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ค าน า 

 

ควำมสนใจในกลไกของสมองที่เกี่ยวขอ้งกบักำรเรียนรูแ้ละควำมจ ำ  ไดเ้ริ่มตน้ขึ้นตัง้แต่

ผูเ้ขยีนเป็นนกัศึกษำระดบัปริญญำเอก และไดด้ ำเนินกำรศึกษำวจิยัในหวัขอ้นี้อย่ำงต่อเนื่องเรื่อยมำ 

รวมระยะเวลำกว่ำ 20 ปีทีไ่ดต้ดิตำมควำมกำ้วหนำ้ทำงประสำทวทิยำศำสตรท์ี่เกี่ยวขอ้งกบัควำมจ ำ 

ท ัง้ในเชิงโครงสรำ้ง วงจรประสำท และกลไกระดบัเซลลแ์ละโมเลกุล โดยเฉพำะอย่ำงยิ่ง “ฮิปโป

แคมปสั” ซึ่งเป็นโครงสรำ้งขนำดเลก็ที่ซ่อนตวัอยู่ภำยในกลบีขมบั แต่มบีทบำทส ำคญัอย่ำงยิ่งใน

กระบวนกำรเรียนรูแ้ละควำมจ ำของมนุษย ์

แมว้่ำงำนวิจยัดำ้นนี้ จะมีควำมกำ้วหนำ้อย่ำงรวดเร็วและต่อเนื่องในระดบัสำกล แต่

หนงัสอืหรืองำนเขยีนที่ถ่ำยทอดควำมรูเ้หลำ่นี้ในบริบทของภำษำไทยกลบัยงัมอียู่อย่ำงจ ำกดั ท ัง้ใน

แง่ของควำมทนัสมยัและกำรสงัเครำะหอ์งคค์วำมรูจ้ำกหลำกหลำยระดบัของกำรท ำงำนของสมอง 

ผูเ้ขยีนจึงตัง้ใจเรียบเรียงหนงัสือเล่มนี้ขึ้น โดยรวบรวมขอ้มูลที่ครอบคลุมจำกงำนวิจยัในระดบั

นำนำชำติ สอดแทรกดว้ยกำรสงัเครำะหจ์ำกประสบกำรณ์วจิยัของผูเ้ขยีนเอง เพื่ออธิบำยกลไก

เบื้องหลงักำรสรำ้งควำมจ ำ ตัง้แต่ระดบัโครงสรำ้งของเซลลป์ระสำทไปจนถึงระบบควำมจ ำที่

ซบัซอ้นในมนุษย ์

หนงัสือ “ฮิปโปแคมปสั: จากสญัญาณเซลลสู่์การสรา้งความจ า” ประกอบดว้ยเนื้อหำ 7 

บท เริ่มตัง้แต่ประวตัิกำรคน้พบและโครงสรำ้งของฮิปโปแคมปสั วงจรประสำทและชนิดของเซลล์

ประสำทฮิปโปแคมปสั กลไกระดบัโมเลกุลที่เกี่ยวขอ้งกบัซนิแนปติกพลำสติกซติี้ ระบบควำมจ ำใน

มนุษย ์เสน้ทำงกำรประมวลผลขอ้มูลในฮิปโปแคมปสั กำรสรำ้งเซลลป์ระสำทใหม่ในฮิปโปแคมปสั 

และปจัจยัทำงชวีภำพทีส่่งเสริมและก ำกบักำรท ำงำนของควำมจ ำ 

ผูเ้ขียนหวงัเป็นอย่ำงยิ่งว่ำ หนงัสือเล่มนี้จะเป็นประโยชนต่์อผูท้ี่ศึกษำและท ำวจิยัดำ้น

ประสำทวทิยำศำสตร ์รวมถงึผูท้ี่สนใจท ำควำมเขำ้ใจกลไกของสมองที่อยู่เบื้องหลงักำรเรียนรูแ้ละ

ควำมจ ำของมนุษยอ์ย่ำงลกึซึ้ง ดว้ยจดุเร่ิมตน้จำกโครงสรำ้งเลก็ ๆ ทีม่อีทิธิพลต่อควำมสำมำรถใน

กำรเรียนรู ้ซึง่เป็นรำกฐำนส ำคญัของชวีติมนุษยใ์นทกุมติิ 
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βHB   β-hydroxybutyrate 

BLBP   Brain lipid-binding protein 

BLA  Basolateral amygdala 

BMP   Bone morphogenetic protein 

BrdU  Bromodeoxyuridine 

c-Fos  Cellular Fos 

CA  Cornu ammonis 

CaMK  Calcium/calmodulin-dependent protein kinase 

Ca²
+
  Calcium ion 

COX-2  Cyclooxygenase-2 

CREB  cAMP response element-binding protein 

DCX  Doublecortin 

DG  Dentate gyrus 

DHA  Docosahexaenoic acid 

DNA  Deoxyribonucleic acid 

Drp1  Dynamin-related protein 1 

EC  Entorhinal cortex 
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EEG  Electroencephalography 

E-LTP  Early-phase long-term potentiation 

Egr1   Early growth response 1 

EPA  Eicosapentaenoic acid 

ERβ  Estrogen receptor beta 

F-actin  Filamentous actin 

fEPSP  Field excitatory postsynaptic potential 

FGF  Fibroblast growth factor 

fMRI  Functional magnetic resonance imaging 

FS BCs   Fast-spiking basket cells 

GABA  Gamma-aminobutyric acid 

G-actin  Globular actin 

GC  granule cell 

GCL  Granule cell layer 

GFP   Green fluorescent protein 

GFAP   Glial fibrillary acidic protein 

GPCR  G protein-coupled receptor  

GSH   Glutathione 

GSK-3   Glycogen synthase kinase-3 

H&E   Hematoxylin and Eosin 

H3   Hydrogen-3 

H.M.   Henry Molaison 

HF   Hippocampal formation 

Hz   Hertz 

IF  Intermittent fasting 

IGF   Insulin-like growth factor  

iGluRs   Ionotropic glutamate receptors 
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IL-6   Interleukin 6 

IML   Inner molecular layer 

iNOS  Inducible nitric oxide synthase 

LDH   Lactate dehydrogenase 

L-LTP   Late-phase long-term potentiation 

LC-PUFAs  Long-chain polyunsaturated fatty acids 

LTD   Long-term depression 

LTP   Long-term potentiation 

MAGUKs  Membrane-associated guanylate kinases 

MAPK   Mitogen-activated protein kinase 

MCI   Mild cognitive impairment 

MDA  Malondialdehyde 

Mfn1  Mitofusin 1 

ML   Molecular layer 

mGlu   Metabotropic glutamate receptor 

MML   Middle molecular layer 

MPP
+
   1-methyl-4-phenylpyridinium 

MRI   Magnetic resonance imaging 

ms   Millisecond 

mTOR   Mammalian target of rapamycin 

mRNA   Messenger ribonucleic acid 

nNOS   Neuronal nitric oxide synthase 

NGFCs   Neurogliaform cells 

NHANES  National Health and Nutrition Examination Survey 

NMDA   N-methyl-D-aspartate 

Nrf2  Nuclear factor erythroid 2–related factor 2 

O-LM cells  Oriens-lacunosum moleculare cells 

OML   Outer molecular layer 

Opa1   Optic atrophy 1 
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PDZ   PSD-95/discs large/zonula occludens-1 domain 

PER   Perirhinal cortex 

PHC   Parahippocampal cortex 

PI-3K   Phosphoinositide 3-kinase 

PL   Polymorphic layer 

ppm  Parts per million 

PSD   Postsynaptic density 

PSA-NCAM Polysialylated neural cell adhesion molecule 

RCTs   Randomized controlled trials 

REM   Rapid eye movement 

ROS   Reactive oxygen species 

S   Serine 

SAPAP   Synapse-associated protein associated with PSD-95 

SH-SY5Y  Human neuroblastoma cell line 

Shh   Sonic hedgehog 

SLM   Stratum lacunosum-moleculare 

SNAP25  Synaptosomal-associated protein 25 

SO   Stratum oriens 

SOD   Superoxide dismutase 

SOM   Somatostatin 

SP   Stratum pyramidale 

sLTP   Structural long-term potentiation 

SWS   Slow-wave sleep 

SynGAP  Synaptic Ras GTPase-activating protein 

T   Theronine 

TGF   Transforming growth factor 

TNF-α   Tumor necrosis factor-alpha 

tTA   tetracycline-controlled transactivator 

VEGF   Vascular endothelial growth factor 
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อภธิานศพัท ์

 

Afferent inputs – สญัญำณประสำท “ขำเขำ้” ทีเ่ขำ้สู่โครงสรำ้งเป้ำหมำย 

Alveus – ช ัน้แอกซอนของเซลลพ์รีะมดิทีอ่ยู่ดำ้นบนของฮปิโปแคมปสั 

Amygdala – โครงสรำ้งทีเ่กี่ยวขอ้งกบักำรประมวลผลอำรมณ์ อยู่หนำ้ต่อฮปิโปแคมปสั 

Apical dendrite – เดนไดรตส์่วนยอด 

Archicortex – เปลอืกสมองยุคเริ่มแรกทีม่โีครงสรำ้งแบบสำมชัน้ พบไดใ้นฮปิโปแคมปสั 

Basal dendrite – เดนไดรตส์่วนฐำน 

Basolateral amygdala – กลุม่นิวเคลยีส (lateral, basal, accessory basal) ทีเ่ป็นศูนยก์ลำงกำร

ประเมนิอำรมณ์และสนบัสนุนควำมจ ำ 

Blood–brain barrier – แนวกัน้เลอืดและสมอง 

Collateral axon – แอกซอนแขนงขำ้ง 

Competitive learning – กลไกกำรเรียนรูแ้บบแข่งขนั ช่วยใหเ้กิดกำรคดัเลอืกตวัแทนขอ้มลูทีม่ี

ควำมจ ำเพำะ 

Cornu ammonis – โครงสรำ้งภำยในฮปิโปแคมปสั ม ี4 เขตหลกัคือ CA1–CA4 

Declarative memory – ควำมจ ำแบบรูต้วั 

Dendritic spine – ส่วนยื่นเลก็ ๆ บนเดนไดรต ์ซึง่เป็นจดุรบัสญัญำณซนิแนปส ์

Dentate gyrus – ส่วนหนึ่งของฮิปโปแคมปสัทีม่ลีกัษณะเป็นรอยหยกัคลำ้ยฟนัเลือ่ย 

Digitationes hippocampi – รอยหยกัเลก็ ๆ ของ hippocampal head 

Dorsal hippocampus – ฮปิโปแคมปสัส่วนหลงั เด่นดำ้นควำมจ ำเชงิพื้นที่ 

Efferent outputs – สญัญำณประสำท “ขำออก” ทีถู่กส่งออกจำกโครงสรำ้งนัน้ ๆ 

Encoding – กระบวนกำรเขำ้รหสัขอ้มลูเขำ้สู่ระบบควำมจ ำ 

Entorhinal cortex – คอรเ์ทกซเ์อนโทรไรนลั ประตูหลกัของขอ้มลูเขำ้–ออกฮปิโปแคมปสั  

Episodic memory – ควำมจ ำแบบเหตุกำรณ์ 

Explicit memory – ควำมจ ำแบบรูต้วั 

Field excitatory postsynaptic potential – สญัญำณไฟฟ้ำทีว่ดัไดจ้ำกกำรรวมศกัยโ์พสตซ์นิแนปส์

แบบกระตุน้ของเซลลป์ระสำทหลำยเซลล ์ใชศ้ึกษำกำรเปลีย่นแปลงของประสทิธิภำพซนิแนปส ์

Fimbria – กลุม่เสน้ใยน ำออกจำกฮปิโปแคมปสัไปสู่ fornix 

Fornix – มดัเสน้ใยประสำทสขีำวหลกัที่ล  ำเลยีงสญัญำณออกจำกฮิปโปแคมปสัไปยงัโครงสรำ้งลมิบกิ 
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Glutamate receptors – ตวัรบักลูตำเมต เช่น NMDA receptor, AMPA receptor 

Granule cell – เซลลแ์กรนูล ซึง่เป็นเซลลป์ระสำทหลกัของ dentate gyrus 

Grid cells – เซลลป์ระสำททีเ่ขำ้รหสัต ำแหน่งในพื้นทีเ่ป็นลกัษณะคลำ้ยกริด 

Hebbian theory – ทฤษฎทีีก่ลำ่วว่ำซนิแนปสจ์ะถูกเสริมแรงเมือ่เซลลป์ระสำทก่อนและหลงัซนิแนปสก์

ระตุน้พรอ้มกนั 

Hippocampal arc – ส่วนโคง้ของฮปิโปแคมปสัตำมแนวยำว 

Hippocampal body – ส่วนกลำงของฮปิโปแคมปสั 

Hippocampal fissure – รอยแยกบริเวณขอบเขตของฮปิโปแคมปสั 

Hippocampal formation – กลุ่มโครงสรำ้งทีร่วมฮปิโปแคมปสั DG CA1–CA3 และ subiculum 

Hippocampal head – ส่วนหวัดำ้นหนำ้ของฮปิโปแคมปสั 

Hippocampal tail – ส่วนปลำยดำ้นทำ้ยของฮปิโปแคมปสั 

Hippocampus proper – ส่วนหลกัของฮปิโปแคมปสั ไดแ้ก่ CA1–CA3 

Homocysteine – กรดอะมโินทีเ่กี่ยวขอ้งกบัควำมเสี่ยงต่อโรคหลอดเลอืดและภำวะสมองเสือ่ม 

Implicit memory – ควำมจ ำแบบไม่รูต้วั 

Lateral entorhinal cortex – ส่วนดำ้นขำ้งของ EC รบัขอ้มลู “วตัถ/ุสิ่งเรำ้” จำก perirhinal cortex 

Limbic system – ระบบสมองทีเ่กี่ยวขอ้งกบัอำรมณ์และควำมจ ำ 

Long-term depression – กำรลดศกัยร์ะยะยำว 

Long-term potentiation (LTP) – กำรเสริมศกัยร์ะยะยำว 

Mammillary bodies – โครงสรำ้งในระบบลมิบกิทีร่บัสญัญำณจำกฮปิโปแคมปสัผ่ำน fornix 

Medial entorhinal cortex – ส่วนดำ้นในของ EC รบัขอ้มลูเชงิพื้นทีจ่ำก PHC และส่งเขำ้สู่ฮปิโป

แคมปสั 

Medial temporal lobe – กลบีขมบัดำ้นใน 

Memory consolidation – กระบวนกำรท ำใหค้วำมจ ำคงทนจำกระยะส ัน้สู่ระยะยำว 

Middle temporal area (MT/V5) – บริเวณกำรมองเหน็ทีเ่กี่ยวขอ้งกบักำรตรวจจบักำรเคลือ่นไหว 

Mossy fibers – เสน้ใยแอกซอนจำกเซลล ์granule ของ DG ไปยงัเซลลพ์รีะมดิใน CA3 

Neural stem cell – เซลลต์น้ก ำเนิดประสำท 

Neuroblast – เซลลป์ระสำทระยะแรกก่อนเจริญเต็มที่ 

Neurogenesis – กำรสรำ้งเซลลป์ระสำทใหม่ 

Neurogenic niche – สภำพแวดลอ้มเฉพำะทีส่นบัสนุนกำรสรำ้งเซลลป์ระสำทใหม่ 



 

xiv 

 

Oxidative stress – ภำวะเครียดออกซเิดชนั 

Papez circuit – วงจรประสำททีเ่ชื่อมโยงฮปิโปแคมปสักบัโครงสรำ้งอื่นของระบบลมิบกิ 

Parahippocampal cortex – คอรเ์ทกซพ์ำรำฮิปโปแคมปสั (มกัหมำยถงึ posterior PHC) 

Parahippocampal gyrus – รอยนูนรอบๆ ฮปิโปแคมปสั 

Pattern separation – กระบวนกำร “แยกแยะรูปแบบ” ของขอ้มลูใกลเ้คียงใหห่้ำงกนัมำกขึ้น (เด่นที ่

DG) 

Perforant pathway – เสน้ทำงแอกซอนจำก EC เจำะผ่ำน subiculum เขำ้สู่ DG/CA3/CA1 

Perirhinal cortex – คอรเ์ทกซเ์พอริไรนลั ศูนยร์วมขอ้มลูเชงิวตัถ ุ(object-related) 

Pes hippocampi – กลุม่รอยหยกัของ hippocampal head รวมกนั 

Postsynaptic density – โครงสรำ้งทีม่คีวำมหนำแน่นของโปรตนีใตเ้ยื่อหุม้เซลลโ์พสตซ์นิแนปส ์

Pyramidal neuron – เซลลป์ระสำทพรีะมดิ 

Recurrent collateral – แขนงแอกซอนยอ้นกลบั 

Recurrent connections – กำรเชื่อมต่อซ ำ้ภำยในเครือข่ำย (หนำแน่นใน CA3) 

Retrieval – กระบวนกำรเรียกคืนขอ้มลูจำกควำมจ ำ 

Rhinal sulcus – ร่องไรนลั หมดุอำ้งองิทำงกำยวภิำคส ำหรบั PRC/EC โดยเฉพำะในไพรเมต 

Scaffolding proteins – โปรตนีทีช่่วยยดึตวัรบัและโมเลกุลส่งสญัญำณใหค้งต ำแหน่งใน PSD 

Schaffer collaterals – แอกซอนคอลแลทเทอรลัจำก CA3 ส่งไปยงั CA1 

Septal nuclei – กลุม่นิวเคลยีสบริเวณ septum ปลำยทำงหนึ่งของสญัญำณจำกฮปิโปแคมปสัผ่ำน 

fornix 

Slow-wave sleep – กำรนอนหลบัคลืน่ชำ้  

Splenium – ส่วนปลำยดำ้นหลงัของคอรป์สัคำโลซมั 

Subgranular zone – ช ัน้ซบัแกรนูลำร ์ซึง่เป็นแหล่งก ำเนิดเซลลป์ระสำทใหม่ 

Subiculum – โครงสรำ้งปลำยทำงหลกัของฮิปโปแคมปสั 

Synaptic plasticity – ควำมสำมำรถของซนิแนปสใ์นกำรเปลีย่นแปลงควำมแรงของกำรส่งสญัญำณ 

Systems consolidation – กระบวนกำรควบรวมควำมจ ำในระดบัระบบประสำท (จำกฮปิโปแคมปสัสู่

คอรเ์ทกซ)์ 

TF / TH fields – เขต TF และ TH ใน PHC ตำมลกัษณะ cytoarchitecture 

Temporal lobe – กลบีขมบัของสมอง 

Thorny excrescence – ปุ่ มยื่นรูปหนำมบนเดนไดรตข์อง CA3 
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Theta rhythm – จงัหวะคลืน่ธีตำ 

Trisynaptic circuit – วงจรไตรซนิแนปส ์

Uncus – โครงสรำ้งส่วนหนำ้ของ parahippocampal gyrus ทีโ่คง้กลบั 

V1, V2, V3 – พื้นทีก่ำรมองเหน็ข ัน้ตน้/ข ัน้รองในกลบีทำ้ยทอย 

V5 / MT – พื้นทีก่ำรมองเหน็เกี่ยวขอ้งกบักำรประมวลผลกำรเคลือ่นไหว 

Ventral hippocampus – ฮปิโปแคมปสัส่วนหนำ้ของหนู เด่นดำ้นอำรมณ์/ควำมวติกกงัวล/แรงจูงใจ 

Working memory – ควำมจ ำขณะท ำงำน หรือควำมจ ำเพือ่ใชง้ำน 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

บทท่ี 1 

ประวัติการค้นพบและโครงสร้างทางกายวิภาค

ของฮิปโปแคมปัส  



2 | ฮิปโปแคมปสั: จากสญัญาณเซลลส์ู่การสรา้งความจ า  

ฮิปโปแคมปสั (hippocampus) เป็นโครงสรา้งส าคญัในสมองกลบีขมบั 

(temporal lobe) และเป็นส่วนหนึ่งของระบบลิมบิก ( limbic system) ที่มี

บทบาทส าคญัในการเรียนรู ้ความจ า และการรบัรูเ้ชิงพ้ืนที่ โดยเก่ียวขอ้งกบัการ

เขา้รหสั การรวม และการเรียกคืนความจ าระยะยาว รวมถึงการจดจ าเสน้ทาง

และการเชื่อมโยงประสบการณ์เขา้กับบริบทของความทรงจ า  การศึกษา

เก่ียวกับฮิปโปแคมปัสไดร้ ับความสนใจมากขึ้นจากกรณีผูป่้วย Henry 

Molaison ซึ่งไดร้ ับการผ่าตัดสมองกลีบขมับดา้นในเพ่ือรักษาโรคลมชัก 

(epilepsy) และส่งผลใหสู้ญเสียความสามารถในการสรา้งความจ าใหม่อย่าง

เด่นชดั หลกัฐานดงักล่าวชี้ใหเ้ห็นบทบาทส าคญัของฮิปโปแคมปสัในการสรา้ง

ความจ า (Scoville & Milner, 1957)  

ในวรรณกรรมทางประสาทวิทยาศาสตร ์ ค าว่า “ฮิปโปแคมปสั” อาจใช ้

ในความหมายที่แตกต่างกัน โดยในความหมายแคบหมายถึง ฮิปโปแคมปัส

พรอ เพอร์ (hippocampus proper) หรื อ เขตคอร์ นู แอมโมนิส  ( cornu 

ammonis; CA) ขณะที่ในความหมายกวา้ง ค าว่า “ฮิปโปแคมปสั” อาจใชแ้ทน 

“ฮิปโปแคมปลัฟอรเ์มชนั” (hippocampal formation) ซึ่งรวมถึงเดนเทตไจรัส 

(dentate gyrus), ซบับิคูลมั (subiculum) และโครงสรา้งที่เก่ียวขอ้งอื่น ๆ 

ในบทนี้  ผูเ้ขียนใชค้ าว่า “ฮิปโปแคมปสั” เพ่ือหมายถึงโครงสรา้งหลกั

ของระบบดงักล่าว เวน้แต่จะระบุเป็นอย่างอื่น ท ัง้นี้ รายละเอียดเชิงโครงสรา้ง

ของฮิปโปแคมปลัฟอรเ์มชนัจะอธิบายเพ่ิมเติมในบทที่ 2 

1. การค้นพบและพัฒนาการทางประวัติศาสตร ์

ฮิปโปแคมปสัเป็นโครงสรา้งในระบบลิมบิกของสมองมนุษยท่ี์มีบทบาทส าคญัต่อ

ความจ าระยะยาว การเรียนรู ้รวมถึงพฤติกรรมทางอารมณ์ ในประวติัศาสตร์ทาง
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การแพทย ์มีนกัวิจยัมากมายท่ีทุ่มเทชีวิตในการศึกษาและขยายองค์ความรูด้า้นประสาท

วิทยาศาสตร ์Giulio Cesare Aranzi นกักายวิภาคศาสตรแ์ละศลัยแพทยช์าวอิตาลี เป็น

หนึ่งในผูบุ้กเบิกท่ีมีผลงานคน้พบส าคญัในกายวิภาคศาสตรข์องมนุษย ์ โดยเฉพาะอย่าง

ยิ่ง เขาเป็นผูค้น้พบฮิปโปแคมปสัในสมองมนุษย์ การศึกษาของ Aranzi ไดส้่งผลใหเ้กิด

การคน้พบใหม่ ๆ มากมายในสาขากายวิภาคศาสตรข์องมนุษย ์ นอกจากฮิปโปแคมปัส

แลว้ Aranzi ยงัมีผลงานดา้นการศึกษาดวงตา เปลือกตา ทารกในครรภ ์ และโครงสรา้ง

ของหวัใจ (Bir et al., 2015) โดยในบทนี้จะมุ่งเนน้การคน้พบฮิปโปแคมปสัของเขา ซ่ึงมี

บทบาทส าคญัต่อความเขา้ใจสมอง  

Giulio Cesare Aranzi หรือท่ีรูจ้ ักในชื่อ Giulio Cesare Arantius ในภาษา

ละติน Arantius เ ร่ิมตน้เสน้ทางวิชาการท่ีมหาวิทยาลยัโบโลญญา (University of 

Bologna) ขณะยังเป็นนกัศึกษาเขาไดเ้ขา้ร่วมการศึกษาและการผ่าตัดในโรงละครกาย

วิภาคศาสตร์ของ Archiginnasio ซ่ึง ในปัจจุบ ัน เ ป็น ท่ีรู ้จ ักในชื่อ La Biblioteca 

dell’Archiginnasio ต่อมาเมื่อ Arantius ได ้รับต าแหน่งอาจารย์ท่ีมหาวิทยาล ัย

โบโลญญา เขาไดส้าธิตกายวิภาคผ่านการผ่าร่างมนุษย์ต่อสาธารณชน แมใ้นช่วงแรกจะ

เผชิญอุปสรรคในการด าเนินการ เนื่องจากในขณะนัน้มหาวิทยาลยัยงัไม่มีภาควิชากาย

วิภาคศาสตร์ท่ีแยกออกมาอย่างเ ป็นทางการ  ภายหล ัง Arantius ได ้รับต าแหน่ง

ศาสตราจารยแ์ละหวัหนา้ภาควิชาศลัยกรรมและกายวิภาคศาสตร ์ เขาไดก้่อตัง้ภาควิชา

กายวิภาคศาสตร ์ ใหเ้ป็นสาขาหลกัของการแพทยเ์ป็นครัง้แรกท าใหง้่ายต่อการสอนกาย

วิภาคศาสตร ์ 

ความเชี่ยวชาญและความทุ่มเทของ Arantius ท าใหเ้ขาสามารถแยกแยะ

โครงสรา้งต่าง ๆ ของสมอง รวมถึงฮิปโปแคมปสัไดส้  าเร็จ (Arantius, 1578) อย่างไรก็

ตาม Arantius ไม่ไดตี้พิมพ์ภาพประกอบหรือค าอธิบายรายละเอียดของกระบวนการ

ดงักล่าว ดงันัน้มุมมองท่ี Arantius มองเห็นฮิปโปแคมปสัเป็นรูปมา้น า้จึงยงัไม่ทราบแน่

ช ัด ต่อมา Félix Vicq d’Azyr และ Gustav Retzius ผ่าตัดผ่านคอร์เทกซพ์าราฮิปโป

แคมปสั (parahippocampal cortex) และเนื้อเยื่อขาวใตเ้ปลือกสมอง ท าใหเ้ห็นพื้นผิว
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ดา้นล่างของ dentate gyrus และเผยลกัษณะของฮิปโปแคมปสัท่ีคลา้ยมา้น า้อย่างชดัเจน 

เป็นไปไดว้่า Arantius อาจใชเ้ทคนิคการผ่าตัดท่ีคลา้ยคลึงกนั แมว้่าเขาจะไม่ไดร้ะบุ

รายละเอียดไวอ้ย่างชดัเจนในงานของเขาก็ตาม (Bir et al., 2015) 

ตลอดหลายศตวรรษท่ีผ่านมา มีการใชค้ าศพัทจ์ากสตัววิทยา เช่น มา้น า้ หนอน

ไหม แกะ เต่า และฮิปโปโปเตมสั เพื่ออธิบายโครงสรา้งทางประสาทกายวิภาค ซ่ึงระบบ

การตัง้ชื่อของ Arantius ก็น่าจะไดร้บัอิทธิพลจากแนวทางนี้เช่นกนั มีหลกัฐานท่ีแสดงถึง

อิทธิพลของสตัววิทยาใหเ้ห็นจากการท่ีเขาใชค้ าว่า "ฮิปโปแคมปสั" หรือ "มา้น า้" หลงัจาก

ท่ีไดส้งัเกตเห็นรูปร่างท่ีมว้นงอของโครงสรา้งภายในโพรงสมองท่ีมีลกัษณะคลา้ยกบัมา้น า้ 

ในปี ค.ศ. 1579 Arantius ไดเ้ผยแพร่หนังสือ "Observationes Anatomicae" ซ่ึง

รวบรวมประสบการณ์และขอ้มูลจากการสงัเกต และการทดลองทางกายวิภาคของมนุษย์ 

(รูปท่ี 1-1) และในฉบบัต่อมา “Observationes Anatomicae: De Humano Foetu” 

ในปี 1587 Arantius ไดใ้ชค้ าว่า "มา้น า้" หรือ "ฮิปโปแคมปสั" อธิบายโครงสรา้งเล็ก ๆ 

ในโพรงสมองขา้งส่วนล่าง ( inferior horn of lateral ventricle) และไดร้ับการยอมรบั

อย่างกวา้งขวางว่าเป็นผูบุ้กเบิกการคน้พบและตัง้ช่ือฮิปโปแคมปัส อย่างไรก็ตาม ค าท่ีเขา

ใชเ้ดิมหมายถึงเพียงบางส่วนของโครงสรา้ง ไม่ครอบคลุมทัง้หมดเช่นปจัจุบนั ท าใหค้ าว่า 

"ฮิปโปแคมปสั" กลายเป็นปริศนาในหมู่นกัวิชาการรุ่นต่อมา (Bir et al., 2015) 

แมว้่าการคน้พบและบทบาทของฮิปโปแคมปัสจะไดร้ับการศึกษาและทบทวน

อย่างต่อเนื่อง แต่ตน้ก าเนิดของชื่อและความหมายของค าว่า “ฮิปโปแคมปสั” กลบัมีการ

บนัทึกไวอ้ย่างจ ากดั ในช่วงแรก Arantius ไดต้ัง้ชื่อใหก้บัโครงสรา้งนี้ ว่า "หนอนไหมสี

ข า ว " (Bombycinus vermis candidus) ก่ อ น จ ะ เ ป ลี่ ย น ม า ใ ช ้ค า ว่ า  "ม ้า น ้ า " 

(hippocampus) ในภายหลงั Arantius ไดอ้ธิบายฮิปโปแคมปสัดว้ยถอ้ยค าของเขาเอง

ในบทแรกของหนงัสือ "De Humano Foetu Liber" ซ่ึงตีพิมพใ์นปี ค.ศ. 1587 อย่างไร

ก็ตาม เมื่อหนังสือของเขาเผยแพร่ออกไป แนวคิด เ ร่ือง " ฮิปโปแคมปัส" ถูก

วิพากษ์วิจารณ์จากนกักายวิภาคศาสตร์และนกัธรรมชาติวิทยาหลายคน โดยบางคน

ตีความค านี้ตามรากศพัทก์รีกว่าอาจหมายถึง "หนอนมา้" (โดยการรวมค าว่า "hippos" ท่ี

แปลว่า มา้ และ "campus" ซ่ึงอาจเกี่ยวขอ้งกบั ตวัอ่อนของมอธ หรือ หนอน) เนื่องจาก
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ความหมายของค าดงักล่าว นกัวิชาการในยุคนัน้จึงไม่เชื่อมโยงฮิปโปแคมปสั กบั มา้น า้ 

อย่างท่ี Arantius ตัง้ใจไว ้แต่กลบัเปรียบเทียบกบัสตัว์ในต านานของกรีกโบราณ ซ่ึงมี

ลกัษณะเป็น มา้ท่ีมีล  าตวัส่วนล่างเป็นปลาโลมา และมกัถูกกล่าวถึงว่าเป็นพาหนะของเทพ

เจา้แห่งทอ้งทะเล เช่น โพไซดอน ในต านานกรีกโบราณ (Judaš & Pletikos, 2010; Bir 

et al., 2015; Engelhardt, 2016) การตีความดงักล่าวแสดงใหเ้ห็นถึงความแตกต่างใน

การใชค้ าศพัทท์างกายวิภาคศาสตรใ์นอดีต และเป็นหนึ่งในสาเหตุท่ีท าใหก้ารบญัญัติชื่อ  

"ฮิปโปแคมปสั" เป็นประเด็นท่ีถูกถกเถียงและมีการปรบัเปลี่ยนมาโดยตลอด  

ในช่วงศตวรรษท่ี 18 นักกายวิภาคศาสตร์มีความพยายามในการก าหนดชื่อท่ี

เหมาะสมส าหรบัโครงสรา้งสมองท่ีรูจ้กักนัในปจัจุบนัว่า ฮิปโปแคมปสั Duvernoy ซ่ึงเป็น

นักกายวิภาคศาสตร์ชาวเยอรมนั  ลงัเลระหว่างการเลือกใชค้ าว่า "มา้น ้า" และ "หนอน

ไหม" ขณะท่ีเขาก าลงัวาดภาพโครงสรา้งของฮิปโปแคมปสัเป็นครัง้แรกในปี ค.ศ. 1729 

(Walther, 2002) ต่อมาในปี ค.ศ. 1732 Jacob Winslow นักกายวิภาคศาสตร์ชาว

เดนมารก์ไดเ้สนอชื่อ "เขาแกะ" (ram’s horn) ส าหรบัโครงสรา้งนี้ และไม่นานหลงัจากนัน้ 

René  de Garengeot ศัลยแพทย์ชาวฝรัง่เศส เป็นผูแ้นะน าค าว่าคอร์นู แอมโมนิส 

(cornu ammonis) หรือ เขาของอามุน ซ่ึงไดร้บัแรงบนัดาลใจจากเทพเจา้อียิปต์โบราณ 

ทั้งนี้ค าว่า cornu ammonis ยังคงถูกใชใ้นปัจจุบนัเพื่ออา้งถึงบางส่วนของโครงสรา้ง

ฮิปโปแคมปสั (Haines, 2018) ในปี ค.ศ. 1750 Pierre Tarin นกักายวิภาคศาสตรช์าว

ฝรัง่เศส ไดแ้ยก dentate gyrus ออกจากส่วนอ่ืน ๆ ของฮิปโปแคมปสั และตัง้ชื่อใหก้ับ

โครงสรา้งนี้ว่า "fascia dentata หรือ dentate fascia" ซ่ึงต่อมาไดก้ลายเป็นศพัท์ท่ีใช ้

กนัอย่างแพร่หลายในประสาทกายวิภาคศาสตร ์(Bir et al., 2015) 

การพฒันาเทคนิคทางกายวิภาคศาสตรม์ีความกา้วหนา้อย่างมากในชว่งศตวรรษ

ท่ี 19 โดยในปี ค.ศ. 1873 แพทย์และนักกายวิภาคศาสตร์ชาวอิตาเลียนชื่อ  Camillo 

Golgi ไดพ้ฒันาเทคนิคการยอ้มเนื้อเยื่อสมองซ่ึงรูจ้กักนัในชื่อ Golgi stain เป็นการใช ้

วิธีการแช่เง ิน (silver impregnation method) หรือท่ีรูจ้ ักกันในชื่อ "ปฏิกิริยาสีด  า" 

(black reaction) เทคนิคนี้ช่วยใหส้ามารถสงัเกตเซลลป์ระสาทเดี่ยว ๆ ไดเ้ป็นครัง้แรก 

นับเป็นความกา้วหนา้ส าคญัท่ีปูทางไปสู่การศึกษารายละเอียดของโครงสรา้งและหนา้ท่ี
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ของระบบประสาท (Bentivoglio et al., 2019) เทคนิคดังกล่าวไดร้ับการพฒันาโดย 

Santiago Ramón y Cajal นักประสาทวิทยาชาวสเปนเจา้ของรางวลัโนเบล ซ่ึงใชใ้น

การศึกษารูปแบบการจดัเรียงของเซลลป์ระสาทอย่างละเอียด รวมถึงในฮิปโปแคมปสั ถือ

เป็นจุดเร่ิมตน้ของความเขา้ใจสถาปตัยกรรมระบบประสาทในระดบัเซลล ์ และมีอิทธิพล

อย่างลึกซ้ึงต่อการศึกษาทางกายวิภาคและสรีรวิทยาของสมองในเวลาต่อมา 

ในปี ค.ศ. 1937 James Papez นักกายวิภาคศาสตร์ชาวอเมริกัน  ไดเ้สนอ

แนวคิดเกี่ยวกับ "วงจร Papez" (Papez circuit) ซ่ึงเป็นวงจรของโครงสรา้งสมองท่ี

เกี่ยวขอ้งกบัการประมวลผลอารมณ์ โดย Papez ระบุว่า ฮิปโปแคมปัส ทาลามสั และ 

สมองส่วนหนา้ ท างานร่วมกนัเป็นเครือข่ายสมองท่ีเกี่ยวขอ้งกับการประมวลผลและการ

แสดงออกทางอารมณ์ (Bhattacharyya, 2017) ต่อมาในปี ค.ศ. 1952 Paul MacLean 

ไดข้ยายแนวคิดของวงจร Papez และเสนอใหร้วมอยู่ในระบบลิมบิกซ่ึงเป็นองค์ประกอบ

หลกัของการท างานดา้นอารมณ์และความจ าของมนุษย์ (MacLean, 1952) 

แมว้่าจะมีการคน้พบและพฒันาค าศพัทท์างกายวิภาคศาสตรข์องฮิปโปแคมปัส

อย่างต่อเนื่อง แต่ยงัคงมีความคลุมเครือในชื่อเรียกและค าอธิบายท่ีถูกตอ้งของโครงสรา้ง

นี้  ในช่วงปลายศตวรรษท่ี 19 Frederic T. Lewis ไดว้ิพากษ์วิจารณ์การตั้งชื่อของ 

Arantius โดยระบุว่าเป็นความผิดพลาดท่ี Arantius ใชช้ื่อท่ีแตกต่างกันถึงสองชื่อ

ส าหรับโครงสรา้งเดียวกัน โดยไม่ไดใ้หค้ าอธิบายท่ีช ัดเจน นอกจากนี้  Lewis ยังตั้ง

ขอ้สงัเกตว่าการเปรียบเทียบ ฮิปโปแคมปสั กบั มา้น า้ โดย Arantius อาจไม่มีวนัไดร้ับ

การพิสูจน์อย่างแน่ช ัด อย่างไรก็ตามในวรรณกรรมทางกายวิภาคศาสตร์ ค าว่า "ฮิปโป

แคมปสั" ไดร้บัการยอมรบัอย่างกวา้งขวางและถูกใชม้าอย่างต่อเนื่องจนถึงปจัจุบนั แมจ้ะ

มีขอ้ถกเถียงเกี่ยวกบัตน้ก าเนิดของค าศพัท ์แต่ Arantius ก็ยงัไดร้บัการยอมรบัว่าเป็นผู ้

ท่ีริเร่ิมใชค้ านี้ในบริบทของกายวิภาคศาสตร ์ในปี ค.ศ. 1998 คณะกรรมการสหพนัธ์ดา้น

ค าศัพท์ทางกายวิภาค (Federative Committee on Anatomical Terminology) ได ้

ก าหนดใหใ้ชค้ าว่าฮิปโปแคมปัสพรอเพอร์ (hippocampus proper) และ/หรือ คอรนู์ 

แอมโมนิส (cornu ammonis) เพื่ออา้งถึงโครงสรา้งของฮิปโปแคมปสัในสมอง ค าเหล่านี้
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มกัใชใ้นงานกายวิภาคศาสตร์และประสาทวิทยาศาสตร์เพื่อระบุโครงสรา้งเฉพาะท่ีมี

บทบาทส าคญัต่อความจ าและอารมณ์ (Bir et al., 2015; El-Falougy & Benuska, 2006) 

 

รูปท่ี 1-1 แผนภาพแสดงล าดบัเหตุการณ์ส  าคญัในการคน้พบและพฒันาความรู ้

เกี่ยวกบัฮิปโปแคมปสั (ออกแบบและจดัท าโดยผูป้ระพนัธ์ โดยใชโ้ปรแกรม Canva) 

2. การเปลี่ยนแปลงแนวคิดเกี่ยวกับบทบาทของฮิปโป

แคมปัส 

ความเขา้ใจเกี่ยวกบัการท างานของฮิปโปแคมปสัเคยจ ากดัอยู่ท่ีบทบาทดา้นการ

ดมกลิ่น จนถึงตน้ศตวรรษท่ี 20 เมื่อนกัประสาทวิทยาชาวฝรัง่เศส Paul Broca ระบุว่า

โครงสรา้งฮิปโปแคมปสัเป็นส่วนหนึ่งของกลีบลิมบิก และ James Papez ไดอ้ธิบายวงจร 
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Papez ในปี 1937 ท าใหบ้ทบาทของฮิปโปแคมปัสในฐานะตัวควบคุมพฤติกรรมทาง

อารมณ์ไดร้บัการส ารวจอย่างกวา้งขวาง (Pessoa & Hof, 2015) อย่างไรก็ตามในปี 1953 

จากการผ่าตัดทดลองท่ีเอาฮิปโปแคมปัสทั้งสองขา้งออก พบว่าฮิปโปแคมปัสมีส่วน

เกี่ยวขอ้งกบักระบวนการจ าและการเรียนรู ้ โดยในปี ค.ศ. 1952 Brenda Milner ไดพ้บ

ผูป่้วยสองรายท่ีมีอาการสูญเสียความทรงจ าอย่างรุนแรงหลงัจากการผ่าตดัเอาโครงสรา้ง

ดา้นในของกลีบขมบัซา้ยออกดา้นเดียว เพื่อรักษาโรคลมชกั (Penfield และ Milner, 

1958) ผลลพัธ์นี้ เป็นสิ่งท่ีคาดไม่ถึง จึงมีการสนันิษฐานว่าอาจมีภาวะฝ่อของโครงสรา้ง

ภายในกลีบขมบัของสมองซีกตรงขา้ม ซ่ึงมีอยู่ก่อนแลว้แต่ยังไม่ถูกตรวจพบ  ต่อมา 

William Scoville ศัลยแพทย์ระบบประสาทไดร้ายงานกรณีผูป่้วย Henry Molaison 

(H.M.) ซ่ึง เกิดภาวะบกพร่องด ้านคว ามจ าภ ายหล ังก า รผ่า ตัด  ( Squire, 2009; 

Augustinack et al., 2014) โดยมีรายละเอียดดงันี้ 

H.M. ประสบอุบติัเหตุจากรถจักรยานเมื่ออายุ 7 ปี (บางรายงานระบุว่าอายุ 9 

ปี) เร่ิมมีอาการชกัเล็กนอ้ยเมื่ออายุ 10 ปี และมีอาการชกัรุนแรงมากขึ้นหลงัอายุ 16 ปี 

เขาท างานในสายการผลิตอยู่ระยะหนึ่งแต่สุดทา้ยในปี 1953 เมื่ออายุ 27 ปี เขามีอาการ

ชกัท่ีรุนแรงขึ้นจนยากจะใชช้ีวิตตามปกติ แมจ้ะรบัยาตา้นการชกัในปริมาณสูง Scoville 

เสนอการรกัษาดว้ยการผ่าตดัทดลองท่ีเขาเคยท าในผูป่้วยจิตเภทมาก่อน และการผ่าตดันี้

ไดร้บัการอนุมติัจาก H.M. และครอบครวัของเขา ภายหลงัการผ่าตดั อาการชกัของเขา

ไดร้บัการควบคุม อย่างไรก็ตาม ความบกพร่องดา้นความจ ากลบัรุนแรงขึ้นอย่างมาก โดย

พบว่าเขาไม่สามารถจดจ าเหตุการณ์ใหม่ในชีวิตประจ าวนัได ้( anterograde amnesia) 

ขณะท่ีความสามารถทางสติปญัญาและการรบัรูท้ัว่ไปยงัคงอยู่ เขามกัประเมินอายุของตน

ต า่กว่าความเป็นจริง ลืมชื่อของบุคคลท่ีเพิ่งแนะน าตัว และบรรยายสภาวะของตนว่า 

“เหมือนต่ืนจากความฝัน... ทุกวันเห มือนเป็นวันท่ีอยู่ เพียงล าพัง ...”  (Scoville & 

Milner, 2000) งานศึกษานี้น ับเป็นหนึ่งในบทความท่ีมีการอา้งอิงสูงในสาขาประสาท

วิทยาศาสตร ์H.M. ยงัคงไดร้บัการศึกษาต่อเนื่องเป็นเวลา 5 ทศวรรษ เขาเสียชีวิตเมื่อ

วนัท่ี 2 ธนัวาคม ค.ศ. 2008 ขณะอายุ 82 ปี (Corkin, 2002; Annese et al., 2014) 
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กรณีศึกษาของ H.M. นับเป็นจุดเร่ิมตน้ของยุคใหม่ในการวิจยัดา้นความจ า 

ก่อนหนา้นี้เชื่อว่าการท างานดา้นความจ ากระจายอยู่ทัว่สมองส่วนคอรเ์ทกซ ์ และสมัพนัธ์

กบัการท างานดา้นสติปญัญาและการรบัรู ้การคน้พบจาก H.M. ไดส้รา้งหลกัการส าคญัว่า

ความจ าเป็นการท างานของสมองท่ีแยกจากกนั สามารถแยกออกจากการท างานดา้นการ

รับรูแ้ละการคิดเชิงปัญญา และระบุไดว้่าส่วนดา้นในของกลีบขมบัมีความส าคญัต่อ

กระบวนการสรา้งความจ า ในระยะแรก การคน้พบจากกรณี H.M. ไดร้ับการต่อตา้น 

เนื่องจากยากต่อการแสดงความบกพร่องลกัษณะเดียวกนัในสตัวท์ดลอง อย่างไรก็ตาม 

ความพยายามในการพฒันาแบบจ าลองสตัวไ์ดด้  าเนินอย่างต่อเนื่อง ร่วมกบัการศึกษาทาง

ประสาทกายวิภาคศาสตร ์ ท าใหส้ามารถระบุองค์ประกอบของระบบความจ าในกลีบขมบั

ดา้นใน ซ่ึงปจัจุบนัเรียกว่า medial temporal lobe memory system (Squire, 2009; 

van Staalduinen & Zeineh, 2022) ประกอบดว้ยฮิปโปแคมปสัและบริเวณรอบ ๆ ไดแ้ก่ 

parahippocampal cortex ขอ้มูลนี้แสดงใหเ้ห็นว่าโครงสรา้งใดมีความส าคญัในการท า

ความเขา้ใจภาวะบกพร่องความจ า ต่อมาไดม้ีการบรรยายรายละเอียดของรอยโรคใน

สมองของ H.M. ท่ีแม่นย าขึ้นดว้ยการสรา้งภาพดว้ยเรโซแนนซ์แม่เหล็ก (magnetic 

resonance imaging: MRI) (Corkin et al., 1997) พบขอ้เท็จจริงส าคญัว่า รอยโรคใน

สมองมีขอบเขตแคบกว่าท่ีเคยรายงาน โดยขยายจากข ัว้กลีบขมบัไปทางดา้นหลงัเพียง

เล็กนอ้ย (นอ้ยกว่า 5 ซม.) ไม่ใช่ 8 ซม. ตามท่ีศลัยแพทยเ์คยระบุ ส่งผลใหส้่วนหลงัของ 

parahippocampal cortex ยังคงสภาพดี ขณะท่ีความเสียหายเกิดขึ้นแบบสองข า้ง 

ครอบคลุมทั้งฮิปโปแคมปัสและ parahippocampal cortex ดา้นหนา้ (Scoville & 

Milner, 2000)  

3. ต าแหน่งและโครงสร้างพ้ืนฐานของฮิปโปแคมปัส 

โครงสรา้งภายนอกฮิปโปแคมปสั: ฮิปโปแคมปสัเป็นส่วนหนึ่งของระบบลิมบิก 

ซ่ึงตั้งอยู่ภายในกลีบขมบั บริเวณเยื่อสีเทาดา้นในของรอยนูนพาราฮิปโปแคมปัส 
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(parahippocampal gyrus) ซ่ึงอยู่ในต าแหน่งดา้นล่างของโพรงสมองขา้งส่วนล่าง 

(Haines, 2018; Siegel & Sapru, 2011) 

ฮิปโปแคมปสัมีความยาวประมาณ 5 ซม. โดยทอดตวัจากบริเวณส่วนหนา้ท่ีอยู่

ใกลก้บัอะมิกดาลา (amygdala) ไปจนถึงส่วนทา้ยซ่ึงอยู่ใกลก้ับสพลีเนียม (splenium) 

ของคอรป์สัคาโลซมั (corpus callosum; รูปท่ี 1-2) โครงสรา้งนี้สามารถแบ่งออกไดเ้ป็น

สองส่วนตามแนวกึ่งกลาง–ดา้นขา้ง (Furtak et al., 2007) ไดแ้ก่ 

1. ส่วนท่ีอยู่ภายในโพรงสมอง (intraventricular portion) 

2. ส่วนท่ีอยู่นอกโพรงสมอง (extraventricular portion) 

นอกจากนี้  ยังสามารถแบ่งออกตามแนวหัว -ทา้ย ไดเ้ป็นสามส่วนหลกั (Furtak et al., 

2007) ไดแ้ก่ 

1. ส่วนหัว (hippocampal head) เ ป็นส่วน ท่ีมีขนาดใหญ่ ท่ีสุดของฮิปโป

แคมปสั โดยบริเวณดา้นหนา้และส่วนตรงกลางของ hippocampal head มกัจะเชื่อมต่อ

และหลอมรวมกับ amygdala ซ่ึงอยู่ในต าแหน่งดา้นหนา้ โครงสรา้งภายในโพรงสมอง

ของ hippocampal head ประกอบดว้ยส่วนท่ีเรียกว่า ดิจิตาเตียนส์ ฮิปโปแคมไพ 

(digitationes hippocampi) ซ่ึงสามารถสงัเกตไดใ้นระดบัมหภาค โดยมีลกัษณะเป็น

ปุ่มนูนเล็ก ๆ ( lobules) ท่ีแยกจากกันดว้ยร่องต้ืน (sulci) ซ่ึงเมื่อพิจารณาโดยรวม

เรียกว่า พีส ฮิปโปแคมไพ (pes hippocampi; รูปท่ี 1-2) 

ทางดา้นขา้งของส่วนหัวมีการเชื่อมต่อกับส่วนทา้ยของอนัคสั (uncus) ซ่ึงเป็น

โครงสรา้งท่ีเกิดจากการมว้นกลบัของ parahippocampal gyrus โดยบริเวณท่ีอยู่ปลาย

สุดของ uncus เรียกว่าส่วนยอด (uncal apex) บริเวณดา้นหนา้ของโครงสรา้งนี้ถูกจ ากดั

ขอบเขตดว้ยแถบเนื้อเยื่อท่ีมีลกัษณะเป็นรอยหยักคลา้ยฟนัเลื่อย ซ่ึงเรียกว่า  fascia 

dentata (ภาษาละติน) หรือ dentate gyrus ในศัพท์กายวิภาคสมยัใหม่ โครงสรา้ง 

dentate gyrus ในบริเวณนี้มีการเรียงตวัในแนวตัง้ตลอดพื้นผิวของ uncus  

2. ส่วนล าตัว (hippocampal body) มีการจัด เ รียงตัวตามแนวซาจิททัล 

(sagittal) โดยส่วนท่ีอยู่ภายในโพรงสมองปรากฏเป็นโครงสรา้งท่ียื่นออกมาอย่างเด่นชัด
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เขา้ไปในพื้นของ lateral ventricle ในขณะท่ีส่วนท่ีอยู่นอกโพรงสมอง จะมีขนาดเล็กลง 

และถูกจ ากดัใหอ้ยู่เฉพาะบริเวณของ dentate gyrus และ ฟิมเบรีย (fimbria) ซ่ึงเป็น

แถบของเสน้ใยประสาทท่ีทอดตัวตามแนวยาวไปตามขอบดา้นบนของฮิปโปแคมปสั ท า

หนา้ท่ีเป็นทางผ่านหลกัของแอกซอนท่ีส่งออกจากฮิปโปแคมปัสเขา้สู่ฟอร์นิกซ์ (fornix) 

และโครงสรา้งอ่ืนในระบบลิมบิก 

ในมนุษย์ dentate gyrus สามารถมองเห็นไดบ้นพื้นผิวของกลีบขมบั มี

ลกัษณะเป็นโครงสรา้งคลา้ยฟนั (toothed appearance) ลกัษณะของฟนัท่ีเกิดจากการ

เรียงตัวของ dentate gyrus จะค่อย ๆ  ลดขนาดลงเมื่อเคลื่อนท่ีไปทางดา้นหลงัของ

สมอง (Furtak et al., 2007) ซ่ึงสะทอ้นถึงการเปลี่ยนแปลงของโครงสรา้งฮิปโปแคมปัส

ตามแนวแกนหวั-ทา้ย 

3. ส่ วน หา ง  (hippocampal tail) คื อ  ส่ วน แน ว โค ้ง ของ ฮิป โ ปแคมปัส 

(hippocampal arc) สามารถจ าแนกออกเป็นสามส่วนหลกั ไดแ้ก่ ส่วนตน้ ( initial 

segment) ซ่ึงอยู่ต่อเนื่องจาก hippocampal body ส่วนกลาง (middle segment) และ

ส่วนปลายสุด (terminal segment) ท่ีวางตัวอยู่ใตบ้ริเวณ splenium ของ corpus 

callosum (Tilney, 1939) ในบริเวณส่วนตน้ของ hippocampal tail ยงัคงพบลกัษณะ

ของ dentate gyrus ท่ีมีร่องหยักขนาดเล็กอย่างชัดเจน อย่างไรก็ตาม เมื่อล าด ับ

โครงสรา้งเปลี่ยนผ่านเขา้สู่ส่วนกลางลกัษณะหยกัของ dentate gyrus จะค่อย ๆ เรียบ

และแคบลงอย่างต่อเนื่อง  

 



12 | ฮิปโปแคมปสั: จากสญัญาณเซลลส์ู่การสรา้งความจ า  

 

รูปท่ี 1-2 แผนภาพแสดงโครงสรา้งของฮิปโปแคมปสัและส่วนท่ีเกี่ยวขอ้ง (ดดัแปลง

จาก Walther, 2002; วาดโดยธนิดา ตรีรตันกุลพร ดว้ยโปรแกรม Adobe Illustrator; 

ค าก ากบัภาพโดยผูป้ระพนัธ์) 

 

โครงสร้างภายในของฮิปโปแคมปัส : ฮิปโปแคมปัสเป็นแผ่นเนื้อเยื่อคอร์เทกซท่ี์มี

ลกัษณะโคง้และพบัลึกเขา้ไปบริเวณพื้นผิวดา้นในของกลีบขมบั  (Carpenter, 1991; 

Waxman, 2013; Furtak et al., 2007) โดยแบ่งออกเป็นสามเขตหลกั ไดแ้ก่  dentate 

gyrus (DG), cornu ammonis (CA) และ subiculum (รูปท่ี 1-3)   

1. Dentate gyrus เป็นแถบเนื้อเยื่อสีเทาของคอรเ์ทกซท่ี์มีสามชัน้ มีลกัษณะเป็น

รอยหยกั สงัเกตไดช้ดัเจนท่ีสุดในส่วนกึ่งกลางของโครงสรา้งฮิปโปแคมปสั โดย

บริเวณนี้เห็นเป็นโครงสรา้งรูปตวั C แยกออกจากเขต CA1 ของฮิปโปแคมปสั

และ subiculum ทางดา้นล่างดว้ยรอยแยกของฮิปโปแคมปสั (hippocampal 

fissure) 

2. Cornu ammonis (CA) เป็นส่วนภายในของฮิปโปแคมปสัท่ีมลีกัษณะคลา้ย

มา้น า้หรือเขาแกะ ท าหนา้ท่ีส  าคญัในการประมวลผลขอ้มลูท่ีเกี่ยวขอ้งกบัการ

เรียนรูแ้ละความจ า โดยสามารถแบ่งออกเป็นสี่บริเวณหลกั ไดแ้ก่ CA1, CA2, 
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CA3 และ CA4 อย่างไรก็ตาม ในต าราประสาทวิทยาสมยัใหม่ มกัละเวน้การใช ้

ค าว่า CA4 และแทนท่ีดว้ยค าว่าฮิลสั (hilus) ซ่ึงอยู่บริเวณภายในของ dentate 

gyrus  

3. Subiculum มาจากภาษาละติน แปลว่า “การรองรบั” เป็นบริเวณของคอรเ์ทกซ์

ท่ีอยู่ถดัจาก CA1 ของฮิปโปแคมปสั ท าหนา้ท่ีเป็นจุดเชื่อมต่อระหว่างฮิปโป

แคมปสักบัโครงสรา้งอ่ืน ๆ เช่น เอนโทไรนลัคอรเ์ทกซ ์ (entorhinal cortex) 

และ ทาลามสั (thalamus) จึงถือเป็นส่วนส าคญัในวงจรการประมวลผลและส่ง

ต่อขอ้มูลจากฮิปโปแคมปสัไปยงัสมองส่วนอ่ืน 

 

 

รูปท่ี 1-3 แผนภาพแสดงส่วนประกอบย่อยภายในฮิปโปแคมปสั (ดดัแปลงจาก 

Walther, 2002; วาดโดยภูวนยั ศรีโกศกัดิ์ ดว้ยโปรแกรม Adobe Illustrator; ค า

ก ากบัภาพโดยผูป้ระพนัธ์) 

 

การเช่ือมต่อและทางออกของสัญญาณจากฮิปโปแคมปัส: ฮิปโปแคมปสัมีระบบการ

เชื่อมต่อภายในท่ีซับซอ้น ท าหนา้ท่ีประมวลผลและถ่ายทอดขอ้มูลท่ีเกี่ยวขอ้งกบัการ

เรียนรูแ้ละความจ า โดยประกอบดว้ยเสน้ใยประสาทท่ีน าสญัญาณเขา้และออกจากฮิปโป
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แคมปสั ไปยงัโครงสรา้งสมองส่วนอ่ืน โดยโครงสรา้งหลกัท่ีเกี่ยวขอ้งกบัการน าสญัญาณ

ออกจากฮิปโปแคมปสั ไดแ้ก่ fimbria, อลัเวียส (alveus) และ fornix  

1. Fimbria ท าหนา้ท่ีเป็นทางผ่านเร่ิมตน้ของเสน้ใยประสาทท่ีส่งออกจากฮิปโป

แคมปสั โดยเสน้ใยเหล่านี้จะรวมตวักนัต่อไปเป็น fornix  

2. Alveus เป็นชัน้ผิวดา้นบนของฮิปโปแคมปสั ประกอบดว้ยแอกซอนของเซลล์

ประสาทจ านวนมาก และถูกปกคลุมดว้ยเซลลเ์อเพ็นไดมอล (ependymal cell) 

ซ่ึงเป็นเซลลบุ์พื้นผิวโพรงสมองดา้นใน เสน้ใยประสาทเหล่านี้จะรวมตวักนัเ ป็น

โครงสรา้งท่ีเรียกว่า fimbria ซ่ึงวางตัวอยู่บริเวณผนังดา้นในของโพรงสมอง

ดา้นขา้ง และท าหนา้ท่ีเป็นจุดเร่ิมตน้ของ fornix 

3. Fornix เป็นมดัเสน้ใยประสาทหลกัท่ีท าหนา้ท่ีล  าเลียงสัญญาณจากฮิปโป

แคมปสัไปยงัโครงสรา้งต่าง ๆ ภายในระบบลิมบิก โดย fornix จะโคง้ผ่านรอบ

ทาลามสั โครงสรา้งของ fornix สามารถแบ่งย่อยออกไดเ้ป็น 3 ส่วน ไดแ้ก่ ครูซ 

(crus), บอดี้ (body) และ คอลมัน์ (column) ซ่ึงมีหนา้ท่ีเชื่อมต่อและส่งผ่าน

ขอ้มูลจากฮิปโปแคมปสัไปยงัโครงสรา้งเป้าหมายต่าง ๆ เช่น เซปทลันิวเคลียส 

(septal nuclei) แมมมิลลารีบอดี้ (mammillary bodies) และ นิวเคลียส

ดา้นหนา้ของทาลามสั (anterior nucleus of thalamus) 

 

ฮิปโปแคมปสัเชื่อมต่อกบัโครงสรา้งสมองส่วนอ่ืนผ่านเครือข่ายเสน้ใยประสาทท่ี

ซบัซอ้น ซ่ึงท าหนา้ท่ีส่งผ่านและประมวลผลขอ้มูลไปยงับริเวณต่าง ๆ ของสมอง หนึ่งใน

เสน้ทางการเชื่อมต่อท่ีส าคญัคือ วงจร Papez ซ่ึงเป็นวงจรประสาทหลกัท่ีเชื่อมโยงฮิปโป

แคมปสักบัโครงสรา้งส าคญัของระบบลิมบิก (Chen et al., 2006; Li et al., 2025) และ

มีบทบาทในการบูรณาการการท างานระหว่างความจ าและอารมณ์อย่างใกลช้ิด โดยมีล  าดบั

การส่งสญัญาณในวงจร Papez ดงันี้ 
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1. ฮิปโปแคมปัส 

ส่งสญัญาณประสาทผ่านทาง fornix ไปยงั mammillary bodies ของไฮโพทา

ลามสั 

2. Mammillary bodies 

ถ่ายทอดสญัญาณประสาทผ่านทางเดินแมมมิลโลทาลามกิ 

(mammillothalamic tract) ไปยงันิวเคลยีสดา้นหนา้ของทาลามสั 

3. นิวเคลียสดา้นหน้าของทาลามสั 

ถ่ายทอดสญัญาณผ่านทาง internal capsule ไปยงัซิงกูเลตไจรสั (cingulate 

gyrus) 

4. Cingulate gyrus 

ส่งสญัญาณกลบัไปยงัฮิปโปแคมปสัผ่านทาง cingulum ซ่ึงเป็นมดัใยประสาทท่ี

เชื่อมต่อกบั entorhinal cortex ก่อนเขา้สู่ฮิปโปแคมปสัอีกครัง้ 

 

วงจรนี้ท าหนา้ท่ีเป็นระบบปิด ท่ีส่งเสริมการหมุนเวียนและการคงอยู่ของข อ้มูล

ในระบบลิมบิก และมีบทบาทส าคญัในการรวมกระบวนการรบัรู ้ ความจ า และอารมณ์เขา้

ไวด้ว้ยกนัอย่างเป็นระบบ 

 

รูปท่ี 1-4 แผนภาพแสดงวงจร Papez (จดัท าโดยผูป้ระพนัธ์ ดว้ยโปรแกรม 

PowerPoint) 
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บทสรุป 

บทนี้น าเสนอภาพรวมของฮิปโปแคมปสั ทัง้ในเชิงประวติัศาสตร ์ โครงสรา้ง และ

หนา้ท่ี เร่ิมตน้จากการคน้พบและการตั้งชื่อโดย Arantius ในศตวรรษท่ี 16 ซ่ึงเรียก

โครงสรา้งนี้ ว่า "ฮิปโปแคมปัส" หรือ "มา้น ้า" ตามรูปลกัษณ์ทางกายวิภาค ต่อมา 

การศึกษากรณีผูป่้วย H.M. ซ่ึงไดร้บัความเสียหายของฮิปโปแคมปสัและบริเวณขา้งเคียง

จากการผ่าตดัรกัษาโรคลมชกั ไดเ้ปิดเผยบทบาทส าคญัของฮิปโปแคมปสัในการสรา้ง การ

รวม และการเรียกคืนความจ าระยะยาว 

ในส่วนโครงสรา้ง บทนี้ไดอ้ธิบายลกัษณะภายนอกและภายในของฮิปโปแคมปัส 

รวมถึงเสน้ใยประสาทขาออกหลกั เช่น fornix ซ่ึงท าหนา้ท่ีส่งสญัญาณจากฮิปโปแคมปัส

ไปยงัโครงสรา้งอ่ืน ๆ ในระบบลิมบิก และน าไปสู่การอธิบายวงจร Papez ซึ่งเป็นเครือข่าย

ประสาทส าคญัท่ีเชื่อมโยงฮิปโปแคมปสักับทาลามสั ซิงกูเลตไจรสั และโครงสรา้งลิม บิก  

อ่ืน ๆ ท่ีเกี่ยวขอ้งกบักระบวนการเรียนรู ้ ความจ า และการประมวลผลอารมณ์ นอกจากนี้ 

ฮิปโปแคมปสัยงัมีบทบาทส าคญัในการเชื่อมโยงขอ้มูลเชิงบริบทกบัความทรงจ าทางอารมณ์

ร่วมกับอะมิกดะลา ซ่ึงมีหนา้ท่ีส  าค ัญในการประมวลผลอารมณ์ เนื้ อหาในบทนี้จึงเป็น

รากฐานส าคญัส าหรบัความเขา้ใจบทบาทของฮิปโปแคมปสัในการเรียนรู ้ ความจ า และการ

เชื่อมโยงประสบการณ์กบับริบททางอารมณ์ในสมอง 
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บทท่ี 2 

วงจรประสาทและ 

ชนิดของเซลล์ประสาทฮิปโปแคมปัส
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ฮิปโปแคมปัสประกอบดว้ยโครงสรา้งและวงจรประสาทที่มีการจัด

