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บทคัดย่อ 
กลุ่มโรคท่ีเกิดจากการอักเสบด้วยตนเอง (autoinflammatory diseases) เป็นโรคท่ีเกิดจาการอักเสบที่ไม่เกิด
ร่วมกับการติดเชื้อมีหลากหลายรูปแบบ โดยเป็นกลุ่มโรคที่มีสาเหตุมาจากปัจจัยทางพันธุกรรมและ/หรือจาก
ความผิดปกติของระบบเมแทบอลิสม โรคเก๊าท์ (gout) จัดเป็นโรคหนึ่งในกลุ่มโรคนี้ ซึ่งมีการตกตะกอนเป็น
ผลึกของเกลือยูเรต (monosodium urate) ที่เป็นผลมาจากการมีปริมาณกรดยูริกในเลือดสูงเกินปกติ  สาเหตุ
หลักของอาการอักเสบเกิดจากการหลั่งไซโตไคน์ที่เกี่ยวข้องกับการอักเสบ โดยเฉพาะอินเตอร์ลิวคิน 1 บีต้า 
(interleukin 1 ; IL-1) และอินเตอร์ลิวคิน 18 (IL-18) ผ่านการกระตุ้นอินฟลามาโซม (Inflammasome) 
อินฟลามาโซมเป็นสารประกอบโปรตีนขนาดใหญ่ซึ่งประกอบด้วยโปรตีน 3 ชนิดรวมถึงเอนไซม์โปรตีเอสโปร
คาสเปส (pro-caspase) ในภาวะปกติที่มีสิ่งเร้า เช่น ผลึกของกรดยูริก เป็นต้น อินฟลามาโซมจะประกอบตัว
ขึ้น ส่งผลให้มีการย่อยตนเองของ pro-caspase-1 และกลายเป็น caspase-1 ซึ่งเป็นเอนไซม์ซิสติอีนโปรตีเอส
ที่สามารถย่อยซับเสตรท pro-IL-1 เมื่อมีการย่อยท าให้มีการหลั่ง IL-1 ออกภายนอกเซลล์และท าให้เกิดการ
อักเสบ ดังนั้น สารออกฤทธิ์ยับยั้งการกระตุ้นการประกอบเป็นอินฟลามาโซมจึงมีศักยภาพในการลดการอักเสบ
จากภาวะดังกล่าวแบบจ าเพาะได้ งานวิจัยนี้จึงมีวัตถุประสงค์ในการคัดกรองสารที่มีฤทธิ์ยับยั้งการกระตุ้นอินฟ
ลามาโซมในเซลล์ไลน์แมโครฝาจของมนุษย์ THP-1 จากกลุ่มสารสกัดจากพืช ในงานวิจัยนี้ใช้สารสกัดหยาบ
และสารที่ท าให้บริสุทธิ์บางส่วนจากดอก ใบ กิ่ง และผลของต้นสาละหรือลูกปืนใหญ่ (Couroupita guianensis) 

กับส่วนของรากย่านาง Tiliacora triandra (Colebr.) Diels รวมทั้งสิ้น 73 ตัวอย่าง โดยติดตามแอกทิวิตีการกด
การหลั่ง IL-1 ขนานไปกับการท าให้สารบริสุทธิ์ คัดกรองเบื้องต้นโดยน าสารที่ได้มาทดสอบหาความเป็นพิษ
ต่อเซลล์ไลน์ THP-1 โดยวิธี MTT และน าความเข้มข้นที่ให้ค่าการมีชีวิตรอดของเซลล์ 80% ขึ้นไปมาทดสอบ
ฤทธิ์ในการกดการหลั่ง IL-1 โดยวิธี ELISA ผลแสดงว่าสารสกัดหยาบและสารท าให้บริสุทธิ์บางส่วนจากกิ่ง 
ดอกและใบของต้นสาละ 19 ตัวอย่าง สามารถยับยั้งการหลั่งได้สูง โดยเฉพาะสารทดสอบรหัส AS-TP 1007 
และ AS-TP 2027 เพ่ือศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดที่มีฤทธิ์ต่อการหลั่ง IL-1 จึงผลของสารที่มีฤทธิ์ต่อการ
ถอดรหัสของยีน IL-1 โดยวิธี quantitative RT-PCR พบว่า 4 ตัวอย่างจาก 9 ตัวอย่างที่ทดสอบรวมถึงสาร
ทดสอบ AS-TP 1007 มีฤทธิ์การการถอดรหัสของ IL-1 mRNA และเมื่อน าไปทดสอบฤทธิ์ต้านแอกทิวิตีของ 
caspase-1 ซึ่งเป็นดัชนีบ่งชี้การกดการกระตุ้นอินฟลามาโซมพบว่าสารทดสอบจากดอกรหัส AS-TP 2027 มี
ฤทธิ์กดการแอกทิวิตีของ caspase-1 ได้ ในขณะที่สารทดสอบอ่ืนๆ ไม่มีฤทธิ์หรือให้ผลกระตุ้นแอกทิวิตีของ 
caspase-1 ดังนั้น สารทดสอบ AS-TP 2027 ซึ่งยังคงเป็นสารท าให้บริสุทธิ์บางส่วนจึงมีความน่าสนใจที่มีสาร
ที่มีฤทธิ์กดการกระตุ้นอินฟลามาโซมได้ โดยสารที่แยกย่อยต่อจาก AS-TP 2027 คือ AS-TP 2038, AS-TP 
2039 ก็มีฤทธิ์กดการหลั่ง IL-1 ที่สูงด้วย โดยต้องท าการศึกษาโดยแยกเป็นสารบริสุทธิ์และทดสอบกลไกการ
ออกฤทธิ์ต่อไป        

 


