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Chemokines และ Chemokines receptors เร่ิมมีบทบาทเก่ียวข้องกับโรคเอดส์ต้ังแต่ปี 2538 เม่ือถูกค้นพบว่า 
Chemokine receptors ทำหน้าท่ีเป็น coreceptors สำหรับการเข้าเซลส์ฃองเช้ือ HIV และ Chemokines บางชนิดทำหน้าท่ีข้ด 
ขวางการเข้าเซลส์ฃองเช้ือไค้ จากการค้นคว้าศึกษาในปิจจุบันพบว่ามีการกลายพันธุท่ีเกิดใน Chemokine และ chemokine 
receptors อยู่ 4 แบบพบว่าเก่ียวข้องกับการซลอการดำเนินของโรคเอดส์ ไค้แก่ การกลายพันธุชนิด CCR5A32, 
CCR5m303, CCR2-641 และ SDF1-3’A ท้ังน้ีกระจายตัวของการกลายพันธุชนิด CCR5A32 พบส่วนใหญ่ในกลุ่มคน 
ผิวขาว และพบไค้น้อยหรือไม่พบเลยในซาวแอฟริกันและเอเชีย ส่วนการกลายพันธุชนิด CCR2-64I สามารถท่ีจะพบไค้ใน 
ทุกกลุ่มโดยการกระจายตัวของการกลายพันธุชนิดน้ีอยู่ระหว่างร้อยละ 10-26 สำหรับการกระจายของ SDF1 -3’A น้ันพบ 
มีการกระจายตัวต้ังแต่ร้อยละ 3 ถึง ร้อยละ 71 อย่างไรก็ตามการสำรวจการกระจายตัวของการกลายพันธุชนิด CCR2-64I 
และ SDF1-3’A ท่ีมีรายงานน้ันไม่มีการศึกษาในกลุ่มของประชากรคนไทยแต่อย่างไร ท้ังท่ียังมีปัญหาการระบาดของโรค 
เอดส์อยู่โดยเฉพาะทางเพศสัมพันธ์ชนิดต่างเพศ การศึกษาน้ีจึงมุ่งท่ีจะศึกษาการกระจายตัวของการกลายพันธุของ CCR2- 
641 และ SDF1 -3’A ในประเทศไทยโดยทำการศึกษาจากการลุ่มตัวอย่างในกลุ่มผู้บริจาคโลหิตท่ีมีผลการตรวจแอนติบอดี 
ต่อเช้ือ HIV เป็นลบ

สารพันธุกรรมชนิด DNA จากตัวอย่างเลือดของอาสาสมัคร 200 รายท่ีลุ่มจากผู้บริจาคโลหิตของศูนย์บริจาค 
โลหิต สภากาชาดไทย ท่ีผลตรวจแอนติบอดีต่อเช้ือ HIV เป็นลบ ทำการสกัดแยก DNA โดยใข้น้ีายาสำเร็จรูป QIAamp 
(QIAGEN Gmbh, เยอรมัน) วิธีท่ีใข้สำหรับการตรวจหาการกลายพันธุศึอ Polymerase Chain Reaction- Restriction 
Fragment Length Polymorphism (PCR-RFLP) การเพ่ิมจำนวน DNA ท่ีจำเพาะโดยใช้ Primers ท่ีจำเพาะต่อ CCR2 ยีน 
หรือ SDF1 ยีน จากน้ันนำผลิตผล PCR มาทำ'ให้'บริสุทธีโดย'ไข้'น้ๆี ยาสำเร็จรูป QIAquick (QIAGEN Gmbh, เยอรมัน) 
แล้วนำมาตัดด้วยเอนไซม์ตัดจำเพาะ Bsa BI และ Msp I สำหรับการหาการกลายพันธุชนิด CCR2-64I และ SDF1-3’A 
ตามสำตับ การแปลผลของการ กลายพันธุเป็น Wild type heterozygous และ homozygous น้ันทำโดยการนำผลิตผล PCR 
ท่ีไค้มาตัดด้วยเอนไซม์ตัดท่ีจำเพาะแล้วทำ Gel electrophoresis ใน 4°/o agarose gel และอ่านผลโดยพิจารณาจากลักษณะ 
รูปแบบของขนาดโมเลกุลของ band ท่ีเกิดช้ืน