ระเบียบอย่างเป็นระบบ ซึ่งเอื้อต่อการประมวลผลขอ้มูลที่เก่ียวขอ้งกับการ

เรียนรูแ้ละความจ า วงจรประสาทหลกัที่ส าคัญ ไดแ้ก่ วงจรไตรซินแนปส์  

(trisynaptic circuit) ซึ่งท าหนา้ที่เป็นเสน้ทางหล ักในการรับและถ่ายทอด

สญัญาณประสาทภายในฮิปโปแคมปัส การศึกษารูปแบบและการเชื่อมต่อของ

เซลลป์ระสาท เช่น เซลลแ์กรนูล (granule cell) ใน dentate gyrus และเซลล์

พีระมิด (pyramidal neuron) ในเขต cornu ammonis (CA) รวมถึงอินเตอร์

นิวรอน (interneurons) ชนิดต่าง ๆ มีความส าคญัต่อความเขา้ใจกลไกพ้ืนฐาน

ของการเขา้รหสัความจ าและกระบวนการทางประสาทที่เก่ียวขอ้ง  ในบทนี้จะ

น าเสนอการจดัระเบียบของวงจรประสาทและลกัษณะจ าเพาะของเซลลป์ระสาท

แต่ละชนิด รวมถึงบทบาทของอินเตอร์นิวรอนในการควบคุมสมดุลของ

เครือข่ายประสาท เพ่ืออธิบายกลไกการท างานของฮิปโปแคมปสัในเชิงลกึ 

1. การเชื่อมต่อของฮิปโปแคมปัส 

การเชื่อมต่อของวงจรประสาทฮิปโปแคมปัส  มีการส่งสัญญาณตามล าดบัท่ี

เฉพาะเจาะจงโดยเร่ิมจาก dentate gyrus ซ่ึงท าหนา้ท่ีเป็นจุดรับสญัญาณประสาทจาก 

entorhinal cortex และส่งต่อสัญญาณไปยัง เซลล์พีระมิดในบริเวณ CA3 → CA2 

→ CA1 จากนั้นสัญญาณจะส่งออกจากฮิปโปแคมปัสผ่านทาง subiculum ไปยัง 

parahippocampal gyrus การเชื่อมต่อของเซลลป์ระสาทภายในฮิปโปแคมปสัส่วนใหญ่

มีลกัษณะเป็นการเชื่อมต่อแบบทิศทางเดียว (unidirectional path) และถูกจดัระเบียบ

เป็นวงจรท่ีเรียกว่า trisynaptic circuit ซ่ึงเป็นโครงสรา้งพื้นฐานของการประมวลผล

ขอ้มูลในฮิปโปแคมปสั วงจรดงักล่าวประกอบดว้ย 3 ล าดบัการเชื่อมต่อหลกั ไดแ้ก่ (1) 

การส่งสญัญาณจาก entorhinal cortex ไปยงั dentate gyrus ผ่านทางเพอรโ์ฟแรนต์ 

(perforant pathway) (2) จาก dentate gyrus ไปยงั CA3 ผ่านเสน้ใยมอสซี (mossy 
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fibers) และ (3) จาก CA3 ไปยัง CA1 ผ่านแอกซอนแขนงของชาฟเฟอร์ (Schaffer 

collaterals) (รูปท่ี 2–1) รายละเอียดของเสน้ทางการเชื่อมต่อดงักล่าว สามารถอธิบายได ้

ดงันี้ (Chauhan et al., 2021; Amaral et al., 2007) 

1. สญัญาณจาก entorhinal cortex โดยเฉพาะจากเซลลช์ ัน้ท่ี 2 ถูกส่งเขา้สู่เซลล์

แกรนูลใน dentate gyrus ผ่าน perforant pathway ซ่ึงเป็นทางผ่านหลกัของ

ขอ้มูลเขา้สู่ฮิปโปแคมปสัและเป็นจุดเร่ิมตน้ของการประมวลผลขอ้มูลใน ฮิปโป

แคมปสั 

2. Dentate gyrus ส่งสญัญาณไปยงั CA3 ผ่าน mossy fibers ซ่ึงเป็นแอกซอน

ของเซลล์แกรนูลท่ีทอดยาวไปเชื่อมต่อกับเซลล์พีระมิดในบริเวณ CA3 การ

เชื่อมต่อนี้เป็นการส่งสญัญาณแบบกระตุน้ (excitatory) โดยใชก้ลูตาเมตเป็น

สารสื่อประสาทหลกั มีความจ าเพาะสูงระหว่างเซลลท์ั้งสอง ส่งผลใหเ้กิดการ

ตอบสนองท่ีชดัเจนและมีประสิทธิภาพในเซลล์ประสาทเป้าหมายภายใน CA3 

และเป็นกลไกส าคญัของการเขา้รหสัและส่งผ่านขอ้มูลในวงจรฮิปโปแคมปสั 

3. เซลลพ์ีระมิดใน CA3 จะส่ง Schaffer collaterals ไปยงัเซลลพ์ีระมิดใน CA1 

จากนัน้ CA1 ส่งสญัญาณต่อไปยงั subiculum ซ่ึงท าหนา้ท่ีเชื่อมฮิปโปแคมปัส

กบัสมองส่วนอ่ืน โดยสญัญาณบางส่วนยอ้นกลบัไปยงั entorhinal cortex (ชัน้

ท่ี 5) (Pak et al., 2022) 
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รูปท่ี 2-1 แผนภาพแสดงโครงสรา้งและการส่งสญัญาณใน trisynaptic circuit ของ

ฮิปโปแคมปสั (วาดโดยภูวนยั ศรีโกศกัดิ์ ดว้ยโปรแกรม Adobe Illustrator; ออกแบบ

และค าก ากบัภาพโดยผูป้ระพนัธ์) 

 

แมว้่ารูปแบบ trisynaptic circuit จะเป็นโครงสรา้งหลกัท่ีใชอ้ธิบายการท างาน

ของฮิปโปแคมปัส แต่การศึกษาล่าสุดพบว่าการส่งสญัญาณประสาทในฮิปโปแคมปสัมี

ความซบัซอ้นกว่าท่ีเคยเขา้ใจ โดยมีการเชื่อมโยงแบบคู่ขนาน (lamellae connection) ท่ี

ไม่ไดผ้่านวงจรสามซินแนปสด์งักล่าว เช่น มีหลกัฐานว่าขอ้มูลจาก entorhinal cortex 

สามารถส่งตรงไปยงั CA3 และ CA1 โดยไม่ผ่าน dentate gyrus นอกจากนี้ ยงัพบการ

เชื่อมโยงกนัเองภายในเซลลป์ระสาทของ CA3 และการส่งสญัญาณยอ้นกลบัจาก CA3 

ไปยงั dentate gyrus อีกดว้ย (Pak et al., 2022) อย่างไรก็ตามการศึกษาเกี่ยวกับการ

เชื่อมต่อในแนวนี้ยงัมีขอ้จ ากดัดา้นเทคนิคในการตรวจจบั เนื่องจากแอกซอนมีขนาดเล็ก

และระบุไดย้ากจากการยอ้มสีและการศึกษาทางอิเล็กโทรฟิสิโอโลยี (electrophysiology) 
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2. การจัดเรียงตัวระดับเซลล์ภายในฮิปโปแคมปัส  

ภายในโครงสรา้งฮิปโปแคมปัส เซลล์ประสาทมีการจดัเรียงอย่างเป็นระเบียบ

ตามต าแหน่งและหนา้ท่ี โดยสามารถแบ่งออกเป็น 3 ส่วนหลกั ไดแ้ก่ dentate gyrus, 

hippocampus proper (CA1–CA3) และ subiculum ในเชิงกายวิภาค ค าว่า “ฮิปโป

แคมปัส” มกัใชใ้นความหมายกวา้งเพื่อหมายถึง  hippocampal formation ซ่ึงรวม

โครงสรา้งย่อยเหล่านี้ และท างานร่วมกนัเป็นวงจรสามซินแนปส์ 

โดยทัว่ไป dentate gyrus มีเซลลแ์กรนูลเป็นเซลลห์ลกั ท าหนา้ท่ีรบัอินพุตจาก  

entorhinal cortex ผ่าน  perforant pathway และส่ง ต่อสัญญาณไปยัง CA3 ผ่าน 

mossy fibers ขณะท่ี hippocampus proper ซ่ึงประกอบดว้ย CA3, CA2 และ CA1 

มีเซลลพ์ีระมิดเป็นเซลลห์ลกั โดยเซลลใ์น CA3 ส่งแอกซอนผ่าน Schaffer collaterals 

ไปยัง CA1 (รูปท่ี 2–2) จากนั้นสญัญาณจะถูกถ่ายทอดไปยงั  subiculum ซ่ึงท าหนา้ท่ี

เป็นทางออกหลกัของ hippocampal formation และส่งต่อขอ้มูลไปยัง entorhinal 

cortex, นี โอคอร์เทกซ์ (neocortex) และโครงสร ้างใต ้เปลือกสมอง ( subcortical 

structures) อ่ืน ๆ 

Dentate gyrus:  เป็นองค์ประกอบส าคญัของวงจรประสาทในฮิปโปแคมปสั 

ถือว่าเป็น "ประตูเขา้สู่ฮิปโปแคมปัส" เนื่องจากท าหนา้ท่ีกรองขอ้มูลขาเขา้ท่ีมาจาก  

neocortex ซ่ึงมีบทบาทอย่างยิ่งในการประมวลผลขอ้มูลดา้นความจ า โดยเฉพาะความจ า

เชิงเหตุการณ์และความจ าเชิงพื้นท่ี อีกทั้งยังมีหนา้ท่ีส  าค ัญในกลไกการแยกรูปแบบ 

(pattern separation) ซ่ึงช่วยใหส้มองสามารถแยกแยะประสบการณ์ท่ีคลา้ยคลึงกนั

ออกเป็นหน่วยความจ าท่ีแตกต่างกนัอย่างชดัเจน (Ngwenya et al., 2015; Schmidt et 

al., 2012) 
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รูปท่ี 2-2 แผนภาพแสดงการเชื่อมต่อของเซลลแ์กรนูล (granule cell: GC) ใน dentate 

gyrus และเซลลพ์ีระมิด (pyramidal neuron: P) ใน hippocampus proper ซ่ึงแสดง

ใหเ้ห็นการจดัเรียงตวัตามล าดบัชัน้ของเนื้อเยื่อประสาท (OML = outer molecular 

layer; MML = middle molecular layer; IML = inner molecular layer; GL = 

granular layer; PL = polymorphic layer; SLM = stratum lacunosum-

moleculare; SR = stratum radiatum; SL = stratum lucidum; SP = stratum 

pyramidale; SO = stratum oriens) (ออกแบบและจดัท าโดยผูป้ระพนัธ์ ดว้ย

โปรแกรม Canva) 

 

ชื่อ "dentate" สะทอ้นลกัษณะรูปร่างภายนอกของโครงสรา้งซ่ึงคลา้ยกบัฟนั

เลื่อยหรือเม็ดลูกปัดเรียงต่อกัน เมื่อสังเกตจากชิ้นตัดเนื้อเยื่อหรือแผ่นสไลดจ์ะเห็นว่า  

dentate gyrus มีลกัษณะโคง้คลา้ยรูปตัว V ตัว U หรือพระจันทร์เสี้ยว โดยโอบลอ้ม

บริเวณปลายของเซลลพ์ีระมิดในเขต CA3 (รูปท่ี 2-1) โครงสรา้งนี้วางตวัตามแนวแกน

เซปโตเทมโพรลั (septo-temporal axis) โดยมีดา้นหนา้เชื่อมต่อกบั septal nuclei และ

ดา้นหลงัเชื่อมต่อกบั temporal cortex ลกัษณะการจดัเรียงของเซลลใ์น dentate gyrus 
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มีความต่อเนื่องและใกลเ้คียงกันตลอดความยาวของแกนดังกล่าว จึงไม่มีการแบ่ง

ส่วนย่อยตามแบบ hippocampal proper อย่างไรก็ตาม ลกัษณะทางสณัฐานวิทยายงัคง

แตกต่างกนัในแต่ละบริเวณ โดยดา้น septal มกัมีลกัษณะโคง้คลา้ยตวั “V” ขณะท่ีดา้น 

temporal มีลกัษณะโคง้คลา้ยตวั “U” จากลกัษณะท่ีคลา้ยแถบสองเสน้มาบรรจบกนั ท า

ให ้dentate gyrus สามารถจ าแนกออกเป็นสองส่วน ไดแ้ก่ เสน้บน (suprapyramidal 

blade) และ เสน้ล่าง (infrapyramidal blade) โดยทัง้สองส่วนนี้โอบลอ้มบริเวณ hilus 

ท่ีอยู่ตรงกลาง (Amaral et al., 2007) 

ลกัษณะทางจุลกายวภิาคของ dentate gyrus สามารถแบ่งออกเป็น 3 ชัน้หลกั 

โดยเรียงจากดา้นนอกเขา้สูด่า้นใน ไดแ้ก่ ช ัน้โมเลกลุ ชัน้แกรนูล และชัน้โพลีมอรฟิ์ก 

(Scharfman, 2016) โดยเซลลแ์กรนูลมีการเรียงตวัหนาแน่นเป็นแถบต่อเนื่อง ซ่ึงสามารถ

สงัเกตไดอ้ย่างชดัเจนจากการศึกษาทางจุลกายวิภาคในสตัวท์ดลอง รวมถึงงานศึกษาก่อน

หนา้ท่ีแสดงใหเ้ห็นว่าลกัษณะโครงสรา้งของ dentate gyrus สามารถคงสภาพไดด้ภีายใต ้

สภาวะการทดลองต่าง ๆ (ปุณณ์ณิษา และคณะ, 2566) รายละเอียดของแต่ละชัน้มดีงันี้ 

1. ชั้นโมเลกุล (molecular layer; ML) ประกอบดว้ยเดนไดรตข์องเซลลแ์กรนูล

เป็นโครงสรา้งหลกั ซ่ึงยืน่ขึน้จากตวัเซลลใ์นชัน้แกรนูลเพื่อรบัสญัญาณประสาท

จากแหล่งต่าง ๆ ทัง้ภายในและภายนอกฮิปโปแคมปสั ชัน้นี้มีเซลลป์ระสาทอยู่

นอ้ย และอยู่ถดัออกไปจากชัน้แกรนูล (granular layer) ช ัน้โมเลกุลสามารถ

แบ่งออกเป็น 3 ชัน้ย่อยตามแหลง่ก าเนิดของสญัญาณน าเขา้ (afferent input) ท่ี

เชื่อมต่อกบัเดนไดรตข์องเซลลแ์กรนูล โดยแต่ละชัน้มีลกัษณะเฉพาะดงันี้ : 

1.1 ชั้นโมเลกุลชั้นนอก (outer molecular layer: OML) เป็นชัน้นอกสดุ

ของชัน้โมเลกุล ท าหนา้ท่ีรบัสญัญาณน าเขา้จากเซลลช์ ัน้ท่ี 2 ของ entorhinal 

cortex ผ่าน perforant pathway และถ่ายทอดขอ้มูลจาก neocortex เขา้สู่

วงจรของฮิปโปแคมปสั 

1.2 ชั้นโมเลกุลชั้นกลาง (middle molecular layer: MML) เป็นชัน้กลาง

ของชัน้โมเลกุล ท าหนา้ท่ีรบัสญัญาณจากเซลลช์ ัน้ท่ี 3 ของ entorhinal cortex 
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ร่วมกบัใยประสาทจากอินเตอรน์ิวรอนภายในฮิปโปแคมปสั และปลายแอกซอน

จากเซลลพ์ีระมิดบางส่วนใน CA1 และ subiculum เพื่อประสานการท างาน

ระหว่างขอ้มูลน าเขา้จากภายนอกและภายในระบบลิมบิก 

1.3 ชั้นโมเลกุลชั้นใน (inner molecular layer: IML) เป็นชัน้ในสดุ

ของชัน้โมเลกุล อยู่ติดกบัชัน้แกรนูล ท าหนา้ท่ีรบัสญัญาณจากปลายแอกซอน

ของเซลลม์อสซี และอินเตอรน์ิวรอนภายในบริเวณ hilus โดยเฉพาะอินเตอร์

นิวรอนท่ีหล ัง่สารยบัยั้ง GABA เพื่อควบคุมการท างานของเซลลแ์กรนูลผ่าน

กลไกการยบัยัง้ทัง้แบบป้อนกลบัล่วงหนา้ (feedforward inhibition) และแบบ

ยอ้นกลบั (feedback inhibition) 

2. ชั้นแกรนูล (granular layer; GL) ประกอบดว้ยเซลลแ์กรนูลเป็นโครงสรา้ง

หลกั ซ่ึงเป็นเซลลป์ระสาทชนิดหลกัเพียงชนิดเดียวในชัน้นี้ เซลลม์ีลกัษณะเด่น

คือมี เดนไดรต์เพียงขา้งเดียว ( unipolar dendritic tree) ยื่นขึ้น ไปยังช ั้น

โมเลกุลดา้นบนเซลลม์ีขนาดเล็กจ านวนมาก และเรียงตัวอย่างหนาแน่นและ

สม า่เสมอ นอกจากนี้เซลลแ์กรนูลบางส่วนยงัท าหนา้ท่ีเป็นเซลลเ์อนแกรมของ

ความจ า (memory engram cells) ซ่ึงเกี่ยวขอ้งกบัการจดัเก็บความจ าระยะ

ยาว  

3. ชั้นโพลีมอรฟิ์ก (polymorphic layer; PL) หรือฮิลสั (hilus) เป็นชัน้ท่ีอยู่ถดั

จากชั้นแกรนูลไปทางดา้นใน และถูกลอ้มรอบดว้ยชัน้โมเลกุลและชัน้แกรนูล 

โดยมีโครงสรา้งซับซอ้นและประกอบดว้ยเซลล์ประสาทหลายชนิด ชั้นนี้มี

บทบาทส าคัญในการประมวลผลและปรับสัญญาณภายใน  dentate gyrus 

ทัง้นี้ ในเชิงการจดัจ าแนก มีขอ้ถกเถียงว่าบริเวณ hilus ควรถูกจดัเป็นส่วนหนึง่

ของ dentate gyrus หรือเป็นเขตอิสระใน hippocampus proper ซ่ึงบางครัง้

ถูกระบุว่าเป็นบริเวณ CA4 อย่างไรก็ตาม หลกัฐานทางกายวิภาคสนบัสนุนวา่ช ัน้

โพลีมอรฟิ์กควรถูกจดัรวมเป็นส่วนหนึ่งของ dentate gyrus (Scharfman & 

Myers, 2013) 
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หมายเหตุ: บริเวณรอยต่อระหว่างชัน้แกรนูลและชัน้โพลีมอรฟิ์ก เรียกว่า subgranular 

zone (SGZ) ซ่ึงเป็นบริเวณของสมองท่ียงัคงเกิดกระบวนการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ใน

วยัผูใ้หญ่ (adult neurogenesis; เนื้อหานี้จะกล่าวถึงเพิ่มเติมในบทถดัไป) 

 

เซลลห์ลกัใน dentate gyrus ไดแ้ก่ เซลลแ์กรนูล และเซลลม์อสซี  

1. เซลลแ์กรนูล เป็นเซลลป์ระสาทหลกัของบริเวณนี้ โดยมีลกัษณะของเซลล์

บอดี้เป็นรูปไข่ ขนาดโดยเฉลี่ยกวา้งประมาณ  10 ไมโครเมตร และสูงประมาณ 18 

ไมโครเมตร เซลลบ์อดี้เรียงตวัชิดกนัอย่างหนาแน่นภายในชัน้แกรนูล โดยไม่พบเซลลเ์ก

ลียแทรกอยู่ระหว่างเซลลป์ระสาทเหล่านี้ ซ่ึงสะทอ้นถึงลกัษณะการจดัเรียงท่ีเป็นระเ บียบ

และความจ าเพาะของชัน้นี้ Seress (1988) รายงานว่า dentate gyrus ในสมองมนุษย ์มี

จ านวนเซลลแ์กรนูล ประมาณ 9 ×  106 เซลล ์(Seress, 1988) อย่างไรก็ตาม การศึกษา

ต่อมาท่ีใชเ้ทคนิค unbiased stereology ซ่ึงใหค้่าท่ีแม่นย าและเชื่อถือไดม้ากกว่าพบว่า

เซลล์แกรนูล ในชั้นแกรนูลของ dentate gyrus มีจ านวนเซลล์มากถึงประมาณ 15 ×  

106 เซลล์ (West & Gundersen, 1990) ท่ีน่าสนใจคือมีการพบว่ามีความไม่สมมาตร

ระหว่างซีกสมองขวาและซา้ย โดยพบว่าเซลลแ์กรนูลในซีกขวามีจ านวนมากกว่าประมาณ

รอ้ยละ 20 (Sá et al., 1999; Schmill et al., 2023) 

จ านวนเซลลแ์กรนูลแตกต่างกันอย่างชดัเจนระหว่างชนิดของสตัว์ โดยในหนู

แรทมีจ านวนประมาณ 1 ลา้นเซลล ์ขณะท่ีในลิงมีมากกว่าหนูแรทประมาณ 10 เท่า และ

ในมนุษยม์ีมากกว่าหนูแรทถึงประมาณ 15 เท่า  แสดงใหเ้ห็นถึงความซับซอ้นและขีด

ความสามารถท่ีเพิ่มขึ้นของระบบประมวลผลใน dentate gyrus ตามระดบัวิวฒันาการ

ของสัตว์แต่ละชนิด  (Ngwenya et al., 2015) นอกจากนี้  จ  านวนเซลล์แกรนูลมี

ความสมัพนัธ์เชิงสดัส่วนกบัเซลลพ์ีระมิดใน CA3 โดยสดัส่วนดงักล่าวเปลี่ยนแปลงตาม

แนว septo-temporal ของฮิปโปแคมปัส กล่าวคือ บริเวณ  septal มีอัตราส่วนเซลล์

แกรนูลต่อเซลลพ์ีระมิดใน CA3 ประมาณ 12:1 ขณะท่ีบริเวณ temporal อยู่ท่ีประมาณ 

2:3 สะทอ้นความหนาแน่นของการเชื่อมต่อท่ีสูงกว่าในบริเวณ  septal เมื่อเทียบกับ 
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temporal (Amaral et al., 2007) ความแตกต่างดงักล่าวบ่งชี้ถึงการจดัระเบียบของวงจร

ท่ีไม่สม า่เสมอตามแกน septo-temporal และอาจมีนยัส าคญัต่อการประมวลผลขอ้มูล

ในการเรียนรูแ้ละความจ าท่ีไวต่อบริบทและล าดบัเหตุการณ์  

 เซลลแ์กรนูลมีเดนไดรตย์ื่นออกจากข ัว้ดา้นบนของเซลล ์ และแตกแขนงเป็นพุม่

รูปทรงกรวยแผ่เขา้สู่ช ัน้โมเลกลุ การยอ้มแบบ Golgi ในมนุษยแ์สดงใหเ้ห็นวา่เดนไดรต์

ในชัน้นี้มี spines ปกคลุมตลอดแนว ยกเวน้บริเวณใกลโ้คนเดนไดรตร์ะยะประมาณ 20–

30 ไมโครเมตร โดยมีความหนาแนน่เฉลี่ยประมาณ 1.3–1.6 spines ต่อไมโครเมตร หรือ

คิดเป็นประมาณ 3,400–5,600 spines ต่อเซลลแ์กรนูลหนึ่งเซลล ์(Amaral et al., 2007) 

ทัง้นี้ spines เหล่านี้มีบทบาทส าคญัในการรบัสญัญาณจากเสน้ใยประสาทขาเขา้ เชน่ 

perforant pathway 

แอกซอนของเซลลแ์กรนูล จะยื่นจากฐานเซลลบ์อดี้ผ่าน hilus และกลายเป็น 

เสน้ใยมอสซีซ่ึงเป็นแอกซอนชนิดไม่มีเยื่อไมอีลิน (unmyelinated axons) ท าหนา้ท่ีส่ง

สญัญาณแบบกระตุน้ไปยงัเซลลพ์ีระมิดเฉพาะในเขต CA3 ของ hippocampus proper 

โดยสิ้นสุดท่ีบริเวณ stratum lucidum (SL; รูปท่ี 2-2) ซ่ึงเป็นชั้นบางท่ีอยู่เหนือชั้น

พีระมิดของ CA3 และไม่มีการแผ่เขา้สู่เขตอ่ืน เช่น CA2 ท าใหเ้สน้ทางนี้มีความจ าเพาะ

สูงต่อการเชื่อมระหว่าง dentate gyrus และ CA3 ลกัษณะจ าเพาะดงักล่าวสามารถใช ้

เป็นเกณฑท์างจุลกายวิภาคเพื่อแยกเขตแดนระหว่าง CA3 และ CA2 ไดอ้ย่างชดัเจน 

ค าว่าเสน้ใยมอสซีถูกบญัญติัขึ้นจากการสงัเกตดว้ยกลอ้งจุลทรรศน์แสง โดย

พบว่าปลายแอกซอนจากเซลล์แกรนูลมีลกัษณะรวมตัวเป็น  presynaptic boutons 

ขนาดใหญ่ คลา้ยเสน้ใยมอสสท่ี์ปกคลุมเดนไดรต์ในเขต CA3 การตั้งชื่อนี้ เสนอโดย 

Santiago Ramón y Cajal (รูปท่ี 2-3) ต่อมาการศึกษาดว้ยกลอ้งจุลทรรศน์อิเล็กตรอน

ไดเ้ปิดเผยว่า boutons เหล่านี้มีขนาดใหญ่ ภายในมีถุงซินแนปส ์(synaptic vesicles) 

จ านวนมาก และสรา้งซินแนปสก์บับริเวณกิ่งเดนไดรตส์่วนตน้ดา้นบน (proximal apical 

dendrites) ของเซลล์พีระมิดใน CA3 ซ่ึงบริเวณนี้ประกอบดว้ยเดนไดรติกสไปน์  

(dendritic spines) ท่ีซบัซอ้น เรียกว่า thorny excrescences หรือ complex spines 

ลกัษณะคลา้ยหนามของ thorny excrescences นี้มีบทบาทส าคญัในการรับสญัญาณ
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จากเสน้ใยมอสซี แมไ้ม่ไดท้ าหนา้ท่ีเป็นโครงสรา้งก่อนซินแนปส ์(presynaptic) หรือหลงั

ซินแนปส ์(postsynaptic) โดยตรง (Nicoll & Schmitz, 2005) 

นอกจากเสน้ใยมอสซีจะเชื่อมต่อกบัเซลลพ์ีระมิดในบริเวณ CA3 แลว้ ยงัพบว่า

มีแอกซอนสาขาย่อย (collateral axons) บางส่วนแผเ่ขา้สู่บริเวณ hilus ของ dentate 

gyrus ซ่ึงเป็นเขตท่ีมีบทบาทส าคญัในการควบคมุวงจรประสาทภายในผ่านกลไกการส่ง

สญัญาณแบบยอ้นกลบั (feedback inhibition) 

 

  

รูปท่ี 2-3 แผนภาพแสดงโครงสรา้งของ mossy fiber synapse (ดดัแปลงจาก Nicoll 

& Schmitz, 2005; ภาพร่างตน้แบบโดยผูป้ระพนัธ์ และพฒันาเป็นภาพดิจิทลัโดยใช ้

เคร่ืองมือปญัญาประดิษฐ;์ ค าก ากบัภาพโดยผูป้ระพนัธ์) 

 

เพื่อท าความเขา้ใจโครงสรา้งและการเชื่อมต่อนี้อย่างถูกตอ้ง จ าเป็นตอ้งกล่าวถึง

บริเวณ hilus ซ่ึงเป็นพื้นท่ีท่ีอยู่ระหว่างชัน้แกรนูล และเขต CA3 บริเวณดงักล่าวเคยถูก

เรียกว่า H5, CA4, หรือ polymorphic zone อย่างไรก็ตาม ขอ้ถกเถียงเชิงกายวิภาคใน

ปัจจุบนัสนบัสนุนว่า hilus ควรจัดเป็นส่วนหนึ่งของ dentate gyrus มากกว่าท่ีจะเป็น

เขตย่อยของ CA ดงันัน้ค าว่า hilus จึงไดร้บัการยอมรบัอย่างกวา้งขวาง ขณะท่ีค าว่าช ัน้
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โพลีมอรฟิ์กยงัคงใชอ้ย่างเหมาะสมในบริบทของการจดัล าดบัชัน้ของ dentate gyrus ซ่ึง

ประกอบดว้ย ชัน้โมเลกุล ชัน้แกรนูล และชัน้โพลีมอรฟิ์ก 

การศึกษาทางจุลกายวิภาคพบว่าเสน้ใยมอสซี จากเซลลแ์กรนูล มกัแตกแขนง

ให ้collateral axons ประมาณ 7 เสน้เขา้สู่ hilus โดยแต่ละแขนงสามารถสรา้งซินแนปส์

กบัเซลลป์ระสาทแทรกชนิดแกบาเออรจ์ิก (GABAergic interneurons) ชนิดต่าง ๆ ซ่ึง

มีบทบาทส าคญัในการยบัยัง้กิจกรรมของวงจรภายใน dentate gyrus และรกัษาสมดุล

ของการส่งสญัญาณประสาทในระบบแบบวงจรปิด โดยปกติการแผ่แขนงของ collateral 

axons มกัจ ากดัอยู่ภายใน hilus อย่างไรก็ตาม ในบางกรณีอาจพบว่ามีแอกซอนบางส่วน

แทรกเขา้สู่ช ัน้แกรนูล และ ชัน้โมเลกุลได ้ซ่ึงลกัษณะนี้มกัสมัพนัธ์กบัภาวะพยาธิสภาพ 

โ ด ย เ ฉพา ะในผู ้ป่ วย โรคลมชักกลี บข ม ับ  ( temporal lobe epilepsy) ท่ีพ บก าร

เปลี่ยนแปลงของโครงสรา้งและรูปแบบการเชื่อมต่อของวงจรภายใน dentate gyrus 

อย่างชดัเจน (Scharfman, 2016) 

การเปลี่ยนแปลงของโครงสรา้ง ซินแนปสเ์หล่านี้ สะทอ้นถึงความยืดหยุ่นของ

วงจรประสาท (synaptic plasticity) และอาจเป็นตวัแทนของสิ่งท่ีเรียกว่า ร่องรอยทาง

กายภาพของความทรงจ า (memory engrams) ความกา้วหนา้ในการศึกษากลไกเหล่านี้

ช่วยเสริมความเขา้ใจเชิงลึกว่า คุณสมบติัของไซแนปส์ในระดบัจุลกายวิภาคส่งผลต่อ

กระบวนการประมวลผลขอ้มูลในระดบัเครือข่ายของสมองไดอ้ย่างไรบา้ง 

เซลล์แกรนูลท าหนา้ ท่ีส  าค ัญในการกรองและเขา้รหัสข อ้มูลท่ีรับมาจาก  

entorhinal cortex โดยมีลกัษณะเฉพาะคือมีอตัราการยิงศกัยไ์ฟฟ้าต า่ (firing rate ต า่) 

ซ่ึงเป็นกลไกท่ีช่วยลดสญัญาณรบกวน และเพิ่มความแม่นย าในการประมวลผลขอ้มูลขา

เขา้โดยหนา้ท่ีนี้ส่งเสริมความสามารถในการแยกแยะขอ้มูลท่ีคลา้ยคลึงกัน ( pattern 

separation) ซ่ึงเป็นกระบวนการส าคญัในความจ าเชิงเหตุการณ์และเชิงพื้นท่ี 

จากขอ้มูลดา้นการเชื่อมต่อของเซลลแ์กรนูล สะทอ้นใหเ้ห็นลกัษณะการท างานท่ี

ประกอบดว้ยการกระจายสัญญาณ (divergence) จาก entorhinal cortex ไปยงัเซลล์

แกรนูลจ านวนมาก และตามดว้ยการรวมสญัญาณ (convergence) จากเซลลเ์หล่านี้เขา้สู่

เซลลพ์ีระมิดใน CA3 (รูปท่ี 2-4) กลไกนี้เป็นพื้นฐานของการแยกรูปแบบของขอ้มูลขาเขา้ 
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ใหก้ลายเป็นความจ าท่ีมีความจ าเพาะเจาะจง ซ่ึงสามารถเรียกคืนไดอ้ย่างแม่นย าใน

ภายหลงั ลกัษณะเฉพาะนี้สะทอ้นใหเ้ห็นผ่านขอ้มูลเชิงปริมาณในหนูแรท โดยพบว่าเซลล์

หลกัในชัน้ท่ี 2 ของ entorhinal cortex มีประมาณ 112,000 เซลล ์ขณะท่ีเซลลแ์กรนูล

ใน dentate gyrus มีจ านวนมากถึง 1,200,000 เซลล ์และในล าดบัถดัไปเซลลพ์ีระมดิใน 

CA3 ท่ีรับสัญญาณจากเซลล์แกรนูลผ่านทางเสน้ใยมอสซีมีจ านวนประมาณ 250,000 

เซลล ์ภายใตโ้ครงสรา้งเช่นนี้ เซลลแ์กรนูล แต่ละเซลลจ์ะสรา้ง ซินแนปสก์บัเซลลพ์ีระมิด

ใน CA3 เพียงบางส่วนเท่าน ัน้ ไม่ไดเ้ชื่อมต่ออย่างครอบคลุมทุกเซลล ์ส่งผลใหเ้กิดระบบ

การส่งขอ้มูลท่ีมีความแม่นย าสูง โดยขอ้มูลท่ีไดร้บัการกรองและแยกจาก dentate gyrus 

จะถูกส่งต่ออย่างมีประสิทธิภาพไปยงัเครือข่ายประสาทล าดบัถัดไปในวงจรของฮิปโป

แคมปสั (Lim et al., 1997) 

 

รูปท่ี 2-4 แผนภาพแสดงลกัษณะการเชื่อมต่อแบบ divergence และ แบบ 

convergence ของเซลลแ์กรนูล (ออกแบบและจดัท าโดยผูป้ระพนัธ์ ดว้ยโปรแกรม 

Canva) 

 

2. เซลลม์อสซี นอกจากเซลลแ์กรนูลบริเวณ dentate gyrus ยงัมีเซลลม์อสซี 

ซ่ึง เ ป็น เซลล์ประสาทชนิดกระตุ ้น ท่ีพบมากใน hilus และมีบทบาทส าคัญในการ

ประมวลผลขอ้มูล การศึกษาดว้ยเทคนิคการยอ้ม Golgi ในสมองหนูแรทพบว่า เซลล์
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มอสซีเ ป็นเซลล์ท่ีพบมากท่ีสุดและมีลกัษณะโดดเด่นท่ีสุดในบริเวณนี้  (Nicoll & 

Schmitz, 2005; Pernia-Andrade & Jonas, 2014; รูปท่ี 2-5)  

หลกัฐานจากงานวิจัยชี้ ว่าเซลล์มอสซีซ่ึงอยู่ในบริเวณ hilus ของ dentate 

gyrus มีบทบาทส าคญัในระดับเครือข่ายประสาท โดยสามารถสรา้ง ซินแนปสไ์ดท้ัง้กบั

เซลลแ์กรนูล และ GABAergic interneurons ท่ีอยู่ในบริเวณเดียวกนั แสดงใหเ้ห็นว่า

เซลลเ์หล่านี้ส่งผลต่อการท างานของวงจรประสาทไดท้ั้งทางตรงในลกัษณะกระตุน้ และ

ทางออ้มผ่านการยบัยัง้อินเตอรน์ิวรอน แอกซอนของเซลลม์อสซีเชื่อมต่อกบัเซลลแ์กรนูล

โดยสิ้นสุดท่ีช ั้น IML  ซ่ึงแตกต่างจากเสน้ ใยประสาทขาเข า้อ่ืน ๆ เช่น perforant 

pathway ท่ีสิ้นสุดในชัน้ OML และ MML (Scharfman, 2016) แสดงใหเ้ห็นว่าเซลล์

มอสซีมีรูปแบบการเชื่อมต่อท่ีแตกต่างจากขอ้มูลน าเขา้หลกัซ่ึงมาจาก entorhinal cortex 

และบ่งชี้ว่าเซลลม์อสซีอาจมีบทบาทส่งเสริมการกระตุน้ของเซลล์แกรนูล รวมถึงมีส่วน

ส าค ัญในการควบคุมจังหวะและเสถียรภาพของการประมวลผลขอ้มูลในฮิปโปแคมปสั 

(Ratzliff et al., 2004) 

ผลจากงานวิจัยในช่วงหลายทศวรรษท่ีผ่านมาไดน้ าไปสู่ขอ้ถกเถียงเกี่ยวกบั

บทบาทของเซลลม์อสซี ว่าโดยรวมแลว้ท าหนา้ท่ีเป็นเซลลก์ระตุน้หรือยับยั้งในวงจรของ 

dentate gyrus มีหลกัฐานบางประการบ่งชี้ ว่า เซลลม์อสซีเป็นเซลลป์ระสาทชนิดกลูตา

เมอรจ์ิก (glutamatergic) ซ่ึงท าหนา้ท่ีปล่อยสารสื่อประสาทกลูตาเมต ส่งผลใหเ้กิดการ

กระตุน้โดยรวมภายในวงจร เมื่อมีการบนัทึกสัญญาณไฟฟ้าแบบคู่ระหว่างเซลล์มอสซี

และเซลลแ์กรนูลท่ีเชื่อมต่อกนัโดยตรง พบว่าการกระตุน้เซลล์มอสซีสามารถกระตุน้ให ้

เกิดศักย์ไฟฟ้าหล ังซินแนปส์ชนิดกระตุ ้น  (excitatory postsynaptic potentials; 

EPSPs) ในเซลลแ์กรนูลได ้แต่เฉพาะในกรณีท่ีมีการยบัยั้งการท างานของ GABAergic 

interneurons ซ่ึงท าหนา้ท่ียบัยัง้วงจรปกติอยู่เดิม ขอ้นี้ชี้ใหเ้ห็นว่าภายใตส้ภาพแวดลอ้ม

ตามธรรมชาติ ผลรวมสุทธิของการกระตุน้เซลล์มอสซี อาจมีลกัษณะเป็นการยับยัง้

มากกว่ากระตุน้ 

ในทางกลบักนั ยงัมีหลกัฐานสนบัสนุนว่าเซลล์มอสซีอาจไม่ไดม้ีบทบาทหลกัใน

การยับยั้งเสมอไป เช่น การทดลองตัดเซลล์มอสซีออกจากชิ้นเนื้อสมองในหนูแบบ
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เฉียบพลนัไม่ไดท้ าใหเ้กิดการกระตุน้ท่ีมากผิดปกติใน dentate gyrus แต่อย่างใด 

สะทอ้นว่าอาจไม่มีผลโดยตรงต่อการควบคุมกิจกรรมของเครือข่ายประสาทในระยะสั้น 

อย่างไรก็ตาม การศึกษาโดยใชเ้ทคนิค Cre-LoxP เพื่อลบเซลลม์อสซี พบว่า ภายหลงัการ

ลบในระยะเวลา 4–11 วนั เซลลแ์กรนูลมีความไวต่อการกระตุน้เพิ่มขึ้นอย่างชดัเจน แต่

ผลดงักล่าวหายไปในช่วง 6–8 สปัดาหถ์ดัมา ซ่ึงแสดงใหเ้ห็นว่า เซลลม์อสซีอาจมีบทบาท

ต่อการควบคุมความต่ืนตัวของวงจรประสาทเฉพาะในระยะสั้นเท่านัน้  (Jinde et al., 

2012) โดยสรุป แมจ้ะมีการศึกษาคุณภาพสูงจ านวนมาก แต่บทบาทท่ีแทจ้ริงของเซลล์

มอสซีต่อการควบคุมวงจรประสาทใน dentate gyrus โดยเฉพาะในสมองท่ีมีสุขภาพดี 

ยงัคงเป็นประเด็นท่ีตอ้งการการศึกษาเพิ่มเติมและยงัไม่มีขอ้สรุปท่ีชดัเจนในปจัจุบนั  

 

 

รูปท่ี 2-5 แผนภาพแสดงการจดัเรียงชัน้เนื้อเยื่อและเซลลป์ระสาทหลกัในบริเวณ 

dentate gyrus (OML = outer molecular layer; MML = middle molecular 

layer; IML = inner molecular layer; GCL = granule cell layer; SGZ = 

subgranular zone; ดดัแปลงจาก Scharfman, 2016; วาดโดยธนิดา ตรีรตันกุล

พร ดว้ยโปรแกรม Adobe Illustrator; ค าก ากบัภาพโดยผูป้ระพนัธ์) 
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Cornu ammonis: เป็นส่วนหนึ่งของฮิปโปแคมปสั จดัอยู่ในกลุม่คอรเ์ทกซด์ ัง้เดมิ 

(archicortex) ซ่ึงมีจ  านวนชัน้ของเนื้อเยื่อนอ้ยกว่าคอรเ์ทกซแ์บบใหม่ (neocortex) โดยมี

เซลลพ์ีระมิดเป็นเซลลห์ลกัและมีการจดัเรียงโครงสรา้งอย่างเป็นระบบ แมว่้าในเชิง

วิวฒันาการจะถือว่าเป็นคอรเ์ทกซแ์บบ 3 ชัน้ แต่จากการศึกษาทางจลุกายวภิาคสามารถ

จ าแนกออกไดเ้ป็น 6 ชัน้ย่อย (รูปท่ี 2-2) โดยแต่ละชัน้มกีารกระจายของเดนไดรต ์แอก

ซอน และอินเตอรน์ิวรอนท่ีแตกต่างกนั ดงัรายละเอียดต่อไปนี้ 

1. Alveus เป็นชัน้ท่ีประกอบดว้ยเสน้ใยประสาทขาออก (efferent fibers) ท่ีเกดิ

จากแอกซอนของเซลลพ์ีระมิด เสน้ใยเหล่านี้จะรวมตวักนัเป็นโครงสรา้งท่ี

เรียกว่า alveus และมุ่งหนา้ไปยงั fimbria–fornix system เพื่อน าสญัญาณ

ออกจากฮิปโปแคมปสั ในขณะท่ีแอกซอนบางส่วนยงัแตกแขนงกลบัเขา้ไปใน

ฮิปโปแคมปสัเป็นแขนงยอ้ยกลบั (recurrent collaterals) เพื่อเชื่อมโยงกบั

เซลลพ์ีระมิดใกลเ้คียง 

2. Stratum oriens (SO) เป็นชัน้ท่ีอยู่ใตช้ ัน้ pyramidal ประกอบดว้ยอินเตอร์

นิวรอนชนดิตะกรา้ (basket cells) และส่วนของแอกซอนรวมถึงเดนไดรตข์อง

เซลลพ์ีระมิด โดยแอกซอนของเซลลพ์ีระมิดสามารถแตกแขนงเป็น recurrent 

collaterals ภายในวงจรเดียวกนั และบางส่วนแผ่ขา้มไปยงัซีกสมองตรงขา้ม

เป็น commissural fibers เสน้ใยเหล่านี้มีบทบาทส าคญัในการควบคมุกิจกรรม

ของเซลลพ์ีระมิด 

3. Stratum pyramidale (SP) เป็นชั้นหลกัท่ีมีความหนาแน่นของเซลลพ์ีระมิด 

ซ่ึงมีจ  านวนประมาณ 10–30 ชั้น เซลล์พีระมิดมีเดนไดรต์ยื่นออกทั้งจากฐาน 

(basal dendrites) และปลายยอด (apical dendrites) โดยเดนไดรตจ์ากฐาน

จะแตกแขนงใน stratum oriens และรับสัญญาณน าเขา้จาก commissural 

fibers ท่ีมาจากฮิปโปแคมปสัฝัง่ตรงขา้ม ในบริเวณ CA3 เดนไดรตป์ลายยอด

ของเซลลพ์ีระมิดจะรบัสญัญาณจากใยมอสซี (mossy fibers) ของเซลลแ์กรนูล
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ใน dentate gyrus ขณะท่ีในบริเวณ CA1 สัญญาณน า เข า้หล ักมาจาก 

Schaffer collaterals ของเซลลพ์ีระมิดในเขต CA3 

4. Stratum lucidum (SL) เ ป็นชั้นย่อย ท่ีพบเฉพาะในบริเวณ CA3 โดยอยู่

ระหว่าง stratum pyramidale และ stratum radiatum ซ่ึงเป็นบริเวณท่ีเสน้

ใยมอสซีจากเซลลแ์กรนูลของ dentate gyrus สิ้นสุดและสรา้งซินแนปสก์บั 

apical dendrites ของเซลลพ์ีระมิด (รูปท่ี 2-2) จึงถือเป็นบริเวณส าคญัในการ

ส่งผ่านขอ้มูลจาก dentate gyrus 

5. Stratum radiatum (SR) ชั้นนี้ประกอบดว้ยกิ่งเดนไดรต์จากปลายยอดของ

เซลลพ์ีระมิด ซ่ึงท าหนา้ท่ีรบัสญัญาณเขา้จากเสน้ใย Schaffer collaterals ท่ีมี

ตน้ก าเนิดจากเซลลพ์ีระมิดในเขต CA3 นอกจากนี้ ยงัพบอินเตอรน์ิวรอนชนิดส

เตลเลต (stellate interneurons) กระจายอยู่ในชัน้นี้บางส่วน 

6. Stratum lacunosum-moleculare (SLM) เป็นชัน้บนสุดของ hippocampal 

proper โดยเฉพาะในบริเวณ CA1 มีบทบาทส าคัญในการรับสญัญาณน าเขา้

โดยตรงจากเซลลช์ ัน้ท่ี 3 ของ entorhinal cortex ผ่านทางเทมโปโรแอมโมนิก 

(temporoammonic pathway) ซ่ึงแตกต่างจากอินพุตท่ีมาจาก CA3 รวมทั้ง

ยงัรบัขอ้มูลจากระบบลิมบิกอ่ืน ๆ โดยมีอินเตอรน์ิวรอนจ านวนมาก และเป็น

บริเวณส าคญัของการบูรณาการสญัญาณประสาท  

SLM เป็นชัน้ท่ีเกิดจากการรวมตวักนัอย่างต่อเนื่องของสองชัน้ย่อยท่ี

อยู่ติดกัน ไดแ้ก่ stratum lacunosum ซ่ึงอยู่ถ ัดจากชัน้ stratum radiatum 

และ stratum moleculare ซ่ึงอยู่ถ ัดออกไปทางดา้นนอก แมใ้นทางจุลกาย

วิภาคจะสามารถแยกสองชัน้นี้ไดใ้นบางบริเวณ แต่โดยทัว่ไปแลว้ทัง้สองชัน้มี

โครงสรา้งท่ีต่อเนื่องกนัและแยกจากกนัไดย้าก จึงมกัถูกรวมเรียกว่า stratum 

lacunosum-moleculare  
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Cornu ammonis นอกจากการจ าแนกเป็นชัน้ต่าง ๆ ตามการกระจายตัวของเซลล์

ประสาท แขนงเดนไดรต์ และแอกซอนแลว้ ฮิปโปแคมปัสยงัสามารถแบ่งออกเป็น  4 

บริเวณหลกั ตามลกัษณะทางจุลกายวิภาคและการเชื่อมต่อของเซลลพ์ีระมิด ไดแ้ก่ CA1, 

CA2, CA3 และ CA4 (รูปท่ี 2-1) โดยแต่ละบริเวณมีคุณลกัษณะเฉพาะดา้นการจดัเรียง

ของเซลล ์ความหนาแน่นของอินเตอรน์ิวรอน และเสน้ทางการเชื่อมต่อกบัโครงสรา้งสมอง

ส่วนอ่ืน ดงันี้ 

1. CA1 เป็นบริเวณท่ีมีขนาดใหญ่ท่ีสุดในบรรดาเขตย่อยของ cornu ammonis 

โดยมีขอบดา้นขา้งติดต่อกับ subiculum และขอบดา้นในติดต่อกับ CA2 

ภายในชัน้นี้พบว่าเซลลป์ระสาทประมาณรอ้ยละ 90 เป็นเซลลพ์ีระมิดซ่ึงใชก้ลตูา

เมทเป็นสารสื่อประสาท ในขณะท่ีอีกรอ้ยละ 10 เป็นอินเตอรน์ิวรอนซ่ึงมีบทบาท

ส าคัญในการควบคุมสมดุลและการท างานของวงจรประสาทภายในบริเวณ

ดงักล่าว CA1 ท าหนา้ท่ีเป็นเสน้ทางออกหลกัของฮิปโปแคมปสั โดยรบัสญัญาณ

ประสาทจากเซลลพ์ีระมิดในเขต CA3 ผ่านทาง Schaffer collaterals และส่ง

ต่อไปยัง subiculum และ entorhinal cortex ซ่ึงเป็นจุดเชื่อมโยงกลบัไปยงั

ส่วนอ่ืนของสมอง การเชื่อมต่อภายใน CA1 ส่วนใหญ่เป็นการถ่ายทอดขอ้มูลใน

ทิศทางเดียว โดยพบการเชื่อมต่อยอ้นกลบัเพียงเล็กนอ้ย  ซ่ึงช่วยส่งเสริม

ความจ าเพาะของขอ้มูลในกระบวนการเรียนรูแ้ละความจ า นอกจากนี้ ในหนูแร

ทบริเวณ CA1 มีเซลลพ์ีระมิดประมาณ 250,000 เซลล ์(Shi et al., 2023) ซ่ึง

สะทอ้นถึงความหนาแน่นและความส าคญัของบริเวณนี้ในโครงสรา้งโดยรวมของ 

hippocampal formation  

2. CA2 เป็นบริเวณขนาดเล็กท่ีตัง้อยู่ระหว่าง CA1 และ CA3 แมจ้ะมีขนาดเล็ก

และมกัถูกละเลยในการอภิปรายเกี่ยวกับโครงสรา้งของฮิปโปแคมปสัในอดีต 

แต่ปจัจุบนัพบว่า CA2 มีคุณสมบติัเฉพาะท่ีโดดเด่น โดยเซลลพ์ีระมิดใน CA2 

รับสัญญาณน า เข า้จากทั้ง บ ริเวณ ซูปราม ัมมิลลา รีข องไ ฮโ ปทาล าม ัส 

( supramammillary region of the hypothalamus) แล ะจ าก  entorhinal 
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cortex ชัน้ท่ี 2 ผ่าน perforant pathway อย่างไรก็ตาม ลกัษณะส าคญัท่ีใชใ้น

การจ าแนก CA2 ออกจาก CA3 คือ เซลลพ์ีระมิดใน CA2 ไม่ไดร้บัสญัญาณ

จากเสน้ใยมอสซีท่ีมาจากเซลลแ์กรนูล ของ dentate gyrus ซ่ึงเป็นสญัญาณ

น าเขา้หลกัของ CA3 นอกจากนี้ ลกัษณะของเซลลพ์ีระมิดใน CA2 ยงัมีความ

คลา้ยคลึงกบัเซลลใ์น CA3 มากกว่า CA1 ทัง้ในแง่ของรูปร่างและการเชื่อมต่อ

ทางเครือข่ายประสาท ท่ีน่าสนใจคือ CA2 เป็นเขตย่อยของฮิปโปแคมปสัท่ี

แสดงความทนทานต่อการบาดเจ็บทางระบบประสาทไดม้ากกว่าบริเวณอ่ืน ซ่ึงท า

ใหบ้ริเวณนี้ไดร้ับความสนใจเพิ่มขึ้นในงานวิจัยดา้นการปกป้องระบบประสาท 

(neuroprotection) และโรคทางระบบประสาทในปจัจุบนั (Shi et al., 2023) 

3. CA3 เป็นเขตย่อยท่ีตั้งอยู่ใกลก้ับบริเวณ  hilus ของ dentate gyrus และมี

ขอบเขตดา้นในติดกบั CA2 จุดเด่นของ CA3 คือการเป็นจุดรบัสญัญาณหลกั

จากเสน้ใยมอสซีซ่ึงเป็นแอกซอนของเซลลแ์กรนูลจาก dentate gyrus โดยเดน

ไดรตด์า้นยอดของเซลลพ์ีระมิดใน CA3 จะเป็นต าแหน่งท่ีซินแนปส์กบัเสน้ใย

มอสซี นอกจากการรบัสญัญาณจากวงจรภายในฮิปโปแคมปสัแลว้บริเวณ CA3 

ยงัไดร้บัอินพุตจากแหล่งอ่ืน ไดแ้ก่ มีเดียลเซปตมั (medial septum), แถบได

แอกอนัลของโบรคา (diagonal band of Broca) และฮิปโปแคมปัสดา้นตรง

ขา้ม (contralateral hippocampus) เป็นตน้   

เซลล์พีระมิดใน CA3 มีลกัษณะพิเศษท่ีแตกต่างจากเขตย่อยอ่ืน ๆ  

ของ cornu ammonis คือ มีการแตกแขนงของแอกซอนแบบ  recurrent 

collaterals จ านวนมาก ซ่ึงเชื่อมต่อกบัเซลลพ์ีระมิดขา้งเคียงในบริเวณเดียวกนั

ท าให ้CA3 มีลกัษณะของเครือข่ายภายในท่ีหนาแน่นและมีการส่งสญัญาณ

ภายในตัวเองอย่างมีประสิทธิภาพ แอกซอนของเซลล์พีระมิดจาก CA3 ส่วน

หนึ่งจะส่งออกไปยงัโครงสรา้งต่าง ๆ เช่น alveus, fimbria และ fornix เพื่อส่ง

สญัญาณต่อไปยงัสมองส่วนอ่ืน ขณะท่ีอีกส่วนหนึ่งจะส่ง collateral axons ไป

ยัง CA1 และ CA2 ผ่านทาง Schaffer collaterals นอกจากนี้ย ังมีแอกซอน
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บางส่วนท่ีส่งกลบัไปยัง hilus อีกดว้ย (Li et al., 1994) จากลกัษณะการ

เชื่อมต่อและการท างานท่ีโดดเด่น CA3 จึงไดร้บัการขนานนามว่าเป็น “เคร่ือง

ก าเนิดจงัหวะ” (pacemaker) ของฮิปโปแคมปสั เนื่องจากการยิงสญัญาณแบบ

ซิงโครนสั (synchronous bursting) ซ่ึงสมัพนัธ์กบัคลื่นไฟฟ้าลกัษณะอีพิเลป

ติฟอรม์ (epileptiform activity1) มกัเกิดจาก recurrent collaterals ภายใน

บริเวณนี้  ด ังน ั้น CA3 จึงมีบทบาทส าคัญในการควบคุมกิจกรรมดงักล่าวใน

ระดบัเครือข่ายประสาทของฮิปโปแคมปสั 

นอกจากนี้ บริเวณ CA3 ของฮิปโปแคมปสัยงัมีบทบาทส าคญัในการ

สนบัสนุนกระบวนการเติมเต็มแบบแผน (pattern completion) ซ่ึงเป็นกลไกท่ี

ช่วยฟ้ืนคืนขอ้มูลหรือความทรงจ าทั้งหมดจากเบาะแสเพียงบางส่วน ท าให ้

สามารถสรา้งภาพ หรือความทรงจ าท่ีสมบูรณ์ขึ้นไดแ้มไ้ดร้บัขอ้มูลไม่ครบถว้น

งานวิจยัในปี 2024 ใชเ้ทคนิคข ัน้สูง เช่น การใชก้ลอ้งจุลทรรศน์อิเล็กตรอนสาม

มิติ (3D electron microscopy) และการบนัทึกสญัญาณไฟฟ้าหลายต าแหน่ง 

(multipatch electrophysiology) เพื่อวิเคราะห์การเชื่อมต่อของเค รือข่ าย

เซลลป์ระสาทในบริเวณ CA3 ทัง้ในแง่โครงสรา้งและการท างาน ผลการศึกษา

ชี้ใหเ้ห็นว่า เซลลพ์ีระมิดใน CA3 มีอตัราการเชื่อมต่อกนัเฉลี่ยอยู่ท่ีรอ้ยละ 11.2 

ซ่ึงถือว่าเพียงพอต่อการรองรับกระบวนการ pattern completion ไดอ้ย่างมี

ประสิทธิภาพ นอกจากนี้ย ังสามารถบนัทึกสญัญาณไฟฟ้าจากเซลลป์ระสาท

พรอ้มกนัถึง 8 เซลล ์ซ่ึงเป็นหลกัฐานยืนยนัถึงการเชื่อมต่อแบบท างานร่วมกัน

จริง (functional connectivity) ภายในวงจรประสาทบริเวณนี้  

บริเวณ CA3 ของฮิปโปแคมปสัสามารถจ าแนกออกเป็น 3 ส่วนย่อยใน

เชิงสณัฐานวิทยา ไดแ้ก่ CA3c, CA3b และ CA3a โดยอิงตามต าแหน่งและ

 
1 Epileptiform activity หมายถึง รูปแบบของการปล่อยคล่ืนไฟฟ้าผิดปกติที่มีลกัษณะคลา้ยการชกั 

ซึ่งสามารถพบไดจ้ากการ (electroencephalography; EEG) และเป็นลกัษณะเด่นของวงจรประสาทที่

มีความไวต่อการเกิดภาวะชกัหรือโรคลมชกั 
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ลกัษณะทางกายวิภาคของเซลลพ์ีระมิด (Jinde et al., 2012) ซ่ึงเรียงตวัตาม

แนวแกน proximodistal จากบริเวณท่ีอยู่ใกล ้ dentate gyrus และ hilus 

(CA3c) ไปยงับริเวณท่ีอยู่ใกล ้CA2 (CA3a) การแบ่งย่อยนี้มีความสมัพนัธ์กบั

รูปแบบการเชื่อมต่อของเซลลป์ระสาท และบทบาทเฉพาะของแต่ละส่วนในวงจร

ภายในฮิปโปแคมปสั  

CA3 ส่วนตน้ (proximal CA3; CA3c) 

บริเวณ CA3c ซ่ึงอยู่ใกลก้บั hilus และ dentate gyrus มีลกัษณะ

เด่นดา้นการเชื่อมต่อ คือการมี recurrent collateral จ านวนมากภายในซบั

ฟิลด์ (subfield) เดียวกัน แอกซอนของเซลล์ในบริเวณนี้มกัส่งไปยัง hilus 

ชัน้ในสุดของชัน้โมเลกุลของ dentate gyrus, stratum radiatum ของ CA1 

และในบางกรณีอาจเชื่อมถึง subiculum นอกจากนี้ยงัพบเซลลท่ี์มีโครงสรา้ง 

thorny excrescences จ านวนมาก  

CA3 ส่วนกลาง (middle CA3; CA3b) 

มีต าแหน่งอยู่ระหว่าง CA3a และ CA3c ลกัษณะเด่นคือ เซลล์

พีระมิดในบริเวณนี้มีแอกซอนท่ีแผ่กระจายไปยงัทัง้ CA3a และ CA1 มีความ

หลากหลายในรูปแบบของการเชื่อมต่อ ท าหนา้ท่ีเป็นศูนยก์ลางในการกระจาย

สญัญาณไปยงั CA1 และส่วนอ่ืน ๆ ของ CA3 

CA3 ส่วนปลาย (distal CA3; CA3a) 

มีต าแหน่งอยู่ใกลก้บับริเวณ fimbria และติดกบั CA2 ลกัษณะเดน่คือ

แอกซอนของเซลลส์่วนใหญส่่งไปยงั basal dendrites ของเซลลพ์ีระมิดบริเวณ 

CA1 ใน stratum oriens และส่ง commissural fibers ไปยงัฮิปโปแคมปสัฝัง่

ตรงขา้ม และพบการแผ่แอกซอนแบบกระจุกตวัใน CA1 มากกว่า CA3 

4. CA4 บางครัง้เรียกว่า hilus เนื่องจากเซลลพ์ีระมิดในบริเวณนี้ไมม่ีรูปร่างตาม

แบบฉบบัของ CA อ่ืน ๆ จึงมกัไม่ถูกจดัรวมอยู่ในโครงสรา้งของ cornu 

ammonis และมกัถูกจดัใหอ้ยู่ในส่วนของ dentate gyrus แทน โดยเฉพาะเมื่อ
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พิจารณาจากต าแหน่งทางกายวิภาคและคณุสมบติัของวงจรประสาทท่ีเชื่อมโยง

กนัอย่างใกลช้ิดกบั hilus (Sammons et al., 2024) 

 

Subiculum: เป็นโครงสรา้งท่ีท าหนา้ท่ีเ ป็นทางส่งออกหลกัของ  hippocampal 

formation โดยมีการจดัเรียงเป็นเนื้อเยื่อสมอง 3 ชั้น ไดแ้ก่ ช ั้นโพลีมอร์ฟิก ชั้นพีระมิด 

และชัน้โมเลกุล ซ่ึงมีความต่อเนื่องกบั stratum lacunosum-moleculare ของ CA1  

Subiculum สามารถจ าแนกจาก CA1 ไดโ้ดยดูจากลกัษณะของชัน้เซลล  ์พีระมิด

ซ่ึงมีการจัด เ รียงแบบหลวมกว่าและพบการขยายกวา้งของชั้นกลางอย่างเด่นชัด 

บริเวณรอยต่อกับ CA1 ชั้นเซลล์หลกัของ subiculum ประกอบดว้ยเซลล์พีระมิด

ขนาดใหญ่ซ่ึงมีเดนไดรตด์า้นฐานแผ่เขา้สูช่ ัน้โพลีมอรฟิ์ก และเดนไดรตด์า้นยอดยื่นเขา้สูช่ ัน้

โมเลกุล เซลล์เหล่านี้มีรูปร่างใหญ่และสม า่เสมอโดยผลการศึกษาทางไฟฟ้าสรีรวิทยา  

ชี้ ว่ามีเซลล์พีระมิดสองกลุ่ม ไดแ้ก่ กลุ่มเซลล์ท่ีมีลกัษณะการยิงศักย์ไฟฟ้าแบบปกติ 

(regular-spiking) มกัพบในบริเวณท่ีอยู่ต้ืนของชัน้เซลลพ์ีระมิด ขณะท่ีกลุ่มเซลลท่ี์มีการ

ยิงศกัยไ์ฟฟ้าแบบเป็นชุด (bursting) มกัพบในต าแหน่งท่ีลึกกว่า แมท้ัง้สองกลุ่มเป็นเซลล ์

ส่งออกแต่มีขอ้เสนอว่าเฉพาะกลุ่ม  bursting เท่านั้นท่ีส่งส ัญญาณไปยัง entorhinal 

cortex  

Subiculum รบัขอ้มูลจ านวนมากจากเขต CA1 ตามแผนผงัการเชื่อมต่อท่ีค่อนขา้ง

เป็นระเบียบ โดยส่วนตน้ CA1 ส่งแอกซอนไปยงั subiculum ส่วนทา้ย ในขณะท่ีส่วนทา้ย

ของ CA1 เชื่อมกบั subiculum ส่วนตน้ อย่างไรก็ตามแผนผงันี้ไมเ่ป็น lamellar อย่าง

สมบูรณ์ เพราะแต่ละบริเวณของ CA1 สามารถกระจายแอกซอนตามแนวแกนเซปโตเทม

โพรลั (septo-temporal axis) ไดร้าวหนึ่งในสามของความยาวทัง้หมด ส่งผลใหเ้กดิ

เครือข่ายป้อนกลบัท่ีซบัซอ้น ซ่ึงเอ้ือต่อการประมวลผลขอ้มูลเชิงพื้นท่ีและความจ าอย่างมี

ประสิทธิภาพ (Tzilivaki et al., 2023) 
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3. อินเตอร์นิวรอนในฮิปโปแคมปัส 

ในปัจจุบนั การศึกษาดว้ยเทคนิค single-cell RNA sequencing2 ช่วยให ้

สามารถจ าแนกชนิดย่อยของอินเตอรน์ิวรอนไดล้ะเอียดมากยิ่งขึ้น และเผยใหเ้ห็นความ

หลากหลายทั้งในระดับโมเลกุลและหนา้ท่ีของเซลล์เหล่านี้ภายในวงจรฮิปโปแคมปสั 

อินเตอรน์ิวรอนในฮิปโปแคมปสัจดัเป็นเซลลป์ระสาทชนิดยบัยัง้ท่ีมีบทบาทส าคญัในการ

ควบคุมสมดุลของการประมวลผลสญัญาณประสาท โดยสามารถจ าแนกออกไดห้ลาย

กลุ่มตามการแสดงออกของโปรตีนห รือโม เลกุล เฉพาะ ได ้แก่  พาร์วาล บูมิน 

( parvalbumin), นิ ว โ ร เ ป ป ไ ท ด์ ว า ย  ( neuropeptide Y), โ ซ ม า โ ต ส แ ต ติ น 

