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บทคัดยอ 

 WT1 17AA-/KTS- isoform มีผลตอระดับการแสดงออกของ actin binding proteins 3 ชนิด

ไดแก -actinin 1, cofilin 1 และ gelsolin ซ่ึงพบวาสัมพันธกับกลไกของ actin cytoskeleton, การ

เกาะพืน้ผิวของเซลล และ การเคลื่อนที่ของเซลล แตยังไมทราบแนชัดวา WT1 17AA-/KTS- isoform 

ควบคุมการแสดงออกของยนีทั้ง 3 อยางไร การศึกษานีจ้ึงมีวัตถุประสงคเพื่อศึกษาถึงกลไกการ

ควบคุมการแสดงออกของ actin binding proteins โดย WT1 17AA-/KTS- isoform ซ่ึงเปนไปไดวาจะ

ควบคุมยีนเปาหมายโดยตรงหรือผานทางกลไกอื่น ซ่ึงไดใชเทคนิค Chromatin immunoprecipitation 

และ GFP reporter assay เพื่อทําการตรวจสอบ จากผลการทดลองพบวา WT1 17AA-/KTS- สามารถ

จับกับสวนของ 5’-flanking sequences บนยีน gelsolin ณ ตําแหนง 5’-CCGCCCGCGC-3’ และ 

5’-CGCCCCGC-3’ ได และเมื่อทําการทดสอบโดยใช RT-PCR และ western blot analysisใน WT1 

17AA-/KTS- highly expressing cells และ เซลลที่ไดรับ WT1 17AA- specific siRNA พบวา WT1 

17AA-/KTS- สามารถกระตุนการแสดงออกของยีน Rac และ Cdc42 ซ่ึงเปนยีนที่เกีย่วของกับกลไก

ของ actin cytoskeleton, การเปลี่ยนรูปรางของเซลล, การเกาะพืน้ผิวของเซลล และ การเคลื่อนที่ของ

เซลล จากผลการทดลองที่ไดแสดงใหเหน็วา WT1 17AA-/KTS- isoform มีผลตอการควบคุมการ

แสดงออกของ ยีน gelsolin โดยควบคุมโดยตรงผาน promoter site ของยีนนี้ และอาจเปนไปไดวา 

WT1 17AA-/KTS- isoform ควบคุมยีนทัง้สามชนิดผานกลไกอื่น นัน่คือ Rac และ Cdc42 pathway 

ดวยเชนกนั 
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Abstract 

WT1 17AA-/KTS- isoform alters actin binding proteins: -actinin 1, cofilin 1 and 

gelsolin involved with actin cytoskeleton dynamics, cell adhesion and cell migration. Here we 

investigated whether or not WT1 17AA-/KTS- isoform could alters expression of actin binding 

proteins by directly bind to each actin binding protein gene or indirectly regulation via the other 

pathway. Chromatin immunoprecipitation and GFP reporter assay detected two DNA binding sites 

of WT1 17AA-/KTS- at 5’-flanking sequences of gelsolin gene, 5’-CCGCCCGCGC-3’ and 

5’-CGCCCCGC-3’. RT-PCR and western blot results in WT1 17AA-/KTS- highly expressing cells 

and WT1 17AA- specific siRNA treated parental cells supported that WT1 17AA-/KTS- induced 

expression of actin cytoskeleton mechanism mediated gene, Rac and Cdc42. These results 

suggested that WT1 17AA-/KTS- isoform alters the expression of gelsolin gene by direct binding to 

its DNA binding sites and may regulates all three kinds of actin binding protein genes via Rac and 

Cdc42 pathway.   
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