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บทคดัย่อ 
โรคอลัไซเมอร์เป็นโรคทางระบบประสาทเสื่อมที่พบบ่อยทีสุ่ด โดยส่วนใหญ่มกัเกิดในผู้สูงอายุ ภาวะเรื้อรงั

ดงักล่าว มสีาเหตุมาจากการเสื่อมและการท าลายส่วนต่างๆ ของระบบประสาท พยาธสิภาพส าคญัทีม่กัพบในผูป่้วย
โรคอลัไซเมอร์ ได้แก่ การสะสมของคราบพลคัของโปรตีนอะไมลอยด์เบต้า กลุ่มปมเส้นใยประสาทพนักนั และการ
อกัเสบที่เกิดขึ้นภายในสมอง ปัจจุบนั มแีนวโน้มในการบรโิภคอาหารเสรมิที่มโีพรไบโอตกิเพิม่สูงขึน้ เนื่องจากโพร
ไบโอตกิมคีุณสมบตัใินการรกัษาความสมบูรณ์ของเยื่อบุล าไส ้ส่งเสรมิการท างานของระบบภูมคิุม้กนั และช่วยใหเ้กิด
ความหลากหลายของจุลนิทรยีใ์นล าไส ้ซึ่งความสมดุลของโพรไบโอตกิและจุลนิทรยีใ์นล าไสม้บีทบาทในการสนับสนุน
การท างานของระบบประสาทส่วนกลาง อีกทัง้ยงัมผีลในการปรบัเปลี่ยนสารสื่อประสาทในสมองและส่งเสรมิให้เกิด
แนวโน้มในการพยากรณ์โรคทีด่ขี ึน้ในการรกัษาโรคอลัไซเมอร ์บทความนี้จงึมวีตัถุประสงคเ์พื่อน าเสนอบทบาทของโพร
ไบโอตกิและจุลนิทรยีใ์นล าไสต้่อกระบวนการอกัเสบของระบบประสาทและการเกดิพยาธสิภาพในโรคอลัไซเมอร์ 
 

ค าส าคญั: โพรไบโอตกิ, จุลนิทรยีใ์นล าไส,้ โรคอลัไซเมอร ์
 

Abstract 
 Alzheimer’s disease is the most prevalent form of neurodegenerative disorder, primarily affecting the 
elderly population. This chronic condition is characterized by the progressive destruction of various components 
of the nervous system. The hallmark pathological features commonly observed in patients include the 
accumulation of amyloid-beta (Aβ) plaques, the formation of neurofibrillary tangles, and chronic neuroinflammation 
within the brain. In recent years, there has been growing interest in the use of probiotic supplementation due to 
its potential health benefits. Probiotics have been shown to support intestinal barrier integrity, enhance immune 
function, and promote the diversity of gut microbiota. A balanced gut microbiota plays a critical role in maintaining 
central nervous system homeostasis and modulating neurotransmitter signaling, thereby contributing to improved 
prognosis in Alzheimer’s disease. Therefore, the present article aims to elucidate the role of probiotics and gut 
microbiota in modulating neuroinflammation and the pathogenesis of Alzheimer’s disease. 
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บทน า 
โรคอลัไซเมอร์ (Alzheimer's disease) เป็นโรคทางระบบประสาทที่สมัพนัธ์กับโรคระบบประสาทเสื่อม 

(Neurodegenerative disorder) จดัเป็นโรคที่พบบ่อยที่สุด โดยเฉพาะในผู้สูงอายุ ภาวะเรื้อรงัดงักล่าวเกิดจากการ
ท าลายระบบประสาทและสมอง อาการแสดงที่พบ ได้แก่ การสูญเสียความทรงจ า ภาวะความจ าเสื่อม (Memory 
impairment) และภาวะความสามารถทางสติปัญญาเสื่อมถอย (Cognitive deterioration) เช่น ความสามารถด้าน
ความจ า การคิด การตัดสินใจ และการแก้ปัญหาลดลง ผู้ป่วยอลัไซเมอร์จะพบการสะสมของ Amyloid-beta (Aβ) 
plaques และกลุ่มปมเสน้ใยประสาทพนักนั (Neurofibrillary tangles) ร่วมกบัพบการอกัเสบเกดิขึน้ภายในสมอง ในการ
สอบสวนทางระบาดวทิยาบ่งชีว้่าโรคอลัไซเมอร์มคีวามสมัพนัธก์บัการเสยีชวีติในผูสู้งอายุทัว่โลก [1] นอกจากนี้ แมใ้น
ปัจจุบนัจะมีการศึกษาวิจยัอย่างกว้างขวางแต่พยาธิก าเนิดของโรคอัลไซเมอร์ยงัคงเป็นปริศนา อย่างไรก็ตาม มี
หลกัฐานจ านวนมากบ่งชี้ว่าการสะสมของ Aβ กลุ่มปมเส้นใยประสาทพนักนั และการอกัเสบของระบบประสาทเป็น
ปัจจยัส าคญัทีช่่วยส่งเสรมิพยาธวิทิยาของโรคอลัไซเมอร ์ 

การอกัเสบของระบบประสาทมสีาเหตุจากการกระตุน้เซลลไ์มโครเกลยี (Microglial cell) ซึง่เป็นเซลลใ์นระบบ
ภูมคิุม้กนัโดยก าเนิดของระบบประสาทส่วนกลาง การท างานของเซลลไ์มโครเกลยีทีผ่ดิปกตมิผีลท าใหเ้กดิการหลัง่สาร
ไซโตไคน์ทีเ่กี่ยวขอ้งกบัการกระตุ้นกระบวนการอกัเสบ สารอนุมูลอสิระ (Free radical) และสารไนตรกิออกไซด์ สาร
ดงักล่าวนี้ มผีลท าใหเ้กดิการอกัเสบของระบบประสาททีรุ่นแรงและลดความสามารถในการก าจดัการสะสมของ Aβ   

Gut microbiota คอื กลุ่มของจุลนิทรยีใ์นล าไส ้ในขณะที ่Gut microbiome จะหมายรวมถงึพนัธุกรรมทัง้หมด
ของจุลนิทรยี์ทีอ่าศยัอยู่ในล าไส้ สภาพแวดล้อม รวมทัง้ปฏสิมัพนัธ์ของจุลนิทรยี์เหล่านี้กบัสภาพแวดล้อม จุลนิทรยี์ใน
ล าไส้มบีทบาทส าคญัในการปรบัสมดุลล าไส้และควบคุมการท างานของสมองผ่านการปฏิสมัพนัธ์กบัระบบประสาท
ส่วนกลางรวมถึงระบบภูมคิุ้มกนัและระบบต่อมไร้ท่อ ดงันัน้ การเปลี่ยนแปลงของจุลนิทรยี์ในล าไส้ทัง้ในด้านความ
หลากหลายและจ านวนจงึส่งผลต่อระดบัไซโตไคน์ที่กระตุ้นใหเ้กิดกระบวนการอกัเสบ มผีลให้เกิดภาวะความเครยีด
ออกซเิดชนั (Oxidative stress) ตามมา กระบวนการดงักล่าวนี้ มผีลท าใหร้ะบบประสาทเกดิความเสยีหายและสมัพนัธ์
กบัการเกดิโรคอลัไซเมอร์ทัง้ในผูป่้วยและสตัว์ทดลอง [2] มงีานวจิยัทีแ่สดงความสมัพนัธข์องจุลนิทรยี์ในล าไสต้่อการ
เกิดโรคอลัไซเมอร์ เนื่องจากสารเมตาบอไลต์ของจุลนิทรยี์ในล าไส้สามารถผ่าน Blood–brain barrier ได้ สารเมตา
บอไลต์จงึสามารถต้านการอกัเสบที่เกดิขึ้นในสมองและป้องกนัการอกัเสบของเซลล์ไมโครเกลยีและระบบประสาทได้ 
นอกจากนี้ จุลินทรยี์ในล าไส้ยงัมผีลต่อกระบวนการควบคุมการผลติและเมตาบอลซิึมของสารสื่อประสาทในสมองอกี
ดว้ย [3] 