(somatostatin), แคลไบน์ดิน (calbindin), แคลเรตินิน (calretinin), โคเลซิสโตไคนนิ 

(cholecystokinin), วาโซแอกทีฟอิน เทสทินอลเปปไทด์ (vasoactive intestinal 

peptide) และนิวรอนนัลไนตริกออกไซด์ซินเตส (neuronal nitric oxide synthase; 

nNOS) (Li et al., 1994) อินเตอร์นิวรอนแต่ละชนิดมีรูปแบบการเชื่อมต่อและหนา้ท่ี

เฉพาะท่ีช่วยควบคุมกิจกรรมของเซลลพ์ีระมิดและเซลล์แกรนูลอย่างมีประสิทธิภาพไม่

เพียงแต่ท าหนา้ท่ีก าหนดจงัหวะของการยิงศกัยไ์ฟฟ้าเท่าน ัน้ แต่ยงัมีบทบาทส าคญัในการ

ก าหนดรูปแบบของ synaptic plasticity การเขา้รหสับริบท (context encoding) และ

การสรา้งคลื่นสมองเฉพาะ เช่น จงัหวะคลื่นธีตา (theta rhythm) และคลื่นแหลมแบบริป

เปิล (sharp-wave ripples) ลว้นเป็นองค์ประกอบส าคญัของกระบวนการเรียนรูแ้ละการ

รวมความจ าใหม้ ัน่คง ภายในฮิปโปแคมปสั (Tzilivaki et al., 2023) 

อินเตอรน์ิวรอนในฮิปโปแคมปสัมีลกัษณะเฉพาะท่ีหลากหลายและแสดงบทบาท

เฉพาะเจาะจงในวงจรประสาท ตัวอย่างเช่น เซลล์ oriens-lacunosum-moleculare (O-

LM cells) ซ่ึงพบในชัน้ stratum oriens และส่งแอกซอนไปยงัชัน้ stratum lacunosum-

moleculare มีหนา้ท่ีส  าค ัญในการยับยั้งเดนไดรต์ยอดของเซลล์พีระมิดส่งผลต่อการ

 
2
 single-cell RNA sequencing (scRNA-seq) คือเทคนิคที่ใชศ้ึกษาการแสดงออกของยีนในระดบัเซลลเ์ดี่ยว 

ช่วยใหส้ามารถวิเคราะหค์วามแตกต่างของเซลลแ์ต่ละชนิดภายในเนื้อเย่ือไดอ้ย่างละเอียด  
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ประมวลผลของสญัญาณรบัจาก entorhinal cortex อีกตวัอย่างหนึ่งของอินเตอรน์ิวรอนท่ี

มีลกัษณะเฉพาะ คือ bistratified cells ซ่ึงมีแอกซอนกระจายอยู่ในชัน้ stratum oriens 

แ ล ะ  stratum radiatum ม ัก มี ก า ร แ สด งอ อ กข อ ง โ ป ร ตี น  parvalbumin แ ล ะ 

somatostatin (SOM) ท าหนา้ท่ียับยัง้เดนไดรต์ของเซลล์พีระมิดไดอ้ย่างมีประสิทธิภาพ 

ในขณะท่ี axo-axonic cell หรือท่ีรูจ้ ักในชื่อ chandelier cell มีเป้าหมายอยู่ท่ีบริเวณ

เร่ิมตน้ของแอกซอน (axon initial segment) ของเซลลพ์ีระมิด และมีการแสดงออกของ 

parvalbumin อย่างเด่นชดั 

นอกจากนี้ ยงัมีเซลลอี์กชนิดหนึง่ท่ีมีความส าคญัคือ fast-spiking basket 

cells (FS BCs) ซ่ึงสามารถยิงศกัยไ์ฟฟ้าไดอ้ย่างรวดเร็วและสรา้งซินแนปสก์บัเซลลบ์อดี้

และเดนไดรตส์่วนตน้ของเซลลพ์ีระมิด ท าหนา้ท่ีควบคุมการยิงศกัยไ์ฟฟ้าของเซลลเ์หล่านี้

โดยตรง ในขณะท่ี ivy cells และ neurogliaform cells (NGFCs) ซ่ึงแสดงออกของ 

Lamp5 และ nNOS ท าหนา้ท่ียบัยัง้แบบแพร่กระจาย ผ่านตวัรบั GABA-A และ GABA-

B และเป็นแหล่งปลดปล่อย GABA ท่ีส  าคญัในสภาพแวดลอ้มของซินแนปส ์ ช่วยควบคมุ

จงัหวะของกิจกรรมเครือข่ายในลกัษณะท่ีละเอียดอ่อนและกระจายทัว่ถึง โดยรวม อินเตอร์

นิวรอนมีบทบาทส าคญัในการควบคุมสมดลุของวงจรฮิปโปแคมปสั และก าหนดรูปแบบการ

ประมวลผลขอ้มูลท่ีเกีย่วขอ้งกบัการเรียนรูแ้ละความจ า 
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ความสามารถในการเรียนรูแ้ละจดจ าเป็นคุณลกัษณะพ้ืนฐานที่ส าคญั

ของระบบประสาท ซึ่งมีรากฐานมาจากกระบวนการที่เรียกว่า พลาสติกซิตีของ

ซินแนปส ์(synaptic plasticity) หรือความยืดหยุ่นของซินแนปส ์กระบวนการ

นี้สะทอ้นถึงความสามารถของซินแนปส ์(synapse) ในการปรบัเปลี่ยนความแรง

ของการส่งสญัญาณตอบสนองต่อประสบการณห์รือกิจกรรมทางไฟฟ้าและเคมี

ที่ผ่านมา การศึกษากลไกของ synaptic plasticity ในระดบัโมเลกุลจึงเป็น

กุญแจส าคญัในการท าความเขา้ใจพ้ืนฐานทางชีวภาพของการเรียนรูแ้ละความจ า 

บทนี้จะเริ่มตน้ดว้ยการส ารวจแนวคิดทางทฤษฎีและประวตัิศาสตร์ ของการ 

ศึกษากลไกการเรียนรูแ้ละความจ า ตามดว้ยการอธิบายโครงสรา้งและองค ์

ประกอบของซินแนปส ์ซึ่งเป็นจุดเชื่อมต่อระหว่างเซลลป์ระสาทที่ท าหนา้ที่ส าคญั

ในการถ่ายทอดสญัญาณ จากนัน้จะกล่าวถึงกลไกระดบัโมเลกุลที่ควบคุมการ

เปลี่ยนแปลงของซินแนปส ์ท ัง้ในแง่โครงสรา้งและการท างาน 

1. แนวคดิ ทฤษฎี และรากฐานการศกึษากลไกการ

เรียนรู้และความจ า 

การสรา้งความจ า เป็นกระบวนการพื้นฐานท่ีช่วยใหส้มองสามารถบนัทึก 

ประมวลผล และจดัเก็บขอ้มูลจากประสบการณ์ท่ีผ่านมา กลไกระดบัเซลลท่ี์อยู่เบ้ืองหลงั

กระบวนการนี้ไดร้บัความสนใจอย่างมากในแวดวงประสาทวิทยาศาสตร ์ โดยเฉพาะการ

เปลี่ยนแปลงท่ีเกดิขึน้ท่ีซินแนปส ์ หนึ่งในแนวคิดส าคญัท่ีช่วยอธิบายกลไกเหล่านี้คือ

ทฤษฎีของเฮ็บบ ์(Hebb's theory) ซ่ึงเสนอขึ้นตัง้แต่ปี ค.ศ. 1949 Hebb ไดต้ัง้สมมติฐาน

ว่า “เมื่อแอกซอนของเซลล ์A อยู่ใกลพ้อท่ีจะกระตุน้เซลล ์B และมีส่วนท าใหเ้ซลล ์B ยิง

ศกัยไ์ฟฟ้าอย่างต่อเนื่องหรือเป็นประจ า จะเกิดกระบวนการเจริญเติบโตหรือการ

เปลี่ยนแปลงทางเมแทบอลิซึมในเซลลห์นึ่งหรือทัง้สองเซลล ์ ซ่ึงส่งผลใหป้ระสิทธิภาพของ
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เซลล ์A ในการกระตุน้เซลล ์B เพิม่ขึ้น” (Hebb, 1949) หรือ กล่าวไดว้่า เมื่อเซลลป์ระสาท

เซลลห์นึ่งกระตุน้อีกเซลลห์นึ่งเป็นประจ า การเชื่อมต่อระหว่างเซลลท์ัง้สองจะเปลี่ยนแปลง

ไปในทางท่ีท าใหก้ารส่งสญัญาณมีประสิทธิภาพมากขึน้ คณุสมบติันี้ในปจัจุบนัถูกเรียกว่า 

Hebbian synaptic plasticity เพื่อเป็นเกยีรติแก่แนวคิดของเขาท่ีวางรากฐานทาง

ทฤษฎีไว ้

ต่อยอดจากแนวคิดของ Hebb หลกัฐานเชิงทดลองท่ีสนบัสนุนแนวคิดนี้ถูก

คน้พบในปี ค.ศ. 1973 โดย Bliss และ Lømo ซ่ึงนบัเป็นจุดเร่ิมตน้ของการศึกษากลไก

ความจ าในระดบัซินแนปสอ์ย่างเป็นระบบ ในการทดลองกบัฮิปโปแคมปัสของกระต่าย 

พวกเขาพบว่าเมื่อมีการกระตุน้เสน้ใยประสาทท่ีส่งเขา้สู่ dentate gyrus อย่างต่อเนื่อง

ดว้ยความถี่สูง (high-frequency stimulation หรือ tetanic stimulation1) จะท าให ้

การตอบสนองทางไฟฟ้าของซินแนปส์ถัดไปมีขนาดเพิ่มขึ้นอย่างคงท่ีและยาวนาน 

ปรากฏการณ์นี้ถูกเรียกว่า การเสริมศักย์ระยะยาว (long-term potentiation; LTP) 

(Bliss & Lømo, 1973) ซ่ึงน ับเป็นหลกัฐานส าคัญชุดแรกท่ีแสดงใหเ้ห็นว่า ซินแนปส์

สามารถเปลี่ยนแปลงความแข็งแรงของการเชื่อมต่อไดจ้ากประสบการณ์ก่อนหนา้  การ

คน้พบ LTP ไม่เพียงสนบัสนุนแนวคิดของ Hebb เท่าน ัน้ แต่ยงัปูทางสู่งานวิจยัจ านวน

มากในเวลาต่อมา ซ่ึงมุ่งศึกษากลไกระดับเซลลแ์ละโมเลกุล เบ้ืองหลงัการเรียนรูแ้ละ

ความจ าในสมองของมนุษยแ์ละสตัว ์

ดงัท่ีไดก้ล่าวไวว้่า LTP เป็นผลจากการส่งสญัญาณท่ีน าไปสู่การเปลี่ยนแปลง

ของซินแนปสใ์นระดบัโมเลกุล และยงัมีกลไกท่ีช่วยคงสภาพการเปลีย่นแปลงนัน้ไว ้แมจ้ะ

มีปจัจยัท่ีสามารถยอ้นกลบัการเปลี่ยนแปลงเหล่านี้ได ้ ต่อมาหลายปีหลงัจากการคน้พบ 

LTP นกัวิจยัไดพ้บกระบวนการท่ีมีทิศทางตรงกนัขา้ม เรียกว่า การลดศกัยร์ะยะยาว 

long-term depression (LTD) ซ่ึงหมายถึงการลดลงของประสิทธิภาพในการส่งผ่าน

 
1
 Tetanic stimulation หมายถึงการกระตุน้ดว้ยคล่ืนไฟฟ้าความถ่ีสูงต่อเสน้ใย presynaptic ใน

ระยะเวลาสัน้ ๆ โดยทัว่ไปอยู่ที่ความถ่ีประมาณ 100 Hz ซึ่งใชใ้นการเหนี่ยวน า LTP ในซินแนปสข์อง

ระบบประสาทส่วนกลาง  
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สญัญาณระหว่างซินแนปส ์ LTD มีความส าคญัเชิงหนา้ท่ีไม่ยิ่งหย่อนไปกว่า LTP โดยมี

หลกัฐานจากงานวิจยัในสมองของหนูทดลองท่ีแสดงใหเ้ห็นว่า ระหว่างกระบวนการเรียนรู ้

อาจเกิดทัง้การเพิม่ขึน้ และการลดลงของแอมพลิจดูของการสง่ผ่านสญัญาณซินแนปส ์ซ่ึง

สนบัสนนุแนวคิดท่ีว่า LTP และ LTD เป็นกลไกส าคญัของความจ า (Lømo, 2024) 

เหตุผลท่ีควรศึกษากระบวนการสรา้งความจ าในระดบัซินแนปส ์ คือ งานวจิยั

ตลอดหลายทศวรรษไดแ้สดงใหเ้ห็นว่า การเปลี่ยนแปลงความแรงของการส่งสญัญาณท่ี

ซินแนปสเ์ป็นกลไกหลกัของการเขา้รหสัและจดัเก็บขอ้มลูเพื่อสรา้งความจ า สมองมนุษยม์ี

ความเชื่อมโยงระหว่างเซลลป์ระสาทเฉลี่ยกว่า 7,000 ซินแนปสต่์อเซลล ์ (Drachman, 

2005) สะทอ้นใหเ้ห็นว่า “ซินแนปส ์ คือ ศูนยก์ลางของความจ า” ทัง้ในแง่โครงสรา้งและ

หนา้ท่ี ขอ้เสนอนี้ ไดร้บัการสนบัสนุนอย่างกวา้งขวาง โดย Jerzy Konorski เป็นหนึ่งในผู ้

บุกเบิกท่ีเสนอว่าการเปลี่ยนแปลงของซินแนปสส์ามารถเกิดขึ้นไดต้ลอดช่วงชีวิต และได ้

บญัญติัค าว่า “neuroplasticity” เพื่ออธิบายความสามารถของสมองในการปรบัเปลี่ยน

การเชื่อมต่อระหว่างเซลลป์ระสาทอย่างยืดหยุ่นตามประสบการณ์ (Zieliński, 2006) 

แนวคิดนี้จึงกลายเป็นรากฐานส าคญัของความเขา้ใจเกี่ยวกบักลไกการเรียนรูแ้ละการสรา้ง

ความจ า โดยชี้ใหเ้ห็นว่าประสบการณ์สามารถเปลี่ยนแปลงโครงสรา้งและหนา้ท่ีของวงจร

ประสาทไดอ้ย่างต่อเนื่องตลอดชีวิต 

2. โครงสร้างและองค์ประกอบของซินแนปส ์

โครงสร้างซินแนปส์แบบกระตุ้น: ในฮิปโปแคมปัส ซินแนปส์ชนิดกระตุน้ 

(excitatory synapses) พบไดอ้ย่างแพร่หลาย และมีโครงสรา้งเฉพาะส าหรับถ่ายทอด

สัญญาณระหว่างเซลล์ประสาทอย่างรวดเร็วผ่านสารสื่อประสาทหลกั คือ กลูตาเมต 

(glutamate) ซ่ึงถูกปล่อยจากปลายประสาทก่อนซินแนปส ์(presynaptic terminal; รูป

ท่ี 3-1) เมื่อเกิดการไหลเขา้ของแคลเซียม (Ca2+) ท่ีถูกกระตุน้โดยศักย์ไฟฟ้าท างาน 

(action potential) จากนั้นกลูตาเมตจะกระจายไปในช่องว่ างระหว่าง ซินแนปส์ 

(synaptic cleft) และเปิดช่องไอออนท่ีตอบสนองต่อสารสื่อประสาท (ligand-gated ion 



กลไกระดบัโมเลกุลของ synaptic plasticity ในการเรียนรูแ้ละความจ า | 53  

channels) บนเยื่อหุม้เซลลฝ์ัง่โพสตซิ์นแนปส ์ ส่งผลใหเ้กิดกระแสไฟฟ้าแบบกระตุน้ใน

โพสตซิ์นแนปส ์(excitatory postsynaptic currents) การรบัและประมวลผลสญัญาณ

จะเกิดขึ้นท่ีเดนไดรต ์ ซ่ึงมกัไดร้บัการติดต่อจากปลายประสาทของเซลล์ประสาทจ านวน

มาก โดยซินแนปสช์นิดกระตุน้ส่วนใหญ่มกัอยู่บนเดนไดรติกสไปน์ซ่ึงเป็นโครงสรา้งเล็ก 

ๆ รูปร่างคลา้ยเห็ดท่ียื่นออกมาจากแกนของเดนไดรต์ (dendritic shaft) สไปน์เหล่านี้ท า

หนา้ท่ีเป็นหน่วยเฉพาะท่ี ส าหรบัการประมวลผลสญัญาณจากซินแนปสแ์ต่ละจุด ภายใต้

กลอ้งจุลทรรศน์อิเล็กตรอน บริเวณปลายประสาทก่อนซินแนปส ์ จะปรากฏเป็นพื้นท่ีท่ีมี

ความหนาแน่นของถุงบรรจุสารสื่อประสาทสูง ขณะท่ีฝัง่โพสต์ซินแนปสจ์ะพบโครงสรา้ง

หนาแน่นของเยื่อหุม้เซลลท่ี์ยื่นลึกเขา้ไปในไซโตซอลของสไปน์ประมาณ 30 นาโนเมตร ซ่ึง

เ รียกว่ า  โพสต์ซินแนปส์ติก เดนซิตี (postsynaptic density: PSD) โครงสร ้างนี้

ครอบคลุมพื้นท่ีประมาณรอ้ยละ 10 ของผิวสไปน์ และอยู่ในต าแหน่งท่ีตรงกับบริเวณท่ี

ปลดปล่อยสารสื่อประสาทอย่างแม่นย า โครงสรา้ง PSD ไดร้บัความสนใจอย่างมากใน

วงการประสาทชีววิทยามาตั้งแต่ทศวรรษ 1950 เนื่องจากเป็นต าแหน่งท่ีตัวรับสารสื่อ

ประสาท ไดแ้ก่ ตัวรับกลูตาเมต (glutamate receptor) เชื่อมต่อกบัโครงสรา้งภายใน

เซลล ์และเป็นจุดเร่ิมตน้ของการประมวลผลสญัญาณ  
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รูปท่ี 3-1 แผนภาพแสดงเดนไดรตข์องเซลลป์ระสาทท่ีมี dendritic spines หนาแน่น 

โดยบริเวณปลาย spine มีโครงสรา้ง postsynaptic density (ดดัแปลงจาก 

Voglewede & Zhang, 2022; วาดโดยธนิดา ตรีรตันกุลพร ดว้ยโปรแกรม Adobe 

Illustrator; ค าก ากบัภาพโดยผูป้ระพนัธ์) 

โครงสรา้งของเดนไดรติกสไปน์: เดนไดรติกสไปน์ เป็นส่วนยื่นขนาดเล็กจาก

เดนไดรตข์องเซลลป์ระสาท มีลกัษณะคลา้ยปุ่มหรือหนามกระจายอยู่ตลอดแนวของเดน
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ไดรต์ ท าหนา้ท่ีเป็นจุดรับสญัญาณจากปลายประสาทก่อนซินแนปส ์โดยทัว่ไปมีรูปร่าง

และขนาดท่ีหลากหลาย โดยมีปริมาตรตั้งแต่ต า่กว่า 0.01 ไมโครเมตรลูกบาศก์ (µm³) 

จนถึงประมาณ 0.8 µm³ พบไดใ้นหลายบริเวณของสมอง โดยเฉพาะในพื้นท่ีท่ีเกี่ยวขอ้ง

กับการเรียนรูแ้ละความจ า สไปน์แต่ละอันประกอบดว้ยสองส่วนหลกั ไดแ้ก่ หัวสไปน์ 

(spine head) บริเวณท่ีขยายออกคลา้ยทรงกลมท าหนา้ท่ีรับสญัญาณ และ คอสไปน์ 

(spine neck) ซ่ึงเป็นส่วนท่ีคอดเชื่อมระหว่างหวักับแกนเดนไดรต ์ (รูปท่ี 3-1) ท าหนา้ท่ี

จ ากดัการแพร่ของสญัญาณชีวเคมีภายในเซลล ์เดนไดรติกสไปน์อุดมไปดว้ยโปรตีนแอก

ติน (actin) ซ่ึงเป็นโครงร่างหลกัของสไปน์ และมีบทบาทส าคญัในการปรบัเปลี่ยนรูปร่าง

ของสไปน์ท่ีส ัมพนัธ์กับกระบวนการ synaptic plasticity มีรายงานวิจัยหลายฉบบัท่ี

แสดงใหเ้ห็นว่า ขนาดหวัของเดนไดรติกสไปน์มีความสมัพนัธ์โดยตรงกบัขนาดของ PSD 

จ านวนตวัรบัสารสื่อประสาทบนฝัง่โพสตซิ์นแนปส ์ และจ านวนถุงบรรจุสารสื่อประสาท ท่ี

อยู่ในบริเวณปลายประสาทก่อนซินแนปส์ ด ังนั้นการเจริญเติบโตของหัวสไปน์  จึงมี

แนวโนม้สมัพนัธ์กบัการเพิ่มขึ้นของประสิทธิภาพในการส่งสญัญาณ ซินแนปส ์ และท าให ้

ขนาดของ PSD ถูกใชเ้ป็นเคร่ืองหมายหรือตัวบ่งชี้ส  าคญัของกระบวนการ synaptic 

plasticity ในงานวิจัยจ านวนมาก (Chamniansawat & Chongthammakun, 2009; 

2010; Kim & Sheng, 2009; Thongon et al., 2026) 

เดนไดรติกสไปน์มีบทบาทส าคญัในการควบคุมความเขม้ขน้ของ Ca2+ ภายใน

เซลลใ์นบริเวณเฉพาะ ซ่ึงเป็นปจัจยัส าคญัต่อการส่งสญัญาณภายในเซลล์ประสาทและ

การเหนี่ยวน ากระบวนการ synaptic plasticity เช่น LTP ความสามารถนี้ เกิดจาก

ลกัษณะทางกายภาพของสไปน์ ซ่ึงถูกแยกออกจากแกนเดนไดรต์หลกัดว้ยส่วนคอท่ีมี

ลกัษณะเรียวและยาว ท าใหเ้ดนไดรติกสไปน์สามารถท าหนา้ท่ีเป็น หอ้งเคมีกึ่งอิสระ โดย

จ ากดัการแพร่กระจายของโมเลกุลและไอออนภายในสไปน์จากส่วนอ่ืนของเซลล ์ ช่วยให ้

เกิดการแปรสญัญาณท่ีมีความจ าเพาะและแม่นย าในระดบัซินแนปส ์นอกจากนี้โครงสรา้ง

ของคอสไปน์นี้สามารถควบคุมพลวตั (kinetics) และขนาดของการตอบสนองของ Ca2+ 

ในโพสตซิ์นแนปสไ์ด ้โดยพบว่าสไปน์ท่ีมีคอยาวมีระยะเวลาการตอบสนองเร่ิมตน้สัน้กว่า
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และมีการสลายตวัของสญัญาณชา้กว่า เมื่อเปรียบเทียบกบัสไปน์ท่ีมีคอสัน้ แสดงใหเ้ห็น

ว่าลกัษณะทางโครงสรา้งของสไปน์ส่งผลต่อไดนามิกของแคลเซียมภายในเ ซลล์  

นอกจากนี้ การเปลี่ยนแปลงความยาวของคอสไปน์ในระหว่างท่ีสไปน์มีการเคลื่อนไหว 

(spine motility) ยงัสมัพนัธ์กบัการเปลี่ยนแปลงของการแพร่ระหว่างเดนไดรตแ์ละสไปน์ 

รวมถึงพลวตัของ Ca2+ ภายในสไปน์ดว้ย ดงันัน้เดนไดรติกสไปน์จึงสามารถท าหนา้ท่ีเป็น

พื้นท่ีเฉพาะส าหรบัควบคุม Ca2+ (Konur & Ghosh, 2005) อย่างไรก็ตาม ยงัไม่มีขอ้สรุป

แน่ชดัว่าการเปลี่ยนแปลงของรูปร่างสไปน์ในลกัษณะแบบพลวตันี้ มีความส าคญัต่อการ

ควบคุมการสื่อสารระหว่างซินแนปสก์บัเดนไดรตภ์ายในร่างกาย (in vivo) หรือไม่ 

การจ าแนกประเภทของเดนไดรติกสไปน์: จากลกัษณะทางสณัฐานวิทยา เดน

ไดรติกสไปน์ สามารถจ าแนกออกไดเ้ป็น 5 ประเภทหลกั (รูปท่ี 3-2) ไดแ้ก ่

1. ฟิโลโพเดียม (filopodium) – มีลกัษณะเรียวยาว ส่วนปลายไม่มกีาร

ขยายเป็นหวั พบในช่วงพฒันาการของเซลลป์ระสาทหรือระยะของการสรา้ง

ซินแนปสใ์หม ่

2. เดนไดรติกสไปน์ชนิดบาง (thin spine) – มีส่วนคอบางยาว และส่วนหวั

เล็ก มีความยืดหยุ่นสูง มกัพบในซินแนปสท่ี์มคีวามไมค่งท่ี และเกี่ยวขอ้ง

กบัการเรียนรูท่ี้เกิดขึ้นใหม ่

3. เดนไดรติกสไปน์ชนิดป้อม (stubby spine) – มีส่วนคอสัน้หรือแทบไม่มี 

และส่วนหวัไมม่ีลกัษณะเด่นชดั มกัพบในระยะพฒันาหรือในสมองท่ียงัไม่

เจริญเต็มท่ี 

4. เดนไดรติกสไปน์ชนิดเห็ด (mushroom spine) – มีส่วนคอบาง และส่วน

หวัขนาดใหญ่ มีความคงตวัสูง มกัสมัพนัธ์กบัซินแนปสท่ี์แข็งแรงและ

ความจ าระยะยาว 
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5. เดนไดรติกสไปน์ชนิดแตกแขนง (branched spine) – มีหลายหวัท่ีแยก

ออกจากคอเดียวกนั อาจเกดิจากการเพิ่มจ านวนของซินแนปสใ์นต าแหน่ง

เดียว เป็นลกัษณะท่ีพบไม่บ่อยและอาจเกิดจากการปรบัตวัเฉพาะทาง 

 

รูปท่ี 3-2 แผนภาพแสดงรูปร่างของเดนไดรติกสไปน์แบบต่าง ๆ (ดดัแปลงจาก 

Hering & Sheng, 2001; วาดโดยธนิดา ตรีรตันกุลพร ดว้ยโปรแกรม 

Adobe Illustrator; ค าก ากบัภาพโดยผูป้ระพนัธ์) 

 

โดยทัว่ไปซินแนปสส์่วนใหญ่มี PSD แบบแผ่นเดียวต่อหนึ่งเดนไดรติกสไปน์ 

(simple PSD) อย่างไรก็ตามบางซินแนปส์มีลกัษณะ PSD ไม่ต่อเนื่อง (perforated 

PSD) ซ่ึงหมายถึงการแบ่ง PSD ออกเป็นหลายส่วนภายในสไปน์เดียว  มีขอ้เสนอว่า 

perforated PSD อาจสะทอ้นถึงกระบวนการเจริญของซินแนปส ์ เช่น การแบ่งตวัของซิน

แนปส์ และบางรายงานระบุว่า ซินแนปสล์กัษณะนี้อาจเกี่ยวขอ้งกับการหมุนเวียนของ

ตัวรับ (receptor turnover) ท่ีเพิ่มขึ้น ซ่ึงพบไดใ้นระหว่างการเกิด LTP (Hering & 

Sheng, 2001) 

แมว้่าสไปน์จะถูกจดัประเภทตามลกัษณะรูปร่างดงักล่าว แต่การจ าแนกนี้ เ ป็น

เพียงแนวทางเชิงสมมติุ เนื่องจากเดนไดรติกสไปน์มีความแปรผนัของรูปร่างอย่างต่อเนื่อง

และซบัซอ้น การจ าแนกเชิงสณัฐานวิทยาเป็นหมวดหมู่ท่ีตายตวัอาจท าใหเ้ขา้ใจว่าสไปน์มี
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โครงสรา้งคงท่ี ทัง้ท่ีการถ่ายภาพสดแสดงใหเ้ห็นว่าเดนไดรติกสไปน์มีความพลวตัสูง  ซ่ึง

สามารถเปลี่ยนแปลงทัง้ขนาดและรูปร่างไดภ้ายในช่วงเวลาตัง้แต่วินาที จนถึงระดบัชัว่โมง

หรือแมก้ระทัง่หลายวนั ดงันัน้โครงสรา้งท่ีเห็นจากกลอ้งจุลทรรศน์อิเล็กตรอนอาจเ ป็น

เพียงภาพนิ่งของสไปน์ท่ีอยู่ระหว่างการเปลี่ยนแปลงทางสณัฐานวิทยาเท่าน ัน้  (Hering & 

Sheng, 2001) 

ลกัษณะและการเปลี่ยนแปลงของสไปน์สะทอ้นถึงความยืดหยุ่นของซินแนปสใ์น

การตอบสนองต่อประสบการณ์และสิ่งเรา้ ซ่ึงเป็นพื้นฐานส าคัญของการเรียนรูแ้ละ

ความจ า การเปลี่ยนแปลงของสไปน์ในลกัษณะของ structural plasticity ไดแ้ก่ การ

เกิดใหม่ การสลายตวั การขยายตวั และการฝ่อลีบ ลว้นสมัพนัธ์กบัการจดัเรียงใหม่ของ

โครงร่างเซลลท่ี์มีแอกตินเป็นองค์ประกอบหลกั ท าใหส้ไปน์ถูกมองว่าเป็นศูนยก์ลางการ

ท างานของซินแนปส ์ความผิดปกติของสไปน์ไม่เพียงส่งผลต่อรูปร่าง แต่ยงัส่งผลต่อการ

ส่งผ่านสัญญาณในซินแนปส์ และพบไดใ้นภาวะเสื่อมตามอายุ รวมถึงโรคทางระบบ

ประสาทต่าง  ๆ  เช่น  โรคอัลไซเมอร์และโรคพาร์กินสัน เ ป็นต้น  (Weerasinghe-

Mudiyanselage, 2022) 

โมเลกุลภายในเดนไดรติกสไปน์: เดนไดรติกสไปน์เป็นจุดรบัสญัญาณจากซิน

แนปสข์องเซลลป์ระสาทอ่ืน โดยเฉพาะบริเวณปลายหวัของสไปน์จะมี PSD ซ่ึงเป็นแหล่ง

รวมของโมเลกุลส าคญัหลายชนิด (รูปท่ี 3-3) ไดแ้ก่ ตวัรบัสารสื่อประสาท โปรตีนยึดเกาะ 

โปรตีนโครงร่าง เอนไซมถ์่ายทอดสญัญาณ และส่วนประกอบของโครงร่างเซลล์ (Kim & 

Sheng, 2009) 
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รูปท่ี 3-3 แผนภาพแสดงซินแนปสแ์ละโมเลกลุภายในเดนไดรติกสไปน์ (ดดัแปลงและ

จดัท าโดยผูป้ระพนัธ์โดยใชโ้ปรแกรม BioRender) 

 

1. ตัวรับกลูตาเมท (glutamate receptor): ซินแนปส์แบบกลูตาเมเทอรจ์ิกใชก้

ลูตาเมตเป็นสารสื่อประสาทหลกัในการส่งสญัญาณกระตุน้ โดยตวัรบักลูตาเม

ตพบสะสมเด่นในเซลลโ์พสตซิ์นแนปส ์ และปจัจุบนัมีการคน้พบตวัรับกลูตาเม

ตมากกว่า 12 ชนิด ซ่ึงสามารถจ าแนกออกเป็น 2 กลุ่มหลกัตามกลไกการท างาน 

ได ้แก่  1) ตัวรับแบบไอโอโนโทรปิก ( ionotropic glutamate receptors; 

iGluRs) เป็นช่องไอออนท่ีเปิดดว้ยตวักระตุน้ (ligand-gated ion channels) 

ซ่ึงประกอบดว้ยหน่วยย่อย ๆ ท่ีรวมตวักนัเป็นช่องผ่านไอออน เมื่อกลูตาเมตจบั
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กบัตวัรบั ช่องนี้จะเปิดและอนุญาตใหไ้อออนประจุบวกไหลเขา้สู่เซลล ์ น าไปสู่

การเกิดดีโพลาไรเซชนั (depolarization) อย่างรวดเร็วของเยื่อหุม้เซลล์โพสต์

ซินแนปส ์iGluRs สามารถจ าแนกออกเป็นหลายชนิด โดยกลุ่มท่ีมีความส าคญั

และได ้รับการศึกษาอย่างกวา้งขวาง ได ้แก่  ตัวรับ AMPA (α-amino-3-

hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropionic acid) ประกอบดว้ยหน่วยย่อย

หลกั 4 ชนิด ไดแ้ก่ GluA1, GluA2, GluA3 และ GluA4 ซ่ึงสามารถรวมตวั

กนัเป็นโครงสรา้งไตรเมอร์หรือเตตระเมอร์ ท าหนา้ท่ีรบัและถ่ายทอดสัญญาณ

กระ ตุ ้น พื้ น ฐ าน  ( basal excitatory transmission) อย่ า ง รวด เ ร็ ว  โ ด ย

ตอบสนองต่อกลูตาเมตผ่านการเปิดช่องไอออนเพื่อใหโ้ซเดียม (Na+) และ

โพแทสเซียม (K+) ไหลผ่าน ท าใหเ้กิดกระแสโพสต์ซินแนปส์แบบกระ ตุ ้น  

(excitatory postsynaptic currents; EPSCs) อย่างฉับพล ัน  และ ตัวรับ 

NMDA (N-methyl-D-aspartate) เป็นตวัรบัท่ีมีโครงสรา้งเป็นเฮเทอโรเตตระ

เมอร ์(heterotetramer) ประกอบดว้ยหน่วยย่อยหลกั 7 ชนิด ไดแ้ก่ GluN1, 

GluN2A, GluN2B, GluN2C, GluN2D, GluN3A และ GluN3B ตัวรับชนิด

นี้มีบทบาทส าคญัในกระบวนการเรียนรูแ้ละการสรา้งความจ า โดยท าหนา้ท่ีเป็น

เคร่ืองตรวจจบัความพรอ้มเพียงกนัของสญัญาณ ซ่ึงจะตอบสนองต่อกลูตาเมต

ไดเ้มื่อมีการกระตุน้ซ า้ (repetitive stimulation) ร่วมกบัภาวะดีโพลาไรเซชัน

ของเยื่อหุม้โพสตซิ์นแนปสใ์นระดบัเพียงพอ ภายใตส้ภาวะปกติ ช่องไอออนของ

ตวัรบั NMDA จะถูกอุดไวด้ว้ยแมกนีเซียมไอออน (Mg²+) ซ่ึงท าหนา้ท่ีเป็นตัว

ปิดกั้นแบบแรงดันไฟฟ้า (voltage-dependent block) เมื่อเซลล์โพสต์ซิน

แนปสถ์ูกกระตุน้จนเกิดดีโพลาไรเซชนั Mg²+ จะหลุดออกจากช่อง ท าใหต้วัรับ 

NMDA เปิดและอนุญาตให ้Ca²+ ไหลเขา้สู่เซลล ์การเพิ่มขึ้นของ Ca²+ ภายใน

เซลล์โพสต์ซินแนปส์เป็นสัญญาณส าคัญท่ีเหนี่ยวน าใหเ้กิด  LTP ผ่านการ

กระตุ ้น เส ้นทางส่งสัญญาณภายในเซลล์ 2) ตัวรับแบบเมตาโบโทรปิก 

(metabotropic glutamate receptors: mGluRs) ตวัรบัชนิดนี้จดัอยู่ในกลุ่ม
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ของ ตวัรบัท่ีจบักบัโปรตีน G (G-protein-coupled receptor: GPCR) ซ่ึงไม่ได ้

เปิดช่องไอออนโดยตรง แต่จะกระตุน้สญัญาณภายในเซลลผ์่านโมเลกลุสื่อกลาง

ทุติยภูมิ (secondary messengers) มีบทบาทหลากหลายในการควบคุมการ

ส่งสัญญาณระยะยาวและการปรับความไวของซินแนปส์ อย่างไรก็ตาม ใน

หนังสือเล่มนี้จะ ไม่กล่าวถึงรายละเอียดของ mGluRs โดยตรง เนื่องจาก

บทบาทของตัวรับกลุ่มนี้มีความซับซอ้น  และยังตอ้งอาศัยการวิเคราะห์เชิง

โมเลกุลข ัน้สูง ซ่ึงอยู่นอกเหนือขอบเขตของเนื้อหานี้ 

2. โม เลกุ ลยึ ด เก า ะ ขอ ง ซินแนปส์  (synaptic cell adhesion molecules; 

SCAMs): ซินแนปส์ท่ีสมบูรณ์ประกอบดว้ยส่วนส าคญั 3 ส่วน ไดแ้ก่ ปลาย

ประสาทก่อนซินแนปส ์ ช่องว่างระหว่างซินแนปส ์ และส่วนโพสตซิ์นแนปส์ ซ่ึง

ลว้นมีบทบาทส าคญัในการประมวลผลและถ่ายทอดขอ้มูลทางประสาท การคง

อยู่ของโครงสรา้งซินแนปสต์อ้งอาศยัโมเลกุลยึดเกาะของซินแนปส ์ ซ่ึงเป็นไกล

โคโปรตีนท่ีฝังตัวอยู่ในเยื่อหุม้เซลล์บริเวณซินแนปส์ (รูปท่ี 3-3) โมเลกุล

ดังกล่าวสามารถเกิดปฏิสมัพนัธ์กันไดท้ั้งในรูปแบบโฮโมฟิลิก ซ่ึงเกิดระหว่าง

โมเลกุลชนิดเดยีวกนั และเฮเทอโรฟิลิก ซ่ึงเกิดระหว่างโมเลกุลต่างชนิดกนั โดย

การจบักนันี้มกัเกิดขึ้นระหว่างปลายประสาทก่อนและหลงัซินแนปส ์ ปฏิสมัพนัธ์

เหล่านี้มีบทบาทส าคญัต่อความแม่นย าของการส่งสญัญาณประสาท การก่อรูป

และการจ าแนกประเภทของซินแนปส ์การพฒันาและคงอยู่ของเดนไดรติกสไปน์ 

รวมถึงการควบคุม synaptic plasticity ท่ีเกี่ยวขอ้งกบักระบวนการเรียนรูแ้ละ

ความจ า (Bai et al., 2024) โมเลกุล SCAMs สามารถจดัจ าแนกไดเ้ป็นหลาย

กลุ่ม  ได ้แก่  immunoglobulin (Ig) superfamily, cadherins, neuroligins 

และ neurexins ซ่ึงแต่ละกลุ่มมีบทบาทเฉพาะในกระบวนการก่อตวัและควบคุม

ซินแนปส ์เช่น โปรตีนในกลุ่ม neurexins เป็นโมเลกุลส าคญัท่ีมกัพบในฝัง่กอ่น

ซินแนปส ์และมีบทบาทในการควบคุมและจดัระเบียบการสรา้งซินแนปสอ์ย่างมี

ประสิทธิภาพ ในขณะท่ีโปรตีนในกลุ่ม neuroligins เป็น SCAMs ท่ีอยู่ฝ ัง่หลงั
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ซินแนปส์ และท าหนา้ท่ีประสานการส่งสญัญาณขา้มซินแนปสผ์่านการจบักบั 

neurexins โดยเฉพาะอย่างยิ่ง neuroligin-1 พบอยู่ท่ีส่วนหลงัซินแนปสข์อง 

ซินแนปสช์นิดกระตุน้ ซ่ึงสามารถจบักบั neurexins และโปรตีนโครงร่างภายใน

เซลล ์เช่น PSD-95 ซ่ึงเป็นส่วนหนึ่งของการจดัระเบียบโครงสรา้งบริเวณ PSD 

ในขณะท่ี neuroligin-3 มีการแสดงออกทั้งในซินแนปสช์นิดกระตุน้และชนิด

ยบัยัง้ โดยสามารถจบักบั neurexins แบบ trans-synaptically ซ่ึงสะทอ้นถึง

บทบาทท่ีกวา้งขวางในการควบคุมสมดุลของการส่งสญัญาณประสาท (Taylor et 

al., 2020) 

3. โปรตีนโครงร่าง (scaffold proteins): ท าหนา้ท่ีเชื่อมตัวรับ NMDA และ 

AMPA กบัโปรตีนถ่ายทอดสัญญาณและโครงร่างภายในเซลล์ตามล าด ับ การ

จัดเรียงโปรตีนเหล่านี้จึงมีความส าคญัอย่างยิ่งต่อการถ่ายทอดสัญญาณและ

ความยืดหยุ่นของซินแนปส ์(Zhu, 2017) นอกจากนี้พบว่าการกลายพนัธ์ุของ

ยีนท่ีเขา้รหสัโปรตีนโครงร่างใน PSD มีความเกี่ยวขอ้งกบัความผิดปกติหลาย

ชนิด โดยเฉพาะภาวะบกพร่องความจ า (Lee, 2014) กลุ่มโปรตีน membrane-

associated guanylate kinases (MAGUKs) ใ น ต ร ะ กู ล  PSD-95 ไ ด ้แก่  

PSD-95, PSD-93, SAP102 และ SAP97 เป็นโปรตีนโครงร่างท่ีพบมากท่ีสุด

ภายใน PSD โดย PSD-95 สามารถจบัโดยตรงกบั SAPAP ซ่ึง SAPAP จะจบั

ต่อกบัโปรตีนในกลุ่ม Shank ก่อใหเ้กิดโครงสรา้งแกนกลางของ PSD ท่ีเรียกว่า 

PSD-95/SAPAP/Shank core complex (รูปท่ี 3-3) ซ่ึงโครงสรา้งแกนกลางนี้

มีบทบาทส าคัญในการพฒันาและการส่งผ่านสัญญาณของซินแนปส์  (Zhu, 

2017) 

หลกัฐานจากหลากหลายการศึกษาชี้ใหเ้ห็นว่าโปรตีนในกลุ่ม MAGUKs 

โดยเฉพาะ PSD-95 มีความจ าเป็นต่อการเคลื่อนท่ีและการตรึงตวัของตวัรบักลูตา

เมตในซินแนปส ์(Chen et al., 2015) นอกจากนี้ งานวจิยัก่อนหนา้รวมถึงการศึกษา

ของเราเองยงัรายงานว่า การเพิม่ขึน้ของ PSD-95 มีความสมัพนัธ์กบัการเสริมสรา้ง 
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synaptic plasticity และการท างานดา้นความจ า (Thongon et al., 2026) ในทาง

ตรงกนัขา้ม การสูญเสีย PSD-95 หรือโปรตีน MAGUKs อ่ืน ๆ ในกลุม่นี้ส่งผลให้

จ านวนซินแนปสท่ี์มีตวัรบักลูตาเมตลดลง และก่อใหเ้กิดความผดิปกติของการ

ส่งผ่านสญัญาณผ่านตวัรบั AMPA และ NMDA ขณะเดียวกนั การลบ SAPAP 

หรือ Shank ออกจากระบบยงัน าไปสู่การสูญเสียซินแนปสท่ี์มีตวัรบั AMPA และ

การลดลงของประสิทธิภาพในการส่งผ่านสญัญาณซินแนปส ์(Levy et al., 2015) 

ท่ีผ่านมา มีรายงานว่าตัวโปรตีน PSD-95 สามารถจับกบัหน่วยย่อยของ

ตวัรบั NMDA ไดโ้ดยตรง โดยเฉพาะหน่วยย่อย GluN2B ผ่านทาง PDZ domain 

(Watanabe, 2004; Dore, 2021) อย่างไรก็ตาม ขอ้มูลจากงานวิจยัล่าสดุไดเ้ปิดเผย

ภาพท่ีมีความละเอียดสูงซ่ึงแสดงใหเ้ห็นว่า โปรตีนโครงร่างหลกัของซินแนปส ์ เช่น 

PSD-95 และ SAPAP ไม่ไดจ้  ากดับทบาทไวเ้พียงการเชื่อมโยงกบัตัวรับ NMDA 

เท่าน ัน้ แต่ยงัสามารถจดัเรียงตวัร่วมกบัตวัรบั AMPA ในรูปแบบของ นาโนโดเมน 

(nanodomains) ภายใน PSD ไดด้ว้ย (Nair et al., 2013) โดยการเปลี่ยนแปลง

ระดับข อง  PSD-95 มี ผ ล ต่อจ า น วน แล ะขน าดพื้ น ท่ี ข อง ตัว รับ  AMPA 

nanodomains ตลอดจนการส่งผ่านสญัญาณในซินแนปส์ ซ่ึงบ่งชี้ ว่า PSD-95 มี

บทบาทในเชิงโครงสรา้งและการควบคุมการถ่ายทอดสญัญาณท่ีหลากหลายมากกว่า

ท่ีเคยเขา้ใจ ท่ีส  าค ัญคือ การจัดกลุ่มร่วมกันของ  PSD-95 และ ตัวรับ AMPA 

ภายในซินแนปสย์่อย (subsynaptic co-clustering) นี้สามารถเปลี่ยนแปลงได ้

ตามระดบัของกิจกรรมทางซินแนปส ์ (Migaud et al., 1998; Zhu, 2017) อย่างไร

ก็ตาม กลไกระดบัโมเลกุลท่ีเกี่ยวขอ้งกบัการเปลี่ยนแปลงดงักล่าวยงัไม่เป็นท่ีเขา้ใจ

อย่างชดัเจน 

4. โปรตีนไคเนส และเอนไซม์ถ่ ายทอดสัญญาณ (protein kinases and 

signaling enzymes): การไหลเขา้ของ Ca²+ เพื่อตอบสนองต่อกิจกรรมของ

เซลล์ประสาทน าไปสู่การกระตุน้โปรตีนไคเนส ซ่ึงควบคุมพลวตัของการ

เปลี่ยนแปลงของเดนไดรต์ Ca²+ สามารถเขา้สู่เซลล์ผ่านตัวรับกลูตาเมตชนิด 
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NMDA หรือผ่านช่อง Ca²+ ท่ีเปิดดว้ยศักย์ไฟฟ้า จากนั้น Ca²+ จะจับกับ

โปรตีนแคลโมดูลิน (calmodulin) และในรูปท่ีจบักบั Ca²+ จะสามารถกระตุน้

เ อ น ไ ซ ม์ ใ น ก ลุ่ ม  calcium/calmodulin-dependent protein kinases 

(CaMKs) ผ่านกระบวนการออโตฟอสโฟรีเลชนั โปรตีนในกลุ่ม CaMK หลาย

ชนิดมีรายงานว่ามีบทบาทใน synaptic plasticity โดยอาจท างานในระดบั

เฉพาะท่ีหรือผ่านการเปลี่ยนแปลงการแสดงออกของยีน ในบรรดาโปรตีนเหล่านี้ 

CaMKII เ ป็น เอนไซม์ไคเนสท่ีไดร้ับการศึกษามากท่ีสุด CaMKII มีความ

เกี่ยวขอ้งกบักระบวนการ LTP ของซินแนปส ์โดยมีไอโซฟอรม์หลกัในสมอง 2 

ชนิ ด  ไ ด ้แก่  CaMKIIα แล ะ CaMKIIβ ซ่ึ ง มี บทบาทแตก ต่ า ง กันตาม

ความสามารถในการจบักบัแอกติน (Nicoll & Schulman, 2023)  

นอกจาก CaMK แลว้ อีกหนึ่งเสน้ทางการส่งสญัญาณท่ีถูกกระตุน้คือ 

mitogen-activated protein kinase (MAPK) ซ่ึงในเซลลพ์ีระมิดของฮิปโป

แคมปัส  MAPK ตอบสนองต่อการไหลเข า้ของ  Ca²+ และกระตุ ้นการส่ง

สญัญาณภายในเซลล ์โดยมีบทบาททัง้ในระดบัการจดัระเบียบโครงสรา้งภายใน

เซลล์และการควบคุมการแสดงออกของยีน น าไปสู่การปรับเปลี่ยนโครงสรา้ง

ของเดนไดรต ์(Chamniansawat & Chongthammakun, 2009) 

ทั้งเสน้ทางการส่งสัญญาณ CaMK และ MAPK มีบทบาทในการ

ควบคุมการแสดงออกของยีนท่ีตอบสนองต่อกิจกรรมของเซลลป์ระสาท ผ่าน

การฟอสโฟรีเลตของปัจจยัควบคุมการถอดรหัส (transcription factor) เช่น 

cAMP response element-binding protein (CREB) ซ่ึงเป็น transcription 

factor ตวัหลกัในกระบวนการถ่ายทอดสญัญาณจากกิจกรรมของเซลลป์ระสาท

ไปสู่การเปลี่ยนแปลงระดับยีน ซ่ึงมีผลต่อการสรา้งและคงไวซ่ึ้งความจ าและ

พลาสติกซิตีของซินแนปส  ์(Nicoll & Schulman, 2023; Asok et al., 2019) 

นอกจากนี้ย ังพบการเพิ่มขึ้นของโปรตีนในไซโทพลาสซึมหลายชนิดหลงัการ

กระตุน้เซลลป์ระสาท โดยบางชนิดมีบทบาทส าคญัในการควบคุมโครงสรา้งของ
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เดนไดรต์และเดนไดรติกสไปน์ เช่น  activity-regulated cytoskeleton-

associated protein (Arc) (Chamniansawat & Chongthammakun, 

2008; Thongon et al., 2026) แ ล ะ  brain-derived neurotrophic factor 

(BDNF) (Su et al., 2023) การศึกษาวิเคราะห์โปรตีนไคเนสท่ีถูกกระตุน้จาก

กิจกรรมของเซลลป์ระสาทอาจช่วยเปิดเผยเสน้ทางสญัญาณใหม่ท่ีควบคุมการ

พฒันาเดนไดรตต์ามกิจกรรมของเซลลป์ระสาท 

5. องค์ประกอบโครงร่างเซลล์ (cytoskeletal components): แอคติน (actin) 

เป็นโครงสรา้งท่ีมีพลวตัสูง ท าหนา้ท่ีเป็นองค์ประกอบหลกัของโครงร่างภายใน

เดนไดรติกสไปน์ ในขณะท่ีไมโครทูบูลพบไดน้อ้ยมากหรืออาจไม่พบเลยใน

บริเวณนี้ โดยมีรายงานว่าเดนไดรติกสไปน์มีปริมาณแอกตินสูงกว่าสว่นกา้นเดน

ไดรต์ ถึงประมาณ 6 เท่า (Honkura et al., 2008) แอคตินสามารถพบไดใ้น

สองรูปแบบ ไดแ้ก่ รูปแบบเสน้ใยท่ีเกิดการพอลิเมอไรเซชนั ( filamentous 

actin หรือ F-actin) และรูปแบบโมโนเมอร์ท่ีละลายน ้าได ้(globular actin 

หรือ G-actin) ภายในเดนไดรติกสไปน์ พบว่า F-actin เป็นองค์ประกอบหลกั

ของแอกตินทัง้หมด ขณะท่ี G-actin มีสดัส่วนเพียงประมาณ 12% (Honkura 

et al., 2008) โครงสรา้งของ F-actin มีความหลากหลายตั้งแต่ลกัษณะเป็น

เค รือข่ ายเสน้ ใย ท่ีแตกแขนง ไปจนถึงม ัดของเส ้นใยขนาดใหญ่ ท่ีเชื่อม

ประสานกัน ซ่ึงมีบทบาทส าคัญในการรองรับและเสริมความม ัน่คงให ้กับ

โครงสรา้งของเดนไดรต ์การถ่ายทอดสญัญาณระหว่าง F-actin และ G-actin 

ช่วยใหเ้ดนไดรติกสไปน์เปลี่ยนรูปร่างไดร้ะหว่างกิจกรรมของซินแนปส ์ โดยมี

การพอลิเมอไรเซชนัและ/หรือดีพอลิเมอไรเซชนัของแอกตินเป็นกลไกหลกัใน

การควบคุมการเคลื่อนไหวและการเปลี่ยนแปลงรูปร่างของสไปน์ (Dutta et al., 

2021)  

ในสภาวะสมดุล โครงสรา้ง F-actin จะเติบโตท่ีปลายดา้น barbed 

โดยมีการเติมหน่วย G-actin ท่ีจบักบั ATP และหดตวัท่ีปลายดา้น pointed 
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โดยการปล่อย G-actin ท่ีจบักบั ADP ออกผ่านกระบวนการ treadmilling ซ่ึง

สรา้งแรงท่ีจ าเป็นต่อการเคลื่อนท่ีของเซลล์ สัดส่วนของ G-actin/F-actin 

ส่งผลต่อรูปร่างของเดนไดรติกสไปน์ในหลายลกัษณะ F-actin อาจอยู่ในรูป

ของเสน้ใยตรง หรือโครงข่ายแตกแขนงในบริเวณของเดนไดรต ์ โครงสรา้งแอก

ตินมีบทบาทในการคงสภาพของเดนไดรติกสไปน์ ซ่ึงเป็นสิ่งส  าคญัต่อการสรา้ง

สไปน์ การปรบัตวัของสไปน์ และการท างานของซินแนปส ์(Dutta et al., 2021) 

การศึกษาโดยใชแ้อกตินท่ีจับกับโปรตีนเรืองแสงสีเขียว (GFP) ซ่ึงกระตุน้ดว้ย

แสงได ้ (photoactivatable-GFP-actin) แสดงให้เห็นว่า เดนไดรติกสไปน์

ประกอบดว้ย F-actin สองชนิด คือ ส่วนท่ีมีพลวตัสูง ซ่ึงมีอตัรา treadmilling 

เร็ว อยู่บริเวณรอบนอกของสไปน์ และส่วนท่ีมีความเสถียร ซ่ึงอยู่บริเวณฐาน

ของหวัสไปน์ และมีอตัรา treadmilling ชา้กว่า (Honkura et al., 2008)  

โครงสรา้งของเดนไดรติกสไปน์มีความยืดหยุ่นและเปลี่ยนแปลงได ้

อย่างมาก ซ่ึงส่วนหนึ่งเป็นผลมาจากการจดัเรียงตวัและการเปลี่ยนแปลงของเสน้

ใยแอกตินภายในสไปน์ ในเดนไดรติกสไปน์มีโปรตีนท่ีจับกับแอกติน (actin-

binding proteins: ABPs; รูปท่ี 3-3) หลายชนิด ซ่ึงควบคุมพลวตัของแอกติน

แตกต่างกันไปตามบริบทของเซลล์ โปรตีน ABPs เหล่านี้ถูกควบคุมอย่าง

แม่นย าทั้งในเชิงเวลาและพื้นท่ีโดยโปรตีนส่งสัญญาณและโปรตีนยึดเกาะ 

(scaffolding protein) ผ่านหลากหลายเสน้ทาง โปรตีน ABPs ท่ีมีบทบาท

ส า คัญ ต่ อ พ ล ว ัต ข อ ง แ อ ก ติ น  ไ ด ้แ ก่  actin-depolymerizing factor 

(ADF)/cofilin, tropomyosin, formins, Arp2/3, และ profilin โดย formins 

จะส่ง เส ริมการพอลิ เมอร์ไรซ์ของ F-actin ในแนวตรง ขณะท่ี Arp2/3 

complex จะกระตุน้การเร่ิมสรา้งเสน้ใย F-actin จากดา้นขา้งของเสน้ใยท่ีมีอยู่

เดิม เพื่อสรา้งโครงข่ายแตกแขนง กลุ่ม  ADF/Cofilin ซ่ึงเป็นโปรตีนท่ีศึกษา

อย่างแพร่หลายจะท าหนา้ท่ีตัด F-actin จากปลาย pointed และมีบทบาท

ส าคัญในการหมุนเวียนของแอกติน  (Dutta et al., 2021) การควบคุมการ
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ท างานของ ADF/cofilin ด าเนินผ่านการฟอสโฟรีเลชนัและการดีฟอสโฟรีเลชนั 

ซ่ึงเป็นกลไกส าคญัต่อการตอบสนองต่อปจัจยัต่าง ๆ (Pollard, 2016) 

ADF/cofilin ไม่เพียงแต่จ าเป็นต่อรูปร่างของเดนไดรติกสไปน์ แต่ยงั

มีบทบาทในการเปลี่ยนแปลงสไปน์ท่ีเกิดขึ้นระหว่างกระบวนการ  synaptic 

plasticity (Borovac et al., 2018) โดยทัว่ไปแลว้ การขยายตัวของเดนได

รติกสไปน์มกัสมัพนัธ์กบัการยบัยัง้การท างานของ cofilin และการประกอบของ

แอกติน ในขณะท่ีการหดตวัของสไปน์สมัพนัธ์กบั การกระตุน้ cofilin และการ

สลายของแอกติน (Ben Zablah et al., 2020) การศึกษาการแสดงออกของ 

cofilin พบว่า สถานะการฟอสโฟรีเลชนัมีผลต่อโครงสรา้งของสไปน์อย่างชดัเจน 

โดย cofilin ท่ีไม่ถูกฟอสโฟรีเลตอย่างต่อเนื่องท าใหข้นาดของสไปน์ลดลงและมี

ลกัษณะยงัไม่สมบูรณ์ ในทางตรงกนัขา้ม cofilin ท่ีเลียนแบบสถานะถูกฟอสโฟ

รีเลต สามารถฟ้ืนฟูหนา้ท่ีของสไปน์ได ้(Shi et al., 2009) นอกจากนี้ การศึกษา

ดว้ยกลอ้งจุลทรรศน์อิเล็กตรอนร่วมกับเทคนิคภูมิคุม้กนัพบว่า cofilin สะสม

อยู่บริเวณผิวของสไปน์ท่ีมีแอกตินพลวตัสูง รวมถึงบริเวณ postsynaptic 

density (PSD) ในชัน้ stratum radiatum ของฮิปโปแคมปสัในหนู (Rácz & 

Weinberg, 2006) จากการศึกษาดว้ยการถ่ายภาพสดพบว่าการเพิ่มร ะดับ

กิจกรรมของ ADF/cofilin ท าใหก้ารแสดงออกของตัวรับ AMPA ท่ีผิวเซลล์

เพิ่มขึ้นหลงัจากการเหนี่ยวน า LTP ในขณะท่ีการยบัยัง้ cofilin ท าใหก้ารแทรก

ตัวของตัวรับ AMPA ลดลง (Gu et al., 2010) อย่างไรก็ตาม กลไกระดับ

โมเลกุลท่ี ADF/cofilin ควบคุมการเคลื่อนท่ีของตัวรับ AMPA ยังไม่เป็นท่ี

เขา้ใจชดัเจน  
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3. กลไกระดับโมเลกุลทีค่วบคุมการเปลี่ยนแปลงของ

ซินแนปส์ 

 สมองมีรูปแบบการเปลี่ยนแปลงของซินแนปสท่ี์หลากหลาย หนึ่งในรูปแบบท่ี

ส าคญั คือ LTP โดยเฉพาะในบริเวณฮิปโปแคมปสั ซ่ึงมีบทบาทส าคญัต่อกระบวนการ

สรา้งความจ า LTP แสดงถึงการเพิ่มความแรงในการส่งสญัญาณท่ีซินแนปส ์ภายหลงัจาก

การกระตุน้ดว้ยคลื่นไฟฟ้าความถี่สูงในระยะสัน้ (Dringenberg, 2020) ความกา้วหนา้ท่ี

ส  าคญัในช่วงแรกของการศึกษา LTP คือการพฒันาเทคนิคการเตรียมแผ่นเนื้อเยื่อฮิปโป

แคมปัสเพื่อการทดลองในหลอดทดลอง และการยืนยนัว่า LTP สามารถเหนี่ยวน าได ้

ภายในระบบดังกล่าว (Yamamoto & Chujo, 1978) ซ่ึงเป็นจุดเร่ิมตน้ส าคญัท่ีเอ้ือให ้

สามารถศึกษากลไกระดบัเซลลแ์ละระดบัโมเลกุลของการส่งสญัญาณประสาทไดอ้ย่าง

ละเอียด 

การเหนี่ยวน า LTP ในแผ่นเนื้อเยื่อสมองมกัใชก้ารกระตุน้แสไฟฟ้าแบบเตตานสั 

(tetanus) หรือการกระตุน้ความถี่สูง ท่ีแอกซอนของเซลลพ์ีระมิดในบริเวณ CA3 เพื่อ

กระตุน้เสน้ใย Schaffer collateral ซ่ึงเชื่อมต่อกับเซลล์ประสาทใน CA1 จากนั้นจึง

บ ัน ทึกค่าศักย์ไฟฟ้าโพสซินแนปติกแบบกระตุ ้น  ( field excitatory postsynaptic 

potential: fEPSP) ท่ีบริเวณ CA1 เพื่อติดตามการเปลี่ยน แปลงของแรงส่งสญัญาณ

ระหว่างซินแนปส ์ภายหลงัการเหนี่ยวน า LTP ค่าความชนัและแอมพลิจูดของ fEPSP 

เพิ่มขึ้นอย่างรวดเร็วประมาณรอ้ยละ 280 เมื่อเปรียบเทียบกับระดับพื้นฐาน (baseline 

100%) แมจ้ะลดลงเล็กนอ้ยในเวลาต่อมา แต่ยังคงสูงกว่าระดับ baseline อย่างมี

น ัยส าคญัต่อเนื่องนานกว่า 60 นาที (รูปท่ี 3-4) สะทอ้นถึงการเปลี่ยนแปลงของแรงส่ง

สญัญาณซินแนปสใ์นลกัษณะท่ียัง่ยืน ซ่ึงเป็นลกัษณะเด่นของ LTP (Hayashi, 2022) 

 

 

โดยทัว่ไป กระบวนการ LTP สามารถแบ่งออกเป็น 3 ระยะ ไดแ้ก่  
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1. ระยะเหน่ียวน า (induction) คือกระบวนการส่งสญัญาณภายในเซลล์

ท่ีเกิดขึ้นโดยตรงจากการกระตุน้ซินแนปสด์ว้ยความถี่สูง   

2. ระยะแสดงออก (expression) คือผลของการส่งสญัญาณท่ีน าไปสู่

การเปลี่ยนแปลงของซินแนปส ์โดยสามารถตรวจวดัไดจ้ากการเพิ่มขึน้

ของประสิทธิภาพในการส่งสญัญาณประสาท 

3. ระยะคงอยู่ (maintenance) เป็นระยะท่ีการเปลี่ยนแปลงของ ซิน

แนปสถ์ูกรกัษาไวใ้นระยะยาวโดยอาศัยการเสริมโครงสรา้ง ซินแนปส์ 

และการสงัเคราะหโ์ปรตีนใหม่ เพื่อสนบัสนุนความคงทนของการเสริม

ศกัย ์

 

รูปท่ี 3-4 แผนภาพแสดงการเหนีย่วน าและการบนัทึกศกัยไ์ฟฟ้าโพสซินแนปติกแบบ

กระตุน้ (fEPSP) เพื่อประเมิน LTP ในแผ่นเนื้อเยื่อฮิปโปแคมปสั (ดดัแปลงจาก Nicoll, 

2017; วาดโดยธนิดา ตรีรตันกุลพร ดว้ยโปรแกรม Adobe Illustrator; ค าก ากบัภาพ

โดยผูป้ระพนัธ์) 

 

คุณสมบัติเฉพาะของการเห น่ียวน า LTP: การเหนี่ยวน าการเกิด LTP มี

ลกัษณะเฉพาะส าคญัคือ ความจ าเพาะต่อเสน้ทาง (pathway specificity) หมายความ
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ว่า การเสริมศักย์ของซินแนปส์จะเกิดขึ้นเฉพาะในเสน้ทางท่ีไดร้ับการกระตุน้เท่าน ัน้ 

ขณะท่ีซินแนปสอ่ื์นท่ีอยู่ใกลเ้คียงแต่ไม่ไดร้บัการกระตุน้จะไม่เกิดการเปลี่ยนแปลงใด ๆ 

(Nicoll, 2017) อีกหนึ่ งคุณสมบัติส  าค ัญของการเกิด  LTP คือ ความร่วมมือกัน 

(cooperativity) ซ่ึงหมายถึง การกระตุน้เสน้ใยประสาทเพียงหนึ่งหรือไม่กี่เสน้มกัไม่

เพียงพอท่ีจะเหนี่ยวน าใหเ้กิด LTP ได ้แมจ้ะใชก้ารกระตุน้ความถี่สูงก็ตาม กลไกของ

ความร่วมมือนี้อธิบายไดว้่า การกระตุน้ท่ีแรงขึ้นจะท าใหเ้กิด ดีโพลาไรเซชนัของเซลล์