ผลการศึกษาการกระจายตัวของ CCR2-64I และ SDF1 -3’A โดยวิธี PCR-RFLP ตังกล่าวพบว่าจากจำนวน 
200 ตัวอย่างมีการกระจายตัวของ CCR-64I ในการศึกษาน้ีเท่ากับ 0.1575 โดยพบ 4 ตัวอย่างท่ีเป็นการกลายพันธุแบบ 
Homozygous และ 55 ตัวอย่างเป็นการกลายพันธุแบบ Heterozygous ส่วนการกระจายตัวของการกลายพันธุชนิด SDF1- 
3’A น้ันมีค่าการกระจายตัวเท่ากับ 0.3325 ซ่ึงเป็นการกลายพันธุแบบ Homozygous จำนวน 27 ตัวอย่างและแบบ 
Heterozygous จำนวน 79 ตัวอย่าง จากการคำนวณค่าของ Hardy-Weinberg equilibrium พบว่าค่าการกระจายตัวของ 
การกลายพันธุท้ังสองชนิดน้ีอยู่ระหว่างค่าท่ีคำนวนไค้ การศึกษาการกระจายตัวของการกลายพันธุชนิด CCR2-64I และ 
SDF1 -3’A น้ีเป็นการศึกษาคร้ังแรกในกลุ่มประซากรคนไทยซ่ึงผลการศึกษาพบว่าการกระจายตัวของการกลายพันธุท้ัง
สองชนิดน้ีไม่มีความแตกต่างกับการกระจายของท่ีพบในกลุ่มประซากรในแถบเอเชีย จากผลการศึกษาในคเงน้ีพบว่าร้อย
ละ 13.5 ของกลุ่มประชากรคนไทยท่ีศึกษามีการกลายพันธุของ SDF1 -3’A แบบ homozygous ทำให้คาดการณ"’ว่าล้า 
ประซากรกลุ่มน้ีติดเช้ือ HIV น่าจะมีการดำเนินโรคข้ากว่าอัตราเฉล่ียท่ัวไป
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In a series o f important discoveries since 1995, chemokines and their receptors 
have been shown to act as competitive inhibitors and co-receptors for H IV  infection 
respectively. Recently, four polymorphisms in the genes encoding these molecules have been 
identified and correlated with a delayed HIV-1 disease progression rate, namely: CCR5A32, 
CCR5m303, CCR2-64I, and SDF1-3’A. Several reports have shown that the CCR5-A32 allelic 
form is virtua lly absent among African and Asian populations. CCR2-64I allele is found in all 
racial groups tested at the frequency o f 10% to 26%. For the SDF1-3’A allele frequency ranges 
widely across ethnic groups from 3-71%. Thais are distinct ethnically and geographically from 
previously studied cohorts, and they comprise a distinct population in South East Asia. In 
addition, this population is experiencing an HIV-1 epidemic, spreading largely through 
heterosexual contact. However, previous studies o f the allele frequency o f CCR2-641 and SDF1- 
3 ’A have not contained Thai subjects. This study was undertaken to determine the frequency o f 
the polymorphism alleles o f these 2 genes in the healthy HIV-seronegative Thai population.

Blood samples were randomly collected from 200 blood donors, who were anti- 
HIV negative, at the Thai Red Cross, National Blood Centre. Genomic DNA was extracted from 
whole blood. Polymerase chain reaction-restriction fragment length polymorphism (PCR-RFLP) 
assays were used to analyze the CCR2-64I and SDF1-3’A  genetic polymorphisms. In brief, the 
genomic DNA was amplified by using the specific primers for CCR2 and SDF-1. PCR products 
were then purified, followed by digestion with specific restriction enzymes. The products were 
visualized in an agarose gel and classified as w ild type, heterozygous or homozygous for the 
mutation by the digestion pattern.

Among the 200 subjects examined, four homozygous and 55 heterozygous for 
the CCR2-64I allele were observed; and 27 homozygous and 79 heterozygous for SDF1-3’A  
were detected. The calculated allele frequencies were 0.1575 and 0.3325, respectively. The 
distributions o f these two genotypes were in agreement with Hardy-Weinberg equilibrium. This 
is the first genetic survey that has undertaken to examine the frequency o f the CCR2-64I and 
SDF1-3’A alleles in the Thai population. Our results document that the frequencies o f these 
alleles in Thai population are not significantly different from those in other South East Asian 
populations and indicate that these alleles are likely to be having an impact on the natural 
history o f HIV-1 infection in Thailand. Approximately 13.5 % o f Thais showed SDF1-3’A  
homozygous mutation o f which has shown associated with a marked slowing in disease 
progression i f  one was H IV  infection.
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ADCC = Antibody-dependent cellular cytotoxicity
AIDS = Acquired Immune Deficiency Syndrome
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ARV = AIDS-associated retrovirus
B-cells = Bursa-derived lymphocytes
bp = base pair
°c = Degree Celsius
CAF = Cell antiviral factor
CCR - c c  chemokines Receptor
CD = Cluster of Differentiation
CDC = Centers of Disease Control
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ENA = Epithelial Cell-derived Neutrophil Activating protein
env = envelope
et al. = et alii
G = guanine
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IFN-Y = Interferon gain mm
Ig = Immunoglobuli
IP-10 = IFN-y Inducible Protein 1
IV DU = Intravenous drug use
kD = kilo Dalton
LTRs = Long terminal repeat
LAV - lymphadenopathy-associated virus
M = Molar
MCP = Monocyte chemoattractant protein
mg/L = milligram per liter
MgCb = Magnesium chloride
MIG = Monokine Induced by IFN-y
min minute
MIP Macrophage Inflammatory Protein
mL - milliliter
cumm3 = cubic millimeter
NAP = Neutrophil Activating peptide
nm = nanometer
NK cells = Natural Killer cells
nt = nucleotide
NSI = Non syncytia-inducing formation
PBMCs = Peripheral Blood Mononuclear cells
PBSF = pre-B cells growth stimulating factor
PCR = polymerase Chain Reaction
PF = Platelet Factor
pol - polymerase
RANTES = regulated upon activation, normal T expressed and secreted
RFLP = Restriction fragment length polymorphism
RNA = Ribonucleic acid
rpm = round per minute
RT = Reverse Transcriptase



T = Thymidine
TACK = Thymus expressed chemokine
T-cells = Thymus- derived lymphocytes
TRAC - Thymus and Activation -Regulated Chemokine
Tris = Tris-(hydroxymethyi)- aminoethane
SDF = Stromal-derived factor
SI = syncytia-inducing formation
SSCP = Single-stand conformation polymorphism
pg/mL = microgram per milliliter
pL = microliter
u v = Ultraviolet
WHO = World Health Organization
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