โพรไบโอติก (Probiotics) เป็นจุลินทรีย์ที่มชีวีิต มีบทบาทในการส่งเสริมสุขภาพเมื่อบริโภคในปริมาณที่
เพยีงพอ โพรไบโอตกิท าหน้าทีค่วบคุมระดบั pH ในร่างกาย ช่วยรกัษาความสมบูรณ์ของเยือ่บุล าไส ้ส่งเสรมิการท างาน
ของระบบภูมคิุม้กนัดว้ยกลไกรบกวนการตดิเชือ้จากจุลชพีก่อโรค และส่งเสรมิการท างานของระบบประสาทส่วนกลาง 
โพรไบโอตกิจดัเป็นตวัควบคุมและส่งเสรมิการท างานของจุลนิทรยีใ์นล าไสท้ีม่ปีระสทิธภิาพ ทัง้ในเชงิปริมาณและช่วย
ใหเ้กดิความหลากหลายของจุลนิทรยีใ์นล าไส้ ดงันัน้ สมดุลของโพรไบโอตกิและจุลนิทรยี์ในล าไสจ้งึเป็นปัจจยัส าคญัที่
สัมพันธ์กันและช่วยส่งเสริมการท างานของระบบประสาทส่วนกลาง อีกทัง้สมดุลนี้  ยังมีผลต่อการปรับเปลี่ยน
ส่วนประกอบทางชวีเคมใีนสมอง โดยเฉพาะอย่างยิง่กบัสารสื่อประสาท ส่งผลใหเ้กดิแนวโน้มในการพยากรณ์โรคทีด่ใีน
การรกัษาความจ าบกพร่อง ความผดิปกตทิางจติเวชและในผูป่้วยโรคอลัไซเมอร ์ 

ดงันัน้ ในบทความนี้จงึมวีตัถุประสงคเ์พื่อวเิคราะหแ์ละแสดงความสมัพนัธข์องการใชโ้พรไบโอตกิทีม่ตี่อสมดลุ
ของจุลนิทรยีใ์นล าไสร้วมถงึน าเสนอบทบาทของโพรไบโอตกิและจุลนิทรยีใ์นล าไสท้ีม่ตี่อกระบวนการอกัเสบของระบบ
ประสาทและการเกิดพยาธิสภาพในโรคอัลไซเมอร์เพื่อใช้เป็นข้อมูลในการศึกษาเชิงลึกในการรักษาและบรรเทา
ความกา้วหน้า (Disease progression) ของโรคอลัไซเมอรต์่อไป   
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โรคอลัไซเมอร ์
 โรคอัลไซเมอร์เป็นภาวะสมองเสื่อมที่ส่งผลกระทบต่อประสิทธิภาพด้านความจ า กระบวนการคิด และ
พฤตกิรรมของผูป่้วย เน่ืองจากโรคนี้มสีาเหตุจากการเปลีย่นแปลงโครงสรา้งของเซลลส์มอง ผูป่้วยจงึมกีารแสดงอาการ
ทางคลนิิกหลากหลายรปูแบบ ในระยะแรกจะแสดงอาการบกพร่องทางสตปัิญญาจากภาวะสญูเสยีความจ า โดยเฉพาะ
ความจ าระยะสัน้ จากนัน้อาจพบอาการแสดงทีส่มัพนัธ์กบัความบกพร่องด้านสมาธ ิการพูด การประมวลผลภาพเชงิ
พืน้ที ่และความสามารถทางปัญญาในการจดัการพฤตกิรรม (Executive Functions; EF) นอกจากนี้ อาจพบอาการจติ
เวชไดโ้ดยเฉพาะอย่างยิง่ในระยะเริม่แรก ผูป่้วยจะแสดงอาการวติกกงัวล ภาวะซมึเศรา้ และภาวะเฉื่อยชา เมื่อมอีาการ
รุนแรงของโรคเพิม่มากขึน้ อาจพบอาการหลงผดิ ประสาทหลอน กระสบักระส่าย ก้าวรา้ว และมภีาวะทางอารมณ์ไม่
มัน่คง เช่น อาการหงุดหงดิ เป็นตน้ [1] 
 
ระบาดวิทยา 
  โรคอลัไซเมอร์เป็นโรคทางระบบประสาทเสื่อมที่พบบ่อยที่สุด โดยส่วนใหญ่มกัเกิดกับผู้สูงอายุ  ปัจจุบนั 
อุบตัิการณ์ของโรคอลัไซเมอร์เพิม่สูงขึน้ เนื่องจากประชากรมอีายุขยัยนืยาวมากขึ้น คาดการณ์ว่าอตัราการเกิดโรค
สมองเสื่อมทัว่โลกจะสูงถึง 135 ล้านคนภายใน พ.ศ. 2593 คาดว่ามากกว่าร้อยละ 50 ของผู้ป่วยเหล่านี้จะมาจาก
ภูมภิาคเอเชยีแปซฟิิก และจ านวนผูป่้วยโรคสมองเสื่อมจะเพิม่ขึน้จาก 23 ล้านคนในปี พ.ศ. 2558 เป็นเกอืบ 71 ล้าน
คนในปี พ.ศ. 2593 [4] โดยโรคอลัไซเมอร์พบรอ้ยละ 60 – 80 ของผูป่้วยโรคสมองเสื่อมทัง้หมด ในปี พ.ศ. 2562 พบ
ผูป่้วยโรคสมองเสื่อมทัว่โลกอยู่ทีป่ระมาณ 57.4 ล้านคน ในประเทศสหรฐัอเมรกิามขีอ้มลูบ่งชีว้่าโรคอลัไซเมอร์จดัเป็น
สาเหตุการเสยีชวีติอนัดบั 6 โดยในช่วงระหว่างปี พ.ศ. 2543 - 2562 พบจ านวนผูเ้สยีชวีติจากโรคอลัไซเมอร์เพิม่ขึ้น
มากกว่าร้อยละ 145 [5] ภูมภิาคเอเซียพบผู้ป่วยอลัไซเมอร์ร้อยละ 1.5 - 5.5 [6] ในขณะทีป่ระเทศไทยมรีายงานพบ
ผูป่้วยโรคอลัไซเมอรร์อ้ยละ 1.8 - 10.2 ในผูท้ีม่อีายุมากกว่า 55 ปี [7] และจากการศกึษาในกลุ่มผูป่้วยสมองเสื่อมพบวา่
ผูป่้วยกลุ่มนี้มแีนวโน้มของการเกดิโรคอลัไซเมอร์เพิม่มากขึน้จากรอ้ยละ 1 ในกลุ่มอายุ 60 - 64 ปี เพิม่ขึน้เป็นรอ้ยละ 
33 ในกลุ่มอายุมากกว่า 90 ปี [8] 
 
พยาธิก าเนิด  
 การแก่ชราเป็นปัจจยัเสีย่งหลกัของการเกดิโรคอลัไซเมอรแ์บบไม่สม ่าเสมอ เนื่องจากอายุทีเ่พิม่มากขึน้จะท า
ใหเ้กดิการสะสมความเสยีหายในดเีอน็เอเพิม่ขึน้ตามไปดว้ย น าไปสู่การเพิม่จ านวนของเซลลท์ีแ่ก่ชรา เซลลท์ีแ่ก่ชรานี้
จะมผีลท าใหเ้กดิการหลัง่ของไซโตไคน์ทีก่่อใหเ้กดิการอกัเสบ มงีานวจิยัพบว่าในผูป่้วยโรคอลัไซเมอร์พบการสะสมของ
เซลล์ประสาททีเ่กิดความเสยีหายและแก่ชรา ความเสยีหายที่เกิดขึ้นในระดบัเซลล์และการหลัง่ไซโตไคน์ทีก่่อใหเ้กดิ
กระบวนการอกัเสบนี้จะท าให้เซลล์มภีาวะความเครียดออกซิเดชนัที่เพิม่ขึ้นและมผีลท าให้เกิดกระบวนการอกัเสบ
ตามมา [9] 