โพสตซิ์นแนปสใ์นระดบัท่ีสูงขึ้น ซ่ึงเป็นเงื่อนไขส าคญัส าหรบัการเหนี่ยวน า LTP ในระยะ

เร่ิมตน้ ในช่วงแรกนั้นเชื่อกันว่าการเหนี่ยวน า LTP จ าเป็นตอ้งใชก้ารกระตุ ้นแบบ 

tetanus หรือสิ่งกระตุน้ความถี่สูงโดยตรงท่ีเสน้ใยก่อนซินแนปส ์ ต่อมามีหลกัฐานยืนยนั

ว่า LTP แสดงคุณสมบติัของ ความร่วมมือกนั และ การเช่ือมโยงกัน (associativity) 

กล่าวคือ การเหนี่ยวน า LTP สามารถเกิดขึ้นไดแ้มเ้สน้ทางหนึ่งไม่แรงพอจะเหนี่ยวน า 

LTP ดว้ยตวัเอง หากไดร้บัการกระตุน้พรอ้มกนักับอีกเสน้ทางท่ีมีความแรงมากกว่า จะ

เกิดการเหนี่ยวน า LTP ไดใ้นทัง้สองเสน้ทาง กลไกลกัษณะนี้ถือเป็นคุณสมบติัส าคญัของ

ระบบประสาทท่ีสะทอ้นถึงกระบวนการเรียนรูแ้ละการเชื่อมโยงขอ้มูลในสมอง (Nicoll & 

Schulman, 2023) 

บทบาทของตวัรบักลูตาเมตในการเหน่ียวน า LTP: การเหนี่ยวน า LTP 

จ าเป็นตอ้งมีเหตุการณ์ส  าคญั 2 ประการเกิดขึ้นในเวลาเดียวกนั ไดแ้ก่ การกระตุน้จากซิน

แนปสแ์ละการเกิดภาวะดีโพลาไรเซชนัของเซลลป์ระสาทในส่วนหลงัซินแนปส ์โดยกลไกท่ี

อยู่เบ้ืองหลงัคุณสมบติัเหล่านี้  อาศยัการท างานของตวัรบักลูตาเมตหลกั 2 ชนิด ไดแ้ก ่

ตวัรบั AMPA (AMPAR) และ ตวัรบั NMDA (NMDAR) ภายใตส้ภาวะปกติการส่ง

สญัญาณกระตุน้ท่ีซินแนปสจ์ะเกิดขึน้ผ่านตวัรบั AMPA เป็นหลกั แมว้่ากลูตาเมตจะ

สามารถจบักบัตวัรบัทัง้สองชนิดไดก้็ตาม เนื่องจากช่องไอออนของตวัรบั NMDA ถูกปิด

กัน้ดว้ย Mg²+ ในภาวะท่ีเซลลอ์ยู่ในสภาพศกัยไ์ฟฟ้าพกั (resting potential ประมาณ -

60 mV) อย่างไรก็ตาม เมื่อมีการกระตุน้อย่างต่อเนื่อง เชน่ การกระตุน้แบบ tetanus ท่ี

ท าใหเ้กิดการเปลี่ยนแปลงศกัยไ์ฟฟ้าผ่านเยื่อหุม้เซลลใ์หเ้ป็นบวกมากขึ้น (ดีโพลาไรเซชนั



กลไกระดบัโมเลกุลของ synaptic plasticity ในการเรียนรูแ้ละความจ า | 71  

ถึงประมาณ +30 mV) Mg²+ จะถูกขบัออกจากช่องของตวัรบั NMDA ดว้ยแรงไฟฟ้าสถิต 

ส่งผลใหช้่องดงักล่าวถูกปลดล็อกและเปิดออก ตวัรบั NMDA จึงสามารถน าเขา้ไอออน 

Ca²+ เขา้สู่เซลลป์ระสาทไดอ้ย่างมีประสิทธิภาพ การเพิ่มขึ้นของระดบั Ca²+ ภายในเซลล์

ถือเป็นสญัญาณเร่ิมตน้ท่ีส  าคญัในการเหนี่ยวน าการเปลี่ยนแปลงซินแนปสใ์นรูปแบบของ 

LTP โดยเฉพาะในบริเวณ CA1 ของฮิปโปแคมปสั ซ่ึงเป็นบริเวณท่ีมีการศึกษาอย่าง

แพร่หลายเกี่ยวกบักลไกระดบัโมเลกลุของ LTP ท่ีขึ้นกบัตวัรบั NMDA (NMDA 

receptor-dependent LTP; รูปท่ี 3-5) 

หลักฐานสนับสนุนการแสดงออกของ LTP ท่ีโพสต์ซินแนปส์: หนึ่งในขอ้

ถกเถียงท่ีมีมาอย่างยาวนาน คือ การแสดงออกของ LTP นัน้เกิดขึ้นท่ีส่วนก่อนซินแนปส ์

หรือส่วนหลงัซินแนปส ์ โดยมีแนวคิดหนึ่งเสนอว่าเกิดจากการเพิ่มขึ้นของการปลดปล่อย

สารสื่อประสาทกลูตาเมตจากส่วนปลายก่อนซินแนปส์ (Stevens & Wang, 1994) 

ในทางตรงกนัขา้ม อีกแนวคิดหนึ่งเสนอว่า การแสดงออกของ LTP เป็นผลจากการเพิ่ม

ความไวของโพสต์ซินแนปส์ต่อกลูตาเมต โดยเฉพาะผ่านกลไกท่ีเกี่ยวขอ้งกับการเพิ่ม

จ านวนหรือการท างานของตวัรับ AMPA ซ่ึงสามารถศึกษารายละเอียดระดับโมเลกุลได ้

ดว้ยเทคนิคต่าง ๆ เช่น การถ่ายทอดยีนเขา้สู่เซลล์ประสาทผ่านเวกเตอรไ์วรสัหรือสัตว์

ดดัแปลงพนัธุกรรม เพื่อควบคุมหรือยับยัง้การแสดงออกของยีนเป้าหมาย รวมถึงการ

ติด ตาม โม เ ลกุล ด ้ว ยก า ร ติดฉล าก  (Haas et al., 2001; Malinow et al., 2010) 

นอกจากนี้ การใชโ้ปรตีนเรืองแสงสีเขียวร่วมกบักลอ้งจุลทรรศน์เรืองแสงความละเอียดสงู

ท าใหส้ามารถสงัเกตโครงสรา้งซินแนปสร์ะดบัเล็ก ตรวจจบัการเปลี่ยนแปลงระดบัโมเลกลุ 

และติดตามกระบวนการท่ีเกี่ยวขอ้งกบั synaptic plasticity ไดอ้ย่างแม่นย า (Getz et 

al., 2022) 

นอกจากนี้ การศึกษาปรากฏการณ์ในซินแนปสแ์บบเงยีบ (silent synapse) ซ่ึง

ไม่แสดงการตอบสนองผ่านตวัรบั AMPA ก่อนการเหนี่ยวน า LTP แต่สามารถแสดงการ

ตอบสนองภายหลงั พบว่าการเหนี่ยวน า LTP กระตุน้ใหเ้กิดการเคลื่อนยา้ยตัวรับ 

AMPA เขา้สู่บริเวณโพสตซิ์นแนปส ์การเปลี่ยนแปลงนี้ถูกติดตามดว้ยการติดแท็กตวัรับ 
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AMPA ดว้ยโปรตีนเรืองแสงสีเขียวในแผ่นเนื้อเยื่อเพาะเลี้ยง (slice culture) ของฮิปโป

แคมปสัและยืนยนัเพิ่มเติมดว้ยเทคนิคทางสรีรวิทยาไฟฟ้า โดยพบว่ากลไกส าคญั ไดแ้ก่ 

การแพร่แบบดา้นขา้งของตัวรับ ( lateral diffusion) และเอกโซไซโทซิส (exocytosis) 

(Hayashi, 2022; Soares et al., 2017) ขอ้มูลทัง้หมดนี้สนบัสนนุว่า LTP มีรากฐานจาก

การเปลี่ยนแปลงในฝัง่โพสตซิ์นแนปส ์โดยเฉพาะผ่านกระบวนการควบคุมตวัรบั AMPA  

กลไกเชิงล าดบัของการเคล่ือนยา้ยตวัรับ AMPA: มีการศึกษาล าดบัข ัน้ของการ

เคลื่อนยา้ยตวัรบั AMPA อย่างเป็นระบบ โดยใชเ้ทคนิคแสงเลเซอรส์องโฟตอน (two-

photon uncaging2) ซ่ึงใชส้  าหรบักระตุน้การปลดปล่อยกลูตาเมตจากโมเลกุลท่ีถูกตรึง

ไว ้(caged-glutamate) ร่วมกบัการติดตามโปรตีนฟิวชนัท่ีมีโปรตีนเรืองแสงสีเขียว เพื่อ

แสดงต าแหน่งของโปรตีนเป้าหมายภายในเดนไดรต์ ผลการศึกษาแสดงใหเ้ห็นว่าการ

เคลื่อนยา้ยโปรตีนเกิดขึ้นเป็นล าดบั ดงันี้  (Hayashi, 2022):  

1. ระยะเร่ิมต้น (early phase): การขยายตวัของเดนไดรติกสไปน์ 

โครงร่างเซลล์แอกติน และ โปรตีนควบคุมการจัดเรียงแอกติน จะถูก

เคลื่อนยา้ยเขา้สู่สไปน์ภายในไม่กี่นาทีหลงัจากการเหนี่ยวน า LTP โดยผล

จากเทคนิคการถ่ายโอนพลงังานเรโซแนนซ์แบบเฟิสเตอร์ (Förster 

resonance energy transfer; FRET3) แสดงใหเ้ห็นว่าแอกตินสามารถ

เคลื่อนเขา้สู่สไปน์ไดภ้ายในเวลาเพียง 20 วินาที หลงัการกระตุน้ ซ่ึงแอก

ตินมีบทบาทเป็นแรงขบัในการขยายตวัของสไปน์ 

 
2
 Two-photon uncaging เป็นเทคนิคที่ใชเ้ลเซอร์สองโฟตอนเพื่อปลดปล่อยสารชีวโมเลกุลที่ถูก 

“cage” ไว ้เช่น glutamate ในต าแหน่งเฉพาะระดบัซินแนปส ์ช่วยใหส้ามารถศึกษาการท างานของ

เดนไดรติกสไปน์และ synaptic plasticity ไดอ้ย่างแม่นย าในระดบัเซลลป์ระสาทเดี่ยว 

3
 FRET (Förster resonance energy transfer) เป็นเทคนคิการถ่ายโอนพลงังานระหว่างฟลูออโร

ฟอร์สองชนิดที่อยู่ใกลก้นัในระดบันาโนเมตร ใชศ้ึกษาปฏิสมัพนัธ์ระหว่างโมเลกุล การเปล่ียนแปลง

โครงสรา้งโปรตีน และการส่งสญัญาณภายในเซลลแ์บบเวลาจริง 
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2. ระยะกลาง (intermediate phase): การเคล่ือนยา้ยตวัรบัและโมเลกุลส่ง

สญัญาณ 

ตัวรับ AMPA โปรตีนท่ีจับกับแอกติน และ โปรตีนไคเนสต่าง ๆ  จะถูก

เคลื่อนยา้ยตามเขา้มา ในลกัษณะท่ีสมัพนัธ์กบักระบวนการขยายตัวของ 

สไปน์ กระบวนการนี้ช่วยเสริมสรา้งการแสดงออกของ LTP ในระยะตน้ 

และมีส่วนในการคงอยู่ของการส่งสญัญาณท่ีถูกเสริมศกัย์ 

3. ระยะปลาย (late phase): การเสริมสรา้งความมัน่คงของซินแนปส์ 

โปรตีนโครงยึดในบริเวณ  PSD เช่น  Homer1B และ Shank จะถูก

เคลื่อนยา้ยมายงัซินแนปสใ์นเวลาประมาณ 1 ชัว่โมง หลงัการเหนี่ยวน า 

LTP โดยกระบวนการนี้ขึ้นอยู่กบัการสงัเคราะหโ์ปรตีนใหม่ มีการเสนอว่า  

การเคลื่อนยา้ยท่ีล่าชา้ของโปรตีนโครงยึดใน PSD อาจเป็นกลไกส าคญัท่ี

สนบัสนุนระยะ late-LTP (L-LTP) ซ่ึงเป็นระยะท่ีตอ้งพึ่งพาการสงัเคราะห์

โปรตีน 

บทบาทของ Ca²+ และ CaMKII ในการแสดงออกของ LTP: การทดลองใน

ระยะแรกพบว่าการเติมอีจีทีเอ (EGTA) ซ่ึงเป็นสารคีเลต Ca²+ ลงในเซลล์โพสตซิ์น

แนปสส์ามารถยบัยัง้ LTP ได ้ซ่ึงบ่งชี้ว่า Ca²+ เป็นองค์ประกอบท่ีจ าเป็น ต่อการเหนี่ยวน า 

LTP การเพิ่มขึ้นของระดับ Ca²+ ภายในเซลล์ในช่วงเวลานี้จะกระตุน้การท างานของ

เอนไซม์ท่ีขึ้นกับ Ca²+ โดยเฉพาะ CaMKII ซ่ึงเป็นโมเลกุลส่งสัญญาณหลกัในการ

เหนี่ยวน า LTP และไดร้บัการศึกษาอย่างแพร่หลาย (Nicoll & Schulman, 2023) การ

เพิ่มขึ้นของ Ca²+ ในเซลลโ์พสตซิ์นแนปสจ์ะกระตุน้การท างานของ CaMKII และเมื่อลด

การท างานของเอนไซมน์ี้ เฉพาะท่ีฝัง่โพสต์ซินแนปส ์จะสามารถยับยัง้การเกิด LTP ได  ้

เช่นเดียวกบัการลบยีน CaMKII ดว้ยวิธีพนัธุวิศวกรรม ซ่ึงส่งผลใหเ้กิดความบกพร่องใน

การเกิด LTP และการเรียนรูแ้ละความจ า ยิ่งไปกว่าน ัน้ การน ารูปแบบท่ีท างานไดข้อง 

CaMKII เขา้สู่เซลลส์ามารถเหนี่ยวน าใหเ้กิดการเพิ่มขึ้นของการส่งสญัญาณ ซินแนปส ์

และกระตุน้การเคลื่อนยา้ยตวัรับ AMPA ไปยงัต าแหน่งซินแนปสไ์ดอี้กดว้ย (Hayashi, 
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2022) ขอ้มูลเหล่านี้สนบัสนุนว่า CaMKII มีความ “จ าเป็น” และ “เพียงพอ” ส าหรบัการ

เหนี่ยวน า LTP 

เมื่อ CaMKII ถูกกระตุน้ใหท้ างาน จะสามารถฟอสโฟรีเลตโปรตีนเป้าหมายได ้

หลากหลายชนิด โดยมีต าแหน่งฟอสโฟรีเลชนัมากกว่า 400 ต าแหน่ง (PhosphoSitePlus, 

https://www.phosphosite.org) ซ่ึงหลายต าแหน่งเกี่ยวขอ้งโดยตรงกับการท างานของ

ซินแนปส์ โปรตีนเป้าหมายท่ีส าค ัญ ไดแ้ก่ หน่วยย่อย GluA1 ของตัวรับ AMPA, 

GluN2A และ GluN2B ของตัวรับ NMDA, โปรตีนยึดเกาะเซลล์ เช่น neuroligins 

และโปรตีนโครงสรา้งซินแนปส์ เช่น Homer, Shank, PSD-95 และ Synaptic Ras 

GTPase-activating protein (SynGAP) รวมถึงปัจจยัควบคุมการถอดรหัสอย่างเช่น 

CREB นอกจากนี้  CaMKII ยังสามารถฟอสโฟรีเลตตัวเอง ท่ีต าแหน่งทรีโอนีน 

(Threonine; Thr) 286 (Thr286) ซ่ึงส่งผลใหส้่วนโดเมนยบัยัง้ตนเอง (autoinhibitory 

domain) ไม่สามารถยบัยัง้ โดเมนเร่งปฏิกิริยา (catalytic domain) ไดอี้กต่อไป ท าให ้

เอนไซมอ์ยู่ในสภาวะท่ีท างานต่อเนื่องโดยไม่ตอ้งพึ่งพา Ca²+/calmodulin (Rumian et 

al., 2024) 

CaMKII มีบทบาทในการฟอสโฟรีเลตตวัรบั AMPA โดยเฉพาะท่ีต าแหน่งเซอ

รีน (Serine; Ser) หมายเลข 831 และ 845 (Ser831 และ Ser845) ของหน่วยย่อย 

GluA1 ซ่ึงเชื่อว่าเกี่ยวขอ้งกบัการเพิ่มค่าการน าไฟฟ้า (conductance) และการแทรกตัว

ของตัวรับเขา้สู่ ซินแนปสห์ลงัการเหนี่ยวน า LTP (Diering et al., 2018) อย่างไรก็ตาม 

ขอ้มูลล่าสุดชี้ว่าการฟอสโฟรีเลตท่ีต าแหน่งเหล่านี้อาจเกิดขึ้นในระดับต า่ และไม่เพียง

พอท่ีจะอธิบายการเปลี่ยนแปลงของการส่งสญัญาณไดท้ัง้หมด แมก้ารกลายพนัธ์ุท่ี S831 

และ S845 จะส่งผลต่อ LTP และความจ า (Getz, et al., 2022; Thongon et al., 2026) 

อย่างไรก็ตาม มีขอ้เสนอว่าผลดังกล่าวอาจสะทอ้นบทบาทของต าแหน่งฟอสโฟ รีเลต

เหล่านี้ในช่วงพฒันาการมากกว่าการเป็นกลไกหลกัของ LTP ในสมองท่ีเจริญเต็มท่ี ดงันัน้ 

แมก้ารฟอสโฟรีเลตของตวัรับ AMPA จะเกิดขึ้นใน in vivo และมีบทบาทบางประการ

https://www.phosphosite.org/
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ต่อ synaptic plasticity แต่บทบาทในฐานะกลไกหลกัยงัคงเป็นประเด็นท่ีตอ้งศึกษา

เพิ่มเติม 

การศึกษาท่ีใชเ้ซนเซอรต์รวจวดักิจกรรมของ CaMKII ระหว่างการเปลี่ยนแปลง

โครงสรา้งของซินแนปสพ์บว่า การท างานของเอนไซมน์ี้มีระยะเวลาสัน้ โดยคงอยู่เพียงราว 

1 นาทีหลงัการกระตุน้ อีกทั้ง การใชโ้มเลกุลยับยั้ง CaMKII ท่ีตอบสนองต่อแสง 

(photoactivatable inhibitor) สามารถยับยั้งการเปลี่ยนแปลงของซินแนปสไ์ดอ้ย่างมี

ประสิทธิภาพเมื่อใหใ้นช่วงเหนี่ยวน า LTP แต่ไม่มีผลเมื่อใหใ้นระยะหลงัการกระตุน้ 

ขอ้มูลเหล่านี้บ่งชี้ว่า CaMKII มีบทบาทจ ากดัอยู่ในระยะเร่ิมตน้ของการเหนี่ยวน า LTP 

มากกว่าการคงสภาพในระยะยาว (Saneyoshi et al., 2019) 

แม ้CaMKII จะเป็นท่ีรูจ้ ักในฐานะโมเลกุลส าคญัในกระบวนการส่งสญัญาณ 

Ca²+  แต่หลกัฐานเชิงปริมาณและโครงสรา้งชี้ ว่า CaMKII อาจมีบทบาทมากกว่าน ัน้ 

โดยเฉพาะในสมอง ซ่ึงพบว่ามีความอุดมสมบูรณ์สูงในบริเวณ PSD ของฮิปโปแคมปัส 

คิดเป็นราวรอ้ยละ 10–30 ของโปรตีนทัง้หมดในบริเวณนี้ (Nicoll & Schulman, 2023) 

ปริมาณท่ีสูงผิดปกติเมื่อเทียบกบับทบาทของเอนไซมท์ัว่ไป บ่งชี้ว่า CaMKII อาจท าหนา้ท่ี

เชิงโครงสรา้งร่วมดว้ย ทัง้นี้ CaMKII ยงัสามารถรวมตวัเป็นโอลิโกเมอรท่ี์มีสมมาตรแบบ

หมุน (rotational symmetry) เช่น โดเดคาเมอร์ (dodecamer) หรือเตตระเดคาเมอร์ 

( tetradecamer) (Myers et al., 2017) ซ่ึงสนับสนุนแนวคิดว่ามีบทบาทในการจัด

ระเบียบและรกัษาเสถียรภาพของโครงร่างเซลลภ์ายในซินแนปส ์ 
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รูปท่ี 3-5 แผนภาพแสดงกระบวนการเปลี่ยนแปลงระดบัโมเลกลุท่ีเกี่ยวขอ้งกบัการเกดิ 

LTP (ดดัแปลงและจดัท าโดยผูป้ระพนัธ์โดยใชโ้ปรแกรม BioRender) 

 

การจ าแนกระยะของ LTP: ในการศึกษากลไกของ LTP นกัวิจยัมกัใชค้ าศพัท์

หลากหลายในการจ าแนกระยะหรือประเภทของ LTP ขึ้นอยู่กบัเกณฑท่ี์ใชใ้นการพิจารณา 

โดยค าว่า early LTP และ late LTP มกัใชเ้พื่อแบ่งช่วงเวลาและกลไกของการคงอยูข่อง 

LTP ในขณะท่ีค าว่า structural LTP (sLTP) มกัใชใ้นบริบทท่ีเนน้การเปลี่ยนแปลงเชิง

โครงสรา้งของซินแนปส์ ซ่ึงสัมพนัธ์กับกระบวนการพลาสติกซิตีของซินแนปสแ์ละการ

จดัเรียงโปรตีนภายในโพสตซิ์นแนปส ์

การจ าแนก LTP ตามช่วงเวลา มกัแบ่งออกเป็น 2 ระยะหลกั ไดแ้ก ่

1. Early LTP (E-LTP): เกิดขึ้นภายในชัว่โมงแรกภายหลงัการเหนี่ยวน า  

ไม่ขึ้นกบัการสงัเคราะหโ์ปรตีนใหม่ และอาศยัการเปลี่ยนแปลงภายใน

เซลลท่ี์มีอยู่เดิม 
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2. Late LTP (L-LTP): เกิดหลงัจากชัว่โมงแรก จ าเป็นตอ้งมีการสงัเคราะห์

โปรตีนใหม่ และเกี่ยวขอ้งกบักระบวนการเปลี่ยนแปลงระยะยาวของซิน

แนปส ์(Johnstone & Raymond, 2011; Merlo et al., 2024) 

อย่างไรก็ตาม มีรายงานบางชิ้นท่ีขดัแยง้กบัสมมุติฐานเร่ืองความจ าเป็นของการ

สงัเคราะหโ์ปรตีนในระยะ late LTP โดยเฉพาะในสตัวว์ยัอ่อน เช่น การศึกษาในหนูอายุ 

12–20 วนัพบว่า LTP ในบริเวณ CA1 ของฮิปโปแคมปสัยงัคงเสถียรไดน้านถึง 4 ชัว่โมง

ภายใตก้ารยบัยัง้การสงัเคราะหโ์ปรตีนดว้ยยาแอนิโซมยัซิน (anisomycin) และนานถึง 8 

ชัว่โมงเมื่อใชย้าเอมีทีน (emetine) โดยทัง้สองตวัยาใหใ้นช่วง 30 นาทีก่อนถึง 30 นาที

หลงัการเหนี่ยวน า LTP ซ่ึงเป็นช่วงเวลาท่ีเชื่อว่าการสงัเคราะห์โปรตีนมีบทบาทส าคญั 

(Abbas et al., 2009) ขอ้มูลนี้บ่งชี้ว่า ในสมองของสตัวว์ยัอ่อนการคงอยู่ของ LTP อาจ

ไม่จ าเป็นตอ้งพึ่งพาการสงัเคราะหโ์ปรตีนท่ีถูกกระตุน้ใหม่อย่างท่ีเคยเชื่อกนั 

 การคน้พบการเปลี่ยนแปลงโครงสรา้งของเดนไดรติกสไปน์ท่ีสมัพนัธ์กบั LTP 

หรือท่ีเรียกว่า sLTP เร่ิมตน้จากการศึกษาของ Fifková และคณะ ซ่ึงใชก้ลอ้งจุลทรรศน์

อิเล็กตรอนตรวจสอบผลของการกระตุน้แบบ tetanus ในบริเวณ dentate gyrus ของ

ฮิปโปแคมปสัในสตัวท์ดลองท่ียงัมีชีวิต พบว่าเดนไดรติกสไปน์เร่ิมขยายตวัภายใน 2 นาที

หลงัการกระตุน้ และคงอยู่ไดน้านอย่างนอ้ย 23 ชัว่โมง (Fifková & Anderson, 1981) 

มีการศึกษาท่ีใชเ้ทคนิค time-lapse imaging4 เพื่อติดตามการเปลี่ยนแปลงของเดนได

รติกสไปน์ในเซลลป์ระสาทท่ียงัมีชีวิต พบว่าหลงัการเหนี่ยวน า LTP แบบเคมี ความยาว

ของสไปน์เพิ่มขึ้นอย่างมีน ัยส าค ัญภายในระยะเวลา 3 ชัว่โมง (Hosokawa, 1994) 

นอกจากนี้ การศึกษาในเซลลป์ระสาทท่ีมีการแสดงออกของโปรตีนเรืองแสงสีเขียว ซ่ึง

ช่วยใหม้องเห็นโครงสรา้งย่อยของเซลล์ไดช้ ัดเจน พบว่าการกระตุน้เฉพาะจุด แบบ 

tetanus สามารถเหนี่ยวน าการสร ้างสไปน์ใหม่ และเพิ่มขนาดของสไปน์เดิมได ้

(Okamoto et al., 2004) ต่อมาไดม้ีการพฒันาเทคนิคแสงเลเซอร์สองโฟตอน  ซ่ึงใช ้

 
4
 Time-lapse imaging    เทคนิคการบนัทึกภาพต่อเนื่องตามช่วงเวลาเพือ่ศึกษาการเปล่ียนแปลง

แบบพลวตัของเซลล ์
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ส าหรับกระตุน้การปลดปล่อยกลูตาเมตจากโมเลกุลท่ีถูกตรึงไวเ้ฉพาะจุด ดว้ยความ

แม่นย าสูง เทคนิคนี้ช่วยใหส้ามารถกระตุน้เดนไดรติกสไปน์แต่ละหน่วยไดอ้ย่างเฉพาะ  

เจาะจง และตรวจสอบการเกิด LTP ไดโ้ดยตรงผ่านการบนัทึกสญัญาณไฟฟ้าในระดบัจลุ

พิกดั ผลการทดลองพบว่า การกระตุน้ในลกัษณะนี้น าไปสู่การเคลื่อนยา้ยตวัรับ AMPA 

และการขยายขนาดของสไปน์ ซ่ึงเป็นลกัษณะของ sLTP โดยสภาวะดงักล่าวคงอยู่ไดน้าน

หลายชัว่โมง (Asok et al., 2019) 

4. การศกึษาวงจรความจ าด้วยเทคนิค engram 

labeling 

 แมว้่าการศึกษาระดบัซินแนปสแ์ละโมเลกุลจะช่วยอธิบายกลไกพื้นฐานของการ

เรียนรูแ้ละความจ าไดอ้ย่างมาก แต่ค าถามส าคัญท่ียังคงไดร้ับความสนใจคือ “เซลล์

ประสาทใดเป็นผูเ้ก็บรกัษาความจ า” แนวคิดเร่ือง memory engram จึงถูกเสนอขึ้นเพื่อ

อธิบายว่า ความจ าอาจถูกเขา้รหสัอยู่ในกลุ่มเซลลป์ระสาทเฉพาะท่ีถูกกระตุน้ระหว่างการ

เรียนรู ้และถูกกระตุน้ซ า้ไดร้ะหว่างการเรียกคืนความจ า แนวคิดนี้ไดร้บัการพฒันาต่อจาก

ขอ้เสนอของ Richard Semon และ Donald Hebb ซ่ึงเสนอว่า การกระตุน้เซลลป์ระสาท

พรอ้มกนัซ า้ ๆ สามารถเสริมความแข็งแรงของการเชื่อมต่อระหว่างกนั จนน าไปสู่การเกิด

เครือข่ายเซลล์ประสาทหรือเครือข่ายเซลล์ประสาท (cell assembly) ท่ีเกี่ยวขอ้งกับ

ความจ าเฉพาะรูปแบบหนึ่ง การคน้พบปรากฏการณ์ LTP และ LTD ช่วยสนับสนุน

แนวคิดดงักล่าว โดยพบว่าความแข็งแรงของซินแนปสส์ามารถเปลี่ยนแปลงไดอ้ย่างยัง่ยนื

หลงัการเรียนรู ้ นอกจากนี้ยงัพบว่าการเรียนรูส้มัพนัธ์กบัการเปลี่ยนแปลงเชิงโครงสรา้ง

ของ dendritic spine ซ่ึงเป็นต าแหน่งหลกัของ excitatory synapse งานวิจยัในระยะ

ต่อมาจึงเสนอว่า engram อาจไม่ไดอ้ยู่ท่ีเซลล์ประสาทเพียงเซลลเ์ดียว แต่เกิดจาก

รูปแบบการเชื่อมต่อของเครือข่ายซินแนปสท่ี์ถูกปรบัเปลี่ยนระหว่างการเรียนรู ้ 

 ความกา้วหนา้ส าค ัญของวงการประสาทวิทยาศาสตร์เกิดขึ้นเมื่อมีการพฒันา

เทคนิค engram labeling ซ่ึงช่วยระบุและติดตามเซลลป์ระสาทท่ีถูกกระตุน้ระหว่างการ
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เรียนรูไ้ดโ้ดยตรง เทคนิคนี้อาศยัการแสดงออกของ immediate early genes (IEGs) 

เช่น c-fos, Arc และ Egr1 ซ่ึงเป็นยีนท่ีถูกกระตุน้อย่างรวดเร็วภายหลงัการท างานของ

เซลลป์ระสาท เมื่อน า promoter ของยีนเหล่านี้มาเชื่อมกบั reporter genes หรือโปรตีน

ท่ีตอบสนองต่อแสง นักวิจ ัยจึงสามารถ “ติดป้าย” เซลล์ประสาทท่ีท างานระหว่าง

กระบวนการเรียน รูไ้ด  ้ เทคนิคท่ีใชก้ ันอย่างแพร่หลาย ไดแ้ก่ c-fos-tTA system5 

ร่วมกับ optogenetics6 โดยเซลลป์ระสาทท่ีถูกกระตุน้ระหว่างการเรียนรูจ้ะถูกท าให ้

แสดงโปรตีนไวต่อแสง เช่น channelrhodopsin เมื่อกระตุน้เซลล์เหล่านี้ดว้ยแสงใน

ภายหลงั จะสามารถกระตุน้การเรียกคืนความจ าเดิมได ้การศึกษาท่ีผ่านมาแสดงใหเ้ห็นวา่ 

การกระตุน้เซลล ์ engram ในฮิปโปแคมปสัสามารถกระตุน้พฤติกรรมการตอบสนองต่อ

ความจ าเชิงความกลวัไดโ้ดยตรง ซ่ึงเป็นหลกัฐานเชิงสาเหตุท่ีส  าคญัว่าเซลลก์ลุม่ดงักลา่วมี

บทบาทต่อการเก็บและเรียกคืนความจ าจริง นอกจากการเปลี่ยนแปลงของซินแนปสแ์ลว้ 

งานวิจยัยงัเสนอว่าการเก็บรกัษาความจ าระยะยาวอาจเกี่ยวขอ้งกบัการเปลี่ยนแปลงระดับ 

epigenetic ภ าย ใน เ ซล ล์  engram ด ้วย  เ ช่ น  histone acetylation แล ะ DNA 

methylation ซ่ึงเกี่ยวขอ้งกบัการควบคุมการแสดงออกของยีนท่ีเกี่ยวขอ้งกับ synaptic 

plasticity และการเรียกคืนความจ า แนวคิดนี้ชี้ ใหเ้ห็นว่า memory engram อาจ

เกี่ยวขอ้งทั้งการเปลี่ยนแปลงเชิงหนา้ท่ีของซินแนปสแ์ละการเปลี่ยนแปลงเชิงโมเลกุล

ภายในนิวเคลียสของเซลล์ประสาท  (Poo et al., 2016)  ปัจจุบ ัน เทคนิค  engram 

labeling ไดก้ลายเป็นเคร่ืองมือส าคญัในการศึกษาวงจรความจ าระดบัระบบประสาท 

ช่วยใหน้กัวิจยัสามารถติดตามการท างานของ neuronal ensemble ท่ีเกี่ยวขอ้งกับการ

เรียนรู ้การเก็บรักษา และการเรียกคืนความจ าในสมองส่วนต่าง ๆ  โดยเฉพาะ ฮิปโป

แคมปัส และ cerebral cortex นอกจากนี้ย ังช่วยอธิบายกลไกของโรคท่ีเกี่ยวขอ้งกบั

 
5
 c-fos-tTA system    ระบบควบคุมการแสดงออกของยีนที่อาศยั c-Fos promoter ร่วมกบั 

tetracycline-controlled transactivator (tTA) 

6
 optogenetics คือเทคนิคที่ใชค้วบคุมการท างานของเซลลป์ระสาทดว้ยแสง โดยอาศยัโปรตีนไวต่อ

แสง (light-sensitive proteins) ที่ถูกแสดงออกในเซลลเ์ป้าหมาย 
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ความผิดปกติของความจ า เช่น โรคอลัไซเมอร ์ ไดช้ดัเจนยิ่งขึ้น ดงันัน้เทคนิค engram 

labeling จึงเป็นกา้วส าคญัท่ีเชื่อมองคค์วามรูจ้ากระดบัโมเลกุลของ synaptic plasticity 

ไปสู่ความเขา้ใจระดับวงจรประสาทและพฤติกรรม ช่วยอธิบายว่าความจ าถูกจดัเก็บ 

กระจาย และเรียกคืนภายในสมองอย่างไร และถือเป็นหนึ่งในแนวทางส าคญัของงานวิจยั

ประสาทวิทยาศาสตรส์มยัใหม่  

 

ประเด็นท่ียงัตอ้งศึกษาเพิ่มเติม: 

  

แมว้่าปัจจุบนัจะมีความกา้วหนา้อย่างมากในการศึกษาร่องรอยความจ า (memory 

engrams) แต่ยงัคงมีค าถามส าคญัหลายประการ เช่น กลไกท่ีก าหนดว่าเซลลป์ระสาทใด

จะถูกคัดเลือกเป็นส่วนหนึ่งของ engram วิธีท่ี engram เปลี่ยนแปลงตามเวลา และ

บทบาทของเซลล์เกลียต่อการคงอยู่ของความจ า นอกจากนี้  ยังไม่เป็นท่ีช ัดเจนว่า 

engram ของความจ าแต่ละประเภทมีการจดัเก็บและกระจายตวัในวงจรประสาทแตกต่าง

กันอย่างไร ประเด็นเหล่านี้ยงัคงเป็นหัวขอ้ส าคญัในงานวิจัยดา้นประสาทวิทยาศาสตร์

ปจัจุบนั 
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บทที่ 4 

ระบบความจ าของมนุษย์: 

ระยะ ประเภท และกระบวนการจ า 
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 ความจ าเป็นกระบวนการทางจติที่ซบัซอ้น ซึ่งช่วยใหม้นุษยส์ามารถเก็บ 

รกัษา และเรียกคืนขอ้มูลจากประสบการณ์ที่ผ่านมา เพื่อน ามาใชใ้นการเรียนรู ้

ตดัสินใจ และปรบัตวัต่อสิ่งแวดลอ้ม ระบบความจ าของมนุษยแ์บ่งออกเป็น

หลายระยะและหลากหลายประเภท โดยแต่ละระยะมีลกัษณะเฉพาะดา้น

ระยะเวลา ความจ ุและกลไกการท างาน 

บทนี้มุ่งส ารวจภาพรวมของระบบความจ า ตัง้แต่การจ าแนกประเภท

และระยะของความจ า เช่น ความจ าระยะส ัน้และความจ าระยะยาว ไปจนถงึ

กระบวนการส าคญั ไดแ้ก่ การเขา้รหสั (encoding) การจดัเก็บ (storage) และ

การเรียกคืนขอ้มูล (retrieval) นอกจากนี้ ยงักล่าวถึงกลไกการลืม ซึ่งเป็น

กระบวนการส าคญัในการคดักรองและก าจดัขอ้มูลที่ไม่จ าเป็น ตลอดจนการ

เปลี่ยนแปลงของความจ าหลงัการเรียกคืน ซึ่งสะทอ้นใหเ้ห็นว่าความจ ามิใช่

ขอ้มลูทีค่งที ่หากแต่อยู่ภายใตก้ารปรบัเปลีย่นอย่างต่อเนื่องตลอดช่วงชวีติ 

1. ระยะ และประเภทของความจ า 

โดยปกติ มนุษยส์ามารถจดจ าขอ้มูลในหน่วยความจ าระยะส ัน้ไดป้ระมาณ 7  

รายการ ซึ่งเป็นหลกัการที่นกัจิตวทิยาชื่อดงั George A. Miller รายงานไวต้ ัง้แต่ปี 1956

ว่า “จ านวนมหศัจรรยค์ือเจ็ดบวกหรือลบสอง” (The Magical Number Seven, Plus 

or Minus Two; Cowan, 2015) แนวคิดนี้ ยงัเป็นเหตุผลเบื้องหลงัว่าท าไมหมายเลข

โทรศพัทใ์นอดีตจึงมกัมเีพียง 7 หลกั เพราะถอืเป็นจ านวนที่สมองของคนทัว่ไปสามารถ

จดัการไดโ้ดยไม่เกิดความผดิพลาดมากนกั หากเพิม่จ านวนหลกัเกินจากนี้ ความสามารถ

ในการจ าจะลดลงอย่างเห็นไดช้ดั อย่างไรก็ตาม กรณีของ Simon Reinhard ที่สามารถ

จ าล  าดบัตวัเลขไดต่้อเนื่องถึง 240 หลกั ซึ่งมากกว่าความจุของหน่วยความจ าระยะส ัน้

ท ัว่ไปหลายเท่า โดยไม่ไดอ้าศัยพรสวรรค์พิเศษใด ๆ แต่เกิดจากการฝึกฝนอย่าง

สม า่เสมอและการใชก้ลยุทธ์ช่วยจ าอย่างชาญฉลาด เช่น เทคนิค วงัแห่งความทรงจ า 
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(memory palace) ซึ่งเป็นวธีิการเชื่อมโยงขอ้มูลเขา้กบัภาพหรือสถานที่ที่จินตนาการขึ้น 

เพื่อช่วยจดัระเบียบและเรียกคืนขอ้มูลไดง้่ายขึ้น  กรณีนี้ จึงเป็นตวัอย่างที่ชดัเจนว่า

ความสามารถในการจ า สามารถพฒันาไดด้ว้ยการฝึกฝนและกลยุทธท์ี่เหมาะสม แมจ้ะ

เกินขดีจ ากดัของสมองโดยธรรมชาติก็ตาม 

ปจัจบุนัวงการวทิยาศาสตรไ์ดจ้ าแนกความจ าออกเป็น 3 ประเภทหลกั (รูปที ่4-

1) ไดแ้ก่ ความจ าระดบัประสาทสมัผสั (sensory memory) ความจ าระยะส ัน้ (short-

term memory) และความจ าระยะยาว (long-term memory) โดยขอ้มูลที่ไดร้บัจาก

สิง่แวดลอ้มภายนอกจะเริ่มตน้ถูกจดัเก็บผ่านความจ าระดบัประสาทสมัผสั ซึง่ช่วยให ้

ขอ้มลูดงักลา่วสามารถเขา้ถงึไดใ้นภายหลงั ความจ าระยะส ัน้หมายถงึขอ้มลูที่บคุคล

ประมวลผลในช่วงเวลาส ัน้ ๆ โดยมรีะบบความจ าทีเ่รียกว่า ความจ าขณะท างาน 

(working memory)ท าหนา้ที่ประมวลผลขอ้มลูเหลา่นี้ (Camina & Güell, 2017) การ

ท าความเขา้ใจเร่ืองความจ า คือการมองผ่านล  าดบัข ัน้ตามระยะเวลาทีข่อ้มลูยงัคงอยู่ โดย

เร่ิมตน้จาก ความจ าระดบัประสาทสมัผสั จากนัน้เคลือ่นเขา้สู่ ความจ าระยะส ัน้ และ

สุดทา้ยเขา้สู่ความจ าระยะยาว อย่างไรก็ตาม ไม่ใช่ขอ้มูลทัง้หมดจะผ่านครบทัง้สาม

ข ัน้ตอน เพราะขอ้มลูส่วนใหญ่จะถูกลมืหรือหลุดออกจากระบบความจ าไป การทีข่อ้มลูจะ

เคลือ่นจากความจ าระยะส ัน้ไปสู่ระยะยาว หรือหายไปจากความจ าโดยสิ้นเชงินัน้ ขึ้นอยู่

กบัระดบัของความสนใจ และ วธีิทีข่อ้มลูถูกประมวลผล นัน่เอง 

 

รูปท่ี  4-1 แผนภาพแสดงกระบวนการจดัเก็บขอ้มูลจากความจ าระดบัประสาทสมัผสั สู่

ความจ าระยะส ัน้และความจ าระยะยาว (ภาพร่างตน้แบบโดยผูป้ระพนัธ ์และพฒันาเป็น

ภาพดจิทิลัโดยใชเ้คร่ืองมอืปญัญาประดิษฐ)์ 
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ความจ าระดบัประสาทสมัผสั (sensory memory): เป็นกระบวนการที่เกิดขึ้นค่อนขา้ง

อตัโนมตัิ กล่าวคือ ไม่จ าเป็นตอ้งใหค้วามสนใจกบัขอ้มลูโดยตรง ขอ้มูลก็สามารถถูกเก็บ

ไวใ้นระยะนี้ได ้ความจ าในระยะนี้มลีกัษณะเฉพาะต่อระบบประสาทสมัผสัแต่ละประเภท 

เช่น การมองเห็นและการไดย้ิน ขึ้นอยู่กบัว่าสิ่งกระตุน้มากระตุน้ระบบใด ตวัอย่างเช่น 

ขอ้มลูทางสายตาจะถูกเก็บไวใ้นหน่วยความจ าของการมองเหน็ (iconic memory) ขอ้มลู

ทางการไดย้ินจะถูกเก็บไวใ้นหน่วยความจ าของการไดย้ิน (echoic memory) โดย 

iconic memory จะคงอยู่ประมาณ 1 วนิาท ีส่วน echoic memory สามารถอยู่ไดน้าน

กว่า คือ ประมาณ 3–5 วินาที ก่อนที่ขอ้มูลจะสูญหายหรือเสื่อมสลายไป (Camina & 

Güell, 2017) ตวัอย่าง เช่น หมายเลขโทรศพัทข์องสินคา้ที่โฆษณาบนหนา้จอโทรทศัน์

ปรากฏขึ้นเพยีงช่วงเวลาส ัน้ ๆ ขณะทีเ่ราก าลงัเขยีนตวัเลขตน้ ๆ ลงไป ตวัเลขทา้ย ๆ อาจ

ถูกลมืไป เนื่องจากขอ้มูลนัน้สูญหายจากหน่วยความจ าการมองเห็น หรือในอีกกรณีหนึ่ง 

มีคนก าลงัพูดกบัเราแต่เรากลบัไม่ไดย้ินหรือจ าค าพูดใด ๆ ไดเ้ลยสาเหตุหลกัของการ

สูญเสยีขอ้มูลในความจ าระดบัประสาทสมัผสั ไดแ้ก่ การเสื่อมสลายของขอ้มูลตามเวลา 

(decay) และการไม่ไดร้บัความสนใจ ซึง่ท าใหข้อ้มลูไม่ถูกส่งต่อไปยงัความจ าระยะส ัน้ 

 ความจ าระยะส ัน้ (short-term memory): ขอ้มลูส่วนใหญ่ทีเ่ขา้สู่ความจ าระดบั

ประสาทสมัผสัมกัสูญหายไปอย่างรวดเร็ว เวน้แต่ขอ้มลูทีไ่ดร้บัความสนใจหรือมเีป้าหมาย

ในการจดจ า ซึง่จะถูกส่งต่อเขา้สู่ความจ าระยะส ัน้ โดยความจ าระยะส ัน้ท าหนา้ที่เป็นแหล่ง

เก็บขอ้มลูชัว่คราวทีม่คีวามจจุ ากดั โดยสามารถเก็บขอ้มลูไดน้านกว่า 2-3 วนิาทแีต่ไม่เกิน

หนึ่งนาท ี(Baddeley et al., 1990) ขอ้มูลในความจ าระยะส ัน้ยงัไม่ถูกจดัเก็บอย่างถาวร 

แต่จะถูกน ามาใชใ้นการประมวลผลเบื้องตน้เพื่อส่งต่อสู่ข ัน้ตอนต่อไป กระบวนการที่

เกี่ยวขอ้งกบัการเขา้ใจ ตีความ วเิคราะห ์และจดัการขอ้มูลในระยะนี้ถูกเรียกรวมกนัว่า  

ความจ าขณะท างาน (working memory) แมจ้ะมีค าว่า "memory" อยู่ในชื่อ แต่ 

working memory ไม่ใช่ระบบเก็บขอ้มลูถาวร แต่หมายถงึชดุกระบวนการทีเ่กี่ยวขอ้งกบั

การใชค้วามจ าอย่างกระฉบักระเฉง เช่น การค านวณในใจ การอ่านเพื่อจบัใจความ หรือ

การวางแผนข ัน้ตอนต่าง ๆ ในข ัน้ตอนของความจ าระยะส ัน้นี้ หากผูใ้ชใ้หค้วามสนใจอย่าง
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ต่อเนื่องและมกีารทบทวนซ า้ (rehearsal) จะช่วยเสริมความแขง็แรงของร่องรอยความจ า

และเพิ่มโอกาสที่ขอ้มูลจะถูกส่งต่อไปยงัความจ าระยะยาว ในทางกลบักนั ความจ าระยะ

ส ัน้มรีะยะเวลาการคงอยู่จ ากดัและเสื่อมสลายไดง้่าย หากขอ้มูลไม่ไดร้บัความสนใจหรือ

การทบทวนซ า้ ขอ้มูลนัน้มกัเลอืนหายภายในเวลาไม่กี่วนิาที การทบทวนซ า้ จึงมบีทบาท

ส าคญัในการคงขอ้มลูไวช้ ัว่คราว เช่น การจ าหมายเลขโทรศพัทโ์ดยการพูดซ า้ในใจจนกว่า

จะกดหมายเลขเสร็จ หรือการพยายามจ าสิ่งที่ตอ้งท าระหว่างเดินทาง ซึ่งหากไม่มีการ

ทบทวนหรือบนัทกึ ขอ้มูลเหล่านี้อาจถูกลมืไดง้่าย ท ัง้นี้ เป็นเพราะขอ้มูลในความจ าระยะ

ส ัน้มีแนวโนม้จะสูญหายไดง้่ายจากการถูกรบกวนดว้ยขอ้มูลใหม่หรือจากภาระทาง

ความคิดที่แข่งขนักนั ในขณะเดียวกนั ความจ าระยะส ัน้ยงัมคีวามเปราะบางต่อการถูก

รบกวนและขดัจงัหวะ ตวัอย่างที่พบไดบ่้อยคือ ขณะก าลงัสนทนาแลว้มเีสยีงโทรศพัทเ์ขา้

มา อาจท าใหล้มืทนัทวี่าก าลงัพูดถงึเรื่องใดอยู่ การรบกวนเช่นนี้ท าใหข้อ้มูลที่ก าลงัเก็บไว ้

ในความจ าระยะส ัน้ไม่สามารถประมวลผลต่อไดจ้นกระทัง่หลุดหายไปอย่างถาวร 

ความสามารถของระบบนี้จึงขึ้นอยู่กบัความต่อเนื่องและความสงบของสิ่งแวดลอ้มเป็น

อย่างมาก (Anderson, 2003) 

นอกจากนี้ ความจ าระยะส ัน้ยงัมขีอ้จ ากดัดา้นความจ ุ โดยทัว่ไปสามารถเก็บ

ขอ้มลูไดป้ระมาณ 7 ± 2 หน่วยขอ้มลูอสิระ หรือระหว่าง 5 ถงึ 9 หน่วย ตามการศึกษา

ของ George Miller หน่วยขอ้มลูอาจเป็นตวัเลข ค า หรือข ัน้ตอนต่าง ๆ หากตอ้งจดจ า

ขอ้มลูทีเ่กินขดีจ ากดั เช่น หมายเลขโทรศพัท ์10 หลกัจ านวน 2 หมายเลข (รวม 20 หลกั) 

อาจท าใหเ้กิดความสบัสนหรือจ าผดิไดง้า่ย (Cowan, 2015) อย่างไรก็ตาม หากจดักลุม่

ขอ้มลูโดยใชค้วามรูเ้ดมิหรือเชื่อมโยงทางความหมาย เช่น แปลง 8008474869 ใหเ้ป็น 

800-847-4869 ก็จะช่วยใหจ้ างา่ยและมปีระสทิธิภาพมากขึ้น (Camina & Güell, 2017) 

 ความจ าเพื่อใชง้าน (working memory) คือ ความสามารถในการเก็บและ

ประมวลผลขอ้มูลชัว่คราวเพือ่ใชใ้นการท างานหรือท ากิจกรรมต่าง ๆ ทีต่อ้งการสมาธิและ

ความตัง้ใจ โดยมกีารเสนอว่าในระบบความจ าเพือ่ใชง้าน ประกอบดว้ย 4 ระบบย่อย 

(Baddeley, 2000) ไดแ้ก่ 
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1. ระบบบริหารส่วนกลาง (central executive) ท าหนา้ที่ควบคุมความสนใจ 

มขีดีจ ากดัในการประมวลผลขอ้มลู  

2. วงจรเสยีงพูดหรือการออกเสยีงในใจ (phonological loop หรือ 

articulatory loop) มหีนา้ที่ในการคงขอ้มลูทีเ่ป็นค าพูดไวใ้นระบบ  

3. แผ่นภาพเชงิมโนทศันเ์ชงิพื้นที ่(visuospatial sketchpad) รบัผดิชอบต่อ

การเก็บรกัษาขอ้มลูดา้นภาพและพื้นที่  

4. ตวัเชื่อมเหตุการณ์ (episodic buffer) เป็นระบบจดัเก็บขอ้มูลชัว่คราวทีม่ี

ความสามารถในการรวมขอ้มลูจากแหลง่ต่าง ๆ เขา้ดว้ยกนั 

 ความจ าระยะยาว (long-term memory): คือการเก็บรกัษาขอ้มลูอย่างต่อเนื่อง

และไม่มขีดีจ ากดัในการจดัเก็บขอ้มลู โดยครอบคลุมเนื้อหาทกุอย่างทีส่ามารถบนัทกึไวใ้น

ความทรงจ า ไม่ว่าจะเป็นสิ่งที่เกิดขึ้นเมื่อไม่กี่นาทีก่อน ไปจนถงึสิ่งที่เกิดขึ้นเมื่อหลายวนั 

หลายสปัดาห ์หรือหลายปีก่อน หากเปรียบเทยีบกบัคอมพวิเตอร ์ขอ้มูลในความจ าระยะ

ยาวก็เหมอืนกบัขอ้มูลที่ถูกบนัทกึไวใ้น ฮารด์ไดรฟ์ อาจไม่ไดแ้สดงอยู่บนหนา้เดสกท์็อป 

(ซึ่งเปรียบเสมอืนความจ าระยะส ัน้) แต่สามารถเรียกขอ้มูลนัน้กลบัมาใชง้านไดทุ้กเมื่อที่

ตอ้งการ อย่างไรก็ตามความจ าระยะยาว ไม่ไดม้ีความแข็งแรงหรือชดัเจนเสมอไป 

งานวจิยัหลายชิ้นไดแ้สดงใหเ้ห็นว่า ความจ าไม่ไดห้ยุดนิ่งถาวรแต่สามารถถูกดดัแปลง 

แทรกแซง หรือกลายรูปไดต้ามเวลาและประสบการณ์ใหม่ที่เขา้มา (Nadel et al., 2012) 

การที่เหตุการณ์หนึ่งจะถูกจดัเก็บเป็นความจ าระยะยาวหรือไม่นัน้ ขึ้นอยู่กบัระดบัของ 

“แรงกระตุน้” หรือ “ความเกี่ยวขอ้งทางอารมณ์” เหตุการณ์ที่มีลกัษณะทัว่ไปหรือมี

ความหมายต า่ เช่น การนัง่รถโดยสารในชีวติประจ าวนั มกัไม่ถูกเก็บรกัษาไวใ้นระยะยาว 

เมื่อเทียบกบัเหตุการณ์ที่มีคุณค่าทางอารมณ์สูง เช่น วนัเกิดของบุคคลส าคญัความจ า

ระยะยาวแบ่งออกไดเ้ป็น 2 ประเภทหลกัตามลกัษณะของการรบัรู ้(Kim, 2019) ไดแ้ก่ 

1. ความจ าแบบรูต้วั (explicit memory) คือ ความสามารถในการจดจ า

ขอ้มูลหรือเหตุการณ์ต่าง ๆ ไดอ้ย่างมีสติและเจตนา เป็นระบบความจ าที่
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สามารถเขา้ถึงขอ้มูลไดอ้ย่างช ัดเจนเมื่อมีความตอ้งการใชง้าน แบ่ง

ออกเป็น 3 ประเภท (รูปที่ 4-2) ไดแ้ก่ ความจ าแบบฉาก (episodic 

memory) ความจ าเชงิความหมาย (semantic memory) และความจ าเชิง

อตัชวีประวตั ิ(autobiographical memory) 

 ความจ าแบบฉาก (episodic memory) หมายถึง ความสามารถใน

การจดจ าเหตุการณ์เฉพาะในชีวิต ซึ่งมกัประกอบดว้ยขอ้มูลเกี่ยวกับ 

"อะไร" "ท่ีไหน" และ "เม่ือไร" เช่น ความทรงจ าเกี่ยวกบัวนัจบการศึกษา

ที่โรงเรียน หรือมื้อค า่กบัครอบครวัริมแม่น า้เจา้พระยา ความจ าประเภทนี้

จดัเก็บเหตุการณ์เป็นล  าดบัของเวลาและสถานที่อย่างชดัเจน และสามารถ

เรียกคืนออกมาไดใ้นลกัษณะของฉากที่เคยเกิดขึ้นจริง หนึ่งในคุณสมบตัิ

พเิศษของความจ าแบบฉากคือความสามารถในการจดจ าเหตุการณ์ไดจ้าก

การรบัรูเ้พียงครัง้เดียว หรือที่เรียกว่า one-shot learning ซึ่งการรบัรู ้

เพยีงครัง้เดยีวอาจถูกเขา้รหสัเป็นความจ าระยะยาวไดท้นัท ีโดยเฉพาะหาก

เหตุการณ์นัน้มแีรงกระตุน้ทางอารมณ์สูง อย่างไรก็ตาม ความจ าแบบฉาก

ไม่ไดค้งที่ถาวร งานวิจยัหลายชิ้นไดแ้สดงใหเ้ห็นว่า ความจ าสามารถ

เปลีย่นแปลง แทรกแซง หรือกลายรูปไดต้ามเวลาและประสบการณ์ใหม่ที่

เขา้มา เหตกุารณ์ทีม่คีุณค่าทางอารมณ์จะมแีนวโนม้ถูกรกัษาไวใ้นระยะยาว

ไดม้ากกว่าเหตกุารณ์ทีธ่รรมดา 

 ความจ าเชิงความหมาย (semantic memory) คือ ความรูเ้กี่ยวกบั

ขอ้เท็จจริง แนวคิด และขอ้มูลทัว่ไป ซึ่งไม่เชื่อมโยงกบัประสบการณ์

ส่วนตวัโดยตรง เช่น ความรูว้่ากระดูกตน้แขน (humerus) เป็นกระดูกที่

อยู่ระหว่างหวัไหล่กบัขอ้ศอก หรือความเขา้ใจว่าค าว่า memory หมายถึง 

ความสามารถในการจ าขอ้มูลหรือประสบการณ์ในอดีต  ความจ าเชิง

ความหมายเป็นรากฐานส าคญัของการเรียนรูใ้นระบบการศึกษา การสือ่สาร 
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และการตดัสินใจ โดยไม่ตอ้งพึ่งพาการระลึกถึงเหตุการณ์ที่เกี่ยวขอ้ง

โดยตรง  

 ความจ าเชิงอตัชีวประวติั (autobiographical memory) คือระบบ

ความจ าที่เกี่ยวขอ้งกบัประสบการณ์ในชีวติของตวัเอง โดยผสมผสานทัง้

ความจ าแบบฉากและความจ าเชงิความหมายเขา้ดว้ยกนั เป็นความทรงจ าที่

สรา้งตัวตนของบุคคลผ่านการเชื่อมโยงเหตุการณ์ ความรูส้ึก และ

ขอ้เทจ็จริง เช่น ความทรงจ าเกี่ยวกบัการเขา้เรียนมหาวทิยาลยัครัง้แรก ซึง่

รวมทัง้เวลา สถานที ่ผูค้นทีพ่บ และความรูส้กึในขณะนัน้ ระบบความจ านี้

มีบทบาทส าคญัในการสรา้งภาพแทนภายในของตวัตน ( internal self-

representation) ซึ่งเป็นพื้นฐานของภาวะจิตส านึก (consciousness) 

และการรบัรูต้นเอง (self-awareness) ความจ าเชิงอตัชีวประวตัิจึงไม่

เพียงแต่เก็บขอ้มูลในอดีตเท่านัน้ แต่ยงัสะทอ้นความหมายส่วนบุคคลที่

ผูกพนักบัประสบการณ์นัน้ ๆ ดว้ย 

2. ความจ าแบบไม่รูต้วั (implicit memory) หมายถึงความรูท้ี่ไม่สามารถ

เขา้ถึงไดอ้ย่างมีสติ อย่างไรก็ตาม ความจ าแบบไม่รูต้วัมคีวามส าคญัอย่าง

ยิ่ง เนื่องจากมีอิทธิพลโดยตรงต่อพฤติกรรม และสะทอ้นผลของ

ประสบการณ์ต่อการแสดงออก แมบุ้คคลจะไม่รูต้วัถึงอิทธิพลดงักล่าวก็

ตาม ความจ าแบบไม่รูต้วัสามารถแบ่งออกไดเ้ป็น 3 ประเภทหลกั ไดแ้ก่ 
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รูปท่ี 4-2 แผนภาพแสดงโครงสรา้งองคป์ระกอบของความจ าระยะยาวในมนุษย ์

(ออกแบบและจดัท าโดยผูป้ระพนัธ ์ดว้ยโปรแกรม Canva) 

 

 ความจ าเชิงกระบวนการ (procedural memory) เป็นความรูท้ี่ไม่

สามารถอธิบายไดอ้ย่างชดัเจนว่าการกระท าต่าง ๆ เกิดขึ้นไดอ้ย่างไร เช่น 

การเดินจากที่หนึ่งไปยงัอีกที่หนึ่ง การกดเครื่องคิดเลข หรือการเล่นเกม 

สิ่งเหล่านี้ เป็นตวัอย่างของการใชค้วามจ าเชิงกระบวนการ โดยความจ า

ประเภทนี้ ช่วยใหส้ามารถปฏิบตัิงานที่ซบัซอ้นได ้แมไ้ม่สามารถอธิบาย

ข ัน้ตอนหรือกลไกของการกระท านัน้ไดอ้ย่างชดัเจน ตวัอย่างเช่น การขี่

จกัรยานไม่สามารถอธิบายเป็นค าพูดไดอ้ย่างชดัเจน แต่ตอ้งอาศยัการ

ฝึกฝนและประสบการณ์ตรง 

 การวาง เงื่ อนไขแบบคลาสสิก ( classical conditioning) เ ป็น

กระบวนการที่มกัเรียนรูไ้ดโ้ดยไม่ตอ้งใชค้วามพยายามหรือความตระหนกั

รู ้โดยเป็นการเชื่อมโยงระหว่างสิง่เรา้ที่เป็นกลาง (เช่น เสยีง หรือแสง) กบั

สิ่งเรา้อื่น (เช่น อาหาร) ซึ่งกระตุน้ใหเ้กิดการตอบสนองตามธรรมชาติ เช่น 

ความพึงพอใจ หรือ การหล ัง่น า้ลาย ความจ าเกี่ยวกบัการเชื่อมโยงนี้

สามารถสงัเกตไดเ้มื่อ สิ่งเรา้ที่ถูกวางเงือ่นไขไว  ้(เช่น เสยีง) เริ่มท าใหเ้กิด

การตอบสนอง แบบเดียวกบัที่เคยเกิดจากสิ่งเรา้เดิม ที่ไม่ไดว้างเงื่อนไข 
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(เช่น อาหาร) ก่อนที่การเรียนรูจ้ะเกิดขึ้น ตวัอย่างของการวางเงือ่นไขแบบ

คลาสสิกที่มีชื่อเสียงคือการทดลองของ Ivan Pavlov ซึ่งพบว่าเมื่อจบัคู่

เสยีงกระดิ่งกบัการใหอ้าหาร สุนขัจะเรียนรูท้ี่จะหล ัง่น า้ลายเพยีงแค่ไดย้ิน

เสยีงกระดิ่ง แมไ้ม่มอีาหารปรากฏ การตอบสนองนี้ เกิดจากการสรา้งความ

เชื่อมโยงระหว่างสิ่งเรา้ที่เป็นกลางกบัสิ่งเรา้ที่กระตุน้การตอบสนองตาม

ธรรมชาต ิ(Rescorla, 1988) 

 กระตุน้น า (priming) หรือการเปลี่ยนแปลงพฤติกรรมอนัเป็นผลมา

จากประสบการณ์ที่เกิดขึ้นบ่อยครัง้หรือเพิ่งเกิดขึ้นเมื่อไม่นานมานี้  การ

กระตุน้น าหมายถึงท ัง้ การกระตุน้ใหเ้กิดความรูบ้างอย่างในสมอง (เช่น 

การกระตุน้แนวคิดเกี่ยวกบั “ความเมตตา” โดยใหผู้ค้นอ่านค าศัพท์ที่

เกี่ยวขอ้งกบัความเมตตา) และ และผลของการกระตุน้นัน้ต่อพฤติกรรม 

(เช่น การแสดงพฤติกรรมที่มีความเมตตามากขึ้น)  ในชีวิตประจ าวนั 

พฤติกรรมของบุคคลมกัไดร้บัอิทธิพลจากการกระตุน้น าในสถานการณ์ที่

หลากหลาย เช่น การเหน็โฆษณาบหุรี่อาจกระตุน้ความตอ้งการสูบบหุรี่ การ

เห็นธงชาติอาจปลุกเรา้ความรูส้กึรกัชาติ หรือการเห็นนกัเรียนจากโรงเรียน

คู่แข่งอาจกระตุน้ความรูส้ึกแข่งขนั ท ัง้นี้  ผลของการกระตุน้ดงักล่าวมกั

เกิดขึ้นโดยทีบ่คุคลไม่รูต้วั  

 

2. กระบวนการเข้ารหัส จัดเก็บ และเรียกคืนความจ า 

กระบวนการเรียนรูแ้ละความจ าแบ่งออกเป็น 3 ข ัน้ตอนส าคญั ไดแ้ก่ การ

เขา้รหสั (encoding), การเก็บรกัษา (storage) และ การเรียกคืน (retrieval; Melton, 

1963; Merlo et al., 2024) ตวัอย่างเช่น หากคุณพบใครบางคนครัง้แรกในงานเลี้ยง คุณ

ตอ้ง “เขา้รหสั” ชื่อของเธอ โดยเชื่อมโยงชื่อกบัใบหนา้ของเธอ หลงัจากนัน้คุณตอ้ง “เก็บ

รกัษา” ขอ้มลูนี้ไว ้และหากคุณพบเธออกีครัง้ในอีกหนึ่งสปัดาหต่์อมา คุณตอ้ง “จ าใบหนา้
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ได”้ และใชใ้บหนา้นั้นเป็นเบาะแสในการเรียกชื่อของเธอกลบัมา  การจ าที่ประสบ

ความส าเร็จตอ้งอาศยัความสมบูรณ์ของทัง้สามข ัน้ตอน  

วธีิที่บุคคลเขา้รหสัขอ้มูล ส่งผลอย่างมนียัส าคญัต่อกระบวนการจดัเก็บขอ้มูล 

และการเรียกคืนความจ า ยิ่งไปกว่านั้น การเรียกคืนขอ้มูลในแต่ละครัง้ยงัสามารถ 

เสริมสรา้งความแม่นย าในการจดจ า ในครัง้ถดัไปไดอ้ีกเช่นกนั ขอ้เท็จจริงเหล่านี้สะทอ้น

ใหเ้หน็ว่า กระบวนการทัง้สามลว้นมคีวามเชื่อมโยงและส่งอิทธิพลต่อกนัอย่างลกึซึ้ง ซึง่ไม่

สามารถแยกออกจากกนัไดอ้ย่างสิ้นเชงิ 

 การเขา้รหสัขอ้มูล (encoding): การเขา้รหสัคือกระบวนการเบื้องตน้ของการ

รับรูแ้ละจดจ าขอ้มูล ซึ่งขึ้นอยู่กับ  หลกัการส าคัญสองประการ คือ การเลือกสรร 

(selectivity) เราไม่สามารถเขา้รหสัทุกสิ่งที่ประสบในแต่ละวนัได ้จึงจ าเป็นตอ้งเลอืกใส่

ใจเฉพาะขอ้มูลหรือเหตุการณ์ที่ส  าคญั หรือดึงดูดความสนใจ เช่น เสยีงเพลงที่ชอบ หรือ

ใบหนา้ของคนรูจ้กั และ ความโดดเด่น (distinctiveness) เหตุการณ์ที่แปลกใหม่

หรือไม่คาดคิด เช่น การเห็นยีราฟในมหาวทิยาลยั มกัถูกจดจ าไดด้ี เพราะแตกต่างจาก

ประสบการณ์เดิม ๆ และอาจกระตุน้ใหเ้กิดการท าความเขา้ใจเพิ่มเติม  นอกจากนี้  หาก

เหตุการณ์นัน้มอีารมณ์ร่วมอย่างรุนแรง เช่น ความตกใจหรือความเศรา้ ความทรงจ าก็จะ

ยิ่งฝงัแน่นและชดัเจนมากขึ้น เช่น เหตุการณ์โศกนาฏกรรมที่ผูค้นจดจ าไดแ้มผ้่านไป

หลายปี (Hunt, 2003) โดยทัว่ไป เหตุการณ์ที่ท ัง้โดดเด่นและกระตุน้อารมณ์ไดม้าก 

มกัจะถูกจดจ าไดด้กีว่าเหตกุารณ์ทัว่ไป 

 กระบวนการเขา้รหสันัน้มกัเกี่ยวขอ้งกบั การแปลงรหสั ซึง่หมายถงึการรบัขอ้มูล

ในรูปแบบที่เราไดร้บัมา แลว้แปลงใหอ้ยู่ในรูปแบบที่เราสามารถเขา้ใจและจดจ าได ้

ตวัอย่าง เช่น คุณอาจพยายามจ าสขีองสายรุง้โดยใชค้ าย่อว่า ROY G BIV ซึ่งแทนสต่ีาง 

ๆ ไดแ้ก่ red, orange, yellow, green, blue, indigo และ violet การใชค้ าย่อที่คลา้ย

ชื่อคนนี้ช่วยใหส้มองจดัระบบขอ้มลูและจดจ าไดม้ปีระสทิธิภาพมากขึ้น  

 มกีารศึกษากลยุทธก์ารแปลงรหสัหลายรูปแบบ ซึ่งสามารถน ามาใชร้ะหว่างการ

เรียนรูเ้พื่อเสริมสรา้งการจดจ าในระยะยาว ประการแรก ขณะที่เรียนรู ้ควรพิจารณา



100 | ฮปิโปแคมปสั: จากสญัญาณเซลลสู่์การสรา้งความจ า  

ความหมายของเหตุการณ์นัน้ และพยายาม เชื่อมโยงเหตุการณ์ใหม่เขา้กบัความรูเ้ดิมที่มี

อยู่แลว้ การเชื่อมโยงแบบนี้จะช่วยใหส้รา้งจุดเกี่ยวโยง ที่สามารถใชเ้รียกคืนขอ้มูลใน

ภายหลงัได ้ประการทีส่อง การจนิตนาการเหตุการณ์ หรือ การสรา้งภาพในจินตนาการ ก็

ช่วยใหจ้ าไดด้ีขึ้นเช่นกนั ประการทีส่าม การสรา้งภาพจากขอ้มูลโดยเฉพาะถา้เป็นขอ้มลูที่

เป็นค าพูดจะช่วยใหก้ารเรียกความจ าในภายหลงัดีขึ้นอย่างมาก แมก้ารใชก้ลยุทธเ์หล่านี้

ในการเรียนรูจ้ะตอ้งใชค้วามพยายาม แต่ผลตอบแทนที่ได  ้คือการเรียนรูท้ี่ลึกซึ้งและ

ความสามารถในการจดจ าทีย่ ัง่ยนื ย่อมคุม้ค่ากบัความตัง้ใจ (Stangor n.d.) 

