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P-glycoprotein is an efflux protein, expressed on several cell types, including vascular 
endothelial cells at the blood-brain barrier (BBB).  Function of P-gp at BBB is to prevent entry 
of potentially toxic molecules into brain parenchyma.  Cerebral malaria is a complication in 
central-nervous system (CNS), found in patients with severe malaria.  This is caused by 
infection of Plasmodium falciparum.  In cerebral malaria (CM), several changes in CNS are 
developed, resulting in neurological symptoms, death and, possibly, neurological sequelae.  In 
the present study, we assessed expression of P-gp at protein levels in postmortem brain 
samples.  Five parts of brain, cerebellum, cerebral cortex, brain stem, hippocampus and 
striatum, were collected from seven subjects, which were divided into three groups; 1) CM 
(n=3), 2) encephalopathy with no infection of P. falciparum (n=1) and 3) other causes with no 
brain involvement (control, n=3).  Brain-capillary endothelial cells were isolated and analyzed for 
P-gp expression by using SDS-PAGE and western blotting techniques.  We observed that P-gp 
expression in brain-capillary endothelial cells decreased in striatum collected from all three CM 
subjects, compared to control samples.  However, the expression in cerebellum was reduced in 
two of three CM subjects and only one CM subject showed the reduction in brain stem, 
hippocampus and cerebral cortex.  In the encephalopathy subject, P-gp expression was 
reduced in cerebellum, cerebral cortex, brain stem and striatum, but not in hippocampus.  
These results demonstrated that expression of P-gp can be modulated in CM and 
encephalopathy, but the modulation is dissimilar in different parts of brain.   
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บทคดัย่อ 

P-glycoprotein (P-gp) เป็นโปรตนีชนิด efflux protein ซึง่พบอยูบ่นเซลลห์ลายชนิด รวมถงึ
เซลลบุ์ผนงัหลอดเลอืดที ่blood-brain barrier (BBB) หน้าทีข่อง P-gp ที ่BBB ไดแ้ก่การป้องกนัไมใ่ห้
โมเลกุลทีอ่าจทาํใหเ้กดิพษิเขา้สูเ่น้ือสมอง มาลาเรยีขึน้สมองเป็นภาวะแทรกซอ้นในสมองสว่นกลางทีพ่บ
ในมาลาเรยีขัน้รนุแรง ภาวะน้ีเกดิจากการตดิเชือ้มาลาเรยีชนิด Plasmodium falciparum ในภาวะ
มาลาเรยีขึน้สมอง พบวา่มกีารเปลีย่นแปลงเกดิขึน้หลายอยา่งในสมองสว่นกลางทาํใหเ้กดิอาการทาง
ประสาท การเสยีชวีติและอาจรวมถงึผลกระทบต่อระบบประสาททีอ่าจพบหลงัจากการหายของโรค ใน
ศกึษาน้ี มกีารประเมนิการแสดงออกของ P-gp ระดบัโปรตนีในตวัอยา่งเน้ือเยือ่สมองทีเ่กบ็หลงัจากการ
เสยีชวีติ โดยมกีารเกบ็สมองหา้สว่น (cerebellum, cerebral cortex, brain stem, hippocampus และ 
striatum) จากผูเ้ขา้รว่มการวจิยั จาํนวน 7 ราย ซึง่แบ่งเป็น 3 กลุ่ม คอื 1) ผูท้ีเ่ป็นมาลาเรยีขึน้สมอง 
(n=3), 2) ผูท้ีเ่ป็น encephalopathy โดยไมม่กีารตดิเชือ้ P. falciparum (n=1) และ 3) ผูท้ีไ่มม่กีารแทรก
ซอ้นในสมอง (กลุ่มควบคุม, n=3)  เซลลบุ์ผนงัหลอดเลอืดฝอยในสมองถูกแยกออกมาเพือ่การวเิคราะห์
ระดบัของการแสดงออกของ P-gp โดยใชว้ธิ ีSDS-PAGE และเทคนิค western blotting เราพบวา่การ
แสดงออกของ P-gp expression ในเซลลบุ์ผนงัหลอดเลอืดฝอยในสมองลดลงในสมองสว่น striatum ที่
แยกมาจากผูท้ีเ่ป็นมาลาเรยีขึน้สมองทัง้ 3 ราย โดยเทยีบกบักลุ่มควบคุม ในขณะทีเ่ซลลบุ์ผนงัหลอด
เลอืดฝอยในสมองมกีารแสดงออกของ P-gp ลดลงใน cerebellum เพยีง 2 รายจาก 3 ราย และใน brain 
stem hippocampus และ cerebral cortex พบการลดลงของ P-gp เพยีง 1 ราย สาํหรบักลุ่มทีเ่ป็น 
encephalopathy โดยไมม่กีารตดิเชือ้ P. falciparum พบวา่การแสดงออกของ P-gp ลดลงในเซลลบุ์ผนงั
หลอดเลอืดฝอยในสมองทีแ่ยกจาก cerebellum, cerebral cortex, brain stem และ striatum แต่ไม่
ลดลงใน hippocampus ผลการศกึษาน้ีแสดงใหเ้หน็ถงึการแสดงออกของ P-gp ทีเ่ปลีย่นไปในมาลาเรยี
ขึน้สมอง ซึง่มรีปูแบบทีแ่ตกต่างกนัในแต่ละสว่นของสมอง  
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