โรคอลัไซเมอร์เป็นโรคประสาทเสื่อมเรื้อรงัทีม่ลีกัษณะเด่นคอืการเสื่อมของเซลล์ประสาทในสมองส่วนฮปิโป
แคมปัสและสมองส่วนนอก (Neocortex)  ปัจจุบนั มหีลากหลายงานวจิยัที่น าเสนอสมมุติฐานปัจจยัเสี่ยงที่มีผลต่อ
พยาธกิ าเนิดของโรคอลัไซเมอร์ [3,5] แต่ยงัไม่พบสาเหตุของการเกดิโรคทีช่ดัเจน อย่างไรกต็าม จากการศกึษาวจิยั
พบว่าปัจจยัทีส่่งเสรมิให้เกิดพยาธสิภาพในผูป่้วยอลัไซเมอร์จะประกอบด้วย 3 ปัจจยัหลกั ไดแ้ก่ การสะสมของ Aβ 
ในสมอง การพบกลุ่มปมเส้นใยประสาทพันกัน และกระบวนการอักเสบที่มีผลท าให้เกิดความเสียหายของระบบ
ประสาท พยาธกิ าเนิดของโรคมคีวามซบัซ้อนและมหีลายสมมตฐิานร่วมกนั โดยทฤษฎีหลกัที่ได้รบัการยอมรบัมาก
ทีสุ่ดคอื Amyloid cascade hypothesis ซึง่เสนอว่าการสะสมของ Aβ เป็นจุดเริม่ตน้ของกระบวนการทีน่ าไปสู่การตาย
ของเซลลป์ระสาท [10] 
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Aβ มคีุณสมบตัเิป็นโปรตนีสายสัน้และไม่ละลายน ้า การเกาะกลุ่มของ Aβ ทีเ่กดิขึน้จะถูกก าจดัโดยเซลล์ไม
โครเกลยี ไมโครเกลยีเป็นเซลล์ในระบบภูมคิุม้กนัโดยก าเนิดของระบบประสาทส่วนกลาง ในภาวะปกติ เซลล์ไมโครเก
ลียจะท าหน้าที่ก าจดัเศษโปรตีนรวมทัง้ Aβ และหลัง่สารต้านการอกัเสบ เนื่องจากบนผวิเซลล์ไมโครเกลยีมตีวัรบั 
(Receptor) ทีจ่บัไดก้บั Aβ ไดห้ลายชนิด ไดแ้ก่ TREM2, LRP1, TLRs, CR3, CD14, CD47 และ CD36 ท าใหไ้มโคร
เกลยีมบีทบาทในการก าจดั Aβ ทีเ่กดิขึน้โดยระบบไลโซโซมและส่งเสรมิความสมดุลของเนื้อเยื่อสมอง หากมกีารสะสม
ของ Aβ จะมผีลท าใหเ้กดิกระบวนการอกัเสบของระบบประสาท คราบ Aβ จะเริม่สะสมในสมองส่วนนอก จากนัน้จะ
กระจายไปยงัสมองส่วนฮปิโปแคมปัส อะมกิดาลา และคอร์เทกซ์ส่วนเชื่อมโยง (Association cortex) ตามล าดบั การ
กระจายนี้จะสมัพนัธ์กบัระยะความรุนแรงของโรคดงัแสดงในตารางที ่1 เมื่อเกดิกระบวนการอกัเสบ สารทีห่ลัง่ออกมา
เมื่อเกดิกระบวนการอกัเสบ เช่น ไซโตไคน์ ปัจจยัของภาวะเครยีดออกซเิดชนั จะท าใหเ้กดิการท างานของเซลลไ์มโคร
เกลยีผดิปกติ ส่งผลให้กระบวนการก าจดั Aβ เกิดได้ลดลง เพิม่การสะสมของ Aβ และมกีารอกัเสบเพิม่มากขึ้น ใน
ระยะแรกของการเกิดโรคอลัไซเมอร์ เซลล์ไมโครเกลยีจะถูกกระตุ้นโดย Aβ oligomers ผ่านตวัรบั TLR2, TLR4, 
CD36 และ NLRP3 inflammasome ส่งผลใหเ้กดิการหลัง่ Tumor Necrosis Factor alpha (TNF-α),  Interleukin-1 
beta (IL-1β) และ ROS ท าใหบ้ทบาทของเซลล์ไมโครเกลยีในช่วงแรกของโรคอลัไซเมอรจ์ะช่วยลดการสะสมของ Aβ 
แต่หากมกีารด าเนินโรคต่อไปจนเขา้สู่ระยะเรื้อรงั ผลจากการกระตุ้นการท างานของเซลล์ไมโครเกลยีอย่างต่อเนื่องจะ
ท าใหเ้ซลล์ไมโครเกลยีเขา้สู่ภาวะ pro-inflammatory สูญเสยีความสามารถในการก าจดั Aβ และกลายเป็นแหล่งสรา้ง
ไซโตไคน์กระตุน้การอกัเสบและสารอนุมูลอสิระ ดงันัน้ บทบาทของเซลลไ์มโครเกลยีในระยะทา้ยของการด าเนินโรคจงึ
กลายเป็นการเร่งการตายของเซลล์ประสาทและเพิ่มการสะสมของกลุ่มเส้นใยโปรตีนเทา (Tau) มีงานวิจยัพบว่า
องค์ประกอบของคราบอะไมลอยด์ทีพ่บในสมองของผูป่้วยโรคอลัไซเมอรแ์ละผูสู้งอายุทีม่ดีาวน์ซนิโดรม จะมี Aβ เป็น
องค์ประกอบหลกั และพบการกระตุ้นการท างานของเซลล์ไมโครเกลยีอย่างต่อเนื่องเรื้อรงั ส่งผลให้เกดิกระบวนการ
อกัเสบ เนื่องจากเซลล์ไมโครเกลยีหลัง่ไซโตไคน์ทีก่ระตุน้ใหเ้กดิการอกัเสบในระบบประสาท เช่น IL-1β, TNF-α และ 
IL-6 [2] ดงันัน้ การสะสมของ Aβ และกระบวนการอกัเสบที่เกิดจากการกระตุ้นการท างานของเซลล์ไมโครเกลยีจงึ
จดัเป็นอกีหนึ่งปัจจยัส าคญัทีท่ าใหเ้กดิพยาธสิภาพในโรคอลัไซเมอร[์11] 
 

ตารางท่ี 1 การเปลีย่นแปลงของโครงสรา้งสมองทีส่มัพนัธก์บัอาการแสดงในผูป่้วยอลัไซเมอร์ [2] 

โครงสร้างสมอง ความผิดปกติท่ีพบ อาการทางคลินิกท่ีสมัพนัธ ์

ฮปิโปแคมปัส การสะสม Aβ และโปรตนีเทามากทีสุ่ด
ในระยะแรก 

สญูเสยีความจ าระยะสัน้ ลมื
เหตุการณ์ล่าสุด 
 

คอรเ์ทกซ์เอนโทไรนัล 
(Entorhinal cortex) 

สญูเสยีการเชื่อมต่อระหว่างฮปิโป
แคมปัสและสมองส่วนนอก 

บกพร่องในการน าขอ้มลูเขา้สู่
ความจ าระยะยาว 
 
 

คอรเ์ทกซ์การเชื่อมโยงของสมองกลบีขมบั 
(Temporal) และกลบีขา้ง (Parietal) 

การฝ่อของเนื้อเยื่อสมองส่วนทีเ่ป็น
เน้ือเทา (Gray matter) 

การบกพร่องดา้นภาษา การระบุ
วตัถุ และการตดัสนิใจ 
 
 

คอรเ์ทกซ์กลบีหน้าผากส่วนหน้า 
(Prefrontal cortex) 

ลดการท างานของสมองและความสนใจ สมาธสิัน้ ตดัสนิใจผดิพลาด 
พฤตกิรรมเปลีย่นแปลง 
 
 

อะมกิดาลา การเสื่อมของเซลลป์ระสาทเกีย่วขอ้ง
กบัอารมณ์ 

ความวติกกงัวล ซมึเศรา้ และ
ความกลวัผดิปกต ิ
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โครงสร้างสมอง ความผิดปกติท่ีพบ อาการทางคลินิกท่ีสมัพนัธ ์

