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บทคดัย่อ 
โรคซมึเศร้า (depressive disorder) เป็นโรคที่ถูกคาดการณ์ว่าจะเป็นสาเหตุของ

ปญัหาสุขภาพในศตวรรษที่ 21 ถึงแม้จะมหีลายวิธีในการรกัษาโรคนี้ แต่การใช้ยาต้านโรค
ซมึเศรา้ (antidepressant) มกัถูกเลอืกเป็นขัน้ตอนแรกในการรกัษา อย่างไรกต็ามปญัหาทีพ่บ 
คอืการที่ผูป้่วยตอบสนองต่อยาค่อนขา้งน้อย ท าให้อตัราการหายจากโรคอยู่ในระดบัต ่า ดงันัน้
เพื่อเป็นการลดระยะเวลา รวมถงึเพิม่โอกาสประสบความส าเรจ็ในการรกัษาโรค การค้นหาตวั
บ่งชี้ทางชีวภาพที่สามารถใช้ในการวินิจฉัยรวมถึงบ่งบอกประสิทธิภาพในการรกัษาโรค
โดยเฉพาะในช่วงตน้ของการรกัษา นบัเป็นงานทีท่า้ทายต่อนักวจิยัเป็นอย่างมาก วทิยานิพนธน์ี้
ได้ท าการศึกษาเพื่อหาโปรตีนบ่งชี้การต้านยาโรคซึมเศร้า Fluoxetine ซึ่งเป็นยาในกลุ่ม 
serotonin reuptake inhibitor (SSRI) โดยใช้เทคนิคการแยกโปรตนีแบบสองมติ ิ(2D gel 
electrophoresis, 2DE) และ เทคนิค Matrix Assisted Laser Desorption/ionization Time of 
Flight Mass Spectrometry (MALDI-TOF MS) โดยการทดลองจะเริม่จากการเกบ็ตวัอย่าง
พลาสมาจากคนปกตจิ านวน 20 คน และจากผู้ป่วยโรคซมึเศรา้รุนแรง (Major depressive 
disorder, MDD) จ านวน 48 คน ซึง่ถูกแบ่งตาม HAM-D score ออกเป็น 3 กลุ่ม คอืกลุ่มผูป้่วย
ทีม่กีารตอบสนองต่อยาอย่างเรว็ (fast-response; FR) จ านวน 34 คน กลุ่มผูป้่วยทีต่อบสนอง
ต่อยาช้า (slow- response; SR) จ านวน 9 คน และกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่ตอบสนองต่อยาดงักล่าว 
(non-response; NR) จ านวน 5 คน หลงัจากนัน้แบบแผนของโปรตนีทัง้ใน whole plasma 
รวมทัง้ในพลาสมาที่มกีารแยก albumin และ IgG ออกแล้ว จะถูกน ามาวเิคราะห์ในมติทิี่หนึ่ง
ดว้ย Isoelectric focusing (IEF) โดยใช ้IPG strip ขนาด 7 ซม. และท าการแยกโปรตนีในมติทิี่
สองดว้ย SDS-PAGE ผลการเปรยีบเทยีบรอ้ยละโดยปรมิาตร (%V) ของ spot โปรตนี จากกลุ่ม
ผู้ป่วย MDD กับคนปกติ พบการแสดงออกของโปรตีน 1-antitrypsin, fibrinogen, 
haptoglobin, transcritption factor, apoliporpotein AI (apo AI), apolipoprotein AII (apo AII), 
apolipoprotein E (apo E), HDL associated protein และ IgG light chain ทีสู่งในกลุ่มผูป้่วย 
MDD มากกว่าในคนปกต ินอกจากนี้พบโปรตนี complement C3 (C3) มกีารแสดงออกสูงใน
ผู้ป่วย MDD แต่แสดงออกต ่ามากในคนปกตใินระดบัที่ไม่สามารถตรวจสอบได้โดย 2-DE ซึ่ง
การแสดงออกทีแ่ตกต่างกนัของโปรตนีเหล่านี้ ยกเวน้ apo AI, apo AII, และ C3 พบว่า
สอดคลอ้งกบังานวจิยัอื่นทีเ่คยรายงานไว ้ส่วนผลการเพิม่ขึน้ของระดบัโปรตนี apo AI, apo AII 
และ C3 ในผูป้่วย MDD ทีพ่บในวทิยานิพนธน์ี้ มคีวามขดัแยง้กบังานวจิยัอื่นๆ จงึจ าเป็นต้องมี
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การทดลองเพิม่เตมิเพื่อยนืยนัผล เมื่อวเิคราะห์ spot โปรตนีจากวธิ ี2-DE ในกลุ่มผูป้่วย MDD 
พบโปรตนีทีเ่กี่ยวขอ้งกบัการอกัเสบและระบบภูมคิุ้มกนั เช่น 1-antitrypsin, apo AI, C3, 
haptoglobin และ IgG light chain มกีารแสดงออกสูงในกลุ่ม NR มากกว่ากลุ่ม FR และ SR 
ในทางตรงกนัขา้มการแสดงออกของ transcription factor และ Rap 1A จะต ่าในกลุ่ม NR เมื่อ
เปรยีบเทยีบกบักลุ่ม FR และ SR ผลการทดลองที่ได้ชี้ให้เหน็ว่าโปรตีนในพลาสมาที่กล่าวมา 
โดยเฉพาะ Rap 1A จะสามารถใชเ้ป็นตวับ่งชีใ้นเบือ้งตน้ถงึการตอบสนองต่อ fluoxetine ซึง่คาด
ว่าจะมปีระโยชน์ต่อการรกัษาโรค MDD ต่อไป  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


