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การวิจัยครั้งน้ีมีวัตถุประสงค์เพ่ือยับย้ังการแสดงออกของยีน Ubiquitin- Specific Protease 

14 ด้วยเทคนิค RNA interference (RNAi) โดยจากการศึกษาที่ผ่านมาพบเปลี่ยนแปลงของยีนใน
ผู้ป่วยชาวไทยที่เป็นมะเร็งท่อนํ้าดีที่อยู่ในตับด้วยวิธีการขยายยีนแบบสุ่ม (AP-PCR) พบส่วนของ      ดี
เอ็นเอที่มีความจําเพาะกับโรคมะเร็งท่อนํ้าดีอยู่บนยีน Ubiquitin- Specific Protease 14 หรือ 
usp14 บนโครโมโซม 18 ซึ่งแถบดีเอ็นเอดังกล่าวมีการเปลี่ยนแปลงร้อยละ 52 ดังน้ัน การศึกษาวิจัย
ในครั้งน้ีเพ่ือยับย้ังการแสดงออกของยีนดังกล่าว ด้วยเทคนิค RNA interference หรือ RNAi ใน
เบ้ืองต้นได้ทําการออกแบบโอลิโกสายสั้น (oligoduplex RNAi) แล้วทําการนําเข้าสู่เซลล์ปฐมภูมิ 
(Primary cell) ของเซลล์มะเร็งท่อนํ้าดี (transfection) เปรียบเทียบกับ RNAi negative ซึ่งใช้เป็น
ตัวควบคุม แล้วทําการศึกษาการแสดงออกของยีนในระดับอาร์เอ็นเอ ด้วยเทคนิค quantitative 
real-time PCR ผลการวิจัยพบว่า RNAi ที่ออกแบบไว้ยับย้ังการแสดงออกของยีน usp14 ในเซลล์
ปฐมภูมิของเซลล์มะเร็งท่อนํ้าดี ในเวลา 24 ช่ัวโมง ได้ร้อยละ 56 – 95 จากผลการวิจัยทําให้ทราบว่า
โอลิโก RNAi ที่ได้ออกแบบไว้สามารถยับย้ังการแสดงออกของยีน usp14 ได้จริง อย่างไรก็ตาม 
เน่ืองจากข้อจํากัดด้านการเจริญของเซลล์ปฐมภูมิของเซลล์มะเร็งท่อนํ้าดี ทําให้ไม่สามารถศึกษา
สภาวะการลุกลามของเซลล์ปฐมภูมิหลังจากถูกยับย้ังยีน usp 14 จากกการที่เอนไซม์ Ubiquitin 
specific protease 14 (USP14) ทําหน้าที่ควบคุมความยาวของสายโปรตีนควบคุมที่ ช่ื อ ว่า 
Ubiquitin ด้วยความที่โปรตีนน้ีทําหน้าที่เป็นตัวควบคุมภายในเซล จึงมีแนวโน้มที่จะนําไปใช้ทาง
การแพทย์ 
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This research aimed to study Ubiquitin- Specific Protease 14 gene inhibition by  

RNA interference (RNAi) technique. Previously, the genomic instabilities of Thai patients 
with Intrahepatic cholangiocarcinoma (ICC) were studied by arbitrarily primed-
polymerase chain reaction (AP-PCR).  Specific region of Ubiquitin- Specific Protease 14 
or usp14 gene on chromosome 18 giving gene variation 52% was found. In this study, 
we intended to inhibit the gene expression using RNA interference or RNAi technique. 
The oligoduplex RNAi was designed and used for transfection to primary cell of 
cholagiocarcinoma cells compared with RNAi negative control. Gene expression (RNA 
level) was then studied using quantitative real-time PCR. The results showed that the 
designed RNAi can inhibit usp14 gene expression 56-95%. However, invasion assay of 
this inhibited gene was limitation according to growth retardation of primary cell of 
cholangiocarcinoma cells. Nevertheless, Ubiquitin specific protease 14 (USP14) plays 
role to control the length of Ubiquitin, which is the internal cell controller. This study 
provided information of medical application.  
 