คอรเ์ทกซ์ซงิกูเลตส่วนหลงั (Posterior 
cingulate cortex) และพรคีนูีอสั 
(Precuneus) 

การเผาผลาญกลูโคสลดลง ลดการรบัรูต้นเองและสิง่แวดลอ้ม 

 
นอกจากการสะสมของ Aβ และกระบวนการอกัเสบในสมองทีเ่กดิจากการกระตุ้นการท างานของเซลล์ไมโคร

เกลยีแล้ว อกีหนึ่งพยาธสิภาพทีพ่บไดบ้่อยในผูป่้วยโรคอลัไซเมอร์ คอื การพบกลุ่มปมเสน้ใยประสาทพนักนั กลุ่มปม
เสน้ใยประสาทพนักนันี้ คอื การสะสมของกลุ่มเสน้ใยโปรตนีเทาซึ่งเป็นโปรตนีทีผ่ดิปกตภิายในเซลล์ประสาท โปรตนีเทา
เป็นโปรตีนชนิดหนึ่งที่พบในเซลล์ประสาทของสมอง มีบทบาทในการรักษาโครงสร้างของเส้นใยไมโครทูบูล  
โดยโครงสรา้งเสน้ใยไมโครทบููลนี้ เป็นโครงสรา้งส าคญัในการขนส่งสารอาหารและโมเลกุลต่างๆ ภายในเซลล์ประสาท 
ในโรคอลัไซเมอร์จะพบการพบัทบของโครงสร้างโปรตีนที่ผดิปกติ โปรตีนที่ผิดปกตินี้จะเริ่มจบัตวัเป็นก้อนหรอืปม
ภายในเซลลป์ระสาท ขดัขวางการท างานของเซลล์ประสาท และเป็นสาเหตุการตายของเซลล์ประสาท ระดบัการสะสม
ของกลุ่มปมเสน้ใยประสาทพนักนัทีพ่บในผูป่้วยอลัไซเมอร์จะสมัพนัธก์บัระดบัความรุนแรงและระยะเวลาของการป่วย 
นอกจากการสะสมกลุ่มปมเสน้ใยประสาทพนักนัจะเป็นสาเหตุการตายของเซลล์ประสาทแล้ว การสะสมกลุ่มปมเสน้ใย
ประสาทพนักนัยงัเป็นปัจจยักระตุน้ใหเ้กดิกระบวนการอกัเสบในผูป่้วยอลัไซเมอรไ์ดอ้กีดว้ย ดงันัน้ การพบกลุ่มปมเสน้
ใยประสาทพนักนัจงึจดัเป็นตวับ่งชีท้างชวีภาพ (Biomarker) ทีส่ าคญัของโรคอลัไซเมอร์ [11] จะเหน็ไดว้่ากระบวนการ
อกัเสบทีเ่กดิขึน้ในสมองของผูป่้วยอลัไซเมอร์จะเกดิขึน้ในรูปแบบวงจรต่อเนื่อง เริม่จากการสะสมของ Aβ และโปรตนี
เทา ท าใหเ้ซลล์ไมโครเกลยีมกีารหลัง่สารไซโตไคน์กระตุน้กระบวนสรา้ง Aβ และการอกัเสบ เมื่อมกีารสรา้ง Aβ เพิม่
มากขึน้ เซลลไ์มโครเกลยีจะถูกกระตุน้ซ ้าอย่างต่อเนื่อง ท าใหว้งจรการอกัเสบในสมองเกดิขึน้อย่างต่อเนื่องไปพรอ้มกบั
การสญูเสยีสมดุลระหว่างการก าจดัและการผลติ Aβ น าไปสู่การสะสมของคราบโปรตนีและการเสื่อมของเซลลป์ระสาท
อย่างต่อเนื่อง 

 
จลิุนทรียใ์นล าไส้ (Gut microbiota)  
 Gut microbiota เป็นกลุ่มของจุลินทรีย์ในล าไส้ที่มีบทบาทส าคัญในการรักษาสมดุลร่างกายของมนุษย์ 
ความสมัพนัธร์ะหว่างมนุษย ์(โฮสต)์ และจุลนิทรยีใ์นล าไสเ้ป็นแบบภาวะพึง่พาอาศยักนั การก่อตวัของจุลนิทรยีใ์นล าไส้
เริม่ตัง้แต่ขณะเป็นทารก ทารกจะไดร้บัจุลนิทรยีจ์ากมารดาและสิง่แวดลอ้มรอบตวั การคลอดตามธรรมชาตชิ่วยใหท้ารก
ได้รบัจุลนิทรยี์ที่มปีระโยชน์จากช่องคลอดของมารดา ในขณะที่ทารกที่คลอดโดยการผ่าตดัอาจมรีูปแบบจุลนิทรยี์ที่
แตกต่างออกไป ความหลากหลายของจุลินทรีย์จะเปลี่ยนแปลงไปตามอายุ อาหาร และพฤติกรรมการด าเนินชวีติ 
จนกระทัง่เกดิสมดุลคงทีใ่นช่วงวยัผูใ้หญ่ [12] นอกจากนี้ ในแต่ละบรเิวณของทางเดนิอาหารจะมปีรมิาณและชนิดของ
กลุ่มจุลนิทรยีท์ีแ่ตกต่างกนัโดยล าไสใ้หญ่จะพบจ านวนและความหลากหลายของจุลนิทรยีม์ากทีสุ่ดเมื่อเทยีบกบัทางเดนิ
อาหารบรเิวณอื่น [13]  
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ภาพท่ี 1 การเปลีย่นแปลงของจลุนิทรยีใ์นล าไสท้ีพ่บในทางเดนิอาหารมนุษย์กบัการเกดิโรคอลัไซเมอร ์ 
  

จุลนิทรยี์ในล าไส้มบีทบาทต่อร่างกายทัง้ในระบบย่อยและดูดซมึอาหาร เช่น การสลายคาร์โบไฮเดรตที่ย่อย
ไม่ได้ให้เป็นกรดไขมนัสายสัน้ (Short-chain fatty acids: SCFAs) ซึ่งเป็นพลงังานส าคญัของเซลล์เยื่อบุล าไส้ [14] 
ระบบการการสงัเคราะห์วติามนิและสารชวีเคมี เช่น วติามนิเค วติามนิบ ี12 และกรดโฟลกิ ระบบภูมคิุม้กนั เช่น การ
ป้องกนัเชื้อก่อโรคด้วยการแย่งสารอาหาร ผลติสารยบัยัง้การเจรญิของเชื้อก่อโรค (Colonization resistance) และ
ควบคุมระบบภูมคิุม้กนัให้มกีารตอบสนองอย่างเหมาะสม [15] ตลอดจนระบบการสื่อสารกบัสมอง (Gut–brain axis) 
ผ่านการสรา้งสารสื่อประสาท เช่น เซโรโทนิน กรดแกมมา-อะมโินบวิทริกิ (Gamma-Aminobutyric Acid: GABA) ซึง่มี
ผลต่อสมดุลของสารเคม ีอารมณ์และพฤตกิรรมของมนุษย[์16] ดงัแสดงในภาพที ่1 
 จุลนิทรยี์ในล าไส้สามารถเกิดการเปลี่ยนแปลงเนื่องจากอทิธพิลของสิง่แวดล้อม เช่น อายุ อาหาร การใชย้า
ปฏชิวีนะเป็นระยะเวลานาน ความเครยีด เป็นต้น ยิง่ไปกว่านัน้ การเปลี่ยนแปลงของจุลนิทรยี์ในล าไสส้ามารถกระตุน้
ให้เกิดโรคทางเดินอาหาร เช่น โรคล าไส้แปรปรวน โรคล าไส้อกัเสบ มะเร็งล าไส้ใหญ่และไส้ตรง และโรคอื่นๆ อีก
มากมาย นอกจากโรคที่พบในระบบทางเดนิอาหาร การเปลี่ยนแปลงของจุลนิทรยี์ในล าไส้ยังพบความสมัพนัธ์อย่าง
ใกลช้ดิกบัความผดิปกตหิรอืพยาธสิภาพของอวยัวะอื่นๆ ดว้ย เช่น การเกดิมะเรง็ปอด ตบัอกัเสบ โรคไตเรือ้รงั เป็นตน้  
อกีทัง้ยงัมส่ีวนเกี่ยวขอ้งกบัการเกดิโรคทางระบบประสาทและภูมคิุม้กนั จากการศกึษาพบว่าผูป่้วยโรคอลัไซเมอรจ์ะมี
ปริมาณของโพรไบโอติกในล าไส้และความหลากหลายของจุลินทรีย์ในล าไส้ลดลง  นอกจากนี้ ปฏิสมัพนัธ์ระหว่าง
จุลินทรีย์ในล าไส้และระบบประสาทในล าไส้ ยงัมีผลต่อการท างานของระบบภูมคิุ้มกนัในทางเดินอาหาร เนื่องจาก
จุลนิทรยีใ์นล าไสม้ส่ีวนช่วยในการสรา้งสมดุลและเสรมิสรา้งความแขง็แรงของระบบภูมคิุม้กนั [13] 
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โพรไบโอติก  
องค์การอนามยัโลก (World Health Organization: WHO) และสมาคมวทิยาศาสตร์นานาชาตวิ่าดว้ยโพรไบโอตกิ