การเก็บความจ า (storage): เกิดขึ้นเนื่องจากความทรงจ าตอ้งม ี“ที่เก็บ” สมอง

จึงตอ้งปรบัเปลี่ยนตนเองทัง้ในระดบัชีวเคมีและโครงสรา้ง เพื่อจดัเก็บขอ้มูลนั้นไว ้

เปรียบเสมอืนการเขยีนบนัทกึ โดยสมองจะบนัทกึความจ าลงในโครงสรา้งของตนเอง การ

เก็บรกัษาความจ า หมายถึงกระบวนการของ  การประสาน หรือ ควบรวมความจ า 

(consolidation) ซึ่งเกิดขึ้นเป็นระลอก ๆ ต่อเนื่องอย่างนอ้ย 24 ชัว่โมงหลงัจากที่มี

ประสบการณ์ กระบวนการนี้ตอ้งอาศยัการเปลีย่นแปลงเชิงโครงสรา้งในระดบัเซลล  ์เช่น 

การท าใหซ้นิแนปสม์ปีระสทิธิภาพมากขึ้น และการเปลีย่นแปลงการแสดงออกของยนีเพื่อ

สรา้งโปรตีนที่ช่วยรกัษาการเปลีย่นแปลงทางกายภาพ ซึ่งเป็นพื้นฐานของความทรงจ านัน้ 

ในช่วงเวลานานถงึ สบิปีหรือมากกว่านัน้ สมองจะยงัคงท างานอย่างต่อเนื่องเพือ่รวมความ

ทรงจ าใหม่ใหเ้ป็นส่วนหนึ่งของเครือข่ายขอ้มูลที่มีอยู่เดิม เช่น ความจ าใหม่นี้ควรอยู่

ตรงไหน ในเครือข่ายความรูท้ีม่อียู่แลว้หรือไม ่เชื่อมโยงกบัสิง่ทีเ่คยรูอ้ย่างไร สมองมนุษย์

ไม่มีขีดจ ากดัในการเก็บความจ า แต่กระบวนการ consolidation ตอ้งใชเ้วลา ขอ้มูล

จ านวนจ ากดัเท่านัน้ที่สามารถประมวลและเก็บไดใ้นช่วงระยะเวลาหนึ่ง ซึ่งเป็นเหตุผล

ส าคญัว่าท าไมการ อ่านหนงัสอืแบบเร่งรดัในระยะส ัน้ จึงไม่ใช่กลยุทธท์ี่มปีระสทิธิภาพ มี

งานวจิยัจ านวนมากที่แสดงใหเ้ห็นว่า การเรียนรูแ้บบเวน้ระยะเวลา (spaced learning) 

ใหผ้ลลพัธ์ดีกว่าการเรียนแบบรวดเร็วในช่วงส ัน้อย่างชดัเจน ทุกประสบการณ์ลว้น

ก่อใหเ้กิดการเปลี่ยนแปลงในสมอง โดยสมองจะเขา้รหสัขอ้มูลนัน้เป็นร่องรอยความจ า 

(engram) ซึ่งสะทอ้นการเปลี่ยนแปลงทางโครงสรา้งและหนา้ที่ของระบบประสาท 

ร่องรอยเหลา่นี้เป็นหลกัฐานว่าประสบการณ์ไดก้ลายเป็นส่วนหนึ่งของสมอง  
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การเรียกคืนความจ า (retrieval): หมายถงึ ความสามารถในการดงึขอ้มูลที่เก็บ

ไวใ้นสมองออกมาใชง้านในปจัจุบนั โดยทัว่ไป การเรียกคืนขอ้มูลจะมปีระสิทธิภาพมาก

ขึ้นเมือ่มกีารประมวลผลขอ้มลูอย่างเหมาะสมตัง้แต่เริ่มตน้ ยิ่งมกีารพจิารณาขอ้มลูใหม่ใน

หลายแง่มุมมากเท่าใด ก็ยิ่งช่วยสรา้ง “เบาะแส” (cues) ที่เอื้อต่อการดึงขอ้มูลกลบัมา

ใชไ้ดง้่ายขึ้นเมื่อจ าเป็น โดยเฉพาะอย่างยิ่ง การเชื่อมโยงขอ้มูลเขา้กบัประสบการณ์ส่วน

บุคคลเป็นกลยุทธก์ารเรียนรูท้ี่มปีระสิทธิภาพ เช่น การพิจารณาว่าเคยมปีระสบการณ์ที่

สอดคลอ้งกบัแนวคิดนัน้หรือไม่ หรือเคยพบตวัอย่างในชีวิตประจ าวนัหรือไม่ การท า

ความเขา้ใจอย่างลกึซึ้งก่อนเรียนรูเ้นื้อหาถดัไปมคีวามส าคญั เนื่องจากแมก้ารท่องจ าเพียง

อย่างเดียวอาจช่วยใหจ้ดจ าไดใ้นระยะส ัน้ แต่ในระยะยาว ขอ้มูลที่ไม่ไดผ้่านการท าความ

เขา้ใจอย่างแทจ้ริงมกัไม่คงอยู่ นอกจากนี้  การลืมระหว่างการเรียกคืนขอ้มูลสามารถ

เกิดขึ้นได ้เช่น ภาวะ “จ าอะไรไม่ไดเ้ลย” ขณะสอบ แต่กลบันึกออกไดท้นัทหีลงัออกจาก

หอ้งสอบ (Stangor, n.d.) 

ความเครียดเป็นปัจจยัส าคญัที่ส่งผลใหเ้กิดความลม้เหลวในการเรียกคืน

ความจ า การลดผลกระทบของความเครียดสามารถท าไดโ้ดยการฝึกจดัการความเครียด

ทัง้ก่อนและระหว่างการสอบ อีกแนวทางหนึ่งคือการทบทวนเนื้อหาซ า้มากกว่าระดบัที่คิด

ว่ า เพียงพอ (overstudying) ซึ่ งมีส่ วนช่วยเสริมความแม่นย าของการเรียกคืน 

โดยทัว่ไป การเรียนรูม้กัเกิดขึ้นในสภาพแวดลอ้มที่มีความเครียดต า่ เช่น ที่พกัหรือ

หอ้งสมุด ส่งผลใหก้ารประเมินความเขา้ใจของตนเองอาจคลาดเคลื่อนเมื่อเทียบกบั

สถานการณ์สอบที่มคีวามเครียดสูง ดงันัน้ การทบทวนซ า้เพิ่มเติมภายหลงัจากที่เขา้ใจ

เนื้อหาแลว้ จะช่วยเสริมความคงทนของความจ าและเพิม่ความแม่นย าในการเรียกคืน แม ้

ในภาวะทีม่คีวามเครียด 

 ความจ าระยะยาวและการควบรวมในระดบัระบบ (systems consolidation):

เพื่อใหค้วามจ าระยะยาวสามารถคงอยู่ไดน้านหลายเดือนหรือยาวนานกว่านัน้ จ าเป็นตอ้ง

เกิดการจ ัดระเบียบใหม่ของวงจรประสาทผ่านกระบวนการที่ เรียกว่ า  systems 

consolidation  ซึ่งหมายถงึกระบวนการที่ความจ ามกีารเจริญเติบโตและจดัระเบยีบใหม่
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ภายในโครงข่ายประสาทที่รองรบัความจ าดงักลา่ว แตกต่างจาก cellular  consolidation 

ทีเ่ป็นการเปลีย่นแปลงระดบัเซลล ์(Squire, 1986; Merlo et al., 2024) 

การท าลายฮิปโปแคมปสัในมนุษยก่์อใหเ้กิดภาวะสูญเสียความจ าไปขา้งหนา้ 

(anterograde amnesia) ส าหรบัความจ าแบบเหตุการณ์ และภาวะสูญเสียความจ า

ยอ้นหลงั (retrograde amnesia) ส าหรบัเหตุการณ์ที่เกิดขึ้นไม่นานก่อนการบาดเจ็บ 

ขณะที่ความจ าในอดีตระยะไกลยงัคงอยู่ (Milner & Penfield, 1955) โดยท าหนา้ที่เป็น

ตวัเชื่อมโยงทีป่ระสานขอ้มลูจากโครงสรา้งคอรเ์ทก็ซต่์าง ๆ ซึง่เป็นแหลง่จดัเก็บเนื้อหาของ

ความจ า เมือ่เวลาผ่านไปเป็นสปัดาหห์รือเดอืนความจ าสามารถถูกเรียกคืนได ้โดยไม่ตอ้ง

อาศยัฮิปโปแคมปสั ซึ่งแสดงใหเ้ห็นว่าร่องรอยของความจ า (memory trace) ไดร้บัการ

จดัระเบยีบใหม่ นอกจากนี้ ยงัพบว่าเซลลป์ระสาทในคอรเ์ทกซท์ี่มบีทบาทส าคญัต่อการ

เรียกคืนความจ าระยะไกลนัน้ถูกจดัเตรียมไวต้ ัง้แต่ช่วงเรียนรูแ้ต่ยงัคงอยู่ในสภาวะ 

"เงยีบ" จนกว่าการควบรวมในระดบัระบบจะสมบูรณ์ (Kitamura, 2017; Merlo et al., 

2024) 

มงีานวจิยัรายงานว่าในระหว่างการเรียนรู ้เซลลป์ระสาทใน medial prefrontal 

cortex จะก่อตวัเป็นร่องรอยความจ าแบบเงยีบ (silent memory engram) ซึ่งสามารถ

ถูกกระตุน้ไดด้ว้ยเทคนิคออปโตเจเนตกิส ์(optogenetics) แต่ไม่สามารถเรียกคืนไดโ้ดย

ส ัญญาณธรรมชาติ  (Boyden, 2005) ผ่ านกระบวนการ systems consolidation 

ลายเซน็ของวงจรประสาททีจ่  าเป็นต่อการเรียกคืนความจ าจะยา้ยจากฮิปโปแคมปสัไปยงันี

โอคอรเ์ท็กซ ์โดยเกิดจากการพฒันาของร่องรอยเหล่านี้ ใน medial prefrontal cortex 

ซึ่งกระบวนการนี้ตอ้งอาศยัการป้อนสญัญาณจากฮิปโปแคมปสั (Nakashiba, 2009) ใน

ข ัน้ตอนสุดทา้ยของกระบวนการ systems consolidation เกี่ยวขอ้งกบัการลดบทบาท

ของร่องรอยความจ าในฮิปโปแคมปสั และการสิ้นสุดของการคงอยู่ในลกัษณะร่องรอย

ชัว่คราว ซึง่อาจเกิดจากการจดัระเบยีบใหม่ของการเชื่อมต่อระหว่างซนิแนปส ์เช่น การลบ

การเชื่อมต่อเดิม และการสรา้งการเชื่อมต่อใหม่จากเซลล์ประสาทที่เกิดขึ้ นใหม่ 

(newborn neurons)  บทบาทของ medial prefrontal cortex ต่อความจ าเหตุการณ์
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ระยะไกล จึงอาจมีลกัษณะคลา้ยคลึงกบับทบาทของฮิปโปแคมปสั ในการจดัการกบั

ความจ าระยะ ใกล ้แต่ medial prefrontal cortex ยงัมีหนา้ที่เพิ่มเติมในการรวม

องค์ประกอบต่าง ๆ ของ ร่องรอยที่ถูกจ ัดเก็บไว ใ้นหลายบริเวณของคอร์เทกซ์ 

(Tonegawa, 2018) 

3. กลไกการลืม และการเปลี่ยนแปลงของความจ าหลังการ

เรียกคืน 

 การระงบัความจ าท่ีลา้สมยัอย่างจ าเพาะเจาะจง : เป็นกระบวนการที่สมอง

ด าเนินการอย่างแอคทฟี เพื่อช่วยใหส้ิ่งมชีีวติสามารถปรบัตวัทางพฤติกรรมใหส้อดคลอ้ง

กบัสภาพแวดลอ้มที่เปลีย่นแปลงได ้มนุษยม์คีวามสามารถในการเลอืกเรียกคืนขอ้มูลที่

เกี่ยวขอ้ง โดยอาศยัการยบัย ัง้ร่องรอยความจ าอื่นที่แข่งขนักนั (competing traces) 

ผ่านกระบวนการที่เรียกว่า การลืมจากการเรียกคืน ( retrieval-induced forgetting) 

กลไกนี้ เปิดโอกาสใหส้มองควบคุมการเขา้ถึงความจ าไดอ้ย่างยืดหยุ่น เพื่อรองรบัความ

ตอ้งการทางพฤติกรรม สติปญัญา และอารมณ์ในแต่ละช่วงเวลา นกัวจิยัเสนอว่า การลมื

จากการเรียกคืน เกิดจากกระบวนการยบัย ัง้ความจ าอย่างแอคทีฟ โดยเมื่อมีความ

พยายามเรียกคืนขอ้มูลเป้าหมายจากค าใบ ้ระบบความจ าจะกระตุน้ร่องรอยความจ าที่

เกี่ยวขอ้งหลายรายการพรอ้มกนั ส่งผลใหเ้กิดการแข่งขนัระหว่างขอ้มูลเหล่านัน้ สมองจงึ

ตอ้งเปิดใชก้ลไกการยบัย ัง้เพือ่ลดการแทรกแซงจากขอ้มูลทีไ่ม่ใช่เป้าหมาย และเพิม่ความ

แม่นย าในการเรียกคืน (Anderson, 2003) 

 กระบวนการลมือย่างแอคทฟี (active forgetting) พบไดใ้นสตัวท์ี่ไม่ใช่มนุษย์

เช่นกนั Bekinschtein และคณะ ไดน้ าเสนอแบบจ าลอง การลมืจากการเรียกคืน ในสตัว ์

ซึง่แสดงใหเ้ห็นว่า สมองส่วน prefrontal cortex มบีทบาทในการยบัย ัง้ความจ าที่แข่งขนั

กนั และส่งสญัญาณเริ่มตน้กระบวนการลมือย่างแอคทีฟ ในการศึกษานี้  หนูทดลองถูก

ฝึกในภารกิจการจดจ าวตัถแุบบใหม่ โดยใหเ้ชื่อมโยงสิ่งแวดลอ้มกบัวตัถสุองชิ้น (A และ 

B) หลงัจากนัน้ หนูจะถูกน ากลบัมาทดสอบความจ าเกี่ยวกบัวตัถุ A ซ า้ ๆ โดยการวาง
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วตัถุ A ร่วมกบัวตัถุใหม่ (C) ในบริบทเดิมทุกครัง้ พบว่า การเรียกคืนความจ าเกี่ยวกบั

วตัถ ุA ซ า้ ๆ ท าใหค้วามสามารถในการเรียกคืนความจ าเกี่ยวกบัวตัถ ุB ลดลง กลา่วคือ 

การจดจ า A น าไปสู่การลมื B (Bekinschtein, 2018) 

 กลไกระดบัโมเลกุลของการลืม: การลืมอาจเกิดขึ้นจากการรื้อถอนชุดเซลล์

ประสาทที่เขา้รหสัประสบการณ์ในอดีต โดยการลมืแบบพาสซีฟ  (passive) เป็นผลจาก

กระบวนการทางชีววทิยาที่รื้อโครงสรา้งของความจ าเนื่องจากการหมนุเวยีนของโมเลกุล 

(molecular turnover) แต่เมื่อกระบวนการนี้ถูกกระตุน้อย่างแอคทฟี (active) จะส่งผล

โดยตรงต่อความเชื่อมโยงระหว่างซินแนปส ์ท ัง้การเรียนรู ้ความจ า และการแสดงออก

ของ LTP จะเพิม่ปริมาณของตวัรบั AMPA ทีม่หีน่วยย่อย GluA2 (GluA2-containing 

AMPARs) บนเยื่อโพสต์ซินแนปส์ อย่างไรก็ตามการลืมเกี่ยวขอ้งกับการน าตัวร ับ 

AMPA เหล่านี้ออกจากบริเวณซนิแนปสผ์่านกระบวนการน าตวัรบัเขา้สู่เซลล ์(receptor 

internalisation) (Migues, 2016) สญัญาณกระตุน้ใหเ้กิด internalisation นี้มี Ca2+ 

ไหลเขา้ผ่านการกระตุน้ตวัรบั NMDA โดยตวัรบั NMDA เป็นโปรตีนเฮเทอโรเตตรา

เมอรท์ีป่ระกอบดว้ยหน่วยย่อย GluN1 ร่วมกบั GluN2 หรือ GluN3 การแสดงออกของ 

GluN2 ชนิดต่าง ๆ จะแตกต่างกนัตามบริเวณของสมองและระยะพฒันาการ โดยเฉพาะ 

สมดุลระหว่าง GluN2A และ GluN2B มผีลโดยตรงต่อความแรงของซนิแนปสแ์ละความ

คงทนของความจ า ตวัรบั NMDA ที่มหีน่วยย่อย GluN2B เอื้อต่อการน าเขา้แคลเซยีม 

และส่งผลกระทบต่อแรงของซนิแนปสไ์ดม้ากกว่า เนื่องจากสามารถควบคุมการแสดงออก

ของตวัรบั AMPA บนเยื่อซินแนปสไ์ดโ้ดยตรง (Sobczyk, 2005) ดงันัน้ กิจกรรมของ

ตวัรบั NMDA จึงมบีทบาทส าคญัต่อการลมืแบบแอคทฟี โดยการกระตุน้มากจะเร่งการ

สูญเสยีความจ าระยะยาว ขณะที่การกระตุน้นอ้ยจะชะลอกระบวนการลมื (Hardt, 2014) 

สมมตุิฐานนี้ ไดร้บัการสนบัสนุนโดยขอ้มูลที่แสดงว่า การปิดกัน้ตวัรบั NMDA ในฮิปโป

แคมปสัส่วน หลงัสามารถป้องกนัการลมืต าแหน่งของวตัถุ รวมทัง้ป้องกนัการลมืความจ า

เชงิพื้นทีใ่นหนูทดลอง (Migues, 2019)  นอกจากนี้ ความแรงของความจ าและระยะเวลา

ของความจ ายงัสมัพนัธ์กบั บทบาทที่แตกต่างกนัของตวัรบั NMDA ชนิดต่าง ๆ โดย
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ประสบการณ์การเรียนรูท้ี่น าไปสู่ความจ าระยะยาวที่มีความแรง เช่น เหตุการณ์ที่มี

ความส าคญัทางอารมณ์ ระดบัการแสดงออกของตวัรบั NMDA ชนิด GluN2B ใน 

amygdala จะต า่กว่าเมื่อเปรียบเทยีบกบับริเวณอื่น  อีกทัง้ ความจ าที่เพิ่งเกิดขึ้นใหม่ยงั

แสดงระดบัของตวัรบั NMDA ชนิด GluN2B ต า่กว่าความจ าที่มอีายุนานกว่า (Wang, 

2009) โดยสรุปสมดุลของการแสดงออกระหว่างตวัรบั NMDA ที่มหีน่วยย่อย GluN2A 

และ GluN2B เป็นตวัควบคุมการลืมแบบแอคทีฟ และมีบทบาทในการก าหนดชะตา

กรรมของความจ า โดยเฉพาะผ่านกลไกที่ควบคุมอตัราการน าตวัรบั AMPA ออกจาก

บริเวณโพสตซ์นิแนปส ์(Villarreal, 2002) 

 การป้องกนัไม่ใหค้วามจ ายอ้นกลบั : การใหร้างวลัเป็นครั้งคราวระหว่าง

กระบวนการยกเลกิพฤติกรรม สามารถลดโอกาสการเรียนรูซ้  า้ในหนูทดลองไดม้ากขึ้น 

ผลลพัธน์ี้อาจอธิบายไดว้่าการใหร้างวลัเป็นระยะ ๆ ช่วยลดระดบัของขอ้ผดิพลาดในการ

คาดการณ์ (prediction error) โดยรวมท าใหส้มองไม่เปิดหนา้ต่างส าหรบัการปรบัเปลีย่น

ความจ าส่งผลใหค้วามทรงจ าเดิมไม่ถูกรบกวนและลดโอกาสที่จะยอ้นกลบัคืนมา  มี

เทคนิคหลากหลายรูปแบบที่ไดร้บัการพฒันาเพื่อเพิ่มประสิทธิภาพของกระบวนการลืม

หรือป้องกนัไม่ใหค้วามทรงจ าเดมิกลบัมาอีก หนึ่งในเทคนิคส าคญัคือ การปรบัสภาพแบบ

ตา้น (counterconditioning) ซึ่งเป็นการสรา้งความเชื่อมโยงใหม่ที่มคีุณค่าทางอารมณ์ 

(emotional valence) แตกต่างจากเดิมตรงขา้มกบัผลลพัธเ์ดิม (Arellano Pé rez et al., 

2020) กลไกนี้ท างานโดยการผสานขอ้มูลเชิงลบหรือเชิงบวกใหม่เขา้ไปกบัร่องรอยความ

จ าเดมิในช่วงการเรียกคืน จงึลดอทิธิพลของผลลพัธเ์ดมิ 

 การป้องกนัการสูญเสียความจ า:  ความบกพร่องทางความจ าเป็นอาการที่พบได ้

บ่อยในโรคทางระบบประสาทและจิตเวช และอาจส่งผลกระทบอย่างมากต่อการด าเนิน

ชีวติ ความสมัพนัธ ์และคุณภาพชีวติของผูป่้วย ดงันัน้ การปกป้องความจ าจึงเป็นปจัจยั

ส าคญัในการคงไวซ้ึ่งคุณภาพชีวติ งานวจิยัดา้นประสาทวทิยาศาสตรแ์ละจิตวทิยายงัคง

มุ่งพฒันาแนวทางใหม่ในการเสริมสรา้งและคงอยู่ของความจ า  เช่น การฝึกทกัษะทาง
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สตปิญัญา การฝึกควบคุมคลืน่สมอง และ ความเป็นจริงเสมอืน ก าลงัไดร้บัการพฒันาให ้

เป็นแนวทางการบ าบดัส าหรบัผูท้ี่มปีญัหาความจ า 

1. การฝึกทกัษะทางสติปญัญา เป็นการฝึกฝนการท างานของสมองผ่านชดุแบบ

ฝึกเฉพาะดา้น โดยมเีป้าหมายเพื่อเพิ่มประสิทธิภาพของหนา้ที่ทางปญัญา 

การฝึกในลกัษณะนี้ ช่วยพฒันาการเรียนรูเ้หตุการณ์ใหม่และเสริมการคงอยู่

ของความจ า (Naismith, 2013) 

2. การฝึกควบคุมคลื่นสมอง เป็นเทคนิคที่ฝึกใหค้วามสามารถในการควบคุม

กิจกรรมของสมองตนเองได ้โดยอาศยัขอ้มูลยอ้นกลบัแบบเรียลไทมจ์าก

สญัญาณสมอง เช่น คลื่นไฟฟ้าสมอง (EEG) หรือการถ่ายภาพสมองดว้ย

คลื่นแม่เหล็กไฟฟ้าท างาน (fMRI) การฝึกควบคุมคลื่นสมองแสดงผลเชิง

บวกในทัง้ผูท้ี่มีสุขภาพดีและผูท้ี่มีอาการบาดเจ็บที่สมอง  โดยสามารถ

ปรบัปรุงความสามารถในการจ าได ้(Escolano, 2011) 

3. เทคโนโลยีความเป็นจริงเสมือน ช่วยสรา้งสภาพแวดลอ้มจ าลองที่สมจริง 

โดยมอบประสบการณ์ที่หลากหลายทางประสาทสมัผสั ซึ่งสามารถช่วยเสริม

การจดจ าและเรียกคืนขอ้มูล การฝึกความจ าผ่านความเป็นจริงเสมอืนพบว่า

สามารถช่วยเพิ่มประสิทธิภาพความจ าไดโ้ดยเฉพาะในผูสู้งอายุที่มีภาวะ

บกพร่องทางสติปัญญาเล็กน ้อย (mild cognitive impairment) ได  ้

(Thapa, 2020) 
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บทที่ 5 

เส้นทางน าเข้าข้อมูลสู่ฮิปโปแคมปัส 

ในการสร้างความจ าแบบเหตุการณ์
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ทุกวนั สมองของมนุษย์ตอ้งเผชิญกบัขอ้มูลจ านวนมหาศาลจาก

สิ่งแวดลอ้ม แต่มเีพยีงบางส่วนเท่านัน้ที่ถูกคดัเลอืกและจดัเก็บเป็นความจ าที่

สามารถเรียกคืนไดใ้นภายหลงั ค าถามส าคญัคือ ขอ้มูลเหล่านี้ เดินทางเขา้สู่

ระบบความจ าไดอ้ย่างไร และเหตุใดประสบการณ์บางอย่างจึงถูกจดจ าไดอ้ย่าง

ชดัเจน ขณะทีบ่างอย่างเลอืนหายไป 

จากแนวคิดในบทก่อนหนา้ ความจ าแบบเหตุการณ์ เกี่ยวขอ้งกบัการ

จดจ าเหตกุารณ์ในบรบิทของเวลาและสถานที ่ซึ่งตอ้งอาศยัการบูรณาการขอ้มลู

จากหลายระบบในสมอง โดยเฉพาะโครงข่ายในกลีบขมบัส่วนใน (medial 

temporal lobe) และฮิปโปแคมปสั อย่างไรก็ตาม ก่อนที่ขอ้มูลจะถูกเขา้รหสั

และจดัเก็บเป็นร่องรอยความจ า ขอ้มูลจากสิ่งแวดลอ้มจ าเป็นตอ้งผ่าน

กระบวนการประมวลผลและคดักรองผ่านเสน้ทางประสาทที่ซบัซอ้น  บทนี้

มุ่งเนน้การท าความเขา้ใจ “เสน้ทางน าเขา้ของขอ้มูล” สู่ฮิปโปแคมปสั ซึ่งเป็น

ข ัน้ตอนส าคญัของการสรา้งความจ าแบบเหตุการณ์ โดยจะอธิบายบทบาทของ

โครงข่ายคอร์เทกซใ์นกลีบขมบัส่วนในที่เกี่ยวขอ้งกบัการประมวลผลขอ้มูล

เกี่ยวกบัวตัถุและบริบทเชิงพื้นที่ ก่อนการบูรณาการเป็นประสบการณ์ที่มี

ความหมายในระดบัความจ า 

 

1. โครงสร้างพ้ืนฐานของการสร้างความจ าแบบเหตุการณ์ 

การสรา้งความจ าแบบเหตกุารณ์ (episodic memory) เป็นความสามารถในการ

เขา้รหสัขอ้มูลว่า “เกิดอะไรขึ้น ทีไ่หน และเมือ่ใด” กลา่วคือ เป็นการรวมกนัระหว่าง 

ขอ้มูลเกี่ยวกบัวตัถ ุกบั บริบทเชิงพื้นท่ีและเวลา ความจ าแบบเหตุการณ์มรีากฐานอยู่บน

โครงข่ายประสาททีซ่บัซอ้นของสมอง โดยเฉพาะในบริเวณกลีบขมบัส่วนใน (medial 
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temporal lobe) ซึง่ประกอบดว้ยเพอริไรนลัคอรเ์ทกซ ์(perirhinal cortex), 

parahippocampal cortex, entorhinal cortex, amygdala และ ฮปิโปแคมปสั 

โครงสรา้งเหล่านี้มบีทบาทร่วมกนัในการประมวลผลขอ้มลูจากประสบการณ์ โดยท าหนา้ที่

รวบรวม วเิคราะห ์และถ่ายทอดขอ้มลูเขา้สู่ระบบความจ าระยะยาว  

 

รูปท่ี 5-1 แผนภาพแสดงโครงสรา้งภายในกลบีขมบัส่วนใน (medial temporal lobe) 

(ภาพร่างตน้แบบโดยผูป้ระพนัธ ์และพฒันาเป็นภาพดจิิทลัโดยใชเ้คร่ืองมอื

ปญัญาประดษิฐ;์ ค าก ากบัภาพโดยผูป้ระพนัธ)์ 

 

Perirhinal cortex: ประกอบดว้ย Brodmann areas 35 และ 36 เป็น

โครงสรา้งส าคญัที่ต ัง้อยู่บริเวณดา้นหนา้และดา้นในของ medial temporal lobe โดย

ต าแหน่งทางกายวภิาคของบริเวณนี้เคยเป็นประเดน็ทีม่คีวามเห็นแตกต่างกนัในแวดวง

วชิาการ อย่างไรก็ตามปจัจุบนัมคีวามเหน็พอ้งกนัในว่า perirhinal cortex ในมนุษย์

ตัง้อยู่บริเวณดา้นหนา้ของ entorhinal cortex ในลงิ perirhinal cortex แผ่ขยายอยู่ถดั

ออกไปทางดา้นขา้งของร่องไรนลั (rhinal sulcus) ตลอดแนว ในขณะทีใ่นหนูพบว่า 

perirhinal cortex ครอบคลุมพื้นทีท่ ัง้สองดา้นของส่วนทา้ยของร่องไรนลั (Brown & 

Eldridge, 2009; Von Bonin & Bailey, 1947; รูปที ่5-2) perirhinal cortex มบีทบาท
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ส าคญัในการประมวลผลขอ้มลูเกี่ยวกบัวตัถ ุโดยท าหนา้ทีบู่รณาการขอ้มูลจากระบบ

ประสาทรบัความรูส้กึหลายประเภท เพือ่สรา้งตวัแทนของวตัถอุย่างแม่นย า (Tulving, 

1983) 

 

รูปท่ี 5-2 แสดงความสมัพนัธเ์ชงิต าแหน่งของ perirhinal cortex (PER), entorhinal 

cortex (EC), parahippocampal cortex (PHC) และ hippocampal formation (HF) 

โดยเปรียบเทยีบในสมองของ มนุษย ์ลงิ และ หนู ผ่านภาพตามแนวดา้นขา้ง (รูปแถวบน) 

และภาพจ าลองเปลอืกสมองที่ถูกคลีอ่อกจากผวิโคง้ของรอยหยกัแนวใตส้มอง (รูปแถว

ลา่ง) (ดดัแปลงจาก Von Bonin & Bailey, 1947; วาดโดยธนิดา ตรีรตันกุลพร ดว้ย

โปรแกรม Adobe Illustrator; ค าก ากบัภาพโดยผูป้ระพนัธ)์ 

 Parahippocampal cortex: เป็นส่วนหนึ่งของ parahippocampal gyrus ที่

อยู่ถดัจาก entorhinal cortex ไปทางดา้นหลงั (รูปที่ 5-1) โดยบริเวณนี้มกัถูกเรียกว่า 

posterior parahippocampal cortex หรือเรียกส ัน้ ๆ ว่า parahippocampal cortex 

ตามต าราแต่ละแหล่ง บริเวณ parahippocampal cortex นี้ประกอบดว้ยเขตสมอง

ส าคญัสองเขต ไดแ้ก่ เขต TH และ TF ซึ่งเป็นค าเฉพาะทางในประสาทกายวภิาคที่ถูก

ก าหนดขึ้นโดย Bonin และ Bailey (1947) เพื่อใชจ้ าแนกเขตของเปลือกสมองตาม
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ลกัษณะทางสถาปตัยกรรมของเซลลป์ระสาท (cytoarchitecture) เขต TH และ TF มี

บทบาทส าคญัในการจดจ าฉาก (scene recognition) และการประมวลผลขอ้มลูเชิงพื้นที่ 

(spatial processing) เช่น การรบัรูต้ าแหน่ง ทศิทาง และบริบททางสิ่งแวดลอ้ม โดยท า

หนา้ที่เป็นศูนยร์วมของขอ้มูลที่เกี่ยวขอ้งกบัการน าทางเชิงพื้นที่ (spatial navigation) 

(Poeta & Burwell, 2022) 

Entorhinal cortex: เป็นโครงสรา้งส าคญัที่ต ัง้อยู่ระหว่าง perirhinal cortex 

และ parahippocampal cortex (รูปที ่5-1) โดยครอบคลุมบริเวณ Brodmann’s areas 

28 และ 34 ท าหนา้ที่เป็นศูนยร์วมขอ้มูลจากทัง้สองแหล่ง ก่อนส่งต่อไปยงัฮิปโปแคมปสั

เพือ่กระบวนการเขา้รหสัและจดัเก็บความจ าระยะยาว 

Entorhinal cortex แบ่งออกเป็นสองส่วนหลกัทีม่หีนา้ทีเ่ฉพาะทาง ดงันี้ 

1. Lateral entorhinal cortex ท าหนา้ที่ร ับขอ้มูลเกี่ยวกับวตัถุและ

ประสบการณ์จาก perirhinal cortex โดยเนน้ขอ้มูลดา้นตวัตนและ

ลกัษณะเฉพาะของสิง่เรา้ 

2. Medial entorhinal cortex ท าหนา้ทีร่บัขอ้มลูเชงิพื้นที ่เช่น ต าแหน่ง

และทศิทางจาก parahippocampal cortex 

ทัง้สองส่วนถอืเป็นประตูหลกัส าหรบัการถ่ายทอดขอ้มูลเขา้สู่ฮปิโปแคมปสั ซึ่งมี

บทบาทส าคญัในการประมวลผลและจดัเก็บความทรงจ าระยะยาว โดยเฉพาะความจ าเชงิ

เหตกุารณ์ทีต่อ้งอาศยัการบูรณาการขอ้มลูจากทัง้วตัถแุละบริบทเชงิพื้นทีอ่ย่างแม่นย า 

ฮปิโปแคมปสั: ประกอบดว้ยโครงสรา้งหลกั ไดแ้ก่ dentate gyrus, cornu 

amonis และ subiculum ซึง่ท าหนา้ที่รวมขอ้มลูจาก lateral entorhinal cortex และ 

medial entorhinal cortex เพือ่จดัเก็บความสมัพนัธร์ะหว่างวตัถ ุสถานที ่และบริบทของ

เหตุการณ์ ใหก้ลายเป็นความจ าแบบเหตกุารณ์ทีม่คีวามละเอียดและสามารถเรียกคืนได ้

แม่นย า  
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อะมิกดะลา: แมจ้ะไม่อยู่ในเสน้ทางหลกัของการประมวลผลเชิงเหตุการณ์

โดยตรง แต่ amygdala มบีทบาทส าคญัในการประเมนิคุณค่าทางอารมณ์ของเหตุการณ์

ต่าง ๆ หากเหตุการณ์มีความหมายทางอารมณ์ เช่น ความกลวั หรือความตื่นเตน้ 

amygdala จะกระตุน้การท างานของฮิปโปแคมปสั ส่งผลใหค้วามจ าเหล่านัน้มีความ

ม ัน่คงและคงทนมากยิ่งขึ้น โดยเฉพาะอย่างยิ่ง พบว่า basolateral amygdala (BLA) 

ซึ่งมอีงคป์ระกอบหลกั ไดแ้ก่ lateral nucleus, basal nucleus และ accessory basal 

nucleus เป็นบริเวณส าคญัที่สุดของ amygdala ในการประมวลผลขอ้มูลทางอารมณ์

และการควบรวมความจ า (memory consolidation) แมว้่าจะมนีิวเคลยีสอื่นอยู่ร่วมดว้ย 

แต่สามนิวเคลียสดงักล่าวถือเป็นโครงสรา้งหลกัของ  basolateral amygdala และมี

ต าแหน่งอยู่ใกลก้บัฮิปโปแคมปสั ซึ่งเอื้อต่อการมบีทบาทในการปรบัเปลีย่นความจ าอย่าง

มนียัส าคญั (Roesler et al., 2021) 

2. ข้อมูลเกี่ยวกับวัตถุ: บทบาทของ perirhinal cortex 

การสรา้งภาพแทนของวตัถุในบริบทของความจ าแบบเหตุการณ์ เป็นกระบวน 

การที่ตอ้งอาศยัการท างานร่วมกนัของหลายบริเวณในซีรีบรลัคอรเ์ทกซ์ จุดเริ่มตน้ของ

กระบวนการนี้คือการรบัรูส้ิ่งเรา้ทางประสาทสมัผสัจากภายนอก ซึ่งถูกตรวจจบัโดยตวัรบั

เฉพาะทาง และแปลงเป็นสญัญาณไฟฟ้าในรูปของศกัยไ์ฟฟ้าเพือ่ส่งต่อเขา้สู่ระบบประสาท 

(Purves et al., 2012) จากนัน้ขอ้มลูจะถูกส่งต่อไปยงัพื้นทีต่่าง ๆ ของคอรเ์ทกซ ์เพือ่การ

ประมวลผลการรบัรูใ้นระดบัละเอียด ซึ่งบริเวณเหล่านี้ถูกจดัโครงสรา้งภายในลกัษณะ

ล าดบัชัน้ (hierarchical) กล่าวคือ บริเวณตน้ทางจะรบัผิดชอบการประมวลผลขอ้มูล

ระดบัพื้นฐาน ในขณะที่บริเวณปลายทางจะจดัการกบัคุณลกัษณะที่ซบัซอ้นและเป็น

นามธรรมมากขึ้น 

การสรา้งภาพแทนวตัถุตอ้งอาศยัระบบการมองเห็นดา้นล่าง (ventral visual 

system) หรือที่รูจ้กักนัว่าเสน้ทาง “วตัถุคืออะไร” (what pathway) ซึ่งเริ่มตน้จาก

บริเวณดา้นในสุดของกลบีทา้ยทอย คือคอรเ์ทกซก์ารมองเห็นข ัน้แรก (primary visual 
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cortex: V1) ซึง่ไวต่อองคป์ระกอบทางเรขาคณิตพื้นฐานของภาพ แลว้ส่งต่อมายงับริเวณ

คอร์เทกซก์ารมองเห็นข ัน้ที่สอง (secondary visual cortex: V2) และคอร์เทกซก์าร

มองเหน็ข ัน้ทีส่าม (tertiary visual cortex: V3) ซึง่สามารถตรวจจบัรูปร่างทีซ่บัซอ้นมาก

ขึ้น จนกระทัง่มาถึงบริเวณส่วนล่างของกลีบขมบั (inferior temporal area) ซึ่งเป็น

บริเวณทีส่รา้งภาพแทนของสิง่เรา้โดยไม่ขึ้นกบับริบท (Bornkessel-Schlesewsky et al., 

2015; Perry & Fallah, 2014) เมื่อการประมวลผลเสร็จสิ้น ขอ้มูลจะถูกรวมเป็นภาพ

แทนของวตัถทุี่มคีวามซบัซอ้นยิ่งขึ้น อย่างไรก็ตาม การรบัรูท้างประสาทสมัผสัเพยีงอย่าง

เดยีวไม่เพยีงพอ เนื่องจากยงัตอ้งอาศยัองคป์ระกอบอื่น เช่น ความหมายทางอารมณ์และ

การอนุมานคุณสมบตัขิองวตัถ ุซึง่เกี่ยวขอ้งกบัการท างานของระบบลมิบกิ 

การรบัขอ้มูลน าเขา้ (afferent inputs): จากการศึกษาทางกายวภิาคในลงิมา

แคก (macaque monkeys) พบว่า perirhinal cortex ไดร้บัขอ้มลูน าเขา้ส่วนใหญ่จาก

ระบบการมองเหน็ระดบัสูง โดยเฉพาะจาก inferior temporal cortex ซึง่รวมถงึบริเวณ 

temporo-occipital cortex โดยมสีดัส่วนของการเชื่อมต่อสูงถงึรอ้ยละ 62 ของการ

เชื่อมต่อทัง้หมด (Suzuki & Amaral, 1994) นอกจากนี้ ยงัมกีารเชื่อมต่อจากบริเวณอื่น 

ๆ ของสมองส่วนหนา้ เช่น พรีฟรอนทอลคอรเ์ทกซ ์(prefrontal cortex), ออรบ์โิตฟรอน

ทอลคอรเ์ทกซ ์(orbitofrontal cortex), อนิซูลาคอรเ์ทกซ ์(insular cortex), ซงิกูเลตคอร์

เทกซ ์ (cingulate cortex), คอรเ์ทกซก์ลบีขมบัส่วนบน (superior temporal cortex), 

ไพริฟอรม์คอรเ์ทกซ ์ (piriform cortex) และ amygdala (รูปที ่ 5-3; ซึง่เป็นภาพสรุปที่

ผูเ้ขยีนจดัท าขึ้นจากการสงัเคราะหง์านทบทวนวรรณกรรม) ดว้ยโครงสรา้งการเชื่อมต่อที่

หลากหลาย perirhinal cortex ท าหนา้ทีผ่สานขอ้มลูทางประสาทสมัผสักบับริบททาง

อารมณ์และประสบการณ์ เพือ่เพิม่ความหมายใหก้บัภาพแทนของวตัถุ (Pessoa, 2010) 

การส่งสญัญาณออก (efferent outputs): การศึกษาการเชื่อมต่อขาออกของ 

perirhinal cortex พบว่าเสน้ทางหลกัมุ่งสู่ lateral entorhinal cortex ซึง่ท าหนา้ที่เป็น

ประตูส าคญั ส าหรบัการส่งขอ้มูลระดบัสูงเกี่ยวกบัวตัถุ เขา้สู่โครงสรา้งของฮิปโปแคมปสั 

อนัเป็นศูนยก์ลางในการสรา้งและจดัเก็บความจ า นอกจากนี้  perirhinal cortex ยงัส่ง



118 | ฮปิโปแคมปสั: จากสญัญาณเซลลสู่์การสรา้งความจ า  

แอกซอนไปยงั amygdala อย่างชดัเจน โดยเฉพาะในส่วนที่เกี่ยวขอ้งกบัการประเมิน

คุณค่าทางอารมณ์ของวตัถุ ส่วนการเชื่อมต่อไปยงักลุ่มนิวเครียสของทาลามสั ก็พบได ้

เช่นกนั โดยเฉพาะบริเวณนิวเคลียสจีนิคูเลตดา้นขา้ง (lateral geniculate nucleus) 

และ นิวเคลียสจีนิคูเลตดา้นใน (medial geniculate nucleus) ซึ่งเชื่อว่ามีบทบาทใน

การปรับแต่งและประสานขอ้มูลจากระบบประสาทต่าง ๆ ที่เกี่ยวขอ้งกับการรับรู ้ 

นอกจากนี้  perirhinal cortex ยงัส่งขอ้มูลยอ้นกลบั (feedback connections) ไปยงั

บริเวณที่เป็นแหล่งรบัสญัญาณน าเขา้ โดยเฉพาะอย่างยิ่งบริเวณ  temporo-occipital 

cortex (รูปที่ 3-5) เพื่อเสริมกระบวนการประมวลผลขอ้มูลใหม้ีความแม่นย ายิ่งขึ้น 

(Danieli et al., 2023) 

3. ข้อมูลเชิงพ้ืนที่: บทบาทของ parahippocampal cortex 

นอกเหนือจากการแทนความหมายของตัวตนของวตัถุแลว้ การประเมิน

คุณลกัษณะเชิงพื้นที่ของวตัถุก็มคีวามส าคญัอย่างยิ่ง ในกรณีนี้ ระบบการมองเห็นยงัคง

เป็นกลไกหลกัในการรบัรูข้อ้มูลจากสิ่งแวดลอ้ม โดยเฉพาะอย่างยิ่ง  ระบบการมองเห็น

ดา้นบน (dorsal visual system) หรือที่เรียกว่าเสน้ทาง “ที่ไหน” (where pathway) 

ซึ่งมีบทบาทส าคญัในการวิเคราะหต์ าแหน่งเชิงพื้นที่ การเคลื่อนไหว และการน าทาง  

เสน้ทางนี้ เริ่มตน้จาก V1 แลว้ส่งขอ้มูลไปยงั V2 และ V3 ก่อนเขา้สู่บริเวณ V5 (หรือที่

รูจ้กัในชื่อ middle temporal area: MT) ซึ่งมีหนา้ที่หลกัในการตรวจจบัทิศทางและ

ความเร็วของการเคลื่อนไหว จากนัน้ขอ้มูลจะถูกส่งต่อไปยงับริเวณกลีบขา้งส่วนหลงั 

(posterior parietal area) ซึ่งเป็นศูนยร์วมการประมวลผลการเคลื่อนไหวเชิงสมัพนัธ์

และการตอบสนองต่อวตัถุในพื้นที่รอบตวั นอกจากนี้  ระบบประสาทสมัผสัอื่น ๆ ยงัมี

ส่วนร่วมในการประเมินขอ้มูลเชิงพื้นที่ เช่น ระบบการไดย้ินจากบริเวณ superior 

temporal area ซึ่งสนบัสนุนการระบุต าแหน่งของแหล่งเสียง โดยอาศยัความแตกต่าง

ของเวลาทีค่ลืน่เสยีงเดินทางมาถงึหูแต่ละขา้ง ตลอดจนขอ้มูลเกี่ยวกบัการเคลือ่นไหวของ

ร่างกาย (Bizley & King, 2008) 
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การรบัข้อมูลน าเข้า (afferent inputs): เมื่อสญัญาณจาก dorsal visual 

system ผ่านเขา้สู่ V3 และส่งต่อไปยงั parietal cortex โดยเฉพาะในบริเวณ posterior 

parietal cortex รวมถึงด า้นข า้งของบริ เ วณ intraparietal ซึ่ ง เกี่ ยวข อ้งกับการ

ประมวลผลการมอง เห็นระด ับ สูง  พบว่ ามีการ เชื่ อม ต่ออย่ า งมีนัยส าคัญกับ 

parahippocampal cortex นอกจากนี้  ยงัพบว่าประมาณหนึ่งในสามของขอ้มูลน าเขา้ที่

เขา้สู่ parahippocampal cortex มาจากบริเวณ superior temporal gyrus ซึ่งเป็น

บริเวณที่เกี่ยวขอ้งกบัการประมวลผลเสียงและการเรียนรูเ้ชิงการไดย้ิน (Danieli et al., 

2023) 

กา รส่ ง ส ัญญาณออก ( efferent outputs): การส่ ง ส ัญญาณออกจ าก 

parahippocampal cortex จะสมัพนัธ์อย่างเด่นชัดกับ medial entorhinal cortex 

นอกจากนี้  parahippocampal cortex ยงัส่งแอกซอนไปยงับริเวณอื่น ๆ ที่ส  าคญั เช่น 

orbitofrontal cortex ซึ่ง เป็นศูนย์กลางดา้นหนา้ที่ร ับขอ้มูลจากระบบประสาทรับ

ความรูส้ึกและโครงสรา้งสมองส่วนใตเ้ปลอืกสมอง รวมถึงคอรเ์ทกซก์ลบีหนา้ส่วนหนา้

ดา้นใน (medial prefrontal cortex) นอกจากนี้ ยงัส่งแอกซอนไปยงั perirhinal cortex 

โดยมคีวามแรงของการเชื่อมต่อมากกว่าการส่งเขา้จากบริเวณเดียวกนั อีกทัง้ยงัพบการ

เชื่อมต่อยอ้นกลบัจาก parahippocampal cortex ไปยงั superior temporal area ซึ่ง

เป็นบริเวณคอรเ์ทกซส์่วนเชื่อมโยงดา้นการไดย้นิ (auditory association cortex) ที่ท า

หนา้ที่ในการประมวลผลเกี่ยวกบัเสียง (Cavada et al., 2000; Danieli et al., 2023) 

โดยรวมแลว้การที่ parahippocampal cortex ไดร้ ับขอ้มูลจากแหล่งต่าง ๆ อย่าง

หลากหลาย ช่วยใหโ้ครงสรา้งนี้สามารถสรา้งภาพแทนของบริบทของเหตุการณ์ไดอ้ย่าง

ครอบคลุม โดยเฉพาะในมิติของต าแหน่งและเวลาซึ่งเป็นองค์ประกอบส าคญัในการ

เขา้รหสัและเรียกคืนความจ าแบบเหตกุารณ์ 
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4. จุดคอขวดของการประมวลผล: บทบาทของ entorhinal 

cortex 

หลงัจากที่สมองประมวลและรวมขอ้มูลเกี่ยวกับลกัษณะของว ัตถุและ

คุณลกัษณะเชิงพื้นที่ในบริเวณ perirhinal cortex และ parahippocampal cortex 

แลว้ ขอ้มูลเหล่านี้ จะถูกส่งต่อไปยงั entorhinal cortex บริเวณนี้มกัถูกมองว่าเป็น

จดุเชื่อมหลกัระหว่าง ฮปิโปแคมปสั กบั นีโอคอรเ์ทกซ ์จงึมบีทบาทส าคญัในกระบวนการ

ก าเนิดของความจ าแบบเหตุการณ์และการประมวลผลเชิงพื้นที่  โดยทัว่ไป หนึ่งในหนา้ที่

หลกัของ entorhinal cortex คือท าหนา้ทีเ่ป็นประตูเชื่อม (gateway) ทีล่  าเลยีงขอ้มลูเขา้

วงจรดา้นในของฮปิโปแคมปสั ในข ัน้ตอนนี้ขอ้มลูเชงิพื้นทีแ่ละขอ้มูลเกี่ยวกบัวตัถยุงัไม่ได ้

รวมเขา้ดว้ยกนั ขอ้มูลเหล่านี้จะถูกส่งผ่านไปยงั entorhinal cortex สองส่วนที่แตกต่าง

กนั โดยขอ้มลูเก่ียวกบัวตัถจุากจะเขา้สู่ lateral entorhinal cortex ขณะทีข่อ้มลูเชงิพื้นที่

จะเขา้สู่ medial entorhinal cortex เพือ่การบูรณาการก่อนส่งต่อไปยงัฮิปโปแคมปสัเพื่อ

จดัเก็บเป็นความทรงจ าเชงิเหตกุารณ์  

4.1 Medial entorhinal cortex 

การรบัขอ้มูลน าเขา้ (afferent inputs): medial entorhinal cortex ไดร้ ับ

การเชื่อมต่อแบบรบัเขา้จากบริเวณต่าง ๆ ของนีโอคอรเ์ทกซ ์โดยส่วนใหญ่เป็นบริเวณที่

เกี่ยวขอ้งกบัการประมวลผลเชิงพื้นที่ บริเวณที่เด่นชดัที่สุดไดแ้ก่  parahippocampal 

cortex นอกจากนี้ดา้นหลงัของ medial entorhinal cortex ยงัไดร้บัการเชื่อมต่อจาก 

ฮิปโปแคมปสั ซึ่งมบีทบาทส าคญัในการแทนค่าทิศทางในเชิงพื้นที่  (spatial direction 

representation) ซึ่งไดร้บัการยนืยนัจากการศึกษาที่พบเซลลต์อบสนองต่อทศิทางศีรษะ 

(head-direction cells) และจากการทดลองในหนูที่ถูกท าลายสมองเฉพาะบริเวณ 

(Winter et al., 2015) 
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การสง่สญัญาณออก (efferent outputs): สญัญาณจาก medial entorhinal 

cortex ถูกส่งผ่าน perforant pathway ไปยงัฮปิโปแคมปสั ซึง่เป็นเป้าหมายหลกัของการ

รบัขอ้มูล โดยบริเวณนี้ถ่ายทอดขอ้มลูเชงิต าแหน่งและทศิทางโดยตรง ในบรรดาเซลล์

ประสาทชนิดต่าง ๆ เซลลก์ริด (grid cells) เป็นชนิดทีไ่ดร้บัการศึกษามากทีสุ่ด และมี

ลกัษณะการตอบสนองเชงิพื้นที่เป็นลายกริด โดยอตัราการยงิศกัยไ์ฟฟ้าของเซลลเ์หลา่นี้

สอดคลอ้งกบัต าแหน่งของสิง่มชีีวติภายในสิง่แวดลอ้ม โดยไม่ขึ้นกบัทศิทางหรือความเร็ว

ของการเคลือ่นไหว (Killian, Jutras, & Buffalo, 2012; Rowland et al., 2018)นบัตัง้แต่

การคน้พบครัง้แรกในปี 2005 เซลลก์ริดไดร้บัการเสนอว่ามบีทบาทส าคญัในการเขา้รหสั

ขอ้มลูเชงิพื้นที ่ และมกีารเชื่อมต่อกบัฮปิโปแคมปสัประมาณหนึ่งในสาม ขณะที่เซลลท์ี่

เหลอืประกอบดว้ยเซลลท์ี่ไม่เลอืกตอบสนอง (non-selective cells) ประมาณรอ้ยละ 50 

รวมถงึเซลลป์ระเภทอื่น ๆ เช่น เซลลท์ศิทางศีรษะ (head-direction cells), เซลล ์

ความเร็ว (speed cells) และเซลลข์อบเขต (boundary cells) นอกจากการเขา้รหสัขอ้มลู

เชงิพื้นทีแ่ลว้ ยงัมกีารคน้พบเซลลป์ระสาททีเ่กี่ยวขอ้งกบัการเขา้รหสัขอ้มลูเชงิเวลา หรือที่

เรียกว่า time cells ซึง่พบไดท้ ัง้ในฮปิโปแคมปสัและ entorhinal cortex เซลลเ์หลา่นี้จะ

แสดงรูปแบบการยงิศกัยไ์ฟฟ้าในช่วงเวลาทีจ่  าเพาะระหว่างเหตกุารณ์ต่อเนื่อง จงึเชื่อว่ามี

บทบาทส าคญัในการเชื่อมโยงล  าดบัเวลาเขา้กบัความจ าแบบเหตุการณ์ (episodic 

memory) (Winter et al., 2015) กลไกเหลา่นี้สะทอ้นใหเ้หน็ว่า entorhinal–

hippocampal network มบีทบาททัง้ในการเขา้รหสัขอ้มลูเชงิพื้นทีแ่ละการจดัล  าดบั

เหตุการณ์เชงิเวลา ซึง่เป็นองคป์ระกอบส าคญัของความจ าแบบเหตุการณ์ 

4.2 Lateral entorhinal cortex 

การรบัขอ้มูลน าเขา้ (afferent inputs): lateral entorhinal cortex ไดร้บั

สญัญาณน าเขา้หลกัจาก perirhinal cortex ซึง่เป็นขอ้มูลทีเ่กี่ยวกบัคุณลกัษณะของวตัถ ุ 

การสง่สญัญาณออก (efferent outputs): lateral entorhinal cortex ส่ง

ขอ้มลูเขา้สู่ฮิปโปแคมปสัผ่านเสน้ทางทีม่กีารจดัระเบยีบอย่างจ าเพาะ โดยชัน้ที ่2 ของ 

lateral entorhinal cortex ส่งแอกซอนผ่านทาง perforant pathway ไปยงับริเวณ 
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dentate gyrus และ CA3 ขณะทีช่ ัน้ที ่3 ของ lateral entorhinal cortex เชื่อมต่อ

โดยตรงกบั CA1 และ subiculum  

 

รูปท่ี 5-3 แผนภาพเสน้ทางการประมวลผลขอ้มลูเชงิวตัถแุละเชงิพื้นทีจ่ากระบบการ

มองเหน็สู่ฮิปโปแคมปสั : ภาพสรุปทีผู่ป้ระพนัธส์งัเคราะหข์ึ้นจากการทบทวนวรรณกรรม

(ออกแบบและจดัท าโดยผูป้ระพนัธ ์โดยใชโ้ปรแกรม Canva) 
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5. การเข้ารหัสและจัดเก็บความจ า: บทบาทของฮิปโปแคมปัส 

ฮิปโปแคมปสัเป็นโครงสรา้งของสมองที่มีมาตัง้แต่ยุคแรกเริ่มของววิฒันาการ 

(ancient brain) โดยตั้งอ ยู่บริ เวณดา้นล่างของ  parahippocampal gyrus และมี

พฒันาการลอ้มรอบล าตวัของ fornix โครงสรา้งหลกัของฮิปโปแคมปสัมีลกัษณะโคง้

คลา้ยเขาซึ่งเป็นที่มาของชื่อ cornus ammonis (CA) โดยบริเวณนี้สามารถแบ่งย่อย

ออกเป็น 4 ส่วนย่อย (sub-areas) นอกจากนี้ยงัมอีีกสองโครงสรา้งหลกั ไดแ้ก่ dentate 

gyrus และ subiculum ซึ่งเมื่อรวมกบับริเวณ CA แลว้จะสรา้งวงจรหนา้ที่ในลกัษณะ

วงกลม ที่เรียงตามล าดบัเป็น DG → CA3 → CA1 → subiculum (ดงักล่าวโดย

ละเอยีดในบทที ่2) 

การรบัขอ้มูลน าเขา้ (afferent inputs): ขอ้มูลหลกัที่ส  าคญัที่สุดของฮิปโป

แคมปัสมาจาก entorhinal cortex ซึ่งส่งสญัญาณผ่าน perforant pathway ซึ่งเป็น

เสน้ทางที่ส่งแอกซอนเขา้สู่ทุกส่วนย่อยของฮิปโปแคมปสั โดยไดช้ื่อว่า "perforant" 

เนื่องจากเสน้ทางนี้ เจาะผ่าน  subiculum ไปยงั dentate gyrus (van Groen et al., 

2003) นอกจากนี้  medial entorhinal cortex และ lateral entorhinal cortex ยังมี

เป้าหมายที่ชดัเจนต่อชัน้ต่าง ๆ ของฮิปโปแคมปัส ชัน้ที่ 2 ของ entorhinal cortex 

เชื่อมต่อกบั dentate gyrus และ CA3 ชัน้ที่ 3 ของ entorhinal cortex เชื่อมต่อกบั 

CA1 และ subiculum นอกเหนือจากแหล่งอินพุตหลกันี้  ฮิปโปแคมปสัยงัไดร้บัขอ้มูล

จากโครงสรา้งอื่นหลายแห่ง ไดแ้ก่ (1) posterior cingulate cortex และบริเวณในกลบี

ขา้ง ซึ่งเกี่ยวขอ้งกบักิจกรรมที่เกิดขึ้นเองและการเรียกคืนความจ า (Vincent et al., 

2006), (2) medial prefrontal cortex และ medial orbitofrontal cortex ซึง่เกี่ยวขอ้ง

กบัความจ าเชิงอตัชีวประวตัิและการประมวลผลที่เกี่ยวขอ้งกบัตนเอง (Cabeza et al., 

2004; Zhou et al., 2008) และ (3) parahippocampal cortex ซึ่งเป็นเสน้ทางส่งผ่าน

ขอ้มลูจากนีโอคอรเ์ทกซเ์ขา้สู่ฮปิโปแคมปสั (Talamini et al., 2005) 
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การส่งสญัญาณออก (efferent outputs): เสน้ทางหลกัในการส่งสญัญาณ

ประสาทจากฮิปโปแคมปสั คือ fornix ซึ่งท าหนา้ที่เป็นมดัของแอกซอนที่เชื่อมโยงฮิปโป

แคมปัสกบัโครงสรา้งส าคญัต่าง ๆ ภายในระบบลิมบิก เช่น mammillary bodies, 

septal nuclei และ anterior nucleus ของทาลามสั โดยท าหนา้ที่ล  าเลียงขอ้มูลที่

เกี่ยวขอ้งกบัการเรียนรู ้ความจ า และอารมณ์จากฮิปโปแคมปสัไปยงัโครงสรา้งปลายทาง

เหล่านี้ อย่างมีประสิทธิภาพ หลกัฐานจากการศึกษาทัง้ในสตัวท์ดลอง (Douet and 

Chang, 2015) และในผูป่้วยโรคทางระบบประสาท เช่น โรคอลัไซเมอร ์ตลอดจนผูป่้วย

จติเวช เช่น โรคจติเภท (schizophrenia) ชี้ใหเ้หน็ว่า fornix มบีทบาทส าคญัในการคงไว ้

ซึ่งความสามารถดา้นความจ า โดยพบความผิดปกติของการเชื่อมต่อในเสน้ทางนี้อย่าง

ชดัเจนในกลุม่ผูป่้วย (Kubicki et al., 2005; Kuroki et al., 2006) 

