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กลูโคซิลเซราไมดเ์ป็นสารตัNงตน้ในการผลิตแกงกลิโอไซดแ์ละเป็นส่วนประกอบสาํคญัของ

เยืFอหุ้มเซลล์ ซึF งสามารถสร้างและสลายไดอ้ย่างต่อเนืFองในไกลโคสฟิงโกลิพิดเมตาบอลิซึม การ

สลายของกลูโคซิลเซราไมด์เกีF ยวข้องกับเอนไซม์ 2 ชนิด ประกอบด้วย  lysosomal acid β-

glucosidase/β -glucosylceramidase (GBA) และ nonlysosomal β-glucosidase/β-glucosylceramidase2 

(GBA2) ความบกพร่องของเอนไซม ์GBA และ GBA2 มีผลต่อกระบวนการไกลโคสฟิงโกลิพิดเมตา

บอลิซึม ซึF งส่งผลให้เกิดโรคทีFเกีFยวขอ้งกับระบบประสาท ในการศึกษานีN  ผูว้ิจัยแบ่งการศึกษา

ออกเป็น 2 ส่วนเพืFอทาํการศึกษาผลของ GBA และ GBA2 ต่อระดบัของสฟิงโกลิพิดภายในเซลล์ 

โดยเริFมตน้ทาํการศึกษา GBA2 isoforms ทีFมีผลกระทบต่อระดบัของไกลโคสฟิงโกลิพิดใน COS-7 

cells โดย 9 human GBA2 isoforms ถูกทาํให้แสดงออกใน COS-7cells จากนัNนยืนยนัการแสดงออก

ดว้ยวิธี quantitative real time-PCR และ western blotting จากนัNนตรวจสอบการทาํงานของเอนไซม์

โดยใช้ 4-methylumbelliferyl-β-D-glucopyranoside (4MUG) พบว่า human GBA2 isoform 1 มีการ

ทาํงานของเอนไซมสู์งในขณะทีF isoforms อืFนๆมีการทาํงานของเอนไซมไ์ม่แตกต่างจากชุดควบคุม 

empty vector Conduritol β-epoxide (CBE) ถูกใช้สําหรับยบัย ัNงทาํงานของ GBA เพืFอยืนยนัว่าการ

ทาํงานของเอนไซม์ส่วนใหญ่มาจาก GBA2 isoform 1 การศึกษาระดับของสฟิงโกลิพิดโดยใช้ 

shotgun direct infusion mass spectrometry ผลการทดลองแสดงให้เห็นว่าการแสดงออกของ GBA2 

isoform 1 ส่งผลใหร้ะดบัของ เซราไมดสู์งขึNนและระดบัของเฮกโซซิลเซราไมดล์ดลง จากนัNนเมืFอทาํ

การเปรียบเทียบอตัราส่วนระหวา่งกลูโคซิลเซราไมดที์FเกีFยวขอ้งกบัระดบัของเซราไมดแ์สดงใหเ้ห็น

วา่ GBA2 isoform 1 สามารถยอ่ยเฮกโซซิลเซราไมดเ์ป็นเซราไมดที์Fมีจาํนวนคาร์บอนดงันีN  34:1, 40:1, 

42:1 และ 42:2 ซึF งสนบัสนุนวา่จาํนวนคาร์บอนดงักล่าวเป็นมีความจาํเพราะต่อการทาํงานของ GBA2 

ซึF งจากการทดลองพบวา่มีเพียง GBA2 isoform 1 มีผลต่อระดบัไกลโคสฟิงโกลิพิดในเซลล ์ส่งผลให้

ความบกพร่องของ GBA2 isoform 1 อาจมีความเกีFยวขอ้งกบัโรคทางระบบประสาท ส่วนทีFสองเพืFอ

ศึกษาผลจากการกลายพนัธ์ุของยนี heterozygous GBA และ Parkin ต่อระดบัสฟิงโกลิพิดในเซลลไ์ฟ

 



 



 



 