และพรไีบโอตกิ (International Scientific Association for Probiotics and Prebiotics: ISAPP) ไดน้ิยามค าจ ากดัความ
ของโพรไบโอติกว่า “จุลินทรีย์ที่มีชีวิตซึ่งเมื่อรบัประทานในปริมาณที่เหมาะสมจะเป็นประโยชน์ต่อร่างกาย”  [17]  
โพรไบโอตกิมบีทบาทในการปรบัสมดุลทัง้ในดา้นการเพิม่จ านวนและความหลากหลายของจุลนิทรยี์ในล าไสก้ระตุน้ให้
เกดิการเจรญิเตบิโตเพิม่จ านวนของจลุนิทรยีช์นิดด ีกระตุน้การเพิม่จ านวนของเซลลเ์ยื่อบุล าไส ้ป้องกนัการเจรญิเตบิโต
ของแบคทีเรียก่อโรคผ่านกลไกการแข่งขนัเพื่อแย่งชิงสารอาหาร ส่งเสริมสมดุลของจุลินทรีย์ในล าไส้ (Eubiosis) 
ส่งเสรมิกระบวนการย่อยอาหาร เสรมิสรา้งระบบภูมคิุม้กนั อกีทัง้ยงัเสรมิสรา้งความแขง็แรงใหก้บัผนังล าไส ้ป้องกนั 
และบรรเทาอาการผิดปกติของระบบทางเดินอาหารได้อีกด้วย  จากคุณสมบตัิดงักล่าวนี้ ท าให้โพรไบโอติกมีการ
จ าหน่ายในทอ้งตลาดและมกีารบรโิภคอย่างแพร่หลาย ทัง้ในรปูแบบผลติภณัฑเ์สรมิอาหารและอาหารเพื่อสุขภาพ เช่น 
นมเปรี้ยว โยเกริ์ต กมิจ ิและอาหารเสรมิในรปูแบบแคปซูลหรอืผงผสมอาหาร ในการบรโิภคโพรไบโอตกิควรพจิารณา
ผลติภณัฑ์ทีม่กีารระบุสายพนัธุ์จุลนิทรยีอ์ย่างชดัเจนและควรบรโิภคอย่างต่อเนื่องจงึจะเหน็ผลทางสุขภาพ นอกจากนี้  
ผูท้ีม่ภีาวะทางสุขภาพ เช่น ภูมคิุม้กนับกพร่อง ควรปรกึษาแพทย์ก่อนการใชผ้ลติภณัฑ์เสรมิโพรไบโอตกิ ส าหรบัขอ้
ก าหนดการใช้จุลนิทรยี์โพรไบโอติกในอาหารของประเทศไทยอ้างอิงตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข พ.ศ. 2554 
เรื่องการใชจุ้ลนิทรยีโ์พรไบโอตกิในอาหารระบุว่าอาหารทีม่กีารใชจุ้ลนิทรยีโ์พรไบโอตกิตอ้งไดร้บัอนุญาตจากส านักงาน
คณะกรรมการอาหารและยา และต้องใชจุ้ลนิทรยี์ตามทีก่ าหนดไวใ้นบญัชรีายชื่อเชื้อจุลนิทรีย์ทีเ่ป็นจุลนิทรยี์โพรไบโอตกิ
ส าหรบัใชใ้นอาหาร (ดงัแสดงในตารางที ่2) และมปีรมิาณจุลนิทรยี์โพรไบโอตกิทีย่งัมชีวีติอยู่คงเหลอือยู่ไม่น้อยกว่า  
106 CFU ต่ออาหาร 1 กรมั ตลอดอายุการเกบ็รกัษาของอาหารนัน้ 

 ในระบบทางเดนิอาหาร เซลล์เยื่อบุผวิล าไส ้Tight junctions และชัน้เมอืกทีเ่คลอืบผนังล าไสจ้ะท าหน้าทีเ่ป็น
เกราะป้องกนัล าไสร้่วมกบัระบบภูมคิุม้กนัโดยก าเนิด โดยประสทิธภิาพในการท างานของเกราะป้องกนัล าไสจ้ะสมัพนัธ์
กบัสมดุลของจุลนิทรยีใ์นล าไส ้ดงัแสดงในภาพท่ี 1 หากเกดิการเปลีย่นแปลงสมดุลทัง้ในเชงิปรมิาณและโครงสรา้งของ
องคป์ระกอบเหล่านี้ จะเพิม่ความเสีย่งต่อการเกดิภาวะต่างๆ เช่น โรคล าไสร้ัว่ (Leaky gut syndrome) โรคล าไสอ้กัเสบ
เรื้อรงั และการติดเชื้อในล าไส้ มงีานวจิยัจ านวนมากทีแ่สดงให้เหน็ว่าโพรไบโอตกิช่วยปกป้องการท างานของเกราะ
ป้องกนัล าไสโ้ดยส่งเสรมิการหลัง่เมอืก เช่น โปรตนีทีห่ลัง่จาก Lactobacillus plantarum BMCM12 ช่วยปกป้องเกราะ
ป้องกันล าไส้และสามารถลดการยึดเกาะของเชื้อก่อโรคได้ [18]  นอกจากนี้ โพรไบโอติกยังมีผลท าให้เกิดการ
เปลีย่นแปลงของจุลนิทรยีใ์นล าไส ้โดยโพรไบโอตกิจะช่วยเพิม่ความหลากหลายขององคป์ระกอบแบคทเีรยีทีด่ ีผลของ
โพรไบโอตกิทีม่ตี่อจุลนิทรยี์ในล าไสน้ี้ จะส่งผลเชงิบวกต่อการท างานของระบบประสาทส่วนกลาง มงีานวจิยัพบว่าการ
รกัษาผู้ป่วยที่มีภาวะความจ าเสื่อมและความผิดปกติทางจิตเวชร่วมกับการใช้โพรไบโอติกจะให้ผลการรักษ าที่ดี  
โดยส่งผลใหเ้กดิการปรบัเปลีย่นองคป์ระกอบทางชวีเคมใีนสมองโดยตรง เช่น เซโรโทนิน กาบา และโดพามนิ [19] 

 
 
 
 
 
 
 
 
 



132 | Vol. 18 No. 3, September – December, 2025   Health Science, Science and Technology Reviews 
 

 

 
ตารางท่ี 2 รายชื่อเชื้อจุลินทรีย์ที่เป็นจุลินทรีย์โพรไบโอติกส าหรับ ใช้ในอาหารแนบท้ายตามประกาศกระทรวง
สาธารณสุข พ.ศ. 2554 เรื่อง การใชจุ้ลนิทรยีโ์พรไบโอตกิในอาหาร [20]  

