
 
บทคดัย่อ 

ในปัจจุบันวิทยาการและการวิจัยเก่ียวกับเซลล์ต้นก าเนิดเป็นท่ีได้รับการยอมรับกันอย่าง
แพร่หลายทั้งในประเทศไทยและต่างประเทศ เซลล์คล้ายเซลล์ตน้ก าเนิดตวัอ่อน (induced pluripotent 
stem cell; iPSCs) เป็นเซลล์ตน้ก าเนิดท่ีมีศกัยภาพสูงคลา้ยเซลล์ตน้ก าเนิดตวัอ่อน (embryonic stem cell; 
ESCs) ในดา้นความสามารถท่ีจะพฒันาไปเป็นเน้ือเยือ่ชนิดต่าง ๆ ของร่างกายมนุษยไ์ดทุ้กส่วน นอกจากน้ี
ยงัมีความสามารถในการแบ่งตวัเพิ่มจ านวนในหอ้งปฏิบติัการ (in vitro proliferation) ไดไ้ม่จ  ากดั สามารถ
คงสภาพของตวัเอง (self renewal) แต่การไดม้าซ่ึงเซลล์คลา้ยเซลล์ตน้ก าเนิดตวัอ่อนมีความโดดเด่น
มากกว่าเซลล์ตน้ก าเนิดตวัอ่อน ตรงท่ีสามารถสร้างได้จากเซลล์ร่างกายซ่ึงเเตกต่างจากเซลล์ตน้ก าเนิด 
ตวัอ่อนท่ีตอ้งอาศยักระบวนการเเยกเอาเซลลม์าจากตวัอ่อนมนุษยใ์นระยะบลาสโตซีสตเ์ท่านั้น ซ่ึงมีผลต่อ
ให้เกิดความเส่ียงและขดัแยง้ต่อหลักจริยธรรมได้ อย่างไรก็ตามการสร้างเซลล์คล้ายเซลล์ต้นก าเนิด 
ตวัอ่อนจ าเป็นตอ้งมีการเพิ่มการเเสดงออกของยีนท่ีเป็นกลุ่มท่ีเก่ียวขอ้งกบักระบวนการ reprogramming 
ของยีน ไดแ้ก่ Oct4, SOX2, Klf-4, และ c-Myc ซ่ึงถูกคน้พบโดย Takahashi และ Yamanaka ในปี ค.ศ. 
2006 โดยใช ้Retrovirus ในการน าส่งยนีเขา้สู่เซลล์ อยา่งไรก็ตามยงัมีความกงัวลถึงผลจากการเพิ่มการเเส
ดงออกของยีนทั้ง 4 โดยเฉพาะ Klf-4 และ c-Myc ซ่ึงเป็นยีนท่ีเก่ียวขอ้งกบักระบวนการของเซลล์มะเร็ง 
เเละความเส่ียงท่ีเกิดจากการใช้ไวรัสในการน าส่งยีนเขา้สู่เซลล์ การศึกษาในคร้ังน้ีจึงตอ้งการทดสอบ
กระบวนการผลิตเซลล์คลา้ยเซลล์ตน้ก าเนิดตวัอ่อนมนุษย ์โดยลดการใช้ยีนท่ีเก่ียวขอ้งกบักระบวนการ 
reprogramming ใหเ้หลือเพียงเเคย่นี Oct4 เพียงยนีเดียวเท่านั้น โดยใชว้ธีิท่ีไม่ใชไ้วรัสในการน าส่งยีนเขา้สู่
เซลล์ ร่วมกบัการใช้ 5-Azacytidine ซ่ึงเป็นสารควบคุมการเเสดงออกเหนือยีน (epigentic modifier 
reagent) ในการทดลองน้ีแสดงใหเ้ห็นวา่การเพิ่มการแสดงออกของยีน Oct4 ร่วมกบัการใช ้5-Azacytidine 
สามารถสร้างเซลล์คล้ายเซลล์ต้นก าเนิดตวัอ่อนมนุษย์ได้ จากลักษณะโครงสร้างของเซลล์ (cell 
morphology) และการตรวจสอบคุณสมบติับติัของเซลล์ดว้ยกระบวนการต่างๆ อยา่งไรก็ตามยงัพบความ
ผดิปกติของโครโมโซมจากเซลลค์ลา้ยเซลลต์น้ก าเนิดตวัอ่อนท่ีสร้างได ้อนัเน่ืองมาจากการแสดงออกของ
ยนีท่ีไม่สามารถควบคุมการแสดงออกท่ีมากเกินไปของยนี Oct4 จาก plasmid ท่ีน าส่งยนี 

อย่างไรก็ตามเซลล์ต้นก าเนิดคล้ายตัวอ่อนท่ีสร้างได้ในการทดลองน้ีสามารถน าไปใช้ใน
การศึกษาผลกระทบของยีน Oct4 ต่อความผิดปกติของเซลล์และสามารถใชเ้ป็นเคร่ืองมือในการฝึกเล้ียง
เซลล์ตน้ก าเนิดตวัอ่อนมนุษยท่ี์ดีไดเ้น่ืองจากมีความคงสภาพสูงมาก และเป็นแนวทางในการผลิตเซลล์
คลา้ยเซลลต์น้ก าเนิดตวัอ่อนมนุษยท่ี์มีประสิทธิภาพและเพิ่มความปลอดภยัในการน าเซลล์คลา้ยเซลล์ตน้
ก าเนิดตวัอ่อนมนุษยไ์ปใชเ้พื่อการศึกษาวจิยัในอนาคต 
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Abstract 

In present, stem cell research and technology is widely approved globally and also in Thailand. 
Induced pluripotent stem cells or iPSCs is a pluripotent cell similarly to embryonic stem cells (ESCs). It 
has potential to differentiate into many cell type of human body. Moreover, iPSCs are self-renew cell 
and limitless in vitro proliferation. The outstanding point of iPSCs comparing with ESCs is it can be 
generated from adult somatic cell. However, ESCs establishment need to sacrifice human embryo at 
blastocyst stage which may rise ethical controversial. However, iPSCs generation require 
overexpressing of 4 reprograming genes (Oct4, SOX2, Klf-4, and c-Myc) which the first discovered by 
Takahashi and Yamanaka in 2006 by using retrovirus as a vector. Because of concerning of 4 genes 
overexpression especially KLF-4 and c-Myc which are oncogene and viral vector using, this research 
aimed to produce viral free iPSCs by reduced 4 reprograminggenes to only Oct4 together with  
5-Azacytidine (epigenetic modifier regent). To test the possibility of single reprogramming gene viral 
free iPSCs generation methods.  

The results from this study indicated that the use of 5-Azacytidine combined with over 
expression of Oct4 gene showed ability to generate human iPS like colonies and other ESCs properties. 
iPSCs characterization methods demonstrated the chromosomal abnormality with may occurred from 
the over expression of Oct4 in the plasmid. However, human fibroblast derived iPSCs in this study may 
provide the alternative protocol to produce stem cells for the future therapeutic use.  
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