การเช่ือมต่อภายในฮิปโปแคมปสั: การเชื่อมต่อภายในฮิปโปแคมปสัมลีกัษณะ

เป็นวงจรหลกั (trisynaptic circuit) โดยเริ่มจาก dentate gyrus ซึ่งส่งสญัญาณไปยงั 

CA3 ผ่ าน  mossy fibers จากนั้น  CA3 ถ่ ายทอดต่อไปยัง  CA1 ผ่ าน  Schaffer 

collaterals และส่งต่อไปยงั subiculum ก่อนกลบัสู่ entorhinal cortex แมว้่าจะมกีาร

เชื่อมต่อยอ้นกลบับางส่วน แต่โดยรวมการไหลของขอ้มูลมีลกัษณะเป็นทิศทางเดียว  

โครงข่ายดงักล่าวมีความส าคญัต่อการประมวลผลขอ้มูลเชิงความจ า โดยเฉพาะการ

แยกแยะรูปแบบของขอ้มูล (pattern separation) และการเชื่อมโยงขอ้มูลที่เกี่ยวขอ้ง 

(pattern completion) 

แบบจ าลองของ Edmund Rolls เป็นหนึ่งในแนวทางส าคญัในการอธิบายการ

เชื่อมโยงทางประสาทกายวภิาคของความจ าแบบเหตกุารณ์ ซึง่อาศยัการจ าลองเชงิ

คอมพวิเตอรเ์พือ่อธิบายการท างานของฮปิโปแคมปสัอย่างเป็นระบบ (Rolls, 2010) 

แบบจ าลองนี้จงึถูกน ามาใชเ้ป็นกรอบในการวเิคราะหก์ลไกของระบบความจ าในระดบั

โครงข่ายประสาท ดงันี้ 

1. ระยะเร่ิมตน้ กระบวนการเร่ิมตน้ดว้ยการส่งผ่านขอ้มลูจาก entorhinal cortex 

ไปยงั dentate gyrus ซึง่เซลลแ์กรนูลของ dentate gyrus จะส่งแอกซอนไป
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ยงัเซลลพ์รีะมดิใน CA3 ดว้ยอตัราส่วนทีค่่อนขา้งต า่ ประมาณ 50:1 dentate 

gyrus เป็นบริเวณทีท่ราบกนัดีว่ามกีารสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่อย่างต่อเนื่องแม ้

ในสมองผูใ้หญ่ (รายละเอยีดระบไุวใ้น บทที ่6) ซึง่เมือ่รวมกบัการเชื่อมต่อแบบ

สุ่มทีไ่ม่เป็นระบบกบัเซลลใ์น CA3 และกลไกการเรียนรูแ้บบแข่งขนั 

(competitive learning) ท าให ้dentate gyrus มบีทบาทในการแยกรูปแบบ

ขอ้มลู (pattern separation) อย่างมปีระสทิธิภาพ (Santoro, 2013) การแยก

ขอ้มลูน าเขา้จากนีโอคอรเ์ทกซ ์ นี้ถอืเป็นกลไกส าคญัที่ช่วยเพิม่ความจใุนการจดั 

เก็บขอ้มลูในส่วนถดัไป และช่วยใหส้ามารถแยกแยะประสบการณ์ต่าง ๆ  ไดด้ขีึ้น 

2. ระยะกลาง ในข ัน้ตอนนี้ เริ่มมกีารสรา้งร่องรอยของความจ า (memory trace) 

โดยเชื่อมโยงองค์ประกอบต่าง ๆ ของเหตุการณ์ที่ก่อนหนา้นัน้ยงัแยกกนัอยู่ 

โดยรวมขอ้มูลดา้นพื้นที่และวตัถุไวด้ว้ยกัน  โดย CA3 มกัถูกมองว่าเป็น

เครือข่ายของเซลลป์ระสาทที่สามารถคงรูปแบบของกิจกรรมเอาไว  ้ในลกัษณะ

ต่อเนื่องตามมิติของขอ้มูลที่มีพลวตัขึ้นอยู่กับโครงสรา้งการเชื่อมต่อซ า้ 

(recurrent connections) อย่างหนาแน่นประมาณ 10,000 การเชื่อมต่อต่อ

เซลล ์(Le Duigou et al., 2014) ในทางปฏิบตัิ เมื่อมีรูปแบบการยิงของเซลล์

ประสาทเฉพาะเจาะจงเกิดขึ้น รูปแบบนี้จะถูกเก็บไวเ้ป็นความจ าระยะส ัน้ และ

จะถูกท าใหค้งทนผ่านกระบวนการ LTP 

3. ระยะปลาย ในข ัน้ตอนสุดทา้ยของกระบวนการ บริเวณ CA1 ท าหนา้ที่เป็นจุด

รบัขอ้มูลจากทัง้ Schaffer collaterals (จาก CA3) และ perforant pathway 

(จาก entorhinal cortex) ในเชิงการค านวณ CA1 มีบทบาทส าคัญในการ

เขา้รหสัร่องรอยความจ าและเอื้อต่อกระบวนการเรียกคืนความจ า  โดยการ

เปรียบเทียบและบูรณาการขอ้มูลจากแหล่งต่าง ๆ อย่างมีประสิทธิภาพ 

คุณสมบตัทิีส่นบัสนุนบทบาทนี้ ไดแ้ก่ (1) การเชื่อมต่อจาก CA3 ทีส่ามารถปรบั

ขนาดไดใ้นเชิงสมัพนัธ์เพื่อลดการสูญเสียขอ้มูล (2) การกระจายและขยาย

รูปแบบขอ้มูลน าเขา้ไปยงัเซลลจ์ านวนมาก ซึง่อ  านวยความสะดวกโดยขนาดของ 
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CA1 ทีใ่หญ่กว่า (3) ความสามารถในการสกดัและจดักลุ่มขอ้มูลตามล าดบัเวลา

ผ่านกลไกการเรียนรูแ้บบแข่งขนั ซึง่เอื้อต่อการเรียกคืน 

6. การเสริมพลังความจ า: บทบาทของ amygdala 

ภาวะตื่นตวัทางอารมณ์ระหว่างการเรียนรูช่้วยเสริม memory consolidation  

ของเหตุการณ์นัน้ โดยเพิ่มระดบัฮอรโ์มนความเครียด เช่น คอรต์ิซอล (cortisol) และ

อะดรีนาลีน  (epinephrine) งานวิจ ัยก่อนหนา้นี้ พบว่ า การใหฮ้อร์โมนเหล่านี้ ใน

สตัวท์ดลองหลงัการฝึกจะช่วยส่งเสริม memory consolidation (Ferry et al, 1999) 

อย่างไรก็ตามหาก amygdala ถูกท าลายจะท าใหฮ้อรโ์มนความเครียดที่ถูกกระตุน้จาก

ภายนอกไม่สามารถส่งผลต่อความจ าไดอ้ีก แสดงใหเ้ห็นว่า amygdala มบีทบาทส าคญั

อย่างยิ่งในการเป็น  ตัวกลางระหว่างผลของอารมณ์ต่อ memory consolidation

โดยเฉพาะ basolateral amygdala เป็นบริเวณหลกัของ amygdala ทีม่บีทบาทดงักล่าว 

(Roesler et al., 2021) 

การกระตุน้หรือยบัย ัง้บริเวณ basolateral amygdala ทนัทีหลงัจากการฝึก

สามารถส่งผลต่อกระบวนการ memory consolidation ประเภทความจ าแบบรูต้วัได ้

อย่างมนียัส าคญั ตวัอย่างทีช่ดัเจนคือ การฉีดสารเคมทีีม่ฤีทธ์ิกระตุน้หรือยบัย ัง้ตวัรบัของ

สารสือ่ประสาทต่าง ๆ เช่น อะเซทลิโคลนี (acetylcholine), โดปามนี (dopamine), นอร์

อะดรีนาลีน (noradrenaline), กลูตาเมต (glutamate), กาบา (GABA) และแคนนาบิ

นอยด ์(cannabinoid) เขา้สู่บริเวณ basolateral amygdala ภายหลงัการฝึก สามารถ

เปลี่ยนแปลงประสิทธิภาพของการสรา้งความจ าระยะยาวได ้ท ัง้นี้ แสดงใหเ้ห็นว่า 

basolateral amygdala มบีทบาทส าคญัในการควบคุมระดบัความเขม้ขน้ของความจ า 

โดยผ่านกลไกของสารสื่อประสาทที่เกี่ยวขอ้งกบัอารมณ์และแรงจูงใจ ซึ่งจะส่งผลต่อการ

แปลงความจ าระยะส ัน้ใหเ้ป็นความจ าระยะยาวอย่างม ัน่คง (Campolongo et al., 2009; 

Ferry et al., 1999; LaLumiere et al., 2005; Roesler et al., 2021) งานวิจยัขา้งตน้

สะทอ้นปฏิสมัพนัธท์ี่ซบัซอ้นระหว่าง basolateral amygdala และฮิปโปแคมปสัในการ



เสน้ทางน าเขา้ขอ้มลูสู่ฮปิโปแคมปสัในการสรา้งความจ าแบบเหตกุารณ์ | 127  

สรา้งความจ าแบบรูต้วั โดยฮิปโปแคมปสัมีบทบาทหลกัในการเขา้รหสัรายละเอียดของ

ประสบการณ์ เช่น เวลาและสถานที่ ขณะที่ basolateral amygdala ท าหนา้ที่ประเมิน

ความหมายทางอารมณ์และส่งอทิธิพลต่อกระบวนการ memory consolidation ผลของ

การท างานร่วมกนันี้ท าใหค้วามจ าที่เกี่ยวขอ้งกบัอารมณ์มีความคงทนและชดัเจนยิ่งขึ้น  

สะทอ้นถงึความร่วมมอืระหว่างระบบการรบัรูแ้ละระบบอารมณ์ในการสรา้งความทรงจ าที่

มคีวามส าคญั 

การเช่ือมต่อของ amygdala: โครงสรา้งการเชื่อมต่อทางกายวิภาคระหว่าง 

basolateral amygdala และฮิปโปแคมปัส บ่งชี้ ว่ า  basolateral amygdala อยู่ใน

ต าแหน่งที่เอื้อต่อการท างานของฮิปโปแคมปสั โดยผ่านการส่งสญัญาณประสาทไปยงั

บริเวณต่าง ๆ ของฮิปโปแคมปัสอย่างครอบคลุม  โครงสรา้งสมองของสตัวท์ดลอง 

โดยเฉพาะในหนู สามารถแบ่งฮิปโปแคมปัสออกเป็นสองส่วนหลกัตามแนวแกน  

septotemporal ไดแ้ก่ ฮิปโปแคมปสัฝัง่ septal หรือฮิปโปแคมปสัส่วนหลงั (dorsal 

hippocampus) และฮิปโปแคมปสัฝัง่ temporal หรือฮิปโปแคมปสัส่วนหนา้ (ventral 

hippocampus; รูปที่ 5-4) การจดัแบ่งดงักล่าวสอดคลอ้งกบัหลกัฐานเชิงกายวภิาคและ

การทดลองในสตัวฟ์นัแทะ รวมถงึการศึกษาก่อนหนา้ของผูเ้ขยีนที่แสดงการเปลีย่นแปลง

เชิงโครงสรา้งและโมเลกุลในบริเวณฮิปโปแคมปัสของหนูทดลอง  (Thongon et al., 

2026) เมื่อเปรียบเทียบกบัสมองมนุษย ์พบว่าฮิปโปแคมปสัมกีารจดัเรียงตามแนวแกน

หัว -ทา้ย ซึ่ งสอดคลอ้งกันในเชิงหน ้าที่  โดยฮิปโปแคมปัสส่วนหน ้า  (anterior 

hippocampus) ของมนุษยม์บีทบาทคลา้ยกบั ventral hippocampus ของหนู ในการ

ประมวลผลดา้นอารมณ์ ความวิตกกงัวล และแรงจูงใจ ขณะที่ฮิปโปแคมปสัส่วนหลงั 

(posterior hippocampus) ของมนุษยม์หีนา้ที่เด่นดา้นความจ าเชิงพื้นที่และความจ าทีม่ี

สตรูิต้วัซึง่เทยีบไดก้บั dorsal hippocampus ของหนู (O’Leary & Cryan, 2014) 

ในกระบวนการประมวลผลขอ้มูลของสมอง ขอ้มูลจากประสาทสมัผสัทุกระบบ

จะถูกรวบรวมและส่งต่อมายงั amygdala โดยเฉพาะบริเวณ basolateral amygdala 

ซึ่งท าหนา้ที่หลกัในการรบัและแปลความหมายของขอ้มูลเหล่านี้  จากนัน้  basolateral 
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amygdala จะส่งสญัญาณต่อไปยงัฮิปโปแคมปสัผ่านเสน้ใยประสาททีส่่งออกมาจากเซลล์

ประสาทที่กระตุน้การท างาน ซึง่ช่วยใหฮ้ปิโปแคมปสัสามารถรวมขอ้มลูดา้นอารมณ์เขา้กบั

กระบวนการสรา้งความจ าไดอ้ย่างมีประสิทธิภาพ นอกจากนี้ ยงัพบว่า basolateral 

amygdala สามารถส่งสญัญาณแบบยบัย ัง้ไปยงั entorhinal cortex ซึ่งเป็นด่านส าคญั

ของขอ้มูลก่อนเขา้สู่ฮิปโปแคมปัส (McDonald & Zaric, 2015) อีกทัง้ basolateral 

amygdala ยงัมีรูปแบบการเชื่อมต่อที่เฉพาะเจาะจงกบัแต่ละโครงสรา้งย่อยของฮิปโป

แคมปสั โดยไม่มกีารทบัซอ้นกนัระหว่างพื้นที่ทีเ่ชื่อมต่อ 

 

รูปท่ี 5-4 แผนภาพแสดงการแบ่งส่วนของฮปิโปแคมปสัในสมองหนูเทยีบกบัสมองมนุษย ์ 

(ดดัแปลงจาก O’Leary & Cryan, 2014; วาดโดยธนิดา ตรีรตันกุลพร ดว้ยโปรแกรม 

Adobe Illustrator; ค าก ากบัภาพโดยผูป้ระพนัธ)์ 
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เนื่องจาก basolateral amygdala เชื่อมต่อกบั ventral hippocampus 

โดยตรง สญัญาณจาก amygdala จงึกระจกุตวัอยู่ที่ข ัว้ทางดา้นหนา้เป็นส่วนมาก 

(McDonald & Mott, 2017) แม ้ventral hippocampus จะไม่ไดม้บีทบาทหลกัในการ

เรียนรูเ้ชงิพื้นที ่ แต่มขีอ้เสนอว่าการกระตุน้จาก amygdala อาจส่งผลต่อ memory 

consolidation ใน dorsal hippocampus ผ่านการเชื่อมต่อระหว่างส่วนหนา้และส่วน

หลงัตามแนวแกนยาวของฮปิโปแคมปสั (Yang et al., 2023) การเชื่อมต่อจาก 

amygdala ไปยงัฮปิโปแคมปสัทีห่นาแน่นทีสุ่ดนัน้พบในบริเวณส่วนปลายของวงจรฮปิโป

แคมปสั ไดแ้ก่ CA1 subiculum และ entorhinal cortex บริเวณเหลา่นี้เป็นจดุทีข่อ้มลู

จากเซลลป์ระสาทของฮิปโปแคมปสัผ่านการประมวลผลแลว้ และยงัเป็นแหลง่ส่งสญัญาณ

ออกจากฮปิโปแคมปสัไปยงัเปลอืกสมองอื่น ๆ ดว้ย จงึมแีนวโนม้ทีจ่ะเป็นทางผ่านส าคญั

ของ systems consolidation (McDonald & Mott, 2017) 
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การสร้างเซลล์ประสาทใหม่ในฮิปโปแคมปัส
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การวิจัยในปจัจุบนัไดเ้ปลี่ยนแปลงมุมมองด ัง้เดิมที่ว่าเซลลป์ระสาท

สามารถสรา้งไดเ้ฉพาะในช่วงพฒันาการระยะตัวอ่อนและไม่สามารถสร ้าง

ทดแทนไดห้ลงัคลอด โดยมีหลกัฐานสนับสนุนว่ากระบวนการสรา้ง เซลล์

ประสาทใหม่ (neurogenesis) ยงัคงเกิดขึ้นในสมองวยัผูใ้หญ่ของสิ่งมีชีวิต

หลายชนิด รวมถึงมนุษย ์อย่างไรก็ตาม ประเด็นเก่ียวกบั adult neurogenesis 

ในสมองมนุษย์ยงัคงเป็นหวัขอ้ที่มีขอ้ถกเถียง เนื่องจากบางการศึกษารายงาน

การตรวจพบเซลล์ประสาทใหม่ในสมองผูใ้หญ่ ขณะที่อีกหลายการศึกษากลบั

พบหลกัฐานจ ากดัหรือยงัไม่สามารถยืนยนัไดอ้ย่างชดัเจน 

โดย neurogenesis หมายถึง กระบวนการสรา้งเซลล์ประสาทที่

ส ามารถท า งานได ้( functional neuron) จากเซลล์ต ้นก า เนิดประสาท 

(neuronal stem cell; NSCs) ซึ่งเดิมเชื่อกันว่าพบเฉพาะในช่วงพัฒนาการ

ก่อนคลอด อย่างไรก็ตาม ตัง้แต่ช่วงกลางศตวรรษที่ 20 ไดม้ีรายงานการเกิด

ใหม่ของเซลล์แกรนูลในฮิปโปแคมปัสของหนูหลงัคลอด และต่อมานักวิจัย

สามารถแยกเซลลต์น้ก าเนิดจากสมองของสตัวเ์ลี้ยงลูกดว้ยนมโตเต็มวยัได ้ ท า

ใหแ้นวคิดเรื่อง adult neurogenesis ไดร้ ับความสนใจมากขึ้น ปัจจุบนั มี

หล ักฐานว่ากระบวนการนี้ สามารถเกิดขึ้นไดใ้นหลายบริ เวณของสมอง 

โดยเฉพาะชัน้ซบัแกรนูลาร ์ (subgranular zone; SGZ) ของ dentate gyrus 

ซึ่งเก่ียวขอ้งกับการเรียนรู ้ความจ า และความยืดหยุ่นของสมอง แมข้อบเขต

และความส าคัญของ adult neurogenesis ในมนุษย์จะยังอ ยู่ร ะห ว่ า ง

การศึกษา แต่แนวคิดน้ีไดเ้ปิดมุมมองใหม่เก่ียวกับศักยภาพของสมองในการ

ปรบัตวั ฟ้ืนฟู และการพฒันาแนวทางรกัษาโรคทางระบบประสาทในอนาค 
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1. ประวัติความเป็นมาของการค้นพบการสร้างเซลล์

ประสาท 

 กว่า 100 ปีท่ีผ่านมา Santiago Ramón y Cajal ไดก้ล่าวว่า “ระบบประสาท

ของผูใ้หญ่เป็นสิ่งคงท่ีสิ้นสุดแลว้ไม่เปลี่ยนรูป” ซ่ึงหมายความว่าระบบประสาทของผูใ้หญ่

ไม่มีการเติบโตและการสรา้งเซลล์ประสาทใหม่ แตกต่างจากระบบประสาทท่ีก าลงัพฒันา

ในช่วงวยัเด็กและวยัรุ่นท่ีมีการเปลี่ยนแปลงและการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่อย่างต่อเนื่อง 

เกิดจากการสงัเกตว่าไม่มีเซลลป์ระสาทท่ีอยู่ในระยะการแบ่งเซลลแ์บบไมโทซิสในสมอง

ของสตัวเ์ลี้ยงลูกดว้ยนมท่ีโตเต็มวยั รวมถึงไม่มีหลกัฐานบ่งชี้ถึงการเพิ่มจ านวนของเซลล์

ประสาทหลงัจากสมองไดร้บับาดเจ็บ อย่างไรก็ตามดว้ยความกา้วหนา้ทางวิทยาศาสตร์ 

ไดค้น้พบว่ามีการสรา้งเซลลป์ระสาทในสมองของผูใ้หญ่ซ่ึงถือเป็นความหวงัใหม่ในการยดื

อายุและการซ่อมแซมโครงสรา้งของสมองในปจัจุบนั 

การคน้พบการสรา้งเซลล์ประสาทเร่ิมตน้ขึ้นในปี ค.ศ. 1965 โดยพบว่ามีการ

สรา้งเซลลป์ระสาทตลอดเวลาในสมองของหนูแรทท่ีโตเต็มวยั โดยการฉีดไทมิดีนท่ีติด

ฉลากดว้ยสารกมัมนัตรงัสี (tritiated thymidine; ³H-thymidine) ซ่ึงเป็นสารตัง้ตน้ใน

การสรา้งสายดีเอ็นเอ เขา้ไปในช่องกะโหลกศีรษะของหนูแรทพบว่ามีการสะสมของสาร

กมัมนัตรงัสีอย่างมากในบริเวณชัน้แกรนูลของ dentate gyrus แต่พบเพียงเล็กนอ้ยในนี

โอคอรเ์ท็กซ ์ผลการทดลองนี้แสดงใหเ้ห็นถึงความเป็นไปไดว้่ามีการสรา้งเซลลป์ระสาทใน

สมองของสตัวเ์ลี้ยงลูกดว้ยนมท่ีโตเต็มวยั ซ่ึงการเปลี่ยนแปลงนี้ถูกควบคุมโดยปจัจยัต่าง 

ๆ เช่น พนัธุกรรม อายุ ความเครียด และ การออกก าลงักาย (Altman & Das, 1965) 

ภายหลงัการคน้พบการสรา้งเซลล์ประสาทใหม่ในบริเวณ subventricular zone ของ

สมองนกคีรีบูนเพศเมีย (Goldman & Nottebohm, 1983) นกัวิจยัเร่ิมศึกษาศกัยภาพ

การสรา้งเซลลป์ระสาทในสตัวเ์ลี้ยงลูกดว้ยนมวยัผูใ้หญ่ โดยสามารถสกดัเซลลต์น้ก าเนดิ

จากสมองของสตัวเ์หล่านี้และเลี้ยงใหพ้ฒันาเป็นเซลลป์ระสาทได ้ (Reynolds & Weiss, 



138 | ฮิปโปแคมปสั: จากสญัญาณเซลลส์ู่การสรา้งความจ า  

1992) ปจัจุบนัยงัพบว่ากระบวนการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่เกิดขึ้นในสตัวห์ลากหลายชนดิ 

เช่น นกกระจอก สตัวเ์ลื้อยคลาน และปลา 

ความสนใจในการศึกษาการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ ไดมุ้่งเนน้ไปท่ีสมองส่วน

ฮิปโปแคมปสั เนื่องจากบริเวณนี้มีความยืดหยุ่นของระบบประสาท (neural plasticity) 

ท่ีโดดเด่น ซ่ึงเอ้ือต่อการปรบัเปลี่ยนโครงข่ายประสาททัง้ในระดบัโครงสรา้งและหนา้ท่ีอีก

ทั้งยังมีบทบาทส าคญั ในการสรา้งความทรงจ า และการท างานทางสติปญัญาในมนุษย ์

ความยืดหยุ่นนี้สะทอ้นผ่านการเสริมสรา้งเครือข่ายท่ีใชง้านอยู่และการลดทอนเครือข่ายท่ี

ไม่ไดใ้ชง้าน โดยเป็นกระบวนการท่ีเปลี่ยนแปลงอย่างค่อยเป็นค่อยไปตามประสบการณ์

และสิ่งแวดลอ้มในสมองของผูใ้หญ่  (Abbott & Nigussie, 2020) 

มีขอ้มูลจ านวนมากท่ีระบุว่าสมองส่วนฮิปโปแคมปสัสามารถสรา้งเซลล์ประสาท

ใหม่ไดใ้นวยัผูใ้หญ่ แต่ยงัไม่มีการระบุว่าเซลล์ท่ีสรา้งขึ้นมานัน้สามารถท างานไดห้รือไม่ 

เนื่องจากเทคนิคท่ีใชใ้นการศึกษาตอ้งมีการท าใหเ้นื้อเยื่อสมองคงตัว ( fixation) จึงไม่

สามารถศึกษาในเนื้อเยื่อท่ียงัมีชีวิตอยู่ได ้ จนกระทัง่ในปี ค.ศ. 2002 มีรายงานหลกัฐาน

เชิงประจกัษว์่า เซลลป์ระสาทท่ีเกิดใหม่ในสมองของสตัวเ์ลี้ยงลูกดว้ยนมสามารถท าหนา้ท่ี

ทางสรีรวิทยาไดจ้ริง โดยใชเ้ทคนิคเวกเตอรเ์รโทรไวรสั (retroviral vector) ท่ีมีการติด

ฉลากดว้ยดว้ยโปรตีนเรืองแสงสีเขียว  ซ่ึงสามารถระบุเซลลป์ระสาทท่ีอยู่ในระยะการ

แบ่งตวัไดอ้ย่างจ าเพาะ เทคนิคนี้ท าใหน้กัวิจยัสามารถติดตามและศึกษาการท างานของ

เซลลป์ระสาทท่ีสรา้งใหม่ในสมองผูใ้หญ่ได ้ และยืนยนัว่าเซลลป์ระสาทใหม่ท่ีเกิดขึ้นใน

สมองสามารถท างานได ้ มีรูปร่างและคุณสมบติัเป็นเซลลป์ระสาท มีการแสดงคุณสมบติั

แบบไม่ใชพ้ลงังานของเยื่อหุม้เซลล์ (passive membrane properties) มีศ ักย์ไฟฟ้า

ท างาน  (action potentials) และมีการรับสัญญาณซินแนปส์ ( synaptic inputs) 

เช่นเดียวกบัท่ีพบในเซลลแ์กรนูลระยะโตเต็มท่ี (van Praag et al., 2002)  

 

 



การสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ในฮปิโปแคมปสั | 139  

2. กระบวนการสร้างเซลล์ประสาทในฮิปโปแคมปัส 

การสรา้งเซลลป์ระสาทในสมองของผูใ้หญ่  เป็นกระบวนการหลายข ัน้ตอนท่ีมี

ความซับซอ้น และเกิดขึ้นอย่างเป็นล าดบั แมว้่ามกักล่าวถึงการสรา้งเซลลป์ระสาทใน

ฮิปโปแคมปสัโดยรวม แต่ในผูใ้หญ่ กระบวนการนี้เกิดขึ้นเฉพาะใน dentate gyrus และ

จ ากดัอยู่ท่ีเซลลแ์กรนูล จนถึงปจัจุบนั ยงัไม่มีหลกัฐานท่ีชดัเจนว่าเซลลป์ระสาทชนิดอ่ืน

สามารถสรา้งขึ้นไดภ้ายใตส้ภาวะทางสรีรวิทยา  

เซลล์ตน้ก าเนิดซ่ึงเป็นจุดเร่ิมตน้ของการสรา้งเซลลป์ระสาทในผูใ้หญ่  อยู่ใน

เนื้อเยื่อแคบ ๆ ระหว่างชัน้เซลลแ์กรนูลและ hilus เรียกว่า subgranular zone (รูปท่ี 

6-1) ซ่ึงถูกคน้พบและตั้งชื่อโดย Altman และ Das บริเวณ subgranular zone ของ

ฮิปโปแคมปสัเป็นพื้นท่ีส  าคญัท่ีเอ้ือต่อการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่  โดยมีสภาพแวดลอ้ม

เฉพาะท่ีช่วยสนับสนุนการเจริญเติบโตและพฒันาการของเซลล์ตน้ก าเนิดประสาท 

เ ช่ น เ ดี ยวกับระบบ เ ซล ล์ต ้นก า เนิด ใน ร่ า ง กาย อ่ืน ๆ  (Altman & Das, 1965) 

สภาพแวดลอ้มนี้ เ รียกว่า "นีช" (niche) ภายใน neurogenic niche ประกอบดว้ย

องค์ประกอบหลากหลาย เช่น เซลลต์น้ก าเนิด เซลลป์ระสาทท่ีเกิดใหม่ และเซลลท่ี์ยงัไม่

เจริญเต็มท่ี เซลลเ์กลียชนิดอ่ืน ๆ  และเซลลบุ์ผนงัหลอดเลือด รวมถึงเซลลภ์ูมิคุม้กนั ไม

โครเกลีย มาโครฟาจ และ เมทริกซน์อกเซลล ์เนื่องจากระบบหลอดเลือดมีบทบาทส าคญั

อย่างมากในกระบวนการนี้ ทัง้ในการส่งสารอาหารและควบคุมการพฒันาเซลล ์ จึงมีการ

เรียก neurogenic niche ว่า vascular niche เพื่อเนน้ถึงความสัมพนัธ์ใกล ช้ิดกับ

เครือข่ายหลอดเลือดในบริเวณดงักล่าว เซลลต์น้ก าเนิดอยู่ใกลก้บัหลอดเลือด ซ่ึงท าให ้

สามารถเขา้ถึงออกซิเจน โมเลกุลสญัญาณ (signaling molecule) และสารอาหารท่ีมา

จากระบบหลอดเลือดไดอ้ย่างต่อเนื่อง การทดลองท่ีท าการเพาะเลี้ยงร่วมของเซลลต์น้

ก าเนิดประสาทและเซลล์บุผนงัหลอดเลือด รวมถึงการศึกษาในร่างกาย แสดงใหเ้ห็นว่า

หลอดเลือดท่ีก าลงัพฒันา สรา้งสภาพแวดลอ้มท่ีช่วยใหเ้ซลล์ตน้ก าเนิดประส าท

เจริญเติบโตได ้นอกจากนี้  หลอดเลือดยังท าหนา้ท่ีเป็นโครงสรา้งรองรับส าหรับการ
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เคลื่อนท่ีของเซลลป์ระสาท นิวโรบลาสต ์เซลลต์น้ก าเนิดโอลิโกเดนโดรไซต ์และแอสโตร

ไซตจ์ากบริเวณท่ีเกิดไปยงัจุดหมายปลายทางสุดทา้ยอีกดว้ย (Piatti et al., 2013) 

 

 

รูปท่ี 6-1 ภาพแสดงเนื้อเยื่อฮิปโปแคมปสัท่ียอ้มดว้ยสี Hematoxylin และ Eosin 

(H&E) โดยพบชัน้ subgranular zone (*) ซ่ึงอยู่ระหว่างชัน้เซลลแ์กรนูลและ hilus 

(ก าลงัขยาย 20× ; แถบมาตราส่วน 100 ไมโครเมตร) ถ่ายภาพโดยผูป้ระพนัธ์จากเนื้อเยื่อ

ฮิปโปแคมปสัของหนูทดลองกลุม่ควบคมุ 

 

การสรา้งเซลล์ประสาทในสมองผูใ้หญ่เ ร่ิมจากเซลล์ตน้ก าเนิดประสาทท่ีมี

ลกัษณะเป็น radial glia-like cells ซ่ึงถือเป็น neural stem cells (NSCs) ใน dentate 

gyrus โดยเซลลเ์หล่านี้มกัอยู่ในภาวะสงบ (quiescent NSCs) และสามารถถูกกระตุน้

ใหเ้ขา้สู่ภาวะท างาน (activated NSCs) ก่อนพฒันาเป็นเซลลโ์พรเจนิเตอร ์ (progenitor 

cells) ซ่ึงแบ่งตวัอย่างรวดเร็วผ่านหลายระยะ ก่อนเขา้สู่ระยะการเจริญเติบโตหลงัการแบ่ง

เซลล์ และสิ้นสุดท่ีการเกิดของเซลล์แกรนูลใหม่ใน  dentate gyrus (adult-born 

dentate granule cells) กระบวนการทัง้หมดนี้ใชเ้วลาประมาณ 7 สปัดาห ์โดยสามารถ

จ าแนกชนิดของเซลลใ์นแต่ละระยะไดจ้ากรูปแบบการแสดงออกของยีนและโปรตีน 
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ความสามารถในการแบ่งตัว และลกัษณะทางสัณฐานวิทยา (Gonç alves et al., 2016; 

Fares et al., 2019; รูปท่ี 6-2) ดงันี้ 

 

รูปท่ี 6-2 แผนภาพแสดงการสรา้งเซลลป์ระสาทในชัน้ subgranular zone ของ dentate 

gyrus (ดดัแปลงและจดัท าโดยผูป้ระพนัธ์โดยใชโ้ปรแกรม BioRender) 

 

1. เซลล์ต้นก ำ เนิดประสำ ท (neural stem cells; type 1 radial glia-like 

cells) เซลล์ชนิดนี้มีลกัษณะคลา้ยเซลลเ์กลีย ( radial glia-like cells) และ

จดัเป็น neural stem cells โดยส่วนใหญ่อยู่ในภาวะสงบ (quiescent NSCs) 

และสามารถถูกกระตุน้ใหเ้ขา้สู่ภาวะท างาน (activated NSCs) เซลลก์ลุ่มนี้มี

ลกัษณะทางรูปร่างและการแสดงออกของโปรตีนคลา้ย radial glia (Piatti et 

al., 2013) มีความสามารถในการเพิ่มจ านวนตัวเอง (self-renewal) และแปร

สภาพเป็นไดท้ัง้เซลลป์ระสาทและแอสโตรไซต ์ แต่ไม่เปลี่ยนไปเป็นโอลิโกเดน

โดรไซต์ เซลล์บอดี้ของ type 1 cells เรียงตัวอยู่บริเวณชั้น subgranular 

zone โดยมีรูปร่างคลา้ยสามเหลี่ยม และมีส่วนยอด (apical process) ยื่นทะลุ

ผ่านชั้นเซลล์แกรนูลขึ้นไปยังช ั้นโมเลกุลของ  dentate gyrus เซลล์เหล่านี้

แสดงออกของเคร่ืองหมายจ าเพาะของเซลลเ์กลียและเซลลต์น้ก าเนิดประสาท ท่ี

ส  าคญั ไดแ้ก่ glial fibrillary acidic protein (GFAP), nestin, brain lipid-

binding protein (BLBP) แ ล ะ  self-renewal factor SRY-box 2 (Sox2)  
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type 1 cells สามารถตอบสนองต่อสิ่งกระตุน้ท าใหเ้กิดการแบ่งเซลลแ์ละสรา้ง

เป็นเซลลช์นิดท่ี 2 (type 2 cells) 

2. เซลล์โพรเจนิเตอร์ระยะกลำง (intermediate progenitor cells; type 2 

cells) เป็นเซลลท่ี์มีการเพิ่มจ านวนอย่างรวดเร็ว และสามารถจ าแนกย่อยออก

ไดเ้ป็น 2 ชนิดตามรูปแบบการแสดงออกของโปรตีนและลกัษณะทางสณัฐาน

วิทยา (Piatti et al., 2013)  คือ  

2.1. เซลล์โพรเจนิเตอร์ระยะกลำงชนิด 2a (type 2a cells) เซลล์กลุ่มนี้มี

ลกัษณะฟีโนไทป์คลา้ยกับเซลล์เกลียหรือเซลลต์น้ก าเนิด โดยยังคงมี

แสดงออกของโปรตีน Nestin, BLBP และ Sox2 แต่ในระดบัท่ีลดลงเมื่อ

เปรียบเทียบกับเซลล์ชนิดท่ี 1 มีเ ร่ิมมีการแสดงออกของ prospero-

related homeobox 1 (Prox1)1 ซ่ึงเป็นสัญญาณแรกของการพฒันาไป

เป็นเซลลป์ระสาท ลกัษณะทางสณัฐานวิทยาพบว่า type 2a cells มีแขนง

สัน้ ๆ ขนาดเล็กยื่นออกจากเซลล์บอดีเพียง 1–2 แขนง ซ่ึงมกัวางตัวใน

แนวนอนขนานกบัชัน้ subgranular zone (Kempermann et al., 2015) 

2.2. เซลล์โพรเจนิเตอร์ระยะกลำงชนิด 2a (type 2a cells) เซลล์กลุ่มนี้มี

ลกัษณะฟีโนไทป์เป็นเซลล์ประสาท มีการแสดงออกของโปรตีนท่ีแสดง

ความเ ป็นเซลล์ประสาทเพิ่มขึ้น  ได ้แก่  neuronal differentiation 1 

(NeuroD1), Prox1, และ doublecortin (DCX) เพิ่มขึ้น ล ักษณะทาง

สัณฐานวิทยาคลา้ยกบัเซลลช์นิดท่ี 2a เซลล์ระยะนี้จะคงอยู่ประมาณ 2 

สปัดาหจ์ากนัน้จะเขา้สู่เซลลช์นิดท่ี 3 (type 3 cells)  

3. เซลลป์ระสำทระยะแรก (neuroblasts; type 3 cells) เซลลช์นิดนี้มีลกัษณะ

คลา้ยนิวโรบลาสต์ และอยู่ในระยะท่ีเพิ่งออกจากวฏัจกัรเซลล ์แมว้่าบางส่วน

 
1
 Prox1 เป็น transcription factor ที่มีความจ าเพาะต่อควบคุมการสรา้งเซลลแ์กรนูลใหม่ในฮิปโป

แคมปสัของผูใ้หญ ่
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ยงัคงสามารถแบ่งตวัไดเ้ล็กนอ้ย แต่มีเพียงบางเซลลเ์ท่าน ัน้ท่ีไดร้บัการคดัเลือก

ใหพ้ฒันาเป็นเซลลป์ระสาท ขณะท่ีเซลลท่ี์เหลือจะถูกก าจดัผ่านกระบวนการตาย

แบบอะพอพโทซิส (apoptosis) ในระยะนี้  เซลล์เ ร่ิมแสดงออกของโปรตีน

จ า เพาะ ได ้แก่  DCX, NeuroD1, Prox1 และ polysialylated neural cell 

adhesion molecule (PSA-NCAM) ซ่ึงเป็นเคร่ืองหมายส าคญัท่ีบ่งชี้ถึงการ

เปลี่ยนผ่านจากเซลลโ์พรเจนิเตอรไ์ปสู่เซลลป์ระสาทระยะเร่ิมตน้ 

4. เซลลแ์กรนูลท่ียงัไม่เจริญเต็มท่ี (immature granule cell) เซลลใ์นระยะนี้เขา้

สู่ช่วงหลงัการแบ่งตัว (postmitotic phase) โดยมีการเปลี่ยนแปลงทัง้ในดา้น

สณัฐานวิทยา คุณสมบติัทางสรีรวิทยาไฟฟ้า และการแสดงออกของยีนท่ีบ่งชี้ถึง

ความเป็นเซลลแ์กรนูลไดอ้ย่างชดัเจน ระยะเร่ิมตน้ของการอยู่รอดของเซลล์มกั

ถูกเรียกว่า "ระยะการเจริญเติบโตหลงัจากการแบ่งตัว" ในช่วงนี้ เซลลม์ีการ

เปลี่ยนแปลงทิศทางการจดัเรียงจากแนวยาวตามชัน้ subgranular zone ไปสู่

การมีลกัษณะข ัว้ของเซลล ์(cell polarity) ท่ีชดัเจนมากขึ้น โดยเซลลจ์ะจดัเรียง

ตัวในแนวตั้ง มีเดนไดรต์ยื่นออกจากส่วนยอดของเซลลบ์อดีเขา้สู่ช ัน้โมเลกุล

ของ dentate gyrus ขณะท่ีแอกซอนจะยื่นออกจากส่วนฐานของเซลลบ์อดีเขา้สู่

บริเวณ hilus และในท่ีสุดแอกซอนเหล่านี้จะขยายตวัต่อไปยังช ัน้เซลลพ์ีระมิด

ในบริเวณ CA3 ของฮิปโปแคมปัส นิวเคลียสของเซลล์ในระยะนี้มีลกัษณะ

ค่อนขา้งกลม โดยการเจริญเติบโตของเซลล์แกรนูลในช่วงนี้ถือเป็นระยะท่ีใช ้

เวลาค่อนขา้งยาวนาน โดยเฉพาะในช่วงตน้ซ่ึงการพฒันาเดนไดรต์มีความ

ซบัซอ้นสูง และเป็นช่วงแรกท่ีสามารถสงัเกตการปรากฏของเดนไดรติกสไปน์ได ้

อย่างชดัเจน ผลการวิจยัเกี่ยวกบัการพฒันาของเดนไดรติกสไปน์แสดงใหเ้ห็นวา่ 

การยืดตวัของแอกซอนเกิดขึ้นก่อนการก่อตวัของเดนไดรติกสไปน์โดยแมว้่าการ

เชื่อมต่อของแอกซอนกับเซลลพ์ีระมิดในบริเวณ CA3 จะเกิดขึ้นประมาณ 10 

วนัหลงัจากการติดฉลากเซลลท่ี์แบ่งตัว แต่โดยทัว่ไปเดนไดรติกสไปน์จะเร่ิม

ปรากฏภายในเวลาประมาณหนึ่งสปัดาห ์ หลงัจากนัน้จะมีการพฒันาเพิ่มขึ้นทั้ง
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ในแง่จ  านวนและความซับซอ้นอย่างต่อเนื่องเป็นเวลาหลายสัปดาห์หรือแมแ้ต่

หลายเดือน นอกจากนี้ยงัพบการแสดงออกของโปรตีนแคลเรตินิน (calretinin) 

ซ่ึงเป็นโปรตีนจบัแคลเซียมท่ีมีบทบาทในการควบคุมสมดุลของแคลเซียมภายใน

ไซโตพลาสซึมของเซลล ์โดยการแสดงออกของ calretinin สามารถตรวจพบได ้

เ ร็ ว ท่ีสุ ด ภ าย ใน  1 ว ัน หล ัง จ ากก า ร ติด ฉ ล าก เ ซล ล์ ท่ี แ บ่ ง ตั ว ด ้ว ย 

bromodeoxyuridine (BrdU) และคงอยู่ต่อเนื่องเป็นระยะเวลาประมาณ 3 ถึง 

4 สัปดาห์ ในระหว่างการเจริญเติบโตแอกซอนของ เซลล์แกรนูลใหม่นี้  ซ่ึง

เรียกว่า mossy fiber จะค่อย ๆ ยาวขึ้นและขยายเขา้ไปในบริเวณ CA3 เพื่อ

เชื่อมต่อกับเซลลเ์ป้าหมาย ซ่ึงสอดคลอ้งกบัการพบการแสดงออกของ  PSA-

NCAM เพิ่มมากขึ้น และระดับการแสดงออกของโปรตีนบ่งชี้ความเป็นเซลล์

ประสาท ไดแ้ก่ DCX, NeuroD1 และ Prox1 เพิ่มขึ้นอย่างต่อเนื่องควบคู่กบั

การพฒันาของเซลล์ โดยเซลล์เหล่านี้เปลี่ยนผ่านจากภาวะท่ีมีความตา้นทาน

ไฟฟ้าภายในสูง ไปสู่การมีคุณสมบติัของเยื่อหุม้เซลลท่ี์ใกลเ้คียงกบัเซลลแ์กรนูล

ท่ีเจริญเต็มท่ี กระบวนการพฒันาทั้งในดา้นรูปร่างและการท างานของเซลล์

ประสาทใหม่จะด าเนินไปอย่างต่อเนื่อง จนกระทัง่กลายเป็นเซลลแ์กรนูลท่ีเจริญ

เต็มท่ี (mature granule cell) 

5. เซลลแ์กรนูลท่ีเจริญเต็มท่ี (mature granule cell) ในปจัจุบนัยงัมีขอ้มูลจ ากดั

เกี่ยวกบัการเปลี่ยนแปลงของ mature granule cells โดยเฉพาะในช่วงปลาย

ของกระบวนการพฒันาเซลลป์ระสาทใหม่ในสมองของผูใ้หญ่ อย่างไรก็ตาม

พบว่า เมื่อ เซลล์เจ ริญเต็ม ท่ีจะมีการแสดงออกของโปรตีนแคลไบนดิน

(calbindin) แทน calretinin เซลลป์ระสาทท่ีเกิดใหม่มีการยืดแอกซอนไปยัง

บริเวณ CA3 และขยายเดนไดรตเ์ขา้สู่ช ัน้โมเลกุลอย่างสมบูรณ์ ในช่วงพฒันานี้ 

เซลล์จะเขา้สู่ระยะท่ีมีความยืดหยุ่นทางซินแนปสส์ูง (heightened synaptic 

plasticity) โดยภายใตส้ภาวะปกติเซลลป์ระสาทใหม่จะยงัไม่ถูกรบกวนจาก

อินเตอรน์ิวรอนยบัยัง้ (inhibitory interneurons) ในบริเวณเดียวกนั ส่งผลให้
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สญัญาณประสาทมีแนวโนม้ถูกส่งไปยังเซลล์ใหม่ไดง้่าย ระยะเวลาส าค ัญของ

การปรบัตวันี้กินเวลาประมาณ 1 ถึง 1.5 เดือนหลงัจากเซลลถ์ูกสรา้งขึ้น เซลล์

ประสาทในระยะนี้ยงัมีค่าความตา้นทานต่ออินพุตสูง เนื่องจากความหนาแน่น

ของช่องโพแทสเซียม (K+ channels) บนเยื่อหุม้เซลล์ยังต า่ อีกทั้งยังมีการ

แสดงออกของเคร่ืองหมายจ าเพาะของเซลลป์ระสาทระยะเจริญ ไดแ้ก่ βIII-

tubulin, DCX และ PSA-NCAM แมว้่าเซลล์ประสาทท่ีเกิดใหม่ยังไม่มีการ

สรา้งไซแนปสโ์ดยตรงกบัเซลลอ่ื์นแต่พบว่ามีการแสดงออกของตวัรบั GABA A 

และตวัรบักลูตาเมต รวมถึงช่องโซเดียมและโพแทสเซียมท่ีขึ้นกบัแรงดนัไฟฟ้า 

ซ่ึงยังมีความหนาแน่นต า่ในระยะนี้  ดว้ยเหตุนี้การกระตุน้เซลล์ดว้ยภาวะดี

โพลาไรซจ์ึงยงัไม่สามารถสรา้งศกัยไ์ฟฟ้า (action potential) ไดอ้ย่างสมบูรณ์ 

 

รูปท่ี 6-3 แผนภาพแสดงชนิดเซลลท่ี์เปลี่ยนแปลงระหว่าง neurogenesis โดยระบุระยะ

จากการแสดงออกของโปรตีนจ าเพาะ (ดดัแปลงและจดัท าโดยผูป้ระพนัธ์โดยใชโ้ปรแกรม 

BioRender) 
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การท่ีมีเซลล์ประสาทใหม่ถูกสรา้งขึ้นอย่างต่อเนื่องในชั้นเซลล์แกรนูลของ  

dentate gyrus มีบทบาทส าคญัในการเรียนรูแ้ละความจ า ในสตัวฟ์นัแทะเซลลป์ระสาท

ใหม่ท่ีเกิดในผูใ้หญ่จะเติบโตเต็มท่ีประมาณ 4 สปัดาห์ หลงัจากกระบวนการแบ่งตัวของ

เซลลห์ยุดลง และมีหลกัฐานแสดงใหเ้ห็นว่าการปิดกัน้การท างานของเซลลป์ระสาทเหล่านี้

ส่งผลใหค้วามสามารถในการดึงความทรงจ าออกมาใชล้ดลง  การเรียนรูแ้ละความจ าท่ี

เกิดขึ้นในฮิปโปแคมปสัสามารถเพิ่มจ านวนเซลลป์ระสาทใหม่ท่ีเกิดขึ้นในผูใ้หญ่ ในขณะท่ี

การเผชิญกบัปจัจยัก่อความเครียดต่าง ๆ  จะท าใหก้ารสรา้งเซลลป์ระสาทในฮิปโปแคมปสั

ลดลง การลดลงของการสรา้งเซลล์ประสาทใหม่ใน dentate gyrus มีความสมัพนัธ์กบั

การบกพร่องในการสรา้งความจ าท่ีอาศยัฮิปโปแคมปัส แต่ไม่ส่งผลต่อความจ าและการ

เรียนรูใ้นสภาวะกลวั (Sorrells et al., 2018) ปจัจุบนันี้เป็นท่ียอมรบัว่าเซลลป์ระสาทใหม่

ท่ีเกิดขึ้นระหว่างการสรา้งเซลล์ประสาทในผูใ้หญ่ในชัน้แกรนูลของ dentate gyrus มี

บทบาทส าคญัอย่างชดัเจนในการพฒันาความจ าและการเรียนรู ้ โดยการควบคุมการไหล

ของขอ้มูลเขา้สู่ฮิปโปแคมปัส นอกจากนี้การสรา้งเซลล์ประสาทในฮิปโปแคมปสัมีส่วน

เกี่ยวขอ้งกบัการท างานของระบบลิมบิก ซ่ึงรวมถึงการควบคุมอารมณ์ ภาวะซึมเศรา้ และ

ความวิตกกงัวล การศึกษาหลายชิ้นไดแ้สดงใหเ้ห็นว่าการลดลงของการสรา้งเซลลป์ระสาท

อาจเป็นสาเหตุหนึ่งของภาวะซึมเศรา้ สมัพนัธ์กบัขอ้มูลงานวิจยัท่ีแสดงใหเ้ห็นว่ายาต ้าน

อาการซึมเศรา้หลายชนิดสามารถกระตุน้การสรา้งเซลล์ประสาทในฮิปโปแคมปัสของ

ผูใ้หญ่ได ้(Baptista & Andrade, 2018) 

3. วิถสีัญญาณภายในเซลล์ที่เกี่ยวข้องกับการสร้าง

เซลล์ประสาทในฮิปโปแคมปัส 

วิถีส ัญญาณภายในเซลล์ (signaling pathway) ท่ีมีบทบาทส าคัญในก าร

ควบคุมการสรา้งเซลลป์ระสาทในฮิปโปแคมปสัของผูใ้หญ่ มีหลายทางเดินซ่ึงเกี่ยวขอ้งกบั

กระบวนการเจริญเติบโต การอยู่รอด และการเชื่อมต่อของเซลลป์ระสาท (Gonç alves et 

al., 2016) ไดแ้ก่ 
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วิถีกำรส่งสญัญำณของนิวโรโทรฟินส ์ (neurotrophins signaling 

pathway): Neurotrophins เป็นกลุ่มโปรตีนท่ีมีบทบาทส าคญัต่อการเจริญ การอยู่รอด 

และการท างานของเซลลป์ระสาท ซ่ึงจ าเป็นต่อการท างานของระบบประสาทอย่างเหมาะสม 

นิวโรโทรฟินสท์ างานโดยจบักบัตวัรบัจ าเพาะบนผิวเซลลป์ระสาท และกระตุน้วิถีสญัญาณ

ภายในเซลลท่ี์เกี่ยวขอ้งกบัการอยู่รอด การเจริญเติบโต และความยืดหยุ่นของระบบ

ประสาท ในบรรดานิวโรโทรฟินสท์ัง้หมด brain-derived neurotrophic factor (BDNF) 

เป็นปจัจยัส าคญัท่ีส่งเสริมการสรา้งเซลลป์ระสาทในฮิปโปแคมปสัของผูใ้หญ่ โดยท าหนา้ท่ี

เป็นปจัจยัแบบออโตไครน์ (autocrine factor) ท่ีเซลลห์ล ัง่ออกมาเพื่อส่งเสริมการเจริญ

ของเดนไดรต ์ การท างาน และการอยู่รอดระยะยาวของเซลลป์ระสาทท่ีเกิดใหม่ BDNF 

และตวัรบั tropomyosin receptor kinase B (TrkB)/p75 neurotrophin receptor 

(p75NTR) มีการแสดงออกในเซลลแ์กรนูลท่ีก าลงัแบ่งตวั ทัง้การศึกษาในหลอดทดลอง

และในร่างกายพบว่า ระดบั BDNF ท่ีเพิม่ขึ้นสามารถกระตุน้การเจริญของเซลลต์น้ก าเนดิ

ประสาทในฮิปโปแคมปสั และส่งเสริมการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ใน dentate gyrus 

นอกจากนี้ยงัพบว่าการลดการท างานของ TrkB (knockdown TrkB) ในเซลลต์น้ก าเนดิ

ท าใหเ้ซลลแ์กรนูลไม่สามารถเพิม่จ านวนได ้บ่งชี้ว่า BDNF และ TrkB จ าเป็นส าหรบัการ

รกัษาระดบัของจ านวนเซลลแ์กรนูล การศึกษาหลายฉบบัรายงานว่า การออกก าลงักาย 

การเสริมสภาพแวดลอ้ม และการรกัษาโรคซึมเศรา้สามารถเพิม่การส่งสญัญาณของ 

BDNF ส่งเสริมการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ในฮิปโปแคมปสั และช่วยเพิม่ประสิทธิภาพ

ของการเรียนรูแ้ละความจ า (Fares et al., 2019) 

วิถีกำรส่งสญัญำณของไฟโบรบลำสตโ์กรทแฟกเตอร ์ (fibroblast growth 

factor (FGF) signaling pathway): เป็นวิถีสญัญาณท่ีมีความส าคญัในการควบคมุ

กระบวนการพื้นฐานของเซลลห์ลายประการ ไดแ้ก่ การเจริญเติบโต การแยกตวัของเซลล ์

การเคลื่อนท่ีของเซลล ์และการอยู่รอดของเซลล ์ โดยการส่งสญัญาณจะเร่ิมตน้เมื่อ FGF 

จบักบัตวัรับบนเยื่อหุม้เซลล ์FGF เป็นกลุม่ของโปรตีนท่ีมีบทบาทส าคญัในดา้นการพฒันา

เนื้อเยื่อ การซ่อมแซมหลงัการบาดเจ็บ และการควบคุมสมดลุของเซลลต์น้ก าเนดิ ทัง้นี้ 
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มนุษยม์ีการคน้พบ FGF ทัง้หมด 22 ชนดิ โดยตัง้ชื่อเรียงล าดบัตัง้แต่ FGF1 ถึง FGF23 

ยกเวน้ FGF15 ซ่ึงพบเฉพาะในหนู ในจ านวนนี้ FGF-2 มีบทบาทส าคญัต่อการ

เจริญเติบโตและการอยู่รอดของเซลลป์ระสาท การศึกษาในหลอดทดลองพบว่า FGF-2 

จ าเป็นต่อการคงสภาพของเซลลต์น้ก าเนิดประสาทในผูใ้หญ่ใหอ้ยู่ในภาวะท่ีสามารถ

แบ่งตวัได ้ ขณะท่ีการศึกษาในร่างกายแสดงใหเ้ห็นว่า FGF-2 เป็นตวัควบคุมส าคญัของ

การเพิ่มจ านวนและการเปลี่ยนแปลงสภาพของเซลลต์น้ก าเนิดประสาท ตวัอย่างเช่น การ

ฉีด FGF-2 เขา้ไปในโพรงสมองสามารถเพิ่มการแบ่งตวัและการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ใน

ชัน้ subgranular zone ไดอ้ย่างชดัเจน นอกจากนี้ เซลลป์ระสาทท่ีเกิดใหม่ยงัแสดงการ

เจริญของเดนไดรตเ์พิ่มขึ้น สะทอ้นถึงบทบาทของ FGF-2 ต่อการพฒันาและการเจริญ

เต็มท่ีของเซลลป์ระสาท (Fares et al., 2019) 

วิถีกำรส่งสัญญำณของอินซูลิน-ไลค์โกรทแฟกเตอร์ (insulin-like growth 

factor (IGF) signaling pathway): วิถีส ัญญาณนี้ถูกควบคุมโดยลิแกนด์หลกัสอง

ชนิด ไดแ้ก่ IGF-1 และ IGF-2 ซ่ึงออกฤทธ์ิผ่านการจบักบัตวัรบัจ าเพาะ โดยเฉพาะตวัรบั 

IGF-1 มีรายงานว่า IGF-1 มีบทบาทควบคุมหลายข ัน้ตอนของการสรา้งเซลลป์ระสาทใน

ชัน้ subgranular zone ของสมองผูใ้หญ่ รวมถึงการเพิ่มจ านวน การเปลี่ยนแปลงสภาพ 

และการเจริญเติบโตของเซลล์ประสาท โดยผลดงักล่าวขึ้นอยู่กบัปริมาณของ IGF-1 ท่ี

ไดร้ับ IGF-1 กระตุน้การเพิ่มจ านวนและการสรา้งเซลล์ประสาทโดยตรงทั้งในหลอด

ทดลองและในสภาพแวดลอ้มจริง การให ้IGF-1 ผ่านระบบส่วนปลายสามารถกระตุน้การ

เพิ่มจ านวนของเซลลต์น้ก าเนิดประสาทผ่านการกระตุน้ตัวรับ IGF-1 นอกจากนี้  ยังมี

รายงานว่าการยบัยัง้การน า IGF-1 เขา้สู่สมองสามารถยบัยัง้การสรา้งเซลล์ประสาทท่ีถูก

กระตุน้โดยการออกก าลงักายไดอ้ย่างสมบูรณ์ แสดงใหเ้ห็นว่า IGF-1 เป็นตัวควบคุม

ส าคญัของการสรา้งเซลลป์ระสาทในชัน้ subgranular zone ของสมองผูใ้หญ่ (Trejo et 

al., 2001) 

วิถีกำรส่งสัญญำณของวำสคิวลำร์เอนโดทีเลียลโกรทแฟกเตอร์ (vascular 

endothelial growth factor (VEGF) signaling pathway): VEGF ถู ก ส ร ้ า ง จ าก
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เซลล์เอนโดทีเลียล เป็นวิถีสญัญาณท่ีส าคญัส าหรับการควบคุมการสรา้งเสน้เลือดใหม่ 

(angiogenesis) วิถีนี้มีบทบาทส าค ัญทั้งในกระบวนการทางสรีรวิทยา ไม่เพียงแต่การ

รักษาบาดแผลแต่ยังมีบทบาทส าคัญต่อการพฒันาของตัวอ่อนอีกดว้ย มีรายงานว่า 

VEGF สามารถกระตุน้การแบ่งตวัของเซลล์ตน้ก าเนิดประสาทในฮิปโปแคมปสั โดยการ

ฉีด VEGF เขา้ทางโพรงสมองสามารถกระตุน้เซลล์ตน้ก าเนิดประสาทท่ีอยู่ในภาวะสงบ

ผ่านกลไกการส่งสญัญาณแบบออโตไครน์ (autocrine signaling) นอกจากนี้ การส่ง

สญัญาณของ VEGF ผ่านตวัรบั VEGF ยงัมีบทบาทส าคญัต่อการตอบสนองของเซลล์

ตน้ก าเนิดประสาทต่อการออกก าลงักาย สอดคลอ้งกบัรายงานท่ีพบว่าการยับยั้งการส่ง

สญัญาณของ VEGF สามารถยบัยัง้การเกิดเซลลป์ระสาทใหม่ท่ีถูกกระตุน้จากการวิ่ง การ

เสริมสรา้งสิ่งแวดลอ้ม และการรกัษาดว้ยยาตา้นเศรา้ (Fares et al., 2019) 

วิถีกำรส่งสญัญำณของโปรตีนกระตุน้กำรสรำ้งกระดูก (bone morphogenetic 

proteins (BMPs) signaling pathway): วิถีสญัญาณ BMPs เป็นส่วนหนึ่งของตระกลู 

transforming growth factor-beta (TGF-β) และมีบทบาทส าคญัต่อการพฒันา การ

เจริญเติบโต และการเปลี่ยนแปลงสภาพของเซลล ์ในฮิปโปแคมปสัของผูใ้หญ่ BMPs ถูก

สรา้งจากทัง้เซลลแ์กรนูลและเซลลต์น้ก าเนิดประสาท และมีความส าคญัต่อการคงสภาพ

ของเซลล์ตน้ก าเนิดประสาทท่ียังไม่แยกตัว  นอกจากนี้  การส่งสัญญาณของ  bone 

morphogenetic protein 4 (BMP4) ยังช่วยชะลอการสรา้งเซลลป์ระสาทในระยะทา้ย

ของสายเซลล ์โดยควบคุมสมดุลระหว่างภาวะสงบและภาวะกระตุน้ของเซลลต์น้ก าเนิด

ประสาทระยะกลาง (intermediate progenitor cells) การคน้พบนี้และการคน้พบอ่ืน ๆ  

ชี้ใหเ้ห็นว่าการยบัยัง้การส่งสญัญาณ BMPs อาจเป็นกลไกท่ีท าใหก้ารขยายตวัของเซลล์

ประสาทเกิดขึ้นอย่างรวดเร็วเพื่อตอบสนองต่อการกระตุน้ทางพฤติกรรม สอดคลอ้งกบั

งานก่อนหนา้นี้ท่ีพบว่าการแสดงออกของสารตา้น BMP ท่ีเกิดขึ้นเองตามธรรมชาติอย่าง 

Noggin จะช่วยใหเ้ซลลต์น้ก าเนิดประสาทออกจากสภาวะสงบนิ่ง เพื่อสนบัสนุนการเพิ่ม

จ านวน การต่ออายุตวัเอง และการผลิตเซลลต์น้ก าเนิดใหม่ของตนเอง นอกเหนือจากนัน้ 

พบว่า BMPs ยงัควบคุมการตดัสินของชะตากรรมของเซลลเ์กลีย โดยท าหนา้ท่ีสองอย่าง 
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คือ ส่งเสริมการสรา้งเซลลแ์อสโตรเกลีย (astrogliogenesis) และ ยบัยัง้การสรา้งเซลล์

โอลิโกเดนโดรเกลีย (oligodendrogliogenesis) ดังนั้น การแสดงออกของ BMP4 ใน

ระดบัสูงบริเวณ subgranular zone ของผูใ้หญ่จึงกระตุน้การสรา้งเซลลแ์อสโตรไซตจ์าก

เซลลต์น้ก าเนิดประสาทในขณะท่ีลดการสรา้งเซลลป์ระสาทลง (Kim et al., 2007) 

วิถีกำรส่งสัญญำณของน็อทช์ (notch signaling pathway): วิถีส ัญญาณ 

Notch เป็นหนึ่งในวิถีสญัญาณส าคญัท่ีควบคุมการพฒันา การเปลี่ยนแปลงสภาพ และ

การคงสภาพของเซลล ์ โดยอาศยัการสื่อสารระหว่างเซลล์ท่ีอยู่ติดกนัผ่านการจับกันของ

ตวัรบั Notch กบัลิแกนดใ์นตระกูล Delta หรือ Jagged บนเซลลข์า้งเคียง ซ่ึงจะกระตุน้

การเปลี่ยนแปลงของการแสดงออกของยีนภายในเซลลเ์ป้าหมาย การส่งสญัญาณ Notch 

มีบทบาทส าคัญในการควบคุมชะตากรรมของเซลล์ระหว่างกระบวนการสรา้งเซลล์

ประสาทในผูใ้หญ่ โดยท าหนา้ท่ีแตกต่างกนัตามชนิดของเซลล ์เป็นท่ีทราบว่ายีนเป้าหมาย

ของ Notch เช่น Hes1 และ Hes5 สามารถยับยัง้การเปลี่ยนแปลงสภาพของเซลลใ์น

ระบบประสาทส่วนกลาง ผ่านการกดการท างานของยีนท่ีส่งเสริมการสรา้งเซลล์ประสาท

ใหม่ ทัง้ Notch1 และ Hes5 มีการแสดงออกสูงในเซลลต์น้ก าเนิดประสาทท่ีอยู่ในภาวะ

ท างาน (activated NSCs) แต่ไม่พบในนิวโรบลาสต์ (neuroblasts) ก่อนกล ับมา

แสดงออกอีกครัง้ในเซลลป์ระสาทท่ียงัไม่เจริญเต็มท่ี นอกจากนี้ ลิแกนดข์องวิถีสญัญาณ 

Notch ยงัพบไดใ้นเซลลแ์อสโตรไซตแ์ละเซลลต์น้ก าเนิดประสาทชนิดท่ี 1 (type 1 cells) 

(Fares et al., 2019) 

วิถีกำรส่งสัญญำณของวินท์ (Wnt signaling pathway): วิถีส ัญญาณ Wnt 

เป็นวิถีสญัญาณท่ีส าคญัในการพฒันา การสรา้งความแตกต่างของเซลล ์ และการรักษา

สมดุลของเซลล์ตน้ก าเนิด วิถีส ัญญาณ Wnt แบ่งออกเป็น 3  วิถีหลกั ไดแ้ก่ วิถี 

canonical (β-catenin-dependent pathway) non-canonical (β-catenin-

independent pathway) และ Wnt/Ca²+ pathway การส่งสัญญาณ Wnt มีบทบาท

ส าคญัต่อการพฒันาของคอรเ์ทกซแ์ละฮิปโปแคมปสั นอกจากการส่งเสริมการสรา้งตวัเอง

ใหม่และการคงอยู่ของเซลล์ตน้ก าเนิดประสาทในระหว่างการสรา้งประสาทในระยะแรก
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แลว้ ยงัเหนี่ยวน าใหเ้กิดการแยกตวัของเซลล์ตน้ก าเนิดระหว่างช่วงกลางและปลายของ