ล าดบัท่ี โพรไบโอติกส าหรบัใช้ในอาหาร ล าดบัท่ี โพรไบโอติกส าหรบัใช้ในอาหาร 
1 Bacillus coagulans 13 Lactobacillus crispatus 
2 Bifidibacterium adolescentis 14 Lactobacillus gasseri 
3 Bifidobacterium animalis 15 Lactobacillus johnsonii 
4 Bifidobacterium bifidum 16 Lactobacillus paracasei 
5 Bifidobacterium breve 17 Lactobacillus reuteri 
6 Bifidobacterium infantis 18 Lactobacillus rhamnosus 
7 Bifidobacterium lactis 19 Lactobacillus salivarius 
8 Bifidobacterium longum 20 Lactobacillus zeae 
9 Bifidobacterium pseudolongum 21 Propionibacterium arabinosum 
10 Enterococcus durans 22 Staphylococcus sciuri 
11 
12 

Enterococcus faecium 
Lactobacillus acidophilus 

23 Saccharomyces cerevisiae subsp. Boulardii 

 
ความสมัพนัธข์องจลิุนทรียใ์นล าไส้และโพรไบโอติกกบัการเกิดโรคอลัไซเมอร ์

การรบัประทานอาหารในชวีติประจ าวนัมผีลต่อการเปลี่ยนแปลงและสมดุลของจุลนิทรยี์ในล าไส้ โดยอาหาร
บางชนิดสามารถส่งเสรมิการเจรญิเตบิโตของจุลนิทรยีช์นิดดี (โพรไบโอตกิ) ในขณะทีอ่าหารบางชนิดอาจส่งผลเสยีต่อ
สมดุลของจุลนิทรยีใ์นล าไสไ้ด ้การเลอืกรบัประทานอาหารทีม่ปีระโยชน์ตอ่จุลนิทรยีใ์นล าไสจ้งึเป็นสิง่ส าคญัในการรกัษา
สุขภาพโดยรวม ในทางกลบักนั อาหารบางชนิดอาจมผีลรบกวนความสมัพนัธ์ระหว่างจุลนิทรยี์ในล าไสก้บัการท างาน
ของระบบต่างๆ ในร่างกาย ซึ่งอาจส่งผลใหเ้กดิพยาธสิภาพตามมาได ้เช่น การอกัเสบเรื้อรงั โรคภูมติ้านตนเอง และ
โรคทางระบบประสาท [21] 

การเปลีย่นแปลงของจุลนิทรยีใ์นล าไสม้ผีลต่อประสทิธภิาพในการย่อยอาหาร ระบบภูมคิุม้กนั การส่งสญัญาณ
ประสาท รวมถงึการท างานของสมองของมนุษย ์เนื่องจากจุลนิทรยีใ์นล าไสจ้ะเชื่อมต่อกบัระบบประสาทผ่านเครอืขา่ย
ทัง้ระบบประสาท ระบบต่อมไรท้่อ และระบบภูมคิุม้กนัในผูป่้วยโรคอลัไซเมอร ์พบว่า มปีรมิาณโพรไบโอตกิในล าไสแ้ละ
ความหลากหลายของจุลนิทรยีใ์นล าไสล้ดลง ร่วมกบัพบการเพิม่ขึน้หรอืลดลงอย่างผดิปกตขิองกลุ่มแบคทเีรยีบางชนิด 
[2] มงีานวจิยัทีบ่่งชี้ว่าในสมองผูป่้วยอลัไซเมอร์จะพบการสะสมของเซลล์ไมโครเกลยีรอบๆ บรเิวณที่เกิดคราบ Aβ 
plaques เน่ืองจากเซลลไ์มโครเกลยีมบีทบาทในระบบภูมคิุม้กนัโดยก าเนิด เมื่อเกดิการเปลีย่นแปลงของระบบประสาท
ส่วนกลาง เช่น คราบ Aβ plaques และการสะสมของ Aβ ในระบบประสาท ตวัรบับนเซลล์ไมโครเกลยีจะจบักบั Aβ 
เพื่อก าจดั Aβ ผ่านระบบไลโซโซม การกระตุ้นเซลล์ไมโครเกลียให้มกีารท างานที่มากจนเกินไปหรือกระตุ้นอย่าง
ต่อเนื่องเรื้อรงัจะน าไปสู่การอกัเสบของระบบประสาท และก่อใหเ้กดิการหลัง่สารกระตุน้การอกัเสบทีม่ากเกนิไป ไดแ้ก่ 
ไซโตไคน์ สารอนุมูลอิสระจากปฏกิิรยิาออกซิเดชนั และสารไนตรกิออกไซด์ นอกจากนี้  ในภาวะทีเ่กิดการสะสมของ
ความเครยีดออกซเิดชนัในระบบประสาทจะมผีลท าใหเ้กดิการเร่งการสะสมของ Aβ และกระตุน้ปฏกิริยิาออกซเิดชนัได้
เช่นเดยีวกนั ดงันัน้ กระบวนการอกัเสบของระบบประสาทส่วนกลางทีเ่กดิจากเซลล์ไมโครเกลยีจงึจดัเป็นลกัษณะทาง
พยาธวิทิยาทีส่ าคญัของโรคอลัไซเมอร ์ซึง่พบรองลงมาจากการสะสมของ Aβ และการก่อตวัของกลุ่มปมเสน้ใยประสาท
พนักนั 
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โพรไบโอตกิมคีุณสมบตัใินการเสรมิสรา้งความแขง็แรงของเกราะป้องกนัล าไสผ้่านหลายกลไก เช่น การสรา้ง
กรดไขมนัสายสัน้ซึ่งเป็นสารเมตาบอไลต์หลักที่เกิดจากการหมกัใยอาหารของแบคทีเรียในระบบทางเดินอาหาร  
มบีทบาทในการรกัษาสมดุลของจุลนิทรยีใ์นล าไส ้และช่วยในกระบวนการตา้นการอกัเสบ นอกจากนี้ กรดไขมนัสายสัน้
ยงัท าหน้าที่เป็นโมเลกุลส่งสญัญาณเชื่อมโยงระหว่างล าไส้และสมองเพื่อควบคุมการท างานของสมอง อารมณ์ และ
พฤตกิรรม [18] โพรไบโอตกิมบีทบาทส าคญัในการยบัยัง้การก่อโรคของจุลนิทรยีก์่อโรคผ่านกลไกการแก่งแย่งแขง่ขนั
ดา้นสารอาหารและพืน้ทีใ่นการเกาะตดิ (Competitive exclusion) โดยโพรไบโอตกิมอีตัราการเพิม่จ านวนประชากรทีส่งู
กว่าส่งผลให้เกดิการครอบครองพื้นที ่(Colonization) อย่างมปีระสทิธภิาพเหนือกว่าจุลนิทรยี์ก่อโรค จนสามารถลด
จ านวนหรอืยบัยัง้การเจรญิเตบิโตของเชือ้ก่อโรคได ้นอกจากนี้ โพรไบโอตกิบางชนิดสามารถหลัง่สารทีม่คีุณสมบตัเิป็น
สารต้านจุลชพีหรอืสารทีส่่งเสรมิการท างานของชัน้เมอืกในล าไส้ ส่งผลให้จุลนิทรยี์ก่อโรคมกีารยดึเกาะผนังล าไสไ้ด้
ลดลง จงึลดโอกาสการตดิเชื้อในล าไส้ได้ ตวัอย่างของการน าโพรไบโอตกิมาผลติในรูปแบบของผลติภณัฑ์และเป็นที่
นิยมในทอ้งตลาด เช่น โพรไบโอตกิชนิด Lactobacillus ในผลติภณัฑน์มเปรีย้วและโยเกริ์ต มคีุณสมบตัชิ่วยเพิม่ความ
สมบูรณ์ของเยื่อบุล าไส ้ส่งเสรมิระบบภูมคิุม้กนั และลดการตดิเชือ้จากแบคทเีรยีผ่านเยื่อบุล าไสไ้ด ้[22] จากการศกึษา
ทีผ่่านมา มงีานวจิยัทีบ่่งชี้ว่าโพรไบโอตกิมคีุณสมบตัใินการฟ้ืนฟูสมดุลของจุลนิทรยี์ในล าไสแ้ละช่วยชะลอการด าเนิน
โรคอลัไซเมอรไ์ด ้[23] เน่ืองจากโพรไบโอตกิมผีลช่วยลดปฏกิริยิาอกัเสบและความเครยีดออกซเิดชนั นอกจากนี้ ยงัไม่
พบรายงานผลขา้งเคยีงใดๆ จากการใชโ้พรไบโอตกิในการรกัษาผูป่้วยโรคอลัไซเมอร์ ปัจจุบนั กลไกในระดบัโมเลกุล
ของโพรไบโอตกิทีม่ตี่อโรคอลัไซเมอร์จะเกีย่วขอ้งผ่าน 4 กลไกหลกั คอื ลดการส่งสญัญาณอกัเสบไปยงัสมอง ต่อต้าน
กระบวนการอกัเสบทีเ่กดิขึน้ภายในสมอง ลดการสะสมของ Aβ ในสตัวท์ดลอง และปรบัสมดุลของสารสื่อประสาท 

