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วตัถปุระสงค ์โรคพารก์นิสนั (Parkinson’s disease) เป็นโรคสมองเสื่อมทีม่ปัีจจยัทางสิง่แวดลอ้มและ
พนัธุกรรมเป็นปัจจยัเสีย่งส าคญัทีท่ าใหเ้กดิโรคพารก์นิสนั มกีารคน้พบว่าตวัแปรทางพนัธุกรรมต่างๆใน
ยนีจ านวนมากเป็นสาเหตุและปัจจยัเสีย่งของโรคพารก์นิสนั คณะผูว้จิยัไดท้ าการศกึษานี้เพื่อหาปัจจยั
เสีย่งทางพนัธุกรรมทีเ่กีย่วขอ้งกบัการเกดิโรคพารก์นิสนัในผูป่้วยไทย 
วิธีทดลอง ท า genotyping ดว้ยวธิทีีเ่หมาะสมในยนี leucine-rich repeat kinase 2 (LRRK2), 
glucocerebrosidase (GBA1) และ parkin หาความสมัพนัธก์บัการเกดิโรคพารก์นิสนัและลกัษณะทาง
คลนิิกของโรคพารก์นิสนั 
ผลการทดลอง การศกึษากลุ่มผูป่้วยโรคพารก์นิสนัขนาดใหญ่จ านวน 485 รายและกลุ่มควบคุมจ านวน 
480 ราย การศกึษา LRRK2 พบว่า p.R1628P เป็นปัจจยัเสีย่งทีพ่บบ่อยทีสุ่ด (11% ในกลุ่มผูป่้วยและ 
6% ในกลุ่มควบคุม; OR=1.81, 95%CI=1.10-2.97) การศกึษา GBA1 พบว่ามกีารกลายยนี (mutation) 
ในยนี GBA1 จ านวน 6 ต าแหน่ง  (4 ต าแหน่งเป็นการกลายยนีทีค่น้พบใหม)่ ในผูป่้วยจ านวน 24 ราย 
การศกึษาครอบครวัของผูป่้วย 2 ราย ผูป่้วยมโีอกาสแสดงอาการก่อนอาย ุ50 ปีไดส้งูและสุดทา้ย
การศกึษา parkin พบว่าม ีexon rearrangements ของยนี parkin ในผูป่้วย 9 รายทีม่กีารขาดหาย 
(deletion) ของ exon และพบ point mutations 5 ต าแหน่ง (3 ต าแหน่งเป็นการกลายยนีทีค่น้พบใหม)่ 
ในผูป่้วยจ านวน 11 ราย ผูป่้วยมกัแสดงอาการก่อนอาย ุ50 ปีเหมอืนผูป่้วยทีม่ ีGBA1 mutation  
สรปุและวิจารณ์ผลการทดลอง  มากกว่า 18% ของผูป่้วยโรคพารก์นิสนัชาวไทยมปัีจจยัเสีย่งทาง
พนัธุกรรมอย่างมนียัส าคญั ลกัษณะทางคลนิิกของผูป่้วยทีม่กีารกลายยนีต่างๆมคีวามเฉพาะทีแ่สดง
ความรุนแรงของโรคและการตอบสนองต่อยาต่างจากผูป่้วยโรคพารก์นิสนัอื่นๆ 
ข้อเสนอแนะส าหรบังานวิจยัในอนาคต การศกึษาต่อไปในยนีอื่นๆทีเ่กีย่วขอ้งกบัการเกดิโรคพารก์นิ
สนัจะช่วยท าใหเ้ราไดข้อ้มลูทีส่ าคญัเกีย่วกบัตวัแปรทีเ่ป็นปัจจยัเสีย่งของโรคพารก์นิสนัซึง่จะน าไปสู่การ
พฒันาสรา้ง biomarker ของโรคพารก์นิสนัทีม่ปีระสทิธภิาพต่อไปในอนาคต 
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Abstract  
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Objectives Parkinson’s disease (PD) is heterogeneous neurodegenerative disorders associated 
with various genetic and environmental factors. Several susceptible genes relate to risk of 
developing PD have been established. The study aims to investigate the genetic factors of PD 
in Thai patients in order to develop a genetic biomarker panel specifically for Thai PD in the 
future. This genetic data is essential for providing early neuroprotective therapy, when it is 
available. 
Methods PD patients and control subjects were comprehensively reviewed. Leucine-rich repeat 
kinase 2 (LRRK2), glucocerebrosidase (GBA1) and parkin were genotyped using appropriated 
methods. Phenotype-genotype correlations were determined. 
Results The study enrolled 485 PD patients and 480 control subjects. Regarding LRRK2 study, 
p.R1628P was the most common risk variants in Thai patients (OR=1.81, 95%CI=1.10-2.97). 
Regarding GBA1 study, we identified 4 novel point mutations and 2 reported mutations in 24 
patients. Regarding parkin study, both exon deletions and point mutations were observed in a 
total of 20 patients. PD patients carrying mutations in those 3 genes had earlier age at onset 
and more rapidly progressive course than non-carriers. GBA1 and parkin mutations appeared to 
exhibit slightly earlier age at onset compared to LRRK2. 
Discussion Over 18% of the Thai PD patients studied had mutations or variants in these 3 
susceptible genes. Most mutations were unique to Thais or Asians. Clinical characteristics 
associated with each studied genes were observed.   
Suggestions Further study on other known susceptible genes related to PD will be benefit for 
helping us setting up a reliable predictive test as a biomarker for Thai PD patients. This tool is 
likely to be essential for effective neuroprotective therapy of PD in the future. 
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