การสรา้งประสาทดว้ย งานวิจัยล่าสุดชี้ใหเ้ห็นถึงบทบาทส าคญัของเสน้ทาง Wnt ไม่

เพียงแต่ในระหว่างการพฒันา แต่ยังรวมถึงในสมองของผูใ้หญ่ดว้ย Wnt3 ซ่ึงถูกสรา้ง

โดยเซลลแ์อสโตรไซตใ์นฮิปโปแคมปสั สามารถกระตุน้การส่งสญัญาณ Wnt/β-catenin 

ในเซลลต์น้ก าเนิดประสาทของฮิปโปแคมปสัวยัผูใ้หญ่ และส่งเสริมการเปลี่ยนแปลงสภาพ

ไปเป็นเซลล์ประสาท การศึกษาในสิ่งมีชีวิตยังแสดงใหเ้ห็นบทบาทส าคัญของการส่ง

สญัญาณ Wnt ต่อการสรา้งเซลลป์ระสาทในฮิปโปแคมปสัของผูใ้หญ่ โดยการกระตุน้การ

ส่งสญัญาณ Wnt ในชัน้ subgranular zone สามารถเพิ่มการสรา้งเซลลป์ระสาท ขณะท่ี

การยบัยัง้สญัญาณ Wnt/β-catenin ส่งผลใหก้ารแบ่งตวัและการเปลี่ยนแปลงสภาพของ

เซลลป์ระสาทลดลง นอกจากนี้ ยงัพบว่า Prox1 และ NeuroD1 เป็นยีนเป้าหมายส าคญั

ของการถอดรหัสท่ีถูกกระตุน้โดยวิถีส ัญญาณนี้  และมีบทบาทในการควบคุมยีน ท่ี

เกี่ยวขอ้งกบัการแปลงสภาพของเซลลป์ระสาท (Lie et al., 2005) 

วิถีกำรส่งสญัญำณของซอนิกเฮดจฮ์อก (Sonic Hedgehog (Shh) signaling 

pathway): วิถีสญัญาณ Shh เป็นหนึ่งในวิถีสญัญาณท่ีส าคญัท่ีสุดในการพฒันาและการ

สรา้งความแตกต่างของเซลลใ์นสิ่งมีชีวิต วิถีนี้มีบทบาทส าคญัในการก าหนดรูปแบบของ

ตัวอ่อน การสรา้งอวยัวะ และการเจริญเติบโตของเนื้อเยื่อ การท างานของวิถีสญัญาณ 

Shh เร่ิมตน้จากโปรตีน Shh ท่ีถูกสรา้งขึ้นและหล ัง่ออกมาจากเซลลต์น้ก าเนดิ ไปยงัเซลล์

เป้าหมาย มีการแสดงใหเ้ห็นว่า Shh มีบทบาทส าคญัในการสรา้งและก าหนดรูปแบบของ

การสรา้งเซลลป์ระสาทในสมองของผูใ้หญ่ สามารถส่งเสริมการเพิ่มจ านวนของเซลล์ตน้

ก าเนิดโดยตรงในสภาวะในหลอดทดลอง  การเพิ่มการแสดงออกของ Shh ภายใน 

dentate gyrus โดยใชร้ะบบไวรัสอะดิโน-แอสโซซิเอท (adeno-associated virus) 

ส่งผลใหก้ารเพิ่มจ านวนของเซลลต์น้ก าเนิดประสาทในฮิปโปแคมปสัเพิ่มขึ้นอย่างมากใน

สภาวะ in vivo ในทางตรงกนัขา้ม การยบัยัง้สญัญาณ Shh ดว้ยการใหย้าไซโคลปามีน

เขา้สู่ฮิปโปแคมปสัของผูใ้หญ่โดยตรง ท าใหก้ารเพิ่มจ านวนของเซลล์ตน้ก าเนิดประสาท

ลดลงอย่างมีนยัส าคญั (Fares et al., 2019) 
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4. การศกึษาการท างานของเซลล์ประสาทเกดิใหม่ของ

ฮิปโปแคมปัสวัยผู้ใหญ่ 

ดงัท่ีกล่าวมาแลว้ ปจัจุบนัมีการยอมรบัอย่างกวา้งขวางว่าในระบบประสาท

ส่วนกลางของผูใ้หญ่ยงัคงมีเซลลต์น้ก าเนดิท่ีสามารถเพิ่มจ านวนและเปลี่ยนแปลงไปเป็น

เซลลป์ระสาทใหม่ได ้ อย่างไรก็ตาม ยงัคงมีขอ้สงสยัว่า “เซลลป์ระสาททีเ่กิดขึ้นใหม่

สามารถท าหนา้ทีไ่ดอ้ย่างสมบูรณ์เชน่เดียวกบัเซลลป์ระสาทเดิมหรือไม่” เพื่อหาค าตอบใน

ประเด็นนี้ งานวิจยัของ van Praag และคณะ (2002) ไดถู้กน ามาใชเ้ป็นกรณีศึกษาส าหรบั

อธิบายวิธีการทดลองท่ีช่วยยืนยนัว่า เซลลป์ระสาทท่ีสรา้งขึ้นใหม่ในบริเวณ dentate 

gyrus มีศกัยภาพในการท าหนา้ท่ีไดอ้ย่างสมบูรณ์ในฐานะเซลลป์ระสาท การศึกษาเซลล์

เกิดใหม่ท่ีผ่านมานิยมใชส้าร tritiated thymidine 2  และ  5-bromodeoxyuridine 

(BrdU)3 ในการศึกษาการแบ่งตวัของเซลลป์ระสาทในสมองของผูใ้หญ ่ การติดฉลากเซลล์

ท่ีก าลงัแบ่งตวัมกัใชว้ิธีท่ีสามารถแสดงเฉพาะส่วนเซลลบ์อดี้เท่าน ัน้ ซ่ึงเป็นขอ้จ ากดัในการ

วิเคราะหโ์ครงสรา้งเซลลโ์ดยละเอียด เพื่อแกไ้ขขอ้จ ากดัดงักล่าว คณะวิจยัของ van 

Praag จึงใชเ้วกเตอรรี์โทรไวรสัท่ีแสดงโปรตีนเรืองแสงสีเขียว ซ่ึงสามารถติดฉลากเซลลท่ี์

อยู่ในระยะการแบ่งตวัไดอ้ย่างครอบคลุมทัง้บริเวณเซลลบ์อดี้และแขนงของเซลล ์ การติด

ฉลากในลกัษณะนี้เอ้ือใหส้ามารถวิเคราะหโ์ครงสรา้งของเซลลป์ระสาทใหม่ไดอ้ย่าง

ละเอียดภายใตก้ลอ้งจุลทรรศนเ์รืองแสง และใชเ้ป็นหลกัฐานแสดงถงึความสามารถในการ

ท างานของเซลลท่ี์เกิดใหม่ในเนื้อเยื่อฮิปโปแคมปสัไดอ้ย่างสมบูรณ์ 

 
2
 Tritiated thymidine ใชง้านในการศึกษา DNA Synthesis เป็นนวิคลีโอไซด์ทีม่ีอะตอมไฮโดรเจนแทนทีด่ว้ย

ไฮโดรเจนไอโซโทป (ไทรเทียม, H-3) เมื่อเติมเขา้ไปในเซลลท์ี่ก าลงัสงัเคราะห ์DNA, Tritiated thymidine จะ

ถูกน าไปใชใ้นการสรา้งสาย DNA ใหม ่ดงัน ัน้จะสามารถติดตามและวดัการสงัเคราะห ์DNA ไดโ้ดยการวดัรงัสี

จากไทรเทียม 
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ในการศึกษานี้ คณะวิจยัไดฉ้ดีรีโทรไวรสัท่ีมีความเขม้ขน้สงูซ่ึงแสดงโปรตีนเรือง

แสงสีเขียว เขา้ไปในบริเวณ dentate gyrus ของสมองหนู จากนัน้ท าการการุณยฆาต

สตัวท์ดลองในช่วงเวลา 48 ชัว่โมง และ 4 สปัดาหห์ลงัการฉีด เพื่อประเมินลกัษณะของ

เซลลท่ี์เกดิขึน้ใหม่ ผลการทดลองพบเซลลท่ี์แสดงแสงสเีขียวในบริเวณ dentate gyrus 

ทัง้สองช่วงเวลา โดยเซลลใ์นช่วง 48 ชัว่โมง มีลกัษณะเป็นเซลลป์ระสาทท่ียงัไม่เจริญ

เต็มท่ี ไม่แสดงเคร่ืองหมายของเซลลป์ระสาทท่ีโตเต็มวยั เชน่ NeuN หรือ calbindin 

และส่วนใหญ่พบอยู่ในชัน้ subgranular zone ของ dentate gyrus ในทางกลบักนั เซลล์

ท่ีพบในช่วง 4 สปัดาหห์ลงัการฉดีแสดงออกของ NeuN และ calbindin ซ่ึงเป็น

เคร่ืองหมายของเซลลป์ระสาทท่ีเจริญเต็มท่ี นอกจากนี้ การท่ีโปรตีนเรืองแสงกระจายอยู่

ทัว่ไซโตพลาสซึม ท าใหส้ามารถสงัเกตแขนงเดนไดรตท่ี์ยื่นไปยงัชัน้โมเลกุล และแอกซอน

ท่ีแผ่เขา้สู่บริเวณ hilus ไดอ้ย่างชดัเจน นอกจากนี้ยงัท าการวิเคราะหล์กัษณะทางสณัฐาน

วิทยาของเซลลป์ระสาทท่ีเกิดใหม่โดยเทียบกนัระหว่าง 4 สปัดาห ์และ 4 เดือน พบว่าท่ี 4 

สปัดาห ์พื้นท่ีของเซลลบ์อดี้จะมขีนาด 80 ตารางไมโครเมตร และเพิม่ขึ้นเป็น 138 ตาราง

ไมโครเมตร เมื่ออายุ 4 เดือน เช่นเดียวกบัความยาวรวมของเดนไดรตม์ีการเพิม่ขึ้นจาก 

359 ไมโครเมตร ท่ีอายุ 4 สปัดาห ์เป็น 552 ไมโครเมตร ท่ีอายุ 4 เดือน จ านวนจุดแตก

แขนงของเดนไดรตเ์พิม่ขึน้จาก 4.1 จดุเป็น 6.8 จดุในช่วงเวลาเดียวกนั 

ตำรำงท่ี 1 แสดงลกัษณะทางสณัฐานวิทยาของเซลลเ์กิดใหม่ท่ีเติบโตเต็มท่ี  

ลกัษณะทำงสณัฐำนวิทยำ อำยุ 4 สปัดำห ์ อำยุ 4 เดือน 

พื้นที่ของเซลลบ์อดี้ (μm
2
) 80.0 138 

ความยาวรวมของเดนไดรต์ (μm) 359 552 

จ านวนจุดแตกแขนง  4.1 6.8 

ความหนาแน่นของ dendritic spine (μm
-1
) 0.77 1.19 

หมายเหตุ: ดดัแปลงขอ้มูลจาก van Praag et al. (2002) 
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 ความหนาแน่นของเดนไดรติกสไปน์เพิ่มขึ้นจาก 0.77 ต่อไมโครเมตรเมื่ออายุ 4 

สปัดาห ์เป็น 1.19 ต่อไมโครเมตรเมื่ออายุ 4 เดือน (ตารางท่ี 1) จากขอ้มูลนี้แสดงใหเ้ห็น

ว่าเซลล์ประสาทท่ีเกิดใหม่ตอ้งใชเ้วลาในการปรับเปลี่ยนรูปร่าง ของเซลล์หลายเดือน 

นอกจากนี้ย ังท าการศึกษาการไดร้ับสญัญาณซินแนปสใ์นเซลล์ประสาทท่ีเกิดใหม่ ดว้ย

วิธีอิมมูโนฮิสโตเคมี (immunohistochemistry) พบว่ามีการแสดงออกร่วมกนัระหว่าง 

calbindin ซ่ึ ง เ ป็น โ ปร ตีน จับแคลเ ซี ยม ท่ีพบในเ ซล ล์ประส าทบาง ชนิ ด  และ 

synaptophysin ซ่ึงเป็นโปรตีนของถุงซินแนปส ์ ท าหนา้ท่ีเป็นตัวบ่งชี้ของเซลล์ประสาท

และจุดเชื่อมต่อซินแนปสต์ามล าดบั นอกจากนี้การวิเคราะหโ์ครงสรา้งระดบัจุลภาคยืนยนั

ว่าเซลลแ์กรนูลท่ีเกิดใหม่มีลกัษณะของซินแนปสช์นิดท างานได ้ (functional synapses) 

ซ่ึงแสดงถึงการบูรณาการเขา้กับวงจรประสาทท่ีมีอยู่เดิมในฮิปโปแคมปัส  นอกจากการ

ตรวจสอบการบูรณาการเชิงโครงสรา้งของเซลลป์ระสาทท่ีเกิดใหม่แลว้ ยงัไดม้ีการศึกษา

คุณสมบติัทางสรีรวิทยาไฟฟ้าโดยตรงผ่านการบนัทึกสญัญาณไฟฟ้าจากเซลลท่ี์มีการติดสี

เรืองแสงในชิ้นเนื้อสมองบริเวณฮิปโปแคมปสั ผลการทดลองแสดงใหเ้ห็นว่าเซลลป์ระสาท

ท่ีเกิดใหม่มีคุณสมบติัทางสรีรวิทยาไฟฟ้าท่ีแตกต่างจากเซลลแ์กรนูลระยะโตเต็มท่ีอย่าง

ชดัเจน (Urbach & Witte, 2019) เซลลท่ี์เพิ่งสรา้งใหม่มีค่าศกัยไ์ฟฟ้าขณะพกั (resting 

membrane potential) อยู่ท่ี -69.7 มิลลิโวลต ์ในขณะท่ีเซลลร์ะยะโตเต็มท่ีมีค่าดงักล่าว

ต า่กว่า คือ -74.8 มิลลิโวลต ์แสดงถึงการเปลี่ยนแปลงในความสามารถของเซลลใ์นการ

รกัษาสภาวะไฟฟ้าในขณะไม่มีกระตุน้ ส่วนค่าความตา้นทานอินพุต ( input resistance) 

มีแนวโนม้เพิ่มขึ้นจาก 350 เมกะโอหม์ในเซลลท่ี์เกิดใหม่เป็น 388 เมกะโอหม์ในเซลลโ์ต

เต็มวยั สะทอ้นถึงความไวท่ีเพิ่มขึ้นต่อกระแสไฟฟ้าภายในเซลล์ ค่าคงท่ีของเวลา (time 

constant) เพิ่มจาก 16.6 มิลลิวินาทีในเซลลท่ี์เกิดใหม่เป็น 33.7 มิลลิวินาทีในเซลลร์ะยะ

โ ต เ ต็ม ท่ี  พ ร ้อม กับก าร เพิ่ มขึ้นของค่า คว ามจุข อง เยื่อ หุ ้ม เซลล์ ( membrane 

capacitance) จาก 42.3 เป็น 99.2 พิโกฟารดั ซ่ึงบ่งชี้ว่าเซลลป์ระสาทท่ีเจริญเต็มท่ีตอ้ง

ใชพ้ลงังานและระยะเวลามากขึ้นในการเปลี่ยนแปลงศกัยไ์ฟฟ้าของเยื่อหุม้เซลล ์ส่งผลให้

การตอบสนองชา้ลงแต่เสถียรและแม่นย ายิ่งขึ้น 
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เกณฑก์ารกระตุน้ใหเ้กิดศกัยไ์ฟฟ้า (spiking threshold) เปลี่ยนจาก -45.8 

มิลลิโวลตใ์นเซลลเ์กิดใหม่ เป็น -39.6 มิลลโิวลตใ์นเซลลร์ะยะโตเต็มท่ี ขณะท่ีอตัราการยิง

ศกัยไ์ฟฟ้า (firing rate) เพิ่มขึน้เล็กนอ้ยจาก 27.5 เฮิรตซเ์ป็น 29.9 เฮิรตซ ์ และค่า

กิจกรรมท่ีเกิดขึน้เอง (spontaneous activity) ลดลงจาก 1.6 เป็น 0.80 เฮิรตซ ์ผลลพัธ์

เหล่านี้ (ตารางท่ี 2) สะทอ้นใหเ้ห็นว่าเซลลป์ระสาทท่ีเกิดใหม่มพีฒันาการทัง้ทางไฟฟ้า

สรีรวิทยาและทางสณัฐานวิทยา จนกระทัง่มีคุณสมบติัใกลเ้คียงกบัเซลลแ์กรนูลท่ีท างาน

ไดใ้นฮิปโปแคมปสัของสมองผูใ้หญ่ (Toni & Schinder, 2015) 

ตำรำงท่ี 2 แสดงคุณสมบติัทางสรีรวิทยาไฟฟ้าของเซลลแ์กรนูลใน dentate gyrus ท่ี

สรา้งขึ้นใหม่และเซลลท่ี์โตเต็มท่ี 

คุณสมบตัทิำงสรีรวิทยำไฟฟ้ำ เซลลส์รำ้งใหม ่ เซลลร์ะยะโตเตม็ที ่

ศกัยไ์ฟฟ้าขณะพกั (resting potential, mV) -69.7 -74.8 

ความตา้นทานอินพุต (input resistance, MΩ) 350 388 

ค่าคงที่ของเวลา (time constant, ms) 16.6 33.7 

ความจุของเย่ือหุม้เซลล ์(membrane 

capacitance, pF) 

42.3 99.2 

เกณฑก์ารกระตุน้ใหเ้กิดศกัยไ์ฟฟ้า (spiking 

threshold, mV) 

-45.8 -39.6 

อตัราการยิงสญัญาณ (firing rate, Hz) 27.5 29.9 

กิจกรรมที่เกิดขึ้นเอง (spontaneous activity, Hz) 1.6 0.80 

หมายเหตุ: ดดัแปลงขอ้มูลจาก van Praag et al. (2002) 

5. บทบาทของการสร้างเซลล์ประสาทใหม่ในวยัผู้ใหญ่

ต่อการประมวลผลข้อมลูของฮิปโปแคมปัส 

หนึ่งในบทบาทส าคญัของการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ในวยัผูใ้หญ่ท่ีไดร้ับการ

สนบัสนุนจากหลกัฐานจ านวนมาก คือ การปรบัระดับกิจกรรมของทัง้เซลลแ์กรนูล ท่ีโต
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เต็มวยัใน dentate gyrus และเซลลพ์ีระมิดในบริเวณ CA3 แมว้่าเซลลป์ระสาทท่ีเกิด

ใหม่จะสามารถเชื่อมต่อโดยตรงกับเซลลพ์ีระมิดใน CA3 ได ้แต่บทบาทส าคญัส่วนหนึ่ง

คาดว่าเกิดจากการควบคุมการท างานของวงจรประสาทโดยออ้มผ่านกลไกหลายประการ 

ดงันี้ (Tronel et al., 2015) 

1. การยบัยัง้แบบยอ้นกลบัผ่านสองซินแนปส ์(disynaptic feedback 

inhibition) ต่อเซลลแ์กรนูลท่ีโตเต็มวยั (Drew et al., 2016; Temprana et 

al., 2015) 

2. การยบัยัง้แบบไปขา้งหนา้ผ่านสองซินแนปส ์(disynaptic feedforward 

inhibition) ต่อเซลลพ์ีระมิดใน CA3 (Temprana et al., 2015; Restivo et 

al., 2015) 

 

ระดับการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ในวยัผูใ้หญ่ท่ีเพิ่มขึ้นมีความสมัพนัธ์กับแรง

ยับยั้งท่ีมากขึ้นต่อเซลลแ์กรนูลท่ีเจริญเต็มท่ี (Drew et al., 2016; Ikrar et al., 2013) 

ส่งผลใหก้ิจกรรมของเซลลแ์กรนูลใน dentate gyrus มีลกัษณะกระจายตวัลดลง หรือ

แสดงรูปแบบการท างานท่ีเบาบางมากขึ้น (sparser activity) นอกจากนี้ การสรา้งเซลล์

ประสาทใหม่ยงัสามารถปรบัความไวต่อการกระตุน้ของเซลลพ์ีระมิดในบริเวณ CA3 โดย

เพิ่มแรงยับยัง้แบบไปขา้งหนา้ ( feedforward inhibition) ซ่ึงช่วยรักษาระดบักิจกรรม

ของ CA3 ใหอ้ยู่ในรูปแบบท่ีเบาบาง แมว้่าเซลลป์ระสาทท่ี เกิดใหม่จะมีความไวต่อการ

กระตุน้สูงขึ้น แต่โดยรวมแลว้ เซลลเ์หล่านี้มีบทบาทส าคญัในการปรับสมดุลการท างาน

ของเค รือข่ าย dentate gyrus–CA3 และส่ง เสริมการแยกแยะรูปแบบของขอ้มูล 

(pattern separation) อย่างมีประสิทธิภาพ 

ผลกระทบทางออ้มอีกประการหนึ่งของการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ในวยัผู ้ใหญ่ 

คือ การแข่งขนัเพื่อรับสัญญาณประสาทน าเขา้ (afferent inputs) จาก entorhinal 

cortex และแหล่งอ่ืนในบริเวณ dentate gyrus ระหว่างเซลลป์ระสาทท่ีเกิดใหม่กบัเซลล์

ท่ีโตเต็มวยั เพื่อบูรณาการเขา้สู่วงจรประสาทของ dentate gyrus เซลลป์ระสาทเกิดใหม่

ในวยัผูใ้หญ่ระยะยงัไม่โตเต็มท่ีจ าเป็นตอ้งยืดกิ่งเดนไดรต์ของตนเขา้สู่ช ัน้โมเลกุล ซ่ึง
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กระบวนการนี้มกัมาพรอ้มกบัการจดัระเบียบใหม่ของวงจร (rewiring) และการสลายซิน

แนปสเ์ดิมของเซลลท่ี์โตเต็มวยั และเซลลป์ระสาทท่ีเกิดใหม่ท่ีแก่กว่า (Toni et al., 2008; 

Adlaf et al., 2017) กระบวนการนี้อาจท าใหเ้กิดความไม่ม ัน่คงของรูปแบบตวัแทนขอ้มูล

เดิม และเอ้ือต่อการสรา้งชุดเซลล์ประสาทชุดใหม่ (new neuronal ensembles) ซ่ึงใน

ท่ีสุดจะช่วยส่งเสริมกระบวนการแยกแยะรูปแบบของขอ้มูล ( pattern separation) 

ทางออ้ม 

ผลกระทบปลายทางของกระบวนการสรา้งเซลล์ประสาทใหม่ในวยัผูใ้หญ่ คือ 

บทบาทในการปรับการท างานของวงจรประสาท (modulatory effect) ซ่ึงเกิดจากการท่ี

เซลล์ประสาทเกิดใหม่สรา้งซินแนปสช์ ัว่คราวโดยตรงกับเดนไดรต์ของเซลลป์ระสาทท่ี

เจริญเต็มท่ี ส่งผลต่อการประมวลผลของเครือข่ายประสาทโดยรวม เซลลป์ระสาทเกิด

ใหม่ สามารถควบคุมสญัญาณขาเขา้ (input) ท่ีส่งมายงัเซลลท่ี์โตเต็มวยั ไดแ้บบสองทาง 

(bidirectionally gate) ขึ้นอยู่กบัแหล่งท่ีมาของขอ้มูลท่ีไดร้บั (Luna et al., 2019) โดย

มีรายละเอียดดงันี้: 

1. เมื่อไดร้ับขอ้มูลจาก lateral entorhinal cortex ซ่ึงถ่ายทอดขอ้มูลเกี่ยวกบั 

สิ่งของ และ บริบท เซลล์เกิดใหม่จะส่งผลยับยัง้ เซลล์ท่ีโตเต็มวยั แบบทาง

เดียว (monosynaptic inhibition) ผ่านตวัรบักลูตาเมตชนิด metabotropic 

2. เมื่อไดร้ับขอ้มูลจาก medial entorhinal cortex ซ่ึงถ่ายทอดขอ้มูลเชิงพื้นท่ี 

เซลล์เกิดใหม่จะท าหนา้ท่ีกระตุน้ เซลล์ท่ีโตเต็มวยัโดยตรงแบบทางเดียว 

(monosynaptic excitation) ผ่านตวัรบั NMDA ท่ีมีหน่วยย่อย GluN2B 

นอกจาก monosynaptic แลว้ เซลลแ์กรนูลเกิดใหม่ในวยัผูใ้หญ่มีศกัยภาพใน

การปรบัจูนกิจกรรมของเซลลแ์กรนูลท่ีเจริญเต็มท่ี ผ่านทัง้กลไกการยบัยัง้ยอ้นกลบัแบบ  

disynaptic feedback inhibition โดยทัง้สองกลไกมีลกัษณะของการท างานท่ีแตกต่าง

กันตามระยะการพฒันาของเซลล ์โดยการควบคุมแบบ  monosynaptic มกัปรากฏขึ้น

ในช่วงตน้ของการพฒันา เมื่อเซลล์มีอายุประมาณ 4 สัปดาห์ ส่วนการยับยั้งแบบ 

disynaptic จะเร่ิมปรากฏในระยะถัดมา เมื่อเซลล์เร่ิมเปลี่ยนผ่านสู่ความเป็นเซลลท่ี์

เจ ริญเ ต็ม ท่ี ซ่ึง โดยทัว่ไปอยู่ ในช่วงอายุ ไม่ เกิน  7 สัปดาห์ (Drew et al., 2016; 
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Temprana et al., 2015) กลไกเหล่านี้สะทอ้นใหเ้ห็นถึงความยืดหยุ่นของเซลลป์ระสาท

เกิดใหม่ในวยัผูใ้หญ่ ซ่ึงมีบทบาทส าคญัในการปรบัจูนการแทนค่าขอ้มูลภายในเครือข่าย

ของ dentate gyrus และ CA3 อย่างมีประสิทธิภาพ 

ในระยะท่ียังไม่เจริญเต็มท่ี เซลล์ประสาทเกิดใหม่มกัท าหนา้ท่ีเป็น ตัวผสาน

รูปแบบของขอ้มูล โดยช่วยเชื่อมโยงองค์ประกอบต่าง ๆ ของประสบการณ์ใหก้ลายเ ป็น

ความทรงจ าท่ีเป็นเอกภาพ อย่างไรก็ตาม เมื่อเซลลเ์หล่านี้พฒันาเต็มท่ีแลว้ระดบักิจกรรม

จะลดลงและมีแนวโน ้ม ท่ีจะมีบทบาทน ้อยลงในการแทนค่าข อ้มูลใหม่  ( novel 

representations) เมื่อเทียบกบัเซลลป์ระสาทเกิดใหม่รุ่นหลงั แมก้ระนัน้เซลลป์ระสาท

เกิดใหม่ท่ีโตเต็มท่ีแลว้ยงัมีแนวโนม้ท่ีจะถูกน ามาใชง้านมากกว่าเซลลป์ระสาทท่ีเจริญเต็ม

วยั ซ่ึงเกิดขึ้นตั้งแต่ช่วงพฒันาการก่อนคลอด (Tronel  et al., 2015) เป็นไปไดว้่า 

กระบวนการนี้อาจช่วยเชื่อมโยงความทรงจ าท่ีเกิดขึ้นต่างช่วงเวลาเขา้ดว้ยกนั โดยคลื่น

ของเซลลป์ระสาทเกิดใหม่ในแต่ละช่วง จะช่วยให ้CA3 สรา้งการแทนค่าขอ้มูลท่ีแยกจาก

กัน แมจ้ะอยู่ในบริบทท่ีคลา้ยกนั  โดยสรุป การสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ในวยัผูใ้หญ่มี

บทบาทส าคัญในการส่ง เสริมกระบวนการแยกแยะรูปแบบของขอ้มูล ( pattern 

separation) ภายในฮิปโปแคมปสั ทัง้ในมิติของเวลาและพื้นท่ี โดยในช่วงเวลาสัน้ เซลล์

ประสาทเกิดใหม่ท าหนา้ท่ีเป็นตวัปรับระดบักิจกรรมของวงจรประสาทซ่ึงช่วยส่งเสริมการ

แยกแยะเชิงพื้นท่ี (spatial pattern separation) ผ่านการลดการซอ้นทบัของชุดเซลลใ์น 

CA3 ขณะท่ีในช่วงเวลาท่ียาวนานขึ้น เซลลเ์หล่านี้ท าหนา้ท่ีเป็นหน่วยการเขา้รหสัข อ้มูล  

ซ่ึงสนบัสนุนการแยกแยะเชิงเวลา (temporal pattern separation) อย่างมีประสิทธิภาพ 

ส่งผลใหก้ารแทนค่าขอ้มูลในฮิปโปแคมปสัมีความจ าเพาะและมีบริบทท่ีชดัเจนมากยิ่งขึ้น

ในการส่งต่อไปยงับริเวณสมองส่วนอ่ืน (Tronel et al., 2012) 

6. ปัจจัยที่มผีลต่อการสร้างเซลล์ประสาทในวัยผู้ใหญ่ 

กระบวนการสรา้งเซลล์ประสาทใหม่ในสมองของผูใ้หญ่ โดยเฉพาะในบริเวณ  

subgranular zone ของฮิปโปแคมปัส เป็นกระบวนการท่ีมีความยืดหยุ่นสูงและไวต่อ
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อิทธิพลจากปัจจัยต่าง ๆ  ทั้งภายในและภายนอกร่างกาย ปัจจัยเหล่านี้มีบทบาททัง้ใน

ระดับการแบ่งตัวของเซลล์ตน้ก าเนิดประสาท การอยู่รอด และการพฒันาไปสู่เซลล์

ประสาทท่ีท างานไดอ้ย่างสมบูรณ์ ในแง่ของสิ่งแวดลอ้ม พบว่า การเพิ่มพูนสิ่งแวดลอ้ม 

การออกก าลงักายแบบแอโรบิก การจ ากดัปริมาณอาหาร และการไดร้บัประสบการณ์ทาง

ประสาทสัมผสั ลว้นมีส่วนกระตุน้การสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ผ่านกลไกท่ีเกี่ยวขอ้งกบั

ปจัจยัการเจริญระดบัโมเลกุล เช่น นิวโรโทรฟินส ์และปจัจยัการเจริญเติบโตอ่ืน ๆ ในทาง

กลบักนั ความเครียดเร้ือรงั การอกัเสบ ภาวะทางพยาธิสภาพ เช่น การขาดเลือด อาการ

ชัก เบาหวาน หรือโรคระบบประสาทเสื่อม ลว้นส่งผลลบต่อการสรา้งเซลลป์ระสาท 

(Tanaka et al., 2019) โดยมกัเกี่ยวขอ้งกับการกระตุน้กลไกการอักเสบ การเพิ่ม

ระดบักลูโคคอรติ์คอยด ์ และการเปลี่ยนแปลงของเซลลเ์กลียในเนื้อสมอง (Schoenfeld 

& Gould, 2013) นอกจากนี้ ปจัจยัภายใน เช่น ฮอรโ์มนเพศ ฮอรโ์มนเมตาบอลิก และ

ฮอร์โมนท่ีเกี่ยวขอ้งกบัความเครียดก็มีบทบาทส าคญัเช่นกนั ฮอร์โมนเอสโตรเจน เทส

โทสเตอโรน และไทรอยดฮ์อรโ์มน มีแนวโนม้ส่งเสริมการเกิดเซลลป์ระสาทใหม่และการ

พฒันาโครงสรา้งเดนไดรต ์ ในขณะท่ีคอรติ์ซอลหรือคอร์ติคอสเตอโรน มกัส่งผลยบัยั้ง

กระบวนการนี้  (Baptista & Andrade, 2018) โดยรวมแลว้ การสรา้งเซลล์ประสาทใน

สมองผูใ้หญ่เป็นผลจากการประสานกนัระหว่างสภาวะแวดลอ้ม สถานะทางสรีรวิทยา 

และระบบสญัญาณระดับเซลล ์ การเขา้ใจกลไกเหล่านี้ไม่เพียงช่วยขยายองค์ความรูด้า้น

ประสาทวิทยาศาสตร ์ แต่ยงัเอ้ือต่อการพฒันาแนวทางส่งเสริมสุขภาพสมองและการฟ้ืนฟู

ระบบประสาทในอนาคต 

7. ประเด็นถกเถียงเกี่ยวกับการเกดิเซลล์ประสาทใหม่

ในฮิปโปแคมปัสของมนุษย์วัยผู้ใหญ่  

แมว้่าจะมีหลกัฐานจ านวนมากสนบัสนุนการเกิดเซลล์ประสาทใหม่ในฮิปโป

แคมปัสของมนุษย์วยัผูใ้หญ่ แต่ประเด็นดงักล่าวยงัคงเป็นท่ีถกเถียงในวงการประสาท

วิทยาศาสตรป์จัจุบนั งานวิจยัหลายฉบบัรายงานการตรวจพบเซลล์ท่ีแสดง immature 
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neuronal markers เช่น doublecortin (DCX) และ PSA-NCAM ใน dentate gyrus 

ของผูใ้หญ่และผูสู้งอายุ ซ่ึงถูกตีความว่าอาจสะทอ้นการเกิดเซลล์ประสาทใหม่อย่าง

ต่อเนื่องในสมองมนุษย ์ อย่างไรก็ตาม งานวิจยัอีกจ านวนหนึ่งเสนอว่าหลกัฐานดงักล่าว

อาจยงัไม่เพียงพอท่ีจะยืนยนัการเกิดเซลลป์ระสาทใหม่อย่างชดัเจน 

Sorrells และคณะ (2018, 2021) รายงานว่าจ านวนเซลลต์น้ก าเนิดประสาทและ

เซลลป์ระสาทระยะ immature ใน dentate gyrus ลดลงอย่างรวดเร็วหลงัวยัเด็ก และ

แทบไม่พบในวยัผูใ้หญ่ โดยผูว้ิจยัเสนอว่าการแสดงออกของ DCX อาจไม่ไดจ้  าเพาะต่อ

เซลลป์ระสาทท่ีเกิดใหม่เสมอไป เนื่องจากสามารถพบไดใ้น mature neurons หรือเซลล์ 

glia บางชนิด นอกจากนี้ ความแตกต่างของผลการศึกษาอาจเกิดจากปัจจยัทางเทคนิค 

เช่น  วิ ธีการตรึง เนื้อเยื่อ  ระยะเวลาหลงัเสียชีวิต (postmortem interval) เทคนิค 

antigen retrieval ความจ าเพาะของแอนติบอดี รวมถึงวิธีการวิเคราะหเ์ชิงปริมาณ ใน

ปจัจุบนั จึงยงัไม่มีขอ้สรุปท่ีเป็นเอกฉันทเ์กี่ยวกบัระดบัของการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ใน

มนุษย์วยัผูใ้หญ่ในมนุษย์ อย่างไรก็ตาม ประเด็นนี้ย ังคงไดร้ับความสนใจอย่างมาก 

เนื่องจากอาจมีความเกี่ยวขอ้งกบั plasticity ของสมอง การเรียนรู ้ความจ า และโรคทาง

ระบบประสาทในมนุษย ์

ประเด็นท่ียงัตอ้งศึกษาเพิ่มเติม:  

แมว้่าปจัจุบนัจะมีหลกัฐานสนบัสนุนการเกดิเซลลป์ระสาทใหม่ในมนุษยว์ยั

ผูใ้หญ่ แต่ยงัคงมคี าถามส าคญัหลายประการ เช่น การสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ในมนษุย์

เกิดขึน้ต่อเนื่องตลอดชีวิตจริงหรือไม่ ความจ าเพาะของ immature neuronal markers 

เช่น DCX ต่อเซลลป์ระสาทใหม่ ตลอดจนศกัยภาพของการกระตุน้ neurogenesis เพื่อ

ฟ้ืนฟคูวามจ าหรือรกัษาโรคทางระบบประสาทในอนาคต 
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บทท่ี 7 

ปัจจัยทางชวีภาพท่ีส่งเสริมและก ากับ 

การท างานของความจ า
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ความจ าไม่ไดข้ึ้นอยู่กับอายุหรือพนัธุกรรมเพียงอย่างเดียว หากแต่

สะทอ้นถึงวิถีชีวิตในแต่ละวนั ตั้งแต่พฤติกรรมการบริโภค การนอนหลบั ไป

จนถึงรูปแบบการด าเนินชีวิต ลว้นมีผลต่อการท างานของสมองท ัง้ทางตรงและ

ทางออ้ม แมส้มองจะเปลี่ยนแปลงตามอายุ แต่การเสื่อมถอยของความจ าไม่ใช่

สิ่งที่หลีกเลี่ยงไม่ได ้งานวิจัยทางประสาทวิทยาศาสตรใ์นปัจจุบนัชี้ใหเ้ห็นว่า

สมองยงัคงสามารถสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ ปรบัเปลี่ยนการเชื่อมต่อของวงจร

ประสาท และปรบัตวัไดต้ลอดชีวิต หากไดร้บัการดูแลอย่างเหมาะสม บทนี้จะ

พาผูอ้่านไปรูจ้กักบัปจัจัยทางชีวภาพที่มีบทบาทต่อความจ า ตัง้แต่อาหารที่ช่วย

บ ารุงสมอง หลกัการนอนหลบัที่เก่ียวขอ้งกบัการจดัเก็บขอ้มูล ไปจนถึงอิทธิพล

ของฮอร์โมนเพศและอายุที่ส่งผลต่อการเรียนรูแ้ละการท างานของสมอง  บท

สุดทา้ยนี้จึงไม่ใช่เพียงบทสรุปของเนื้อหาท ัง้หมด แต่ยงัเป็นค าเชิญชวนใหผู้อ้่าน

หนักลบัมาดูแลสมองของตนเองอย่างเขา้ใจ เพ่ือใหค้วามจ ายงัคงท างานไดอ้ย่าง

มีประสิทธิภาพตลอดชีวิต 

1. บทบาทของโภชนาการและสารอาหารต่อการท างาน

ของสมองและความจ า 

งานวิจัยจ านวนมากชี้ใหเ้ห็นว่าอาหารบางชนิด และรูปแบบการบริโภคอาหาร 

สามารถส่งเสริมสุขภาพสมองทั้งในแง่ของการเพิ่มประสิทธิภาพการเรียนรู ้ การป้องกัน

ความเสื่อมของความจ า และการชะลอความเสื่อมของสมองท่ีสมัพนัธ์กบัอายุและโรคทาง

ระบบประสาท โดยกลไกท่ีเกี่ยวขอ้ง ไดแ้ก่ การลดภาวะเครียดออกซิเดชนั การตา้นการ

อกัเสบในระบบประสาท การส่งเสริมการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ การเสริมความยืดหยุ่น

ของซินแนปส ์และการกระตุน้ระบบสารสื่อประสาทต่าง ๆ  ในส่วนต่อไปนี้ จะกล่าวถึง

อาหารหรือสารอาหารบางประเภทท่ีไดร้ับการศึกษาอย่างกวา้งขวางว่ามีบทบาทในการ

ส่งเสริมความจ าและสุขภาพสมอง 
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วิตามินบี (vitamin B): เป็นกลุ่มของวิตามินท่ีละลายในน า้ ปจัจุบนัมีงานวิจ ัย

จ านวนมากท่ีสนบัสนุนแนวคิดว่า วิตามินบี โดยเฉพาะ B9 (โฟเลท), B2, B6 และ B12 มี

บทบาทส าคญัในการส่งเสริมสมรรถภาพดา้นความจ าและการท างานของสมอง โดยเฉพาะ

ในผูสู้งอายุหรือผูท่ี้มีภาวะความจ าบกพร่องในระยะเ ร่ิมตน้ (Charbit et al., 2025) 

การศึกษาภาคสงัเกต (observational studies) ชี้ใหเ้ห็นความสมัพนัธ์ระหว่างการบริโภค

วิตามินบีกับสมรรถภาพดา้นความจ า ตัวอย่างเช่น การส ารวจ  National Health and 

Nutrition Examination Survey (NHANES) ช่วงปี ค .ศ . 2011–2014 พบว่า การ

บริโภควิตามินบีในปริมาณสูงมีความสมัพนัธ์กบัคะแนนการทดสอบความจ าท่ีดีขึ้นใน

ผูสู้งอายุ (Zhou, 2023) เช่นเดียวกับการศึกษาในกลุ่มประชากรท่ีเขา้ร่วมโครงการ 

Researching Eating, Activity and Cognitive Health (REACH) ใ น ป ร ะ เ ทศ

นิวซีแลนด ์มีรายงานว่าระดบัไกลซีนในเลือด ซ่ึงเป็นสารท่ีเกิดจากการเผาผลาญวิตามินบี 

มีความสัมพนัธ์อย่างมีน ัยส าค ัญกับความสามารถดา้นความจ าเชิงเหตุการณ์ท่ีดีขึ้น  

(Gillies et al., 2023) อย่างไรก็ตาม การศึกษาแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (randomized 

controlled trials: RCTs) ใหผ้ลท่ีละเอียดและมีความน่าเชื่อถือมากยิ่งขึ้น แสดงใหเ้ห็น

ว่าการรบัประทานมลัติวิตามินท่ีรวมวิตามินบีเป็นประจ าทุกวนั ช่วยเพิ่มความสามารถใน

การเรียกคืนความจ าในทนัที หลงัจากรบัประทานต่อเนื่องเป็นเวลา 1 ปี และผลยงัคงอยู่

ต่อเนื่องถึง 3 ปี (Yeung et al., 2023) ทั้งนี้  ขอ้มูลเหล่านี้ ชี้ใหเ้ห็นว่า วิตามินบีอาจมี

บทบาทส าคญัในการคงไวซ่ึ้งสมรรถภาพทางสติปญัญาในระยะยาว อย่างไรก็ดี ผลลพัธ์

จากการใชผ้ลิตภัณฑ์เส ริมอาหารท่ีมีส่วนประกอบหลายชนิดยังคงไม่แน่นอนนัก  

ตวัอย่างเช่น งานวิจยัของ Young และคณะ ท่ีประเมินผลของการรบัประทานอาหารเสริม

ซ่ึงประกอบดว้ย วิตามินบี พรมมิ (Bacopa monnieri) และ แปะก๊วย (Ginkgo biloba) 

ในกลุ่มผูใ้หญ่ท่ีมีสุขภาพดี พบว่าไม่ก่อใหเ้กิดการเปลี่ยนแปลงดา้นความจ าอย่างมี

นยัส าคญัทางสถิติ (Young et al., 2022) 

กลไกการออกฤทธ์ิของวิตามินบีเกี่ยวขอ้งกบัการควบคุมระดบัของโฮโมซิสเทอีน 

(homocysteine) ซ่ึงเป็นกรดอะมิโนท่ีเกิดขึ้นระหว่างกระบวนการเผาผลาญเมไทโอนีน 
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ภายใตภ้าวะปกติ homocysteine จะถูกแปรรูปต่อไปเป็นเมไทโอนีนหรือซิสเทอีน ผ่าน

กระบวนการท่ีตอ้งอาศัยวิตามิน B6, B9 และ B12 หลกัฐานจากการศึกษาทางคลินิก

หลายฉบบัระบุว่า ระดบั homocysteine ในเลือดมีความสมัพนัธ์เชิงบวกกบัการฝ่อของ

กลีบขมบัส่วนใน ซ่ึงเกี่ยวขอ้งกับการจดจ า โดยเฉพาะในผูป่้วยอัลไซเมอร์  ซ่ึงมีระดบั 

homocysteine สูงกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนยัส าคญั ขอ้มูลดงักล่าวสนบัสนุนว่า ภาวะท่ี

ระดบั homocysteine ในเลือดสูงอาจเป็นปจัจยัเสี่ยงท่ีส  าคญั ซ่ึงเกี่ยวขอ้งกบัการฝ่อของ

บริเวณฮิปโปแคมปัสและความเสื่อมของสมรรถภาพทางสติปัญญาในโรคสมองเสื่อม

หลายชนิด การควบคุมระดบั homocysteine โดยการไดร้บัวิตามินบีอย่างเพียงพอ อาจ

เ ป็นแนวทางส าค ัญในการลดความเสี่ยง ต่อภ าว ะสมองเสื่อม (Mikkelsen & 

Apostolopoulos, 2018) 

กรดไขมนัไม่อิ่มตวัเชิงซอ้นสายยาวโอเมกา-3 (long-chain polyunsaturated 

fatty acids; LC-PUFAs) เช่น docosahexaenoic acid (DHA) และ 

eicosapentaenoic acid (EPA) เป็นสารอาหารท่ีไดร้บัการศึกษากวา้งขวางในดา้น

สุขภาพสมอง โดยมีหลกัฐานว่าการบริโภค DHA และ EPA ในระดบัสูงสมัพนัธ์กบัความ

เสี่ยงท่ีลดลงของภาวะสมองเสื่อม ความบกพร่องทางการรูค้ิด และโรคซึมเศรา้ และอตัรา

การเสียชีวิต (Charbit et al., 2025) ขอ้มูลจากการส ารวจ NHANES พบว่า การบริโภค

โอเมกา-3 ในระดบัสูงมคีวามสมัพนัธ์เชงิบวกกบัความจ าเชิงเหตุการณ์ดา้นถอ้ยค า 

(verbal episodic memory) ในผูสู้งอายุ ผลของการบริโภคกรดไขมนัโอเมกา-3 อย่าง

ต่อเนื่องแสดงใหเ้ห็นถึงประโยชน์ในการส่งเสริมความจ า (Wang et al., 2024) โดยเฉพาะ

ในกลุม่ท่ีมีภาวะเสี่ยงหรือโรคประจ าตวั การเสริม DHA และ EPA ต่อเนื่องเป็นเวลา 6 

เดือนสามารถช่วยเพิม่ความจ าเชิงเหตุการณ์ในกลุ่มผูท่ี้มีสมรรถภาพทางการรูค้ิดต า่ได ้

อย่างมีนยัส าคญั นอกจากนี้ การเสริมโอเมกา-3 ขนาดสงูอย่างต่อเนื่องเป็นเวลา 30 เดือน

ในผูส้งูอายุท่ีมีโรคหลอดเลือดหวัใจ ยงัช่วยส่งเสริมสมรรถภาพดา้นความจ าอย่างมี

นยัส าคญั (Maltais et al., 2022) สะทอ้นใหเ้ห็นว่าโอเมกา-3 อาจมีศกัยภาพในการ

ส่งเสริมความจ าอย่างชดัเจนในกลุม่ประชากรท่ีมีความเสีย่งเฉพาะทาง 
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กลไกการออกฤทธ์ิของ DHA และ EPA เกี่ยวขอ้งกบัหลายกระบวนการ ไดแ้ก่ 

การรกัษาความยืดหยุ่นของเยื่อหุม้เซลล ์การสงัเคราะหส์ารสื่อประสาท การสรา้งปลอกไม

อีลิน การเผาผลาญกลูโคส การท างานของไมโตคอนเดรีย และการควบคุมการอกัเสบใน

ระบบประสาท DHA ยงัเป็นองค์ประกอบส าคญัของเยื่อหุม้เซลลป์ระสาท โดยเฉพาะใน

บริเวณพรีฟรอนทอลคอรเ์ทกซ ์ ฮิปโปแคมปสั และเอนโทรีนลัคอรเ์ทกซ ์ นอกจากนี้ยงัมี

บทบาทในการรักษาความสมบูรณ์ของจุดเชื่อมแน่น (tight junctions) และการท างาน

ของแนวกัน้เลือดและสมอง (blood–brain barrier; BBB) ซ่ึงมีผลต่อการไหลเวียนของ

เลือดในสมองและการส่งผ่านสารอาหารท่ีจ าเป็นต่อการท างานของระบบประสาท (Wang 

et al., 2024) 

สารตา้นอนุมูลอิสระ: วิตามินซี, วิตามินอี, ฟลาโวนอยด ์ และโพลีฟีนอล เป็น

กลุ่มสารตา้นอนุมูลอิสระ ท่ีไดร้บัความสนใจในฐานะสารอาหารท่ีมีบทบาทในการชะลอ

ความเสื่อมของสมอง งานวิจยัจ านวนมากชี้ใหเ้ห็นว่า ความเครียดออกซิเดชนั เป็นหนึ่งใน

ปจัจยัส าคญัท่ีเร่งการเสื่อมถอยของสมรรถภาพทางสติปญัญา โดยเฉพาะในผูสู้งอายุ และ

ส่งผลกระทบต่อโครงสร ้างและหน ้า ท่ีของระบบประสาท  (Charbit et al., 2025) 

การศึกษาภาคสงัเกตหลายฉบบัรายงานว่า การบริโภคสารตา้นอนุมูลอิสระในระดบัสูง

สมัพนัธ์กบัการคงไวซ่ึ้งความจ า โดยเฉพาะในความจ าเชิงเหตุการณ์ เช่น ผูท่ี้บริโภคฟลา

โวนอยดจ์ากอาหารในระดับสูง มีอตัราการลดลงของความจ าเชิงเหตุการณ์ชา้กว่าตลอด

ช่วงเวลา 7 ปี (Holland et al., 2023) นอกจากนี้ การศึกษาในประเทศฝรัง่เศสยงัพบว่า 

การบริโภคโพลีฟีนอลในวยักลางคนสมัพนัธ์กบัสมรรถภาพดา้นความจ าเชงิถอ้ยค าท่ีดกีวา่

เมื่อประเมินอีก 13 ปีถัดมา (Kesse-Guyot et al., 2012) ต่อมามีข อ้มูลสนับสนุน

เพิ่มเติม เช่น การเสริมดว้ยสารสกัดจากพืชท่ีอุดมดว้ยโพลีฟีนอล มีผลเชิงบวกต่อ

ความจ าเชิงเหตุการณ์ โดยเฉพาะในผูสู้งอายุท่ีมีภาวะความจ าบกพร่องในระยะเร่ิมตน้ 

(Nouchi et al., 2023) อย่างไรก็ตาม ผลล ัพ ธ์จากการวิจ ัยบางฉบับไม่ เป็นไปตาม

สมมติฐาน เช่น การศึกษาท่ีใชห้นูสายพนัธ์ุ Long-Evans พบว่า เมื่อไดร้บัอาหารควบคุม

ท่ีมีวิตามินอีในระดบั 400 ppm กลบัมีระดบัเอนไซม ์superoxide dismutase (SOD) 
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ต า่ท่ีสุด และระดับของโปรตีนคาร์บอนิล (protein carbonyls) สูงท่ีสุด สะทอ้นถึง

ความเครียดออกซิเดชนัท่ีเพิ่มขึ้น แมไ้ม่ถึงระดบันยัส าคญัทางสถิติ ( Iske, 2025) ในทาง

ตรงกนัขา้ม มีรายงานว่าการเสริมวิตามินอีและซิงค์ในหนู Wistar ซ่ึงไดร้บัสมัผสัน า้มนั

พืชท่ีปนเป้ือนเบนซีน สามารถช่วยเพิ่มศกัยภาพการตา้นอนุมูลอิสระในสมองได ้ โดยลด

ระดบัของ tumor necrosis factor-alpha (TNF-α) และการเกิดลิพิดเปอร์ออกซิเดชัน 

(lipid peroxidation) อีกทัง้ยงัช่วยปรบัระดบัของสารสื่อประสาทใหอ้ยู่ในช่วงปกติ และ

ฟ้ืนฟูพฤติกรรมท่ีเกี่ยวขอ้งกับความวิตกกังวล ความจ า และภาวะซึมเศรา้ไดอ้ย่างมี

นยัส าคญั (Ogunmiluyi et al., 2024)  เช่นเดียวกบัการศึกษาในหนูวยัรุ่นท่ีไดร้บัวิตามนิ

ซีขนาด 400 มก./กก. ภายใตภ้าวะความเครียดเร้ือรงั ซ่ึงพบว่าวิตามินซีสามารถป้องกัน

ความบกพร่องของความจ า การเรียนรู ้ และความยืดหยุ่นของ ซินแนปส์ไดอ้ย่างมี

นยัส าคญั (Ghasemi et al., 2024) 

กลไกการออกฤทธ์ิของสารตา้นอนุมูลอิสระ ไดแ้ก่ การลดการสะสมของอนุมูล

อิสระในสมอง โดยเฉพาะ reactive oxygen species (ROS) ซ่ึงมีศ ักยภาพในการ

ท าลายโปรตีน ไขมนั และกรดนิวคลีอิก ส่งผลใหเ้กิดความเสียหายต่อเซลลป์ระสาท สาร

ตา้นอนุมูลอิสระช่วยปกป้องโครงสรา้งของ ซินแนปส ์คงไวซ่ึ้งความสมบูรณ์ของการสื่อ

สญัญาณประสาท ลดการอกัเสบ และเสริมการท างานของเอนไซม์ตา้นออกซิเดชนั เชน่  

SOD และ catalase นอกจากนี้ กรดแอสคอรบิ์กยงัส่งเสริมการสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่  

และเพิ่มระดบัของ BDNF ซ่ึงมีบทบาทส าคญัในการสนบัสนุนความจ าและการเรียน รูใ้น

ระยะยาว (Iske, 2025; Ogunmiluyi et al., 2024) 

คาเฟอีน (caffeine): เป็นสารกระตุน้ระบบประสาทส่วนกลางท่ีไดร้บัความนิยม

อย่างแพร่หลาย และมีงานวิจัยสนับสนุนถึงบทบาทของคาเฟอีนในการส่งเสริม

ประสิทธิภาพทางการรับรูแ้ละปกป้องระบบประสาทจากภาวะเสื่อมหลายชนิด โดย

เฉพาะท่ีเกี่ยวขอ้งกบัความเครียดและโรคทางระบบประสาท การทบทวนวรรณกรรมอย่าง

เป็นระบบชี้ใหเ้ห็นว่า การบริโภคคาเฟอีนในระดบัปานกลาง (มากกว่า 200 มิลลิกรมัต่อ

วนั) อาจสมัพนัธ์กบัการลดลงของความเสื่อมทางการรูค้ิดและการชะลอการด าเนินของ
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โรคอัลไซเมอร์ โดยเฉพาะในผูท่ี้มีภาวะ mild cognitive impairment (MCI) ทั้งนี้  

กลไกท่ีเกี่ยวขอ้งอาจเกี่ยวขอ้งกับการลดภาวะเค รียดออกซิเดชัน การปรับสมดุล 

neuroinflammation และการปกป้องการท างานของซินแนปส์ (Ashfaq  et al., 2025) 

การศึกษาในสตัวท์ดลองพบว่า คาเฟอีนสามารถยบัยัง้ความบกพร่องของความจ าเชิงพืน้ท่ี

ท่ีเกิดจากภาวะการแยกตัวทางสังคม (social isolation) และภาวะเสื่อมของระบบ

ประสาทท่ีถูก เหนี่ยวน าด ้วยสารสเตรปโตโซโตซิน  (streptozotocin) ได ้อย่ างมี

ประสิทธิภาพ หนูท่ีไดร้บัคาเฟอีนแบบเร้ือรงัแสดงระดับความจ าท่ีดีขึ้นในการทดสอบเขา

วงกตน า้ของมอรริ์ส (Morris water maze) และมีการลดลงของภาวะเครียดออกซิเดชนั

รวมถึงการสะสมของอะไมลอยด์-เบตา (amyloid-beta) ในสมอง นอกจากนี้ย ังพบว่า

คาเฟอีนมีบทบาทในการส่งเสริมการแบ่งตวัของเซลล์ตน้ก าเนิดประสาท ซ่ึงตรวจพบได ้

จากการแสดงออกของ BrdU ร่วมกบั DCX และยงัเพิ่มการอยู่รอดระยะยาวของเซลล์

ประสาทท่ีเจริญเต็มท่ีอีกดว้ย (Zhong et al., 2024) 

กลไกการออกฤทธ์ิของคาเฟอีน เกี่ยวข อ้งกับการท าหน ้า ท่ีเ ป็นตัวตา้น 

(antagonist) ของตัวรับอะดี โนซีน ( adenosine receptors) ส่งผลให้ระดับสารสื่อ

ประสาท เช่น โดปามีนและกลูตาเมตเพิ่มขึ้น ซ่ึงช่วยส่งเสริมความต่ืนตวัและการท างาน

ดา้นการรูค้ิด นอกจากนี้ คาเฟอีนยงัมีคุณสมบติัในการตา้นอนุมูลอิสระ ตา้นการอกัเสบ 

และยบัยัง้การตายของเซลล ์ (anti-apoptotic effects) อีกทัง้ยงัส่งผลต่อการแสดงออก

ของโปรตีนส าคัญในฮิปโปแคมปัส ได ้แก่  synaptosomal-associated protein 25 

(SNAP25) ซ่ึงเกี่ยวขอ้งกบัการหล ัง่สารสื่อประสาท รวมถึงเพิ่มการแสดงออกของ NR2A 

และ NR2B ซ่ึงเป็นหน่วยย่อยของตัวรับ NMDA ท่ีมีบทบาทต่อการส่งผ่านสัญญาณ

ประสาทและความยืดหยุ่นของซินแนปส ์(synaptic plasticity) (Zhong et al., 2024) 

 ทริโกเนลลีน (trigonelline): นอกจากคาเฟอีนแลว้กาแฟยงัเป็นแหล่งของ

สารพฤกษเคมีท่ีมีศกัยภาพในการส่งเสริมความจ าและปกป้องระบบประสาท โดยเฉพาะ 

ทริโกเนลลีน ซ่ึงเป็นอัลคาลอยดท่ี์พบมากในเมล็ดกาแฟ สารนี้ ไดร้ับความสนใจจาก

งานวิจยัจ านวนมากในดา้นฤทธ์ิตา้นอนุมูลอิสระ ตา้นการอกัเสบ และการชะลอการเสื่อม
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ของเซลล์ประสาท (Farid et al., 2020) การศึกษาจากแบบจ าลองโรคอัลไซเมอร์ท่ี

เหนี่ยวน าดว้ย  amyloid-beta รายงานว่า การให ้ trigonelline ล่วงหน ้าช่วยฟ้ืนฟู

ความจ าเชิงพื้นท่ีและความจ าเกี่ยวกับวตัถุ ใหม่ในสัตว์ทดลอง พรอ้มกับลดภาวะ

ออกซิเดชันในสมองและปรับปรุงการท างานของไมโตคอนเดรีย นอกจากนี้ย ังพบว่า 

trigonelline ช่วยเพิ่มระดบัสารตา้นอนุมูลอิสระภายในเซลล ์และเสริมความสามารถของ

เซลลป์ระสาทในการทนต่อภาวะความเครียดออกซิเดชนั งานวิจยัอ่ืนยงัแสดงใหเ้ห็นถึง

ฤทธ์ิในการตา้นการอักเสบในระบบประสาท โดย trigonelline สามารถลดระดบัของ 

glial fibrillary acidic protein (GFAP) ซ่ึงเป็นตวับ่งชี้การท างานของแอสโตรไซต ์ และ

ยับยั้งการแสดงออกของเอนไซม์ cyclooxygenase-2 (cox-2) ท่ีมีบทบาทกระตุน้การ

อกัเสบในสมอง นอกจากนี้ยงัช่วยลดระดบัของไซโตไคน์อกัเสบท่ีส าคญั ไดแ้ก่ TNF-α 

และ interleukin-6 (IL-6) สะทอ้นถึงศักยภาพของ trigonelline ในการควบคุมการ

อกัเสบของระบบประสาทส่วนกลาง ซ่ึงมีความเกี่ยวขอ้งกบัการป้องกนัหรือชะลอการเสื่อม

ของเซลลป์ระสาทในภาวะสมองเสื่อม  (Farid et al., 2020) 

 กลไกการออกฤทธ์ิของ trigonelline ครอบคลุมหลายกระบวนการท่ีเกี่ยวขอ้ง

กับการปกป้องเซลล์ประสาท ไดแ้ก่ ลดระดับของ malondialdehyde (MDA) และ 

lactate dehydrogenase (LDH) ซ่ึงเป็นดัชนีความเสียหายจากอนุมูลอิสระ เพิ่มค่า

ศ ักย์ไฟฟ้าของเยื่อหุ ้มไมโตคอนเดรีย (mitochondrial membrane potential) ซ่ึง

สะทอ้นถึงสุขภาพของไมโตคอนเดรียและความสามารถในการสรา้งพลงังาน เพิ่มระดับ

ของ glutathione (GSH) และกระตุน้กิจกรรมของ SOD ซ่ึงช่วยก าจัดอนุมูลอิสระ

ภายในไมโตคอนเดรีย ลดการอักเสบโดยการยับยัง้ cox-2, TNF-α, และ IL-6 กลไก

เหล่านี้มีบทบาทส าคญัต่อการท างานอย่างมีประสิทธิภาพของเซลลป์ระสาทภายใตภ้าวะ

ความเครียดและการอกัเสบ  (Farid et al., 2020) 

พืชสมุนไพรพื้นถิ่น: กระทงลาย (Celastrus paniculatus) หรือท่ีรูจ้กัในบาง

พื้นท่ีของประเทศไทยว่า “มะแตก” เป็นพืชสมุนไพรพื้นถิ่นในวงศ์ Celastraceae ซ่ึงพบ

ไดท้ัว่ไปในภูมิภาคเอเชียตะวนัออกเฉียงใต ้ รวมถึงในประเทศไทย โดยเฉพาะใน
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ภาคเหนือและภาคตะวนัออกเฉียงเหนือ ตามภูมิปัญญาไทยโบราณ น ้ามนัจากเมล็ด

กระทงลายถูกน ามาใชภ้ายนอกเพื่อบรรเทาอาการปวดเมื่อยกลา้มเนื้อและเหน็บชา ใน  

ขณะท่ีการแพทย์แผนอายุรเวทของอินเดียใชพ้ืชชนิดนี้เป็นยาเสริมความจ า บ ารุงสมอง 

และเพิ่มสมรรถภาพการเรียนรู ้ จนไดร้บัฉายาว่า "brain booster" (Kumar & Gupta, 

2002) 

หลกัฐานจากงานวิจยัปจัจุบนัชี้ว่า สารสกดัจากเมล็ดกระทงลายมีคุณสมบติัใน

การตา้นอนุมูลอิสระ ป้องกนัเซลลป์ระสาทจากการถูกท าลาย และอาจมีศกัยภาพในการ

ชะลอความเสื่อมของสมอง การศึกษาในสัตว์ทดลองพบว่า การใหน้ ้ามนัจากเมล็ด

กระทงลายสามารถเพิ่มระดบัของ GSH และ catalase พรอ้มกบัลดระดบั MDA ซ่ึงเป็น

ตัวบ่งชี้ภาวะเครียดออกซิเดชนั นอกจากนี้ การศึกษาในสมองส่วนหนา้แสดงใหเ้ห็นว่า 

สารสกดัจากกระทงลายสามารถปกป้องเซลลป์ระสาทจากการเหนี่ยวน าดว้ยกลูตาเมตผา่น

การควบคุมการท างานของตัวรับ NMDA ซ่ึงมีบทบาทส าคญัในกระบวนการเรียน รู ้และ

ความจ า ในสัตว์ทดลองท่ีอยู่ภายใตภ้าวะเครียดเร้ือรัง พบว่าการใหส้ารสกดัจาก เมล็ด

กระทงลายช่วยลดการสูญเสียความจ าโดยยบัยั้งเอนไซม ์ acetylcholinesterase ส่งผล

ใหร้ะดบัอะเซทิลโคลีนในสมองเพิ่มขึ้น ซ่ึงอาจสนบัสนุนการส่งผ่านสญัญาณประสาทท่ี

เกี่ยวขอ้งกบัความจ า (Bhagya et al., 2016; Bhanumathy et al., 2010; Godkar et 

al., 2006; Kumar & Gupta, 2002) นอกจากนี้  การใหส้ารสกัดจากเมล็ดกระทงลาย

เป็นเวลา 14 วนั ยงัช่วยฟ้ืนฟูความจ าเชิงพื้นท่ีในหนูทดลองไดอ้ย่างมีนยัส าคญั จากการ

ทดสอบด ้วยวิ ธี Morris water maze โดยพบการเพิ่มขึ้นของตัวรับ AMPA ชนิด 

GluA1 บนผิวเซลลป์ระสาทในฮิปโปแคมปัส และการแสดงออกของโปรตีน Arc และ 

PSD-95 ซ่ึงเกี่ยวขอ้งกบักระบวนการ synaptic plasticity (Phattanakiatsakul et al., 

2024) 

กลไกการออกฤทธ์ิของสารสกัดจากเมล็ดกระทงลาย ท่ีเกี่ยวขอ้งกับการเสริม

ความจ าและปกป้องสมองมีความหลากหลาย ไดแ้ก่ การตา้นอนุมูลอิสระ โดยเพิ่มระดบั 

GSH และ catalase และลดระดบั MDA การยบัยัง้เอนไซม ์acetylcholinesterase ซ่ึง
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ส่งผลใหร้ะดับของอะเซทิลโคลีนเพิ่มขึ้น นอกจากนี้ สารสกัดจากเมล็ดกระทงลายยงั