ระบบประสาทล าไส้ในระบบทางเดินอาหารของมนุษย์ประกอบด้วยเครือข่ายของประสาทขนาดใหญ่และ
ซบัซ้อน มหีน้าทีห่ลกัในการควบคุมการท างานทางสรรีวทิยาของล าไสแ้ละเชื่อมโยงการสื่อสารระหว่างล าไสแ้ละระบบ
ประสาทส่วนกลาง ทัง้ในทศิทางจากล าไสถ้ึงสมองและสมองถงึล าไส ้ระบบการสื่อสารนี้ เรยีกว่า Gut–brain axis ท า
หน้าทีค่วบคุมการประสานงานระหว่างสมอง ล าไส ้ระบบต่อมไรท้่อ และระบบภูมคิุม้กนัทีเ่กีย่วขอ้งกบัล าไส ้การสื่อสาร
กนัระหว่างจุลนิทรยี์ในล าไส้กบั Gut–brain axis จะอาศยัการผลติโมเลกุลที่ออกฤทธิต์่อระบบประสาทและต่อมไร้ท่อ
เพื่อท าหน้าทีเ่ป็นสารสื่อประสาท สารสื่อประสาทเหล่านี้ สามารถปรบัเปลี่ยนการท างานของระบบภูมคิุม้กนัและส่งผล
ต่อพฤติกรรม ความจ า และการเรยีนรู้ในโรคระบบประสาทเสื่อมได้ เนื่องจากจุลนิทรยี์ในล าไส้สามารถผลติสารสื่อ
ประสาทในล าไสไ้ด ้จงึท าใหจุ้ลนิทรยีใ์นล าไสม้บีทบาทส าคญัต่อการท างานของการสื่อสารระหว่างสมองและล าไสผ้่าน 
Gut–brain axis ดว้ย (ดงัแสดงในภาพที ่1) นอกจากการเปลีย่นแปลงของจุลนิทรยีใ์นล าไสจ้ะมผีลต่อการด าเนินโรคอลั
ไซเมอรแ์ลว้ การเปลีย่นแปลงของโพรไบโอตกิกม็อีทิธพิลอย่างมากต่อการด าเนินของโรคอลัไซเมอรเ์ช่นเดยีวกนั มกีาร
วจิยัในสตัว์ทดลองจ านวนมากทีแ่สดงหลกัฐานสอดคล้องกนัว่าโพรไบโอติกสามารถส่งผลเชงิบวกต่อการด าเนินของ
โรคอลัไซเมอรไ์ดท้ัง้ในระดบัเซลลแ์ละระดบัโมเลกุลผ่านหลายกลไก การใหโ้พรไบโอตกิ เช่น Lactobacillus plantarum, 
L. rhamnosus หรอืสูตรผสมหลายสายพนัธุ์ (Multi-strain formulations) สามารถลดการสะสมของ Aβ ยบัยัง้การเกดิ
ฟอสฟอรเิลตของโปรตนีเทา เพิม่การสร้างเซลล์ประสาทในฮปิโปแคมปัส ลดไซโตไคน์ที่กระตุ้นกระบวนการอกัเสบ 
(TNF-α, IL-1β) และยบัยัง้การอกัเสบในสมองและฟ้ืนฟูเกราะป้องกนัล าไสด้ว้ยการเพิม่อตัราการสงัเคราะหก์รดไขมนั
สายสัน้ เช่น butyrate เป็นต้น [24, 25] ส าหรบัการศกึษาในมนุษย์ มหีลกัฐานแสดงใหเ้หน็ว่าในผูป่้วยโรคอลัไซเมอร์ 
จะมีแบคทีเรียในไฟลัม Verrucomicrobia, Actinobacteria, Firmicutes  และ Proteobacteria ลดลงอย่างมาก  
ในขณะเดยีวกนั มกัพบการเพิม่ขึน้ของแบคทเีรยีในไฟลมั Tenericutes และ Bacteroidetes โดยการเปลี่ยนแปลงของ
โพรไบโอตกิทีแ่ตกต่างกนันี้ ส่งผลใหเ้กดิการสะสมของ Aβ ในสมองเพิม่มากขึน้ [26] นอกจากนี้ การศกึษาทางคลนิิก
ยงัแสดงใหเ้หน็ว่าองค์ประกอบของจุลนิทรยี์ในล าไสข้องผูป่้วยโรคอลัไซเมอร์มคีวามหลากหลายของโพรไบโอตกิและ
จุลินทรีย์ในล าไส้ลดลงร่วมกบัการเปลี่ยนแปลงของปริมาณแบคทเีรยีในไฟลมั Firmicutes และแบคทเีรยีในไฟลมั 
Actinobacteria สกุล Bifidobacterium ที่ลดลง ในขณะที่ปรมิาณของแบคทเีรยีในไฟลมั Bacteroidetes มกีารเพิม่
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จ านวนมากขึน้ [27] นอกจากนี้ ในการทดลองแบบสุ่มและมกีลุ่มควบคุม (Randomized Controlled Trial: RCT) บ่งชีว้่า
กลุ่มทีไ่ดร้บัการเสรมิโพรไบโอตกิสตูรผสมของ L. acidophilus, L. casei, B. bifidum และ L. fermentum เป็นระยะเวลา 
12 สปัดาห์ จะมคีะแนน Mini-Mental State Examination (MMSE) เพิม่ขึน้อย่างมนีัยส าคญั โดยไม่พบผลขา้งเคยีง
รุนแรงจากการเสรมิโพรไบโอติก การได้รบัโพรไบโอติกจงึช่วยปรบัปรุงการท างานของสมองและลดภาวะอกัเสบใน
ผูป่้วย [28] สอดคลอ้งกบัผลการศกึษาในผูส้งูอายุทีม่ภีาวะบกพร่องทางการรูค้ดิเลก็น้อย (Mild cognitive impairment; 
MCI) พบว่า การให้ Bifidobacterium breve A1 ต่อเนื่อง 16 สปัดาห์ช่วยปรบัการอกัเสบและการท างานของสมองได้ 
[29] การศึกษาในช่วงระหว่างปี พ.ศ. 2566 – 2568 พบว่า การใช้โพรไบโอติกหลายสายพันธุ์ (Lactobacillus, 
Bifidobacterium และ Streptococcus thermophilus) ในผูป่้วยอลัไซเมอร์ ระยะตน้ 12 สปัดาห์ พบว่าความจ าระยะสัน้
และความสามารถทางปัญญาในการจดัการพฤติกรรมมกีารปรบัปรุงดขีึ้นเล็กน้อย ในด้านการเสรมิโพรไบโอตกิผสม
กบัพรไีบโอตกิ (Synbiotic) พบว่าช่วยลด IL-1β และ TNF-α และปรบัสมดุล Microbiota–brain axis [30] นอกจากน้ี 
การวเิคราะหอ์ภมิาน (Meta-analysis) ในช่วงระหว่างปี พ.ศ. 2564 - 2568 ไดท้ าการประมวลผลขอ้มลูจากการทดลอง
ควบคุมแบบสุ่มและมกีลุ่มควบคุมเพื่อประเมนิประสทิธภิาพของโพรไบโอตกิในกลุ่มประชากรผูป่้วยทีม่ภีาวะบกพร่อง
ทางการรูค้ดิเลก็น้อยและผูป่้วยอลัไซเมอร์ ผลการวเิคราะหโ์ดยรวมชีใ้หเ้หน็ถงึผลเชงิบวกของการเสรมิโพรไบโอตกิส่ง
ผลใหเ้กดิการปรบัปรุงทีช่ดัเจนในดา้นความรูค้ดิโดยรวม โดยเมื่อวดัดว้ยเครื่องมอืประเมนิมาตรฐาน (เช่น Mini-Mental 
State Examination; MMSE) ขนาดอทิธพิลทีค่ านวณได ้(Hedges’ g = 0.32) บ่งชี้ถงึผลกระทบในระดบัเล็กน้อยถึง
ปานกลางซึ่งมนีัยส าคญัทางคลนิิกส าหรบัแนวทางการรกัษาเสรมิ [30, 31] นอกเหนือจากการปรบัปรุงการท างานของ
สมองแลว้ ยงัมกีารศกึษาทีแ่สดงถงึผลของการเสรมิโพรไบโอตกิทีม่ตี่อกระบวนการเมตาบอลซิมึทีด่ขี ึน้อย่างมนีัยส าคญั 
ซึ่งอาจเป็นกลไกพืน้ฐานทีเ่ชื่อมโยงระหว่างล าไสแ้ละสมอง ไดแ้ก่ ระดบัน ้าตาลและไขมนัในเลอืดขณะอดอาหารลดลง 
การตรวจวดัทางชวีภาพทีบ่่งชีก้ารอกัเสบ เช่น High-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP) มรีะดบัทีล่ดลง [32]  

แมข้อ้มลูงานวจิยัทีม่อียู่ในปัจจุบนัจะบ่งชีว้่าโพรไบโอตกิอาจมศีกัยภาพในการเป็นแนวทางเสรมิเพื่อชะลอการ
เสื่อมของการท างานทางสมองผ่านกลไกการลดการอกัเสบ การเพิม่สารตา้นอนุมลูอสิระ และการกระตุน้ neurotrophic 
factors ซึ่งส่งผลต่อสมดุลของ Microbiota–gut–brain axis ตลอดจนการเสรมิโพรไบโอตกิยงัสมัพนัธก์ยัการชะลอการ
ด าเนินของโรคอลัไซเมอรผ์่านกลไกหลายดา้น ไดแ้ก่ การปรบัสมดุลจุลนิทรยีใ์นล าไส ้การลดการอกัเสบของสมอง การ
ลดการสะสมของ Aβ และโปรตนีเทา การเพิม่สารตา้นอนุมลูอสิระ และช่วยการปรบัสมดุลของสารสื่อประสาท อย่างไร
กต็าม ผูเ้ขยีนมคีวามคดิเหน็ว่ายงัคงมขีอ้จ ากดัและความทา้ทายในการศกึษาผลทีเ่กดิขึน้กบักลุ่มผูป่้วยขนาดใหญ่และ
การศกึษาในระยะยาว การเจาะลกึถงึสายพนัธุ์และปรมิาณของการบรโิภคโพรไบโอตกิทีเ่หมาะสม นอกจากนี้ การน า
ขอ้มูลไปใชใ้นทางคลนิิกยงัคงมขีอ้จ ากดัทีส่ าคญั เนื่องจากปัจจุบนัยงัไม่มกีารก าหนดสายพนัธุ์หรอืสูตรผสมของโพร
ไบโอตกิมาตรฐาน (Reference stains) อกีทัง้ในการศกึษามคีวามแปรปรวนของการศกึษา (Study Heterogeneity) ทัง้
ในด้านสายพนัธุ์โพรไบโอติกที่ใช้ (ทัง้แบบสายพนัธุ์เดยีวและหลายสายพนัธุ์) การประเมนิความปลอดภยัและอนัตร
กริยิาในผูม้โีรคประจ าตวั ตลอดจนการประเมนิผลในระดบัโมเลกุล เช่น Gut microbiota sequencing, Metabolomics, 
Neuroimaging เป็นต้น ดงันัน้ ผลของการใช้โพรไบโอตกิในผู้ป่วยอลัไซเมอร์ยงัคงต้องการการศกึษาเพิม่เตมิอย่าง
ต่อเนื่องเพื่อรวบรวมข้อมูลเชิงประจกัษ์ที่หนักแน่นเพียงพอในการยืนยนัผลลัพธ์และก าหนดแนวทางการรักษา
มาตรฐานต่อไป  

 
ข้อควรพิจารณาด้านความปลอดภยัในการใช้โพรไบโอติก 

โพรไบโอติกได้รบัการจดัประเภทว่าปลอดภยัโดยส านักงานคณะกรรมการอาหารและยาแห่งสหรฐัอเมรกิา  
จนถงึขณะนี้ยงัไม่มหีลกัฐานใดๆ เกีย่วกบัประเดน็ความปลอดภยัของ Bifidobacterium, Lactobacillus, Streptococcus 
และ Clostridium ในโรคอลัไซเมอร ์อย่างไรกต็าม ขอ้พจิารณาในการใชโ้พรไบโอตกิในผูป่้วยโรคอลัไซเมอร ์ไดแ้ก่ การ
หลกีเลีย่งการใหโ้พรไบโอตกิแก่ผูป่้วยโรคอลัไซเมอรท์ีก่ าลงัรบัการรกัษาดว้ยยากดภูมคิุม้กนั เช่น เคมบี าบดั มรีายงาน
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ผู้ป่วยที่ได้รบัเชื้อ S. boulardii ในหลายกรณีที่มภีาวะติดเชื้อในกระแสเลอืด ภาวะเชื้อราในกระแสเลอืด และภาวะ
แบคทเีรยีในกระแสเลอืด แมจ้ะมโีอกาสพบน้อย แต่อาจพบแบคทเีรยีโพรไบโอตกิทีอ่าจมยีนีดือ้ยาปฏชิวีนะ ซึง่สามารถ
ถ่ายทอดไปยงัแบคทเีรยีสายพนัธุอ์ื่นๆ และอาจก่อใหเ้กดิการตดิเชือ้ได ้[33] 

 
สรปุและข้อเสนอแนะ 

อาหารมผีลต่อสมดุลของจุลนิทรยี์ในล าไสแ้ละโพรไบโอตกิ การเสยีสมดุลของจุลนิทรยี์ในล าไสแ้ละโพรไบโอ
ตกิมคีวามสมัพนัธต์่อการเกดิโรคในหลายระบบ แมว้่าสาเหตุการเกดิโรคอลัไซเมอรจ์ะยงัไม่เป็นทีแ่น่ชดั แต่มกีารวจิยัที่
แสดงถึงการบรโิภคโพรไบโอตกิสามารถบรรเทาความก้าวหน้าของการด าเนินโรคอลัไซเมอร์ได้ ในปัจจุบนัยงัไม่พบ
รายงานผลขา้งเคยีงใดๆ จากการใชโ้พรไบโอตกิในการรกัษาผูป่้วยโรคอลัไซเมอร์ ดงันัน้ ในอนาคตจงึมคีวามจ าเป็นที่
จะตอ้งศกึษาและท าการทดลองทางคลนิิกเพิม่เตมิเพื่อท าความเขา้ใจถงึปฏสิมัพนัธร์ะหว่างโฮสต ์บทบาทและกลไกของ
จุลินทรีย์ในล าไส้และโพรไบโอติกที่มีผลต่อการเกิดพยาธิสภาพในโรคอัลไซเมอร์ ตลอดจนการศึกษาเชิงลึกเพื่อ
เชื่อมโยงผลของโพรไบโอติกที่มตี่อจุลินทรยี์ในล าไส้และการประยุกต์ใช้เพื่อบรรเทาความก้าวหน้าของการด าเนิน
โรคอลัไซเมอร์เพื่อเป้าหมายการรกัษาที่เหมาะสม การศกึษาดงักล่าวนี้อาจใช้เป็นขอ้มูลเพื่อน าไปสู่ความก้าวหน้า
เชงิกลยุทธใ์นการรกัษาและป้องกนัโรคอลัไซเมอรต์่อไปไดใ้นอนาคต 
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