แสดงฤทธ์ิในการปกป้องเซลลป์ระสาทผ่านการยับยัง้วิถีสญัญาณ GSK-3β/mTOR จาก

ความเสียหายท่ีเหนี่ยวน าโดยสาร 1-methyl-4-phenylpyridinium (MPP+) ซ่ึงเป็น

สารพิษท่ีมีความจ าเพาะต่อเซลลป์ระสาทโดปามีน และถูกใชก้ันอย่างแพร่หลายเป็น

แบบจ าลองของโรคพารก์ินสนัในงานวิจยัดา้นประสาทวิทยาศาสตร ์ผลการศึกษาดงักล่าว

สะทอ้นใหเ้ห็นถึงศกัยภาพของสารสกดัจากกระทงลายในดา้นการปกป้องเซลล์ประสาท  

(Phattanakiatsakul et al., 2024) นอกเหนือจากฤทธ์ิในการปกป้องเซลลป์ระสาทแลว้ 

ยงัมีรายงานว่าสารสกดัจากเมล็ดกระทงลายสามารถส่งเสริมความจ าและความ ยืดหยุ่น

ของซินแนปสใ์นฮิปโปแคมปสั โดยเพิ่มการแสดงออกของโปรตีนท่ีเกี่ยวขอ้งกบัการท างาน

ของซินแนปส ์ไดแ้ก่ pSer831-GluA1, Arc และ PSD-95 ในฮิปโปแคมปสัของหนูเพศผู ้

ซ่ึงเป็นโปรตีนส าคัญต่อกระบวนการเรียนรูแ้ละการสรา้งความจ า (Thongon et al., 

2026) นอกจากนี้ สารสกดัส่วนท่ีมีข ัว้สูงจากเมล็ดกระทงลายยงัมีฤทธ์ิลดการกระตุน้ไม

โครเกลียท่ีถูกเหนี่ยวน าโดยแอสโตรไซต ์ ผ่านการยบัยัง้สญัญาณ CD40/iNOS และการ

ลดการสรา้งไซโตไคน์ก่อการอักเสบ สะทอ้นถึงศกัยภาพในการลดภาวะการอักเสบของ

ระบบประสาทอีกดว้ย (Treerattanakulporn et al., 2026) 

รูปแบบการบริโภคอาหาร: รูปแบบการบริโภคอาหาร เช่น อาหารคีโตน 

(ketogenic diet) การจ ากัดพลงังาน (caloric restriction) และการอดอาหารเป็นช่วง 

(intermittent fasting; IF) เ ร่ิมไดร้ับความสนใจมากขึ้นในฐานะแนวทางท่ีอาจส่งผลดี

ต่อสมองและการท างานดา้นการรูค้ิด งานวิจยัในช่วงทศวรรษท่ีผ่านมาไดส้  ารวจผลของ

รูปแบบการบริโภคเหล่านี้ ต่อการท างานของระบบประสาทและการชะลอความเสื่อมของ

สมอง โดยเฉพาะในผูสู้งอายุและกลุ่มเสี่ยงต่อโรคทางระบบประสาท (Charbit et al., 

2025) นอกจากนี้ การศึกษาแบบสุ่มมีกลุ่มควบคุมจ านวน 10 การศึกษา รวมผูป่้วย 691 

คน ยังชี้ ว่าอาหารคีโตนอาจช่วยส่งเสริมความจ าและการท างานดา้นการรูค้ิดในผูป่้วย

โรคอัลไซเมอร์ โดยการวิ เคราะห์อภิมานล่าสุดจากการศึกษาแบบ randomized 

controlled trials รายงานว่า ketogenic diet สามารถช่วยเพิ่มคะแนน Mini-Mental 



ปจัจยัทางชีวภาพที่ส่งเสริมและก ากบัการท างานของความจ า | 177  

State Examination (MMSE) และลดคะแนน Alzheimer’s Disease Assessment 

Scale–Cognitive Subscale (ADAS-Cog) ได ้อย่ างมีน ัยส าค ัญ ซ่ึงสัมพนั ธ์กับการ

เพิ่มขึ้นของ β-hydroxybutyrate (βHB) ท่ีอาจช่วยสนบัสนุนการท างานของไมโตคอนเด

รียและการใชพ้ลงังานของสมอง อย่างไรก็ตาม การใชอ้าหารคีโตนอาจสมัพนัธ์กับการ

เพิ่มขึ้นของระดับไขมนัในเลือดในบางราย จึงควรพิจารณาอย่างเหมาะสมตามภาวะ

สุขภาพของแต่ละบุคคล (Rong et al., 2024) 

การศึกษาในสตัวท์ดลองท่ีไดร้บัอาหารคีโตนเป็นเวลา 2 เดือน แสดงใหเ้ห็นว่า

ระดบัของ β-hydroxybutyrate (βHB) ซ่ึงเป็นคีโตนบอดี (ketone body) หลกั เพิ่มขึน้

ทั้งในซีรัม และสมองส่วนฮิปโปแคมปัสและคอร์เทกซ์ การเปลี่ยนแปลงนี้สมัพนัธ์กบั

ผลลพัธ์ท่ีดีขึ้นดา้นความจ า โดยเฉพาะในหนูเพศเมียวยักลางคนท่ีมกัมีระดบัคีโตนลดลง

ตามอายุ นอกจากนี้ การศึกษาแบบสุ่มมีกลุ่มควบคุม ยงัชี้ว่าอาหารคีโตนอาจช่วยส่งเสริม

ความจ าในกลุ่มผูท่ี้มีภาวะบกพร่องทางสติปัญญาในระยะเร่ิมตน้  ส าหรับการจ ากัด

พลงังานและการอดอาหารเป็นช่วง แมว้่าหลกัฐานในมนุษย์จะยังมีจ  านวนไม่มาก แต่

การศึกษาหลายฉบบัในสตัว์ทดลองพบว่า แนวทางเหล่านี้ช่วยลดการเสื่อมของระบบ

ประสาท และอาจส่งเสริมการท างานของสมองโดยเฉพาะในดา้นความจ า รูปแบบการอด

อาหารท่ีไดร้บัความนิยม เช่น การกินอาหารในช่วงเวลา 8–10 ชัว่โมงต่อวนั หรือ การอด

อาหารกลางคืนแบบยาว ถูกเสนอว่ามีผลเชิงบวกต่อการท างานของสมอง (Krikorian et 

al., 2012, Fortier et al., 2019) อย่างไรก็ตาม แมร้ะดบัคีโตนในช่วงทางสรีรวิทยาจะอาจ

ส่งผลดีต่อสมอง แต่การสะสมคีโตนในระดับสูงผิดปกติ เช่น ในภาวะคีโตแอซิโดซิส 

(ketoacidosis) สามารถก่อใหเ้กิดอนัตรายต่อระบบประสาทและการท างานของร่างกาย

ได ้ดงันัน้ การใชรู้ปแบบการบริโภคอาหารเหล่านี้ควรพิจารณาอย่างเหมาะสมตามภาวะ

สุขภาพของแต่ละบุคคล 

กลไกการออกฤทธ์ิของรูปแบบการบริโภคอาหารเหล่านี้ ประกอบดว้ย การเพิ่ม

ระดบั ketone bodies เช่น βHB ซ่ึงท าหนา้ท่ีเป็นแหล่งพลงังานทางเลือกของสมอง และ

มีฤทธ์ิตา้นการอักเสบ และช่วยฟ้ืนฟูสมดุลพลงังาน โดยเฉพาะในวยักลางคนท่ีมี
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ประสิทธิภาพการเผาผลาญลดลง นอกจากนี้ยงัพบว่าการทานอาหารคีโตนเพิ่มระดับของ 

fumarate ในฮิปโปแคมปัส ซ่ึงเป็นตัวกระตุน้โปรตีน  nuclear factor erythroid 2–

related factor 2 (Nrf2) ท่ีเกี่ยวขอ้งกบัการตา้นอนุมูลอิสระและกระบวนการ synaptic 

plasticity การลดการอกัเสบในระบบประสาท การลดความดนัโลหิต ภาวะดื้อต่ออินซูลนิ 

และกระบวนการเมตาบอลิซึมท่ีเป็นอันตรายต่อสมอง  กลไกเหล่านี้สะทอ้นใหเ้ห็นว่า

รูปแบบการกินอาหารมีบทบาททั้งดา้นโภชนาการส่งผลต่อสุขภาพสมองและการชะลอ

ความเสื่อมทางสติปญัญา (Krikorian et al., 2012, Fortier et al., 2010) 

2. การนอนหลับ: ปัจจัยส าคัญต่อการเข้ารหัสและ

ประมวลผลความจ า 

 การจ ากัดการนอนหล ับ ( sleep restriction) หมายถึง การนอนหล ับท่ีมี

ระยะเวลาสัน้กว่าระยะเวลาปกติของแต่ละบุคคล หรือสั้นกว่าค าแนะน าของมูลนิธิการ

นอนหลบัแห่งชาติ (National Sleep Foundation) ประเทศสหรฐัอเมริกา ส าหรบัแต่ละ

ช่วงอายุซ่ึงอาจเกิดไดท้ัง้จากการนอนนอ้ยเพียงคืนเดียวหรือเกิดอย่างเร้ือรงัต่อเนื่องเ ป็น

เวลาหลายเดือนหรือหลายปี มูลนิธิการนอนหลบัแห่งชาติแนะน าว่า ผูใ้หญ่ควรนอนหลบั

ประมาณ 8 ชัว่โมงต่อคืน วยัรุ่นประมาณ 9 ชัว่โมง และเด็กวยัเรียนประมาณ 10 ชัว่โมง 

(Crowley et al., 2024) อย่างไรก็ตาม ประชากรราวหนึ่งในสามถึงคร่ึงหนึ่งของผูใ้หญ่ 

วยัรุ่น และเด็กวยัเรียน ทัว่โลก นอนหลบัไม่ถึงระยะเวลาท่ีแนะน า (Kocevska et al., 

2021) การจ ากัดการนอนหลบัเป็นปัญหาท่ีพบไดบ่้อยในปัจจุบนั จึงมีความส าคญัต่อ

สาธารณสุขในการท าความเขา้ใจผลกระทบของการนอนหลบัไม่เพียงพอ ผลกระทบทาง

กายภาพท่ีมีรายงานอย่างชดัเจน ไดแ้ก่ การท างานของระบบภูมิคุม้กนัท่ีลดลง โรคอว้น 

โรคหัวใจและหลอดเลือด ความผิดปกติของระบบประสา ทต่อมไรท่้อ และปัญหา

สุขภาพจิต นอกจากผลต่อร่างกายแลว้ การนอนหลบัไม่เพียงพอยงัส่งผลต่อการท างาน

ของสมอง ไดแ้ก่ การรบัรูท้างประสาทสมัผสั ความจ าใชง้าน การแกป้ญัหา และความคิด

สรา้งสรรค์ (Crowley et al., 2024) โดยหลกัฐานจากการวิเคราะห์อภิมานล่าสุดยัง
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รายงานว่า การจ ากดัการนอนหลบัเหลือเพียง 3–6.5 ชัว่โมงต่อคืน ส่งผลเสียต่อการสรา้ง

ความจ าใหม่อย่างมีนยัส าคญั และอาจก่อใหเ้กิดผลกระทบต่อความจ าใกลเ้คียงกบัการอด

นอนทัง้คืน โดยเฉพาะเมื่อการสูญเสียการนอนเกิดขึ้นก่อนกระบวนการเขา้รหสัความจ า 

(encoding) ทัง้นี้ ผลกระทบดงักล่าวอาจเกี่ยวขอ้งกับการรบกวนการท างานของ slow-

wave sleep และ REM sleep ซ่ึงมีบทบาทส าคญัต่อกระบวนการ consolidation ของ

ความจ า (Crowley et al., 2024)  

ผลกระทบของการจ ากัดการนอนหลบัต่อการสรา้งความจ าระยะยาวได ้รับ

การศึกษาอย่างกวา้งขวาง โดยกระบวนการสรา้งความจ าระยะยาวแบ่งไดเ้ป็น 3 ข ัน้ตอน 

ไดแ้ก่ การเขา้รหสั การรวมตวั และการดึงขอ้มูลกลบั การเขา้รหสัคือการเปลี่ยนแปลงทาง

กายภาพของสมองเมื่อไดร้บัขอ้มูลใหม่ ซ่ึงอาจเป็นร่องรอยของความจ าระยะสัน้ จากนัน้

ขอ้มูลจะถูกเสริมความแข็งแรงผ่านกระบวนการรวมตวัในระดบัซินแนปสห์รือระดบัระบบ 

จนกลายเป็นความจ าระยะยาว และสุดทา้ยคือการเรียกคืนขอ้มูลจากร่องรอยความจ าท่ี

ถูกเก็บไว ้ ทัง้นี้ ประโยชน์ของการนอนหลบัต่อกระบวนการเขา้รหสัและการรวมตัวข อง

ความจ าไดร้ับการยืนยันจากงานวิจยัจ านวนมาก โดยมีงานวิจยัต่อเนื่องจ านวนมากท่ี

อธิบายกลไกทางประสาทและการรูค้ิดท่ีเกี่ยวขอ้งกับกระบวนการเหล่านี้  (Cordi & 

Rasch, 2021; Diekelmann & Born, 2010; Paller et al., 2021) คือ การเสริมความจ า

ใหม้ ัน่คง และรวมถึงการเปลี่ยนแปลงคุณภาพของความจ า เช่น การบูรณาการเขา้กบั

ความรูเ้ดิม และการสรา้งองค์ความรู ้ ดงันัน้ การนอนไม่เพียงพอจึงมีแนวโนม้ส่งผลเสีย

ต่อกระบวนการสรา้งความจ า ซ่ึงสอดคลอ้งกับผลการวิเคราะห์แบบเมตา (meta-

analysis) ล่าสุดท่ีรวบรวมขอ้มูลจาก 31 การศึกษาเกี่ยวกบัผลของการอดนอนทัง้คืน

ก่อนการเขา้รหสัขอ้มูล และ 45 การศึกษาเกี่ยวกบัการอดนอนหลงัการเขา้รหสัพบว่าการ

อดนอนก่อนการเขา้รหัสส่งผลกระทบต่อความจ ามากกว่าการอดนอนหลงัการเขา้รหสั 

(Newbury et al., 2021) 

 

 



180 | ฮิปโปแคมปสั: จากสญัญาณเซลลส์ู่การสรา้งความจ า  

เหตุใดการจ ากดัการนอนหลบัก่อนการเขา้รหสัความจ าจึงส่งผลต่อความจ า 

งานวิจัยหลายชิ้นไดเ้นน้ย า้ถึงความส าคญัของการนอนหลบัก่อนกระบวนการ

เขา้รหสัความจ า โดยทฤษฎีสมดุลสภาวะของซินแนปสอ์ธิบายว่า การเรียนรูเ้กิดจากการ

เพิ่มความเขม้แข็งของซินแนปส ์ (synaptic potentiation) อย่างไรก็ตาม การเพิ่มพลงั

ของซินแนปสไ์ม่สามารถเกิดขึ้นไดอ้ย่างต่อเนื่อง เพราะยิ่งซินแนปสแ์ข็งแรงมากขึ้น เซลล์

ประสาทก็ยิ่งใชพ้ลงังานสูงขึ้นตามไปดว้ย นอกจากนี้  ซินแนปส์ท่ีแข็งแรงมากจะ

ตอบสนองต่อสิ่งกระตุน้ไดง้่ายขึ้น ส่งผลใหเ้ซลลป์ระสาทเหล่านี้มีความไวต่อสญัญาณ

มากขึ้นจนแยกไม่ออกระหว่างสญัญาณจริงกับสญัญาณรบกวน ซ่ึงน าไปสู่การลดลงของ

ความสามารถในการเขา้รหสัขอ้มูลใหม่ระหว่างวนัอย่างต่อเนื่อง เพื่อลดปญัหานี้จึงมีการ

เสนอว่ากระบวนการ “ลดระดับ” (downscaling) ของซินแนปสจ์ะเกิดขึ้นระหว่างการ

นอนหลบัคลื่นชา้ (slow-wave sleep; SWS) ซ่ึงเป็นช่วงการนอนหลบัลึกท่ีมีการสัน่

ประสาทความถี่ต า่ (1–4 Hz) ในช่วงนี้ ซินแนปสท่ี์ถูกใชง้านบ่อยจะคงอยู่ ขณะท่ีซินแนปส์

ท่ีอ่อนแอหรือใชง้านนอ้ยจะถูกลดพลงัลง ท าใหส้มองกลบัสู่สมดุลและพรอ้มต่อการ

เขา้รหสัขอ้มูลใหม่อีกครัง้ หลกัฐานสนบัสนุนทฤษฎีนี้พบในระดบัโมเลกุล โครงสรา้งและ

สรีรวิทยาไฟฟ้า โดยแสดงใหเ้ห็นว่าเกิดกระบวนการเพิ่มพลงัของซินแนปสใ์นช่วงต่ืน และ

เกิดการลดพลงัในช่วงหลบั (Cirelli & Tononi, 2021; Cordi & Rasch, 2021) ใน

ระดบัพฤติกรรมพบว่าความสามารถในการเขา้รหสัความจ าลดลงตลอดช่วงต่ืน 6 ชัว่โมง

ในเวลากลางวนั แต่สามารถฟ้ืนฟูไดด้ว้ยการงบีหลบั (March et al., 2023) นอกจากนี้

หลกัฐานจากการถ่ายภาพสมองแสดงใหเ้ห็นว่าการอดนอนหนึ่งคนื จะท าใหก้ารท างานของ

ฮิปโปแคมปสัท่ีเกี่ยวขอ้งกบัการเขา้รหสัลดลง (Van der Werf et al., 2009) จึงสามารถ

สรุปไดว้่าการนอนหลบัไม่เพียงพอก่อนการเขา้รหสั อาจรบกวนกระบวนการลดระดับซิน

แนปสแ์ละลดทอนความสามารถในการเรียนรู ้ อย่างไรก็ตาม ยงัมีอีกทฤษฎีหนึ่งเสนอว่า 

การเชื่อมต่อของซินแนปส์ท่ีเกี่ยวขอ้งกบัขอ้มูลท่ีเพิ่งเรียนรูจ้ะถูกเสริมความแข็งแรง

ระหว่างการนอนหลบัอีกดว้ย (Crowley et al., 2024)  
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การนอนหลบัหลงัการเรียนรู้ช่วยเสริมความจ า  

ทฤษฎีท่ีไดร้ับการยอมรับมากท่ีสุดของการนอนหลบัหลงัการเรียนรูช้่วยเสริม

ความจ า คือ ทฤษฎีการรวมตวัแบบแอคทีฟของระบบ (active systems consolidation 

theory) ซ่ึงเนน้บทบาทของการนอนหลบัคลื่นชา้  หลงัการเขา้รหัสขอ้มูลใหม่ ในการ

เปลี่ยนความจ าแบบ declarative (หรือความจ าท่ีขึ้นกับฮิปโปแคมปัส) ไปสู่ความจ าท่ี

ม ัน่คง โดยหลงัจากเรียนรู ้ขอ้มูลใหม่จะถูกเก็บไวก้ระจายอยู่ในบริเวณต่าง ๆ ของซีรีบรลั

คอร์เท็กซ์ แต่ยังคงตอ้งอาศยัฮิปโปแคมปัสในการเชื่อมโยง ในช่วงการนอนหลบัระยะ

คลื่นชา้ กลุ่มเซลลป์ระสาทท่ีแทนความทรงจ าจะถูกกระตุน้ซ า้ผ่านกระบวนการท่ีเรียกว่า 

“replay” (การเล่นซ า้ของรูปแบบการยิงของเซลลป์ระสาท) ซ่ึงขบัเคลื่อนโดยฮิปโปแคมปสั 

ส่งผลใหข้อ้มูลท่ีไดร้ับการเรียนรูล้่าสุดค่อย ๆ  ถูกจัดระเบียบใหม่ในระดับระบบ  และ

กลายเป็นความจ าท่ีพึ่งพาคอรเ์ท็กซเ์พียงอย่างเดียว ความจ านี้จะมีเสถียรภาพมากขึน้และ

สามารถผสานเขา้กบัความรูเ้ดิมไดง้่าย หลกัฐานสนบัสนุนทฤษฎีนี้ไดม้าจากการทดลองท่ี

เปรียบเทียบการเรียนรูภ้ายใตเ้งื่อนไขท่ีมีการนอนหลบัหรือไม่ เช่น การใหก้ลุ่มหนึ่งเรียน

ในตอนเชา้และทดสอบตอนเย็น (หลงัต่ืนทัง้วนั) ขณะท่ีอีกกลุ่มเรียนตอนเย็นและทดสอบ

ในตอนเชา้ (หลงันอนหลบัหนึ่งคืน) หรือการศึกษาท่ีใชก้ารงบีหลบัช่วงกลางวนั 90 นาที

ระหว่างเรียนรูแ้ละทดสอบ พบว่ากลุ่มท่ีไดห้ลบัมีความจ าดีกว่าอย่างมีนยัส าคญั  และ

สามารถรวมความจ าเขา้กบัความรูเ้ดิมไดอ้ย่างมีประสิทธิภาพ (Crowley et al., 2024)  

3. ฮอร์โมนเพศและความแตกต่างระหว่างเพศในการ

ท างานของความจ า 

การศึกษาความแตกต่างระหว่างเพศในดา้นความจ าเ ร่ิมตน้ขึ้นตัง้แต่ช่วงปลาย

ศตวรรษท่ี 19 มีการเสนอว่าผูห้ญิงมีความสามารถเหนือกว่าในดา้นความจ าเชิงค าพูด 

(verbal memory) ต่อมา มีการทบทวนงานวิจยักว่า 1,600 ฉบบัเกี่ยวกบัความแตกต่าง

ทางจิตวิทยาระหว่างเพศ ซ่ึงสรุปว่าเพศหญิงมีความเหนือกว่าในการเรียนรูท่ี้ใชค้ าพูดขณะ 

ท่ีเพศชายมกัท าไดด้ีกว่าในงานท่ีเกี่ยวขอ้งกับการรับรูเ้ชิงมิติสมัพนัธ์  (visual–spatial 
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tasks) โดยพบว่าผูห้ญิงท าคะแนนไดสู้งกว่าผูช้ายอย่างสม า่เสมอเมื่อตอ้งจ าค าท่ีอยู่ใน

หมวดหมู่เฉพาะ เช่น ค าท่ีขึ้นตน้ดว้ยตวัอกัษรเดียวกนั หรือชื่อสตัว ์ ซ่ึงบ่งชี้ว่าผูห้ญิงมี

ความสามารถในการจ าเชิงความหมาย ( semantic memory) ท่ีดีกว่า (Gall et al., 

2021)  

นอกจากนี้ หลกัฐานจากการทบทวนวรรณกรรมล่าสุดยงัชี้ว่า ปญัหาดา้นการรู ้

คิด (cognitive problems) เป็นอาการท่ีพบไดบ่้อยในช่วง perimenopause และส่งผล

กระทบต่อคุณภาพชีวิตของผูห้ญิงจ านวนมาก โดยเฉพาะด ้าน verbal memory 

นอกจากนี้ ยงัอาจพบความผิดปกติดา้น processing speed, attention และ working 

memory ไดร่้วมดว้ย อย่างไรก็ตาม ลกัษณะของการเปลี่ยนแปลงดา้นการรูค้ิดในผูห้ญิง

แต่ละคนมีความแตกต่างกนั โดยบางรายอาจไดร้บัผลกระทบเพียงเล็กนอ้ย ขณะท่ีบาง

รายอาจมีความบกพร่องอย่างชดัเจน แมว้่าจะมีความสนใจเกี่ยวกับการใช ้hormone 

therapy เพื่อบรรเทาปญัหาดา้น cognition แต่แนวทางปจัจุบนัของ North American 

Menopause Society ยงัไม่สนบัสนุนการใช ้ hormone therapy เพื่อรกัษาปญัหาดา้น

ความจ าโดยตรง เนื่องจากหลกัฐานเชิงคลินิกยังไม่เพียงพอ อย่างไรก็ตาม งานวิจยัใน

สตัวท์ดลองบางส่วนชี้ว่า estradiol อาจมีบทบาทช่วยส่งเสริมการท างานของ working 

memory ได ้(Metcalf et al., 2023) 

เอสโตรเจนส่งเสริม LTP และการเรียนรู้ 

ขอ้มูลเชิงประจกัษจ์ านวนมากสนบัสนุนว่า เอสโตรเจน (estrogen) ส่งเสริมการ

เจ ริญเ ติบโตของ เดนไดรติกสไปน์  และเพิ่มความสามารถของซินแนปส์ในการ

เปลี่ยนแปลงการท างานในฮิปโปแคมปสัของหนูทดลอง ทัง้ในหนูเพศเมียท่ีตดัรงัไข่ออก 

(ovariectomized; Frye et al., 2007) และหนูเพศเมียท่ีมีรังไข่สมบูรณ์ (Warren et 

al., 1995) โดยในเพศเมียท่ีมีรังไข่สมบูรณ์ ระดับเอสโตรเจนท่ีเพิ่มขึ้นระหว่างรอบการ

เป็นสัดสัมพนัธ์กับการเพิ่มขึ้นของจ านวนเดนไดรติกสไปน์ รวมถึงสัดส่วนของสไปน์

รูปร่างเห็ดในบริเวณ CA1 ของฮิปโปแคมปสั ในทางตรงกนัขา้ม เมื่อระดบัเอสโตรเจน
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ลดลงจะพบจ านวนและสดัส่วนของสไปน์รูปร่างเห็ดลดลงตามล าดบั (Prang-Kiel et al., 

2008) 

นอกจากนี้งานวิจยัดา้นพฤติกรรมยงัแสดงใหเ้ห็นว่าความสามารถในการเรียนรู ้

ของมนุษยแ์ละสตัวท์ดลองแปรผนัตามระดบัเอสโตรเจนในแต่ละช่วงของรอบเดือนหรือ

รอบสดั ตวัอย่างเช่น ผูห้ญิงมกัมีความจ าทางภาษาดีขึ้นในช่วงท่ีเอสโตรเจนสูง แต่ในช่วง

เดียวกนักลบัมีผลการท างานท่ีเกี่ยวขอ้งกับทกัษะเชิงพื้นท่ีลดลง ในท านองเดียวกันหนู

เพศเมียในระยะโปรเอสทรัส (proestrus) ซ่ึงเป็นช่วงท่ีระดับเอสโตรเจนสูงมีความ 

สามารถในการเรียนรูเ้ชิงพื้นท่ีลดลงเมื่อเทียบกบัระยะท่ีฮอรโ์มนอยู่ในระดบัต า่  (Warren 

et al., 1995; Gall et al., 2021) 

มีรายงานสอดคลอ้งกันว่าเอสโตรเจนส่งเสริมการเกิด LTP ซ่ึงมีบทบาทส าคญัต่อ

กระบวนการเขา้รหสัความจ า โดยระดบัเอสโตรเจนในเลือดท่ีสูงมีความสมัพนัธ์เชิงบวก

กบัขนาดของ LTP ในฮิปโปแคมปสั อย่างไรก็ตาม กลไกการออกฤทธ์ิของเอสโตรเจนต่อ 

synaptic plasticity ยงัคงเป็นประเด็นท่ีอยู่ระหว่างการศึกษา โดยมีหลกัฐานสนบัสนุน

ทัง้กลไกแบบ genomic และ non-genomic 

1. เอสโตรเจนสามารถเพิ่มจ านวนเดนไดรติกสไปนผ์่านการท างานของตวัรบั 

NMDA และการควบคุมการแสดงออกของยีน ซ่ึงบ่งชี้ถึงกลไกแบบ genomic 

ท่ีเกี่ยวขอ้งกบัการสงัเคราะหโ์ปรตีนและการเปลี่ยนแปลงระดบัยีน (Smith & 

McMahon, 2005)  

2. เอสโตรเจนยงัสามารถออกฤทธ์ิอย่างรวดเร็วภายในไม่กีน่าที โดยเพิม่การ

ตอบสนองของซินแนปสแ์ละกระแสผ่านตวัรบั AMPA ผ่านกลไกแบบ non-

genomic ซ่ึงไม่จ  าเป็นตอ้งอาศยัการสงัเคราะหโ์ปรตีนใหม่ (Kramar et al., 

2009)  

3. นอกจากนี้ เอสโตรเจนยงัสามารถควบคุมการแสดงออกของโปรตีนท่ีเกี่ยวขอ้ง

กบั synaptic plasticity เช่น Arc และ PSD-95 ผ่านเสน้ทาง MAPK/PI3K 

และการท างานของ ERβ ซ่ึงอาจเกี่ยวขอ้งทัง้กลไก genomic และ non-
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genomic ในการส่งเสริมการรวมความจ าและการเปลี่ยนแปลงของซินแนปส ์

(Chamniansawat & Chongthammakun, 2009; 2010) 

4. อายุและการเสื่อมของไมโตคอนเดรยีในซินแนปส์: 

กลไกที่เชื่อมโยงกับความจ าถดถอย 

ความชรา เป็นกระบวนการทางสรีรวิทยาท่ีซบัซอ้น ซ่ึงส่งผลต่อการท างานของ

สมอง โดยเฉพาะบริเวณฮิปโปแคมปสัท่ีเกี่ยวขอ้งกบัการเรียนรูแ้ละความจ า หนึ่งในกลไก

ส าคัญท่ีเกี่ยวขอ้งกับความเสื่อมของสมอง คือความผิดปกติของไมโตคอนเด รีย

โดยเฉพาะไมโตคอนเดรียในซินแนปส ์(synaptic mitochondria) ซ่ึงมีบทบาทในการ

สรา้งพลงังานและควบคุมสมดุล Ca²+ ความเปราะบางของไมโตคอนเดรียในซินแนปส์

ตามอายุส่งผลต่อการลดลงของสมรรถภาพทางปญัญาในผูสู้งวยั 

ไมโตคอนเดรียในซินแนปส ์มีความแตกต่างจากไมโตคอนเดรียท่ีอยู่ในตวัเซลล์

ประสาท (somatic mitochondria) โดยเฉพาะความสามารถในการรองรบัความตอ้งการ

ใชพ้ลงังานสูง และการควบคุม Ca²+ เพื่อสนับสนุนการส่งสัญญาณประสาทและ 

synaptic plasticity (Samanta et al., 2025) แนวคิดดงักล่าวไดร้บัการสนับสนุนจาก

บทความทบทวนจ านวนมากท่ีชี้ว่า ความผิดปกติของไมโทคอนเดรียบริเวณซินแนปส์มี

ความสมัพนัธ์โดยตรงกบัการท างานบกพร่องของซินแนปส ์ ภาวะเครียดออกซิเดชนั และ

การเสื่อมของความจ าในภาวะสูงอายุและโรคอัลไซเมอร์ (Gowda et al., 2022) ไมโต

คอนเด รียกลุ่มนี้ ควบคุมกระบวนการส าค ัญ ได ้แก่  การหล ัง่สารสื่อประส าท 

(neurotransmitter exocytosis) การดูดกลบัของถุงเวสิเคิล (vesicular reuptake) 

และการกกัเก็บ Ca²+ ระหว่างการท างานของเซลลป์ระสาท ซ่ึงทัง้หมดนี้ช่วยใหก้ารสื่อสาร

ระหว่างเซลลป์ระสาทมีเสถียรภาพและมีประสิทธิภาพ (Myeong et al., 2024) ดงันัน้ 

ความแตกต่างในดา้นต าแหน่งและหนา้ท่ีสะทอ้นใหเ้ห็นถึงความเฉพาะตวัของไมโตคอนเด

รียในซินแนปส ์อย่างไรก็ตาม ในภาวะชราและโรคทางระบบประสาทเสื่อม ไมโตคอนเด

รียในซินแนปสม์กัเสื่อมก่อนไมโตคอนเดรียประเภทอ่ืน มีความเปราะบางต่อสิ่งกระตุน้ท่ี
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เป็นอนัตรายมากกว่า และความผิดปกติของไมโตคอนเดรียเหล่านี้สมัพนัธ์กบัความเสื่อม

ของความจ าท่ีเกิดขึ้นตามอายุ (Olesen et al., 2020) ในเซลลป์ระสาท กระบวนการสรา้ง

ไมโตคอนเดรียใหม่ (mitochondrial biogenesis) เกิดขึ้นในบริเวณตัวเซลล์ประสาท

เป็นหลกั ผ่านกลไกท่ีจ าเพาะ จากนัน้ไมโตคอนเดรียท่ีสรา้งขึ้นใหม่จะถูกล าเลียงอย่างมี

พลวตัผ่านไมโครทูบูลของเซลล์ประสาท โดยระบบการล าเลียงนี้มีการควบคุมอย่าง

เขม้งวด (Cicali et al., 2025) ไดแ้ก่  

1. การล าเลียงในทิศทางไปขา้งหน้า (anterograde transport) คือการ

น าไมโตคอนเดรียจากตัวเซลล์ประสาทไปยังบริเวณส่วนปลายของ

เซลลป์ระสาท เช่น ซินแนปส ์ 

2. การล าเลียงยอ้นกลบั (retrograde transport) คือการน าไมโตคอน

เดรียท่ีเสียหายกลบัไปยังตัวเซลล์ประสาท เพื่อเขา้สู่กระบวนการ

ซ่อมแซม ทดแทน หรือย่อยสลาย  

การล าเลียงไมโตคอนเดรียทัง้ไปและกลบั มีความจ าเป็นต่อการรกัษาจ านวนไม

โตคอนเดรียท่ีท างานไดใ้นซินแนปส์ เพื่อรองรับความตอ้งการเมแทบอลิซึมเฉพาะจุด 

ระบบนี้ยงัช่วยใหไ้มโตคอนเดรียกระจายตวัอย่างมีกลยุทธ์ เพื่อผลิต ATP และควบคุม 

Ca²+ ใหส้อดคลอ้งกบักิจกรรมของเซลลป์ระสาท  ความผิดปกติในการกระจายตวัของไม

โตคอนเดรีย เป็นปจัจยัส าคญัท่ีน าไปสู่ ความผิดปกติของซินแนปส ์ การเสื่อมของระบบ

ประสาท และ โรคท่ีเกี่ยวขอ้งกบัอายุ การเคลื่อนท่ีของไมโตคอนเดรียระหว่างตวัเซลล์

ประสาทและซินแนปส์ตอ้งใชพ้ลงังานสูง โดยเฉพาะในเซลลป์ระสาทท่ีมีแขนงยาว จึงมี

ขอ้เสนอว่า การสรา้งไมโตคอนเดรียใหม่เฉพาะท่ีอาจช่วยรกัษาปริมาณไมโตคอนเด รียท่ี

ท างานไดใ้นซินแนปส ์อย่างไรก็ตาม กลไกนี้อาจเสื่อมตามอายุ น าไปสู่ความผิดปกติของ

ไมโตคอนเดรียในซินแนปสใ์นผูสู้งอายุ (Duarte et al., 2023; Cicali et al., 2025) 

ไมโตคอนเดรียในซินแนปสมี์ความส าคัญต่อการคงอยู่ของโครงสรา้งและการส่ือสารของ

ซินแนปส์ 
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ไมโตคอนเดรียในซินแนปสม์ีโครงสรา้งท่ีสามารถตอบสนองต่อความตอ้งการ

แบบเฉียบพลนั โดยไมโตคอนเดรียกลุ่มนี้มกัมีขนาดเล็กกว่าและมีอตัราส่วนพื้นท่ีผิวต่อ

ปริมาตรสูง ซ่ึงช่วยใหส้ามารถรบั Ca²+ ไดอ้ย่างรวดเร็ว ซ่ึงเป็นคุณสมบติัส าคญัส าหรับ

การตอบสนองต่อสภาพแวดลอ้มของซินแนปสท่ี์เปลี่ยนแปลงอย่างรวดเร็วระหว่างการยิง

สัญญาณของเซลลป์ระสาท (Graham et al., 2021; Hill et al., 2018; Seager et al., 

2020) การดูดจบั Ca²+ อย่างรวดเร็วนี้ ส่วนใหญ่เกิดขึ้นผ่านโปรตีนตวัน าเขา้ Ca²+ ของ

ไมโตคอนเดรียท่ีเรียกว่า mitochondrial Ca²+ uniporter (MCU) (Gherardi et al., 

2024; Li et al., 2025; Murphy and Eisner, 2025) ซ่ึงท าให ้ไม โตคอนเดรียในซิน

แนปส์สามารถรองรับการเปลี่ยนแปลงของระดับ Ca²+ ในส่วนก่อนซินแนปส์ (pre-

synaptic Ca²+ dynamics) ซ่ึงเป็นเงื่อนไขท่ีจ าเป็นส าหรับการหล ัง่สารสื่อประสาท 

อย่างไรก็ตาม ขอ้ไดเ้ปรียบนี้แลกมาดว้ยความเปราะบางต่อความเสียหายจากออกซิเดชัน

ท่ีสูงขึ้น ในไมโตคอนเดรียบริเวณซินแนปส์ เนื่องจากการไหลเวียนของ Ca²+ อย่าง

ต่อเนื่อง จะกระตุน้การสรา้งสารอนุมูลอิสระ ซ่ึงเพิ่มความเสี่ยงต่อการท างานผิดปกติของ

ไมโตคอนเดรียในบริเวณซินแนปส ์(Lores-Arnaiz et al., 2016; Olesen et al., 2020)  

ในทางตรงกนัขา้ม ไมโตคอนเดรียท่ีอยู่ในตวัเซลลป์ระสาท มกัมีรูปร่างเป็นท่อ 

(tubular morphology) และมีความอุดมไปดว้ยโปรตีนท่ีเกี่ยวขอ้งกบัการเผาผลาญไขมนั

และคีโตน ซ่ึงบ่งชี้ว่าไมโตคอนเดรียกลุ่มนี้มีการปรบัตวัใหเ้หมาะสมกบัการเก็บสะสม

พลงังานระยะยาวและการใชง้านแบบต่อเนื่อง มากกว่าการตอบสนองพลงังานในทนัที 

(Hill et al., 2018; Seager et al., 2020) องค์ประกอบโปรตีนของไมโตคอนเดรียชนิดนี้

บ่งชี้ว่า ไมจ่  าเป็นตอ้งรองรบัการเปลี่ยนแปลงของระดบั Ca²+ อย่างรวดเร็วเหมือนในซิน

แนปส ์ จึงมคีวามไวต่อความเสียหายจากสารอนุมูลอิสระต า่กว่า และเนน้บทบาทในการ

เสริมความทนทานของเซลล ์มากกว่าการตอบสนองพลงังานแบบเฉียบพลนั (Stauch et 

al., 2014; Lores-Arnaiz et al., 2016; Olesen et al., 2020) 

เนื่องจากสมองมีความตอ้งการใชพ้ลงังานสูงถึงประมาณ 20% ของพลงังาน

ทั้งหมดของร่างกาย เซลล์ประสาทจึงมีไมโตคอนเดรียจ านวนมากเพื่อรองรับการใช ้
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พลงังานดงักล่าว แมว้่าไกลโคไลซิสจะมีบทบาทในการสรา้ง ATP ขณะพกั แต่เมื่อเกิด

การส่งสัญญาณประส าท การผลิตพล ังงานจะพึ่ งพากระบวนกา ร oxidative 

phosphorylation เป็นหลกั (Misgeld and Schwarz, 2017) ไมโตคอนเดรียมีบทบาท

ส าคัญในการผลิต ATP อย่าง ต่อเนื่องเพื่อรองรับการเกิดศักย์ท างาน โดยอาศัย

กระบวนการหลอมรวม (fusion) และการแยกตวั (fission) ซ่ึงมีส่วนในการคงรูปร่างและ

ความเชื่อมโยงของไมโตคอนเดรีย (Chen et al., 2023; Grel et al., 2023) หาก fusion 

เด่น ไมโตคอนเดรียจะมีลกัษณะเป็นเครือข่ายท่ีเชื่อมต่อกัน ในทางตรงกันขา้ม หาก 

fission เด่น โครงสรา้งจะเปลี่ยนเป็นชิ้นเล็ก ๆ ภายใตส้ภาวะปกติ กระบวนการทั้งสอง

อยู่ในภาวะสมดุล แต่ความเด่นของแต่ละกระบวนการสามารถเปลี่ยนแปลงตามความ

ตอ้งการของเซลล ์

งานวิจัยในเซลล์ประสาทท่ีเพาะเลี้ยงแสดงใหเ้ห็นว่า การปรับระดับโปรตีนท่ี

เกี่ยวข อ้งกับกระบวนการ fusion หรือการ fission ของไมโตคอนเดรียสามารถ

เปลี่ยนแปลงโครงสรา้งและหนา้ท่ีของซินแนปสแ์ละเดนไดรติกสไปน์ได ้ โดยเฉพาะอย่าง

ยิ่ง ในเซลลป์ระสาทฮิปโปแคมปสัท่ีเพาะเลี้ยง พบว่า การเพิ่มการแสดงออกของ optic 

atrophy 1 (Opa1) ซ่ึงเกี่ยวขอ้งกบักระบวนการ fusion หรือการลดการแสดงออกของ 

dynamin-related protein 1 (Drp1) ซ่ึงเกี่ยวขอ้งกับกระบวนการ fission ส่งผลให้

ความหนาแน่นของซินแนปส์และการเจริญของเดนไดรต์ลดลง ในทางตรงกันขา้ม การ

เพิ่มการแสดงออกของ Drp1 ในการเพาะเลี้ยงเซลลป์ระสาทปฐมภูมิและการเพาะเลี้ยง

แบบ organotypic พบว่าช่วยเพิ่มความหนาแน่นของเดนไดรติกสไปน์ (Li et al., 2025)  

ไมโตคอนเดรียในซินแนปส ์มีบทบาททั้งในบริเวณก่อนซินแนปสแ์ละหลงัซิน

แนปส ์กล่าวคือ ในบริเวณก่อนซินแนปส ์ ไมโตคอนเดรียท าหนา้ท่ีเสมือน โรงงานผลิต

พลงังานท่ีจ าเป็นต่อการปลดปล่อยสารสื่อประสาท โดยใหพ้ลงังานในรูปแบบ ATP และ

ควบคุมพลวตัของ Ca²+ หากไมโตคอนเดรียในบริเวณนี้ท างานผิดปกติจะส่งผลรา้ยแรง

ต่อการส่งผ่านสัญญาณประสาท ตัวอย่าง เช่น  การยับยั้งกระบวนการ oxidative 

phosphorylation จะลดการปลดปล่อยถุง ซินแนปส์ (synaptic vesicle release) ซ่ึง
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ชี้ ใหเ้ห็นถึงความเชื่อมโยงโดยตรงระหว่างการผลิต ATP ของไมโตคอนเดรียกับ

ประสิทธิภาพของการส่งสญัญาณซินแนปส ์(Ivannikov et al., 2013) ความสามารถของ

ไมโตคอนเดรียก่อนซินแนปสใ์นการ ดูดซบั Ca²+ (Ca²+ buffering) เป็นสิ่งส  าคญัต่อการ

ควบคุมระดบั Ca²+ ในปลายแอกซอน หากไม่มีไมโตคอนเดรียท่ีท างานไดด้ี จะเกิดการ

สะสมของ Ca²+ ในไซโตพลาสซึมมากเกินไป ซ่ึงอาจกระตุน้การปลดปล่อยถุงซินแนปส์อ

ย่ างไม่สามารถควบคุมได ้ และก่อให ้เกิด  ความเ ป็นพิษจากการกระตุน้มากเกิน 

(excitotoxicity) (Vaccaro et al., 2017)  

อย่างไรก็ตาม การศึกษาจากหนูท่ีขาด โปรตีน Drp1 ซ่ึงจ าเป็นต่อกระบวนการ 

fission ของไมโตคอนเดรีย แสดงใหเ้ห็นว่า fission มีความส าคญัต่อการคงไวซ่ึ้งจ านวน

ถุงซินแนปสท่ี์สามารถน ากลบัมาใชใ้หม่ โดยการขาด Drp1 ท าใหข้นาดและความสามารถ

ในการรีไซเคิลของถุงซินแนปสล์ดลง (Singh et al., 2018) ดงันัน้ การศึกษาทัง้หมดนี้จึง

แสดงใหเ้ห็นว่า การรกัษาสมดุลระหว่างกระบวนการ fission และ fusion เป็นสิ่งส  าคญั 

โดย fission มีความจ าเป็นต่อหนา้ท่ีพื้นฐานของไมโตคอนเดรีย แต่ในภาวะท่ีมีกิจกรรม

ซินแนปสส์ูง อาจจ าเป็นตอ้งมีการหลอมรวมชัว่คราวของไมโตคอนเดรียและเมื่อกิจกรรม

ลดลง ไมโตคอนเดรียจะกลบัคืนสู่ขนาดเล็กในบริเวณก่อน ซินแนปส์เพื่อช่วยในการ

ควบคุมสมดุลของ Ca²+ และสนบัสนุนการปลดปล่อยสารสื่อประสาทอย่างเหมาะสม 

ในบริเวณหลงัซินแนปส ์ไมโตคอนเดรียซ่ึงพบมากบริเวณแกนเดนไดรต์ ท า

หนา้ท่ีเป็นแหล่งพลงังานเฉพาะท่ีซ่ึงจ าเป็นต่อการท างานของซินแนปส์ ไมโตคอนเดรีย

เหล่านี้มีบทบาทส าคญัในการคงไวซ่ึ้งโครงสรา้งของเดนไดรติกสไปน์และความสมบูรณ์

ของซินแนปส ์โดยหากการท างานของไมโตคอนเดรียถูกรบกวน จะน าไปสู่การสูญเสียของ

ทัง้สไปน์และซินแนปส ์(Thomas et al., 2023)  

ไมโตคอนเดรียในซินแนปสใ์นภาวะชราและโรคทางระบบประสาทเส่ือม 

ในภาวะชราท่ีเกิดขึ้นตามธรรมชาติ ไมโตคอนเดรียใน ซินแนปส์จะมี ความ

เปราะบางต่อความเสียหายเพิ่มขึ้น อาจเนื่องมาจากการสะสมของความเครียดออกซิเดชนั
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และปจัจยัรุกรานท่ีเกิดจากอายุ เมื่ออายุเพิ่มขึ้นไมโตคอนเดรียในซินแนปสจ์ะท างานบก 

พร่องมากขึ้น โดยแสดงสญัญาณเร่ิมตน้คือ การผลิต ATP ท่ีลดลง การสรา้งสารอนุมูล

อิสระ ท่ีเพิ่มขึ้น และความไวต่อภาวะ Ca²+ เกิน (Ca²+ overload) ท่ีสูงขึ้น (Olesen et 

al., 2020; Graham et al., 2021; Samanta et al., 2025) ความผิดปกติเหล่านี้น าไปสู่

การท างานของซินแนปส์และความจ าท่ีเสื่อมถอยโดยเฉพาะในบริเวณฮิปโปแคมปสั  

(Olesen et al., 2020) 

จากการศึกษาหนูทดลอง พบว่าความสามารถทางสติปญัญาเร่ิมเสื่อมถอยหลงั

อายุ 12 เดือน โดยเฉพาะความจ าเชิงพื้นท่ีท่ีลดลงสอดคลอ้งกบัความผิดปกติของไมโต

คอนเดรียในซินแนปส ์แมห้นา้ท่ีของไมโตคอนเดรียในซินแนปสจ์ะเสื่อมลงตามอายุ แต่

ในภาวะชราท่ีปกติ ไม่ไดพ้บการลดจ านวนของไมโตคอนเดรียใน ซินแนปส์อย่างมี

นยัส าคญั (Torres et al., 2021) ตรงกนัขา้ม ไมโตคอนเดรียในซินแนปสย์งัคงกระจาย

ตวัอยู่ในบริเวณซินแนปสไ์ดด้ี แต่มี ความเสื่อมของโครงสรา้ง ท่ีส  าคญัไดแ้ก่ การแตก

ของเยื่อหุม้ไมโตคอนเดรีย  ความหนาแน่นของอิเล็กตรอนท่ีลดลง  และ การบวม 

(Torres et al., 2021) การเปลี่ยนแปลงทางโครงสรา้งเหล่านี้ส ัมพนัธ์กับ  การท างานท่ี

บกพร่อง ของไมโตคอนเดรีย และส่งผลต่อ การเสื่อมของความสามารถทางสติปัญญาท่ี

เกี่ยวขอ้งกบัอายุในผูสู้งวยั (Olesen et al., 2020) ความเสียหายนี้ส่งผลใหเ้กิดการกลาย

พนัธ์ุของ DNA ไมโตคอนเดรียเพิ่มขึ้น การท างานดา้นพลงังานชีวภาพลดลง  และเพิ่ม

ความไวต่อการสูญเสียศกัยไ์ฟฟ้าภายใตภ้าวะ Ca²+ เกิน (Stauch et al., 2014; Olesen 

et al., 2020) ในขณะท่ีไมโตคอนเดรียนอกซินแนปสส์ามารถทนต่อความเสยีหายดงักลา่ว

ไดด้ีกว่า (Lores-Arnaiz et al., 2016) 

นอกเหนือจากความบกพร่องดา้นการท างานแลว้ ความชรายงัส่งผลใหเ้กิดการ

เปลี่ยนแปลงทางโครงสรา้งของไมโตคอนเดรีย ดว้ย การสังเกตจากหอ้งปฏิบติัการใน

บริเวณ CA1 ของฮิปโปแคมปสัในหนูสูงวยั พบว่ามีพื้นท่ีของไมโตคอนเดรียเพิ่มขึ้น พบ 

ไมโตคอนเดรียท่ีบวมมากขึ้น และมีความสมบูรณ์ของเยื่อหุม้ลดลง แต่จ านวนของซิน

แนปสท่ี์มีไมโตคอนเดรียอยู่ในบริเวณก่อนและหลงั ซินแนปสไ์ม่ไดล้ดลงแสดงว่า ไมโต
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คอนเดรียในซินแนปส์ไม่ถูกลดจ านวนลงตามอายุ  แต่มีความเสียหายรุนแรงในเชิง

โครงสรา้ง (Torres et al., 2021) การวิเคราะหร์ะดบัโครงสรา้งละเอียด (ultrastructural 

analysis) แสดงใหเ้ห็นว่าไมโตคอนเดรียในซินแนปสข์องบริเวณ CA1 ในฮิปโปแคมปัส

ของหนูสูงวยัยงัคงใหพ้ลงังานแก่ซินแนปสห์ลายแห่ง คลา้ยกบัลกัษณะท่ีพบในสมองของ

หนูวยัเยาว์ อย่างไรก็ตามไมโตคอนเดรียเหล่านี้มกัพบว่า  เยื่อหุม้มีความเสียหายและ 

ความหนาแน่นของอิเล็กตรอนลดลง ซ่ึงสอดคลอ้งกบัการท างานท่ีบกพร่องของไมโตคอน

เดรีย (Cicali et al., 2025) 

เหตุใดไมโตคอนเดรียในซินแนปสจึ์งมีความเปราะบางมากกว่า? 

ไมโตคอนเดรียในซินแนปสม์ีความเปราะบางท่ีสูงกว่า เนื่องจากมีบทบาทส าคญั

ในการรองรบักระบวนการต่าง ๆ ท่ีใชพ้ลงังานสูง ซ่ึงจ าเป็นต่อการท างานของซินแนปสใ์น

สมอง (Cicali et al., 2025; Datta & Jaiswal, 2021) ความไวต่อความเสียหายนี้เกิด

จากทัง้ ความตอ้งการทางเมแทบอลิซึมท่ีสูง และ คุณสมบติัเฉพาะของไมโตคอนเดรียใน

ซินแนปส ์ซ่ึงมีผลต่อโครงสรา้ง หนา้ท่ี และกลไกการควบคุมภายในส่งผลให ้ไมโตคอน-

เดรียในซินแนปสม์ีแนวโนม้ เสื่อมสภาพดา้นหนา้ท่ี ไดง้่ายกว่าไมโตคอนเดรียท่ีอยู่นอก

ซินแนปส ์เนื่องจากตอ้งเผชิญกบัทัง้ความเครียดภายในเซลลแ์ละสิ่งกระตุน้จากภายนอก 

(Stauch et al., 2014; Olesen et al., 2020) 

การวิเคราะหเ์ชิงโปรตีโอมิกส ์ (proteomic analyses) ชี้ใหเ้ห็นว่าไมโตคอนเด

รียในซินแนปสม์ีองค์ประกอบของโปรตีน ท่ีท าใหม้ีความไวต่อความเสียหายมากกว่าไมโต

คอนเดรียนอกซินแนปส ์(Stauch et al., 2014) โดยมีลกัษณะส าคญัดงันี้ 

1. มีการสะสมของความเสียหายต่อ DNA ของไมโตคอนเดรียในระดบัสูง 

ส่งผลใหก้ระบวนการจ าลองและการซ่อมแซม DNA ผิดปกติ 

2. มีความผิดปกติในการควบคุมพลวตัของไมโตคอนเดรีย โดยเฉพาะการหลอม

รวม (fusion) และการแยกตวั (fission) 
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3. ความสามารถในการตอบสนองต่อการเปลี่ยนแปลงของระดบั Ca²+ ลดลง 

ท าให ้ไมโตคอนเดรียในซินแนปสเ์สี่ยงต่อภาวะ Ca²+ overload มากขึ้น 

4. มีความไมส่มดุลในการแสดงออกของโปรตีนท่ีเกี่ยวขอ้งกบั fusion และ fission 

เช่น การลดลงของ Mitofusin 1 (Mfn1) และ Opa1 ซ่ึงน าไปสู่การแตกตวัของ

ไมโตคอนเดรียมากเกนิไป และอาจกระทบต่อประสิทธิภาพของการท างานในซิน

แนปส ์

ไมโตคอนเดรียในซินแนปสม์ีบทบาทส าคญัต่อการท างานของเซลลป์ระสาท

โดยเฉพาะการตอบสนองต่อความตอ้งการพลงังานและการควบคุมสมดุล  Ca²+ จึงมี

ความเปราะบางเป็นพิเศษต่อความเสื่อมท่ีเกิดจากอายุและโรคทางระบบประสาท การ

เสื่อมของโครงสรา้งและหนา้ท่ีของไมโตคอนเดรียใน ซินแนปส ์ มีความสมัพนัธ์กบัภาวะ

บกพร่องทางสติปญัญาในผูสู้งอายุ ดงันัน้ การเขา้ใจกระบวนการขนส่ง การหลอมรวม 

การแยกตัว และการควบคุมคุณภาพของไมโตคอนเดรียในบริเวณนี้ อาจเป็นกุญแจ

ส าคญัในการพฒันาวิธีรกัษาเพื่อชะลอการเสื่อมของเซลลป์ระสาทในอนาคต 

ประเด็นท่ียงัตอ้งศึกษาเพิ่มเติม: 

แมว้่าปจัจุบนัจะมีหลกัฐานสนบัสนุนบทบาทส าคญัของไมโทคอนเดรียต่อการท างานของ

เซลลป์ระสาท การส่งสญัญาณซินแนปส ์ และการสรา้งความจ า แต่ยงัคงมีค าถามส าคญั

หลายประการ เช่น กลไกท่ีเชื่อมโยงพลวตัของไมโทคอนเดรียกบัความยืดหยุ่นของซิน

แนปส์ ความสัมพนัธ์ระหว่างความผิดปกติของไมโทคอนเดรียกับภาวะสมองเสื่อม 

ตลอดจนบทบาทของไมโทคอนเดรียในเซลลเ์กลียและกระบวนการอักเสบของระบบ

ประสาท นอกจากนี้ ยงัไม่เป็นท่ีชดัเจนว่าการมุ่งเป้าต่อไมโทคอนเดรียจะสามารถพฒันา

เป็นแนวทางรกัษาหรือฟ้ืนฟูการท างานของสมองไดเ้พียงใด ซ่ึงประเด็นเหล่านี้ยงัคงไดร้บั

ความสนใจอย่างมากในงานวิจยัดา้นประสาทวิทยาศาสตรป์จัจุบนั 
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5. สรุปแนวทางส่งเสริมสุขภาพสมองและความจ าใน

ชีวิตประจ าวัน 

จากหลกัฐานทางประสาทวิทยาศาสตร์ในปัจจุบนั การท างานของสมองและ

ความจ าไม่ไดข้ึ้นอยู่ก ับอายุหรือพนัธุกรรมเพียงอย่างเดียว แต่ยังไดร้ับอิทธิพลจาก

พฤติกรรมและวิถีชีวิตในชีวิตประจ าวนัอย่างใกลช้ิด ทัง้ดา้นโภชนาการ การนอนหลบั การ

ออกก าลงักาย การจดัการความเครียด และสมดุลของฮอรโ์มน ปจัจยัเหล่านี้ส่งผลต่อการ

ท างานของฮิปโปแคมปสั ความยืดหยุ่นของซินแนปส ์การสรา้งเซลลป์ระสาทใหม่ และการ

ท างานของไมโทคอนเดรียในเซลลป์ระสาท 

การรับประทานอาหารท่ีเหมาะสมต่อสมองอาจช่วยสนบัสนุนการเรียนรูแ้ละ

ความจ าได ้โดยเฉพาะอาหารท่ีมีวิตามินบี ซ่ึงเกี่ยวขอ้งกบัการท างานของระบบประสาท

และกระบวนการสรา้งสารสื่อประสาท รวมถึงกรดไขมนัไม่อ่ิมตวั โดยเฉพาะโอเมกา-3 ซ่ึง

เป็นองค์ประกอบส าคญัของเยื่อหุม้เซลลป์ระสาทและซินแนปส ์นอกจากนี้ สารตา้นอนุมูล

อิสระ เช่น วิตามินซี วิตามินอี เช่น โพลีฟีนอลและฟลาโวนอยด ์อาจช่วยลดความเครียด

ออกซิเดชนัและสนบัสนุนการท างานของสมองในระยะยาว  

ในดา้นพลงังานของสมอง คีโตนบอดี (ketone bodies) ซ่ึงเกิดขึ้นระหว่างการ 

อดอาหารเป็นช่วง (intermittent fasting) หรือการจ ากดัพลงังาน อาจเป็นแหล่งพลงังาน

ทางเลือกของเซลล์ประสาท และอาจส่งผลต่อการท างานของไมโทคอนเดรีย ความ

ยืดหยุ่นของซินแนปส ์ และกระบวนการสรา้งความจ า อย่างไรก็ตาม แนวทางเหล่านี้ย ัง

ควรพิจารณาใหเ้หมาะสมกบัสุขภาพและบริบทของแต่ละบุคคล 

การนอนหลบัเป็นอีกปจัจยัส าคญัต่อความจ า โดยเฉพาะต่อกระบวนการเขา้รหสั 

(encoding) และการจัดเก็บความจ า (memory consolidation) ระหว่างการนอนหลบั 

สมองมีการปรับเปลี่ยนความแข็งแรงของซินแนปส์และมีการกระตุน้วงจรประสาทท่ี

เกี่ยวขอ้งกบัความจ าซ า้อีกครัง้ การอดนอนหรือการนอนหลบัไม่เพียงพอจึงอาจส่งผลต่อ 

การเรียนรู ้และประสิทธิภาพของความจ าไดอ้ย่างชดัเจน 
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นอกจากนี้ ฮอรโ์มนหลายชนิดยงัมีบทบาทต่อการท างานของสมองและความจ า 

เช่น เอสโตรเจนท่ีเกี่ยวขอ้งกบั synaptic plasticity และการท างานของฮิปโปแคมปสั 

ขณะท่ีฮอร์โมนความเครียด เช่น กลูโคคอร์ติคอยด์ อาจส่งผลเสียต่อการสรา้งเซลล์

ประสาทใหม่และการท างานของความจ าเมื่ออยู่ในระดับสูงเป็นเวลานาน การดูแลสุขภาพ

กายและสุขภาพจิตอย่างเหมาะสมจึงอาจช่วยส่งเสริมการท างานของสมองในระยะยาวได  ้

แมว้่าปจัจุบนัองค์ความรูด้า้นประสาทวิทยาศาสตรจ์ะมีความกา้วหนา้อย่างมาก 

แต่ยังคงมีค าถามส าคญัอีกหลายประการเกี่ยวกบักลไกของความจ าและการเสื่อมของ

สมองในมนุษย์ อย่างไรก็ตาม หลกัฐานจ านวนมากชี้ ใหเ้ห็นว่า พฤติกรรมและวิถี

ชีวิตประจ าวนัสามารถส่งผลต่อสุขภาพสมองไดจ้ริง การดูแลสมองจึงอาจเร่ิมตน้ไดจ้าก

การรบัประทานอาหารท่ีเหมาะสม การนอนหลบัอย่างเพียงพอ และการลดความเครียดใน

ชีวิตประจ าวนั 
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บทสรุป 

ความสามารถในการท างานของความจ าขึ้นอยู่กบัปจัจยัทางชีวภาพหลายประการ

ท่ีส่งผลโดยตรงต่อโครงสรา้งและหนา้ท่ีของสมอง โภชนาการและสารอาหารจ าเป็น เช่น โอ

เมกา-3 วิตามิน และสารตา้นอนุมูลอิสระ มีบทบาทในการเสริมสรา้งการท างานของเซลล์

ประสาทและการสื่อสารระหว่างซินแนปส์ การนอนหลบัมีความส าคญัอย่างยิ่งต่อการ

เขา้รหสั จดัเก็บ และรวมขอ้มูลความจ า โดยเฉพาะในช่วงการนอนหลบัแบบ slow-wave 
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Entorhinal cortex                    13, 15, 22, 23, 24, 25, 27, 32, 33, 34, 37, 38, 39, 42, 44,  

                                         113, 114, 115, 117, 119, 120, 121, 123, 124 



ดชันี | 207 

 

Epileptiform activity              40 

Excitatory postsynaptic potential  34 

F 

Fimbria                              11, 14, 36, 39, 41 

Fornix                                14, 15, 36, 39, 123, 124 

G 

GABAergic                        32, 34, 31, 41 

Granular layer                      26, 27, 28 

H 

Hebbian synaptic plasticity     51 

Henry Molaison (H.M.)           2, 8 

High-frequency stimulation     51 

Hilus                                 13, 27, 28, 30, 31, 32, 33, 34, 39, 40, 41, 42 

Hippocampal arc                  11 

Hippocampal body                10 

Hippocampal fissure              12 

Hippocampal head                10 

Hippocampal tail                  11 

Hippocampus proper              2, 6, 25, 26, 28, 30 

I 

Iconic memory                      92 

Immature granule cell             143 

Inferior horn of lateral ventricle  4 

L 

Lateral diffusion                     72 

M 

Mammillary bodies                  14, 15, 124 
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Mammillothalamic tract            15 

Mature granule cell                144 

Medial temporal lobe               9, 112, 113 

Molecular layer                      26, 27, 28, 35 

N 

Neuronal nitric oxide synthase  43 

Neuropeptide Y                     43 

P 

Parahippocampal cortex            3, 9, 113, 114, 115, 118, 119, 120, 123  

Parahippocampal gyrus            9, 10, 114, 123 

Parvalbumin                         43, 44 

Papez circuit                        13 

Pattern separation                  124, 125 

Pattern completion                 36, 40 

Perforant pathway                  22, 23, 25, 27, 30, 34, 39 

Perirhinal cortex                    113, 114, 115, 116, 117, 118, 119, 120, 121 

Pes hippocampi                     10 

Polymorphic layer                  26, 28 

Postsynaptic density              53, 54, 67 

R 

Radial glia-like cell                140, 141 

Recurrent collaterals             36, 39, 40 

Retrograde amnesia               102 

S 

Septal nuclei                        14, 26, 124 

Slow-wave sleep                   179, 180 

Stratum lacunosum-moleculare  26, 37, 42, 43 

Stratum lucidum                    26, 30, 37 

Stratum moleculare                37 
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Stratum oriens                      26, 36, 41, 43, 44 

Stratum pyramidale                26, 36, 37 

Stratum radiatum                  26, 37, 41, 44 

Subgranular zone                  29, 35, 136, 139, 140, 141, 142, 143 

Subiculum                           2, 12, 13, 22, 23, 25, 38, 42 

Synchronous bursting             40 

Synaptic plasticity                 32, 43, 50, 51, 55, 61, 63, 64, 67, 71, 75, 79, 80, 173, 

175, 178, 183, 184 

T   

Thorny excrescences             30, 41 

Treadmilling                        66 

Trisynaptic circuit                22, 24 

U 

Uncus                               10 

V 

Ventral hippocampus            127, 129 

Ventral visual system            116    

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 




