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โรคสะเก็ดเงินเปนโรคผิวหนังที่พบไดบอย     อุบตัิการณของโรคสะเก็ดเงินประมาณรอยละ 1-3 
ของประชากรโลก   สาเหตุของการเกิดโรคยังไมเปนที่ทราบแนชัด จากขอมูลที่ผานมาพบวา การเปล่ียน 
แปลงแบบนอกหนือยีน (epigenetics) มีความสําคัญตอการเกิดโรคสะเก็ดเงิน       คณะผูวิจัยทําการ 
ศึกษาการเกิดดีเอนเอเมทิลเลช่ันของยีนทั้งแบบครอบคลุมทั้งยีโนมและแบบจําเพาะแตละยีนกับการ 
แสดงออกของยีนดังกลาวในเซลลผิวหนัง และเซลลเม็ดเลือดขาวตางๆเปรียบเทียบระหวางคนปกติ 
และผูปวยโรคสะเก็ดเงินชนิดพลาคกลุมละ 20 ราย        โดยการศึกษาแบบครอบคลุมทั้งยีโนมทําโดย 
ศึกษาระดับดีเอนเอเมทิลเลช่ันของ long-interspersed nuclear element-1 (LINE-1) repetitive 
sequences สวนการศึกษายีนที่จําเพาะไดเลือกศึกษายีน ID4 และยีน  BCAP31 จากผลการศึกษาโดย 

วิธีเมทิลเลชั่นไมโครอะเร (methylation microarray)   และทําการศึกษาระดับดีเอนเอ เมทิลเลช่ันโดยวิธี 

เมทิลเลชั่น สเปสิฟก พลายเมอร (MSP) และ ไบเซลไฟลโคลนนิ่งแอนซีเควนซิ่ง (bisulfite cloning and 

sequencing) จากนั้นศึกษาระดับการแสดงออกของยนี ID4 และ BCAP31 พรอมท้ังดูความสมัพันธกับ 
ระดับดีเอนเอเมทิลเลชั่นของยีนดังกลาวนอกจากนีย้ังศึกษาระดับ IL-22ในซีร่ัมกอนและหลังการรรกัษา 
ดวยยาเมโทรเทคเซต  ซึ่งเปนยาที่มีรายงานวาเปล่ียนแปลงระดับดีเอนเอเมทิลเลช่ัน  

พบวาเซลลผิวหนังกําพราและเซลลเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโตรฟลของผูปวยโรคสะเก็ดเงินจะมี 
การลดลงของระดับดีเอ็นเอเมทิลเลช่ันของยีน LINE-1 เม่ือเทียบกับคนปกติอยางมีนัยสําคัญทางสถิต ิ
(p=0.002 และ p=0.019 ตามลําดับ)       และพบการเกิดภาวะโปรโมเตอรไฮเปอรเมทิลเลช่ันของยนี 
ID4สัมพันธกบัการลดการแสดงออกของยีนบริเวณที่เกิดพาราเคอราโตซีส(parakeratosis) เกิดภาวะ 
โปรโมเตอรไฮเปอรเมทิลเลช่ันของยีนBCAP31สัมพันธกับการลดการแสดงออกของยีนในเซลลเม็ด 
เลือดขาวชนิดนิวเคลียสเดียว(peripheral monomuclear cells) ของผูปวยโรคสะเก็ดเงิน 
อยางมีนัยสําคัญ(p<0.0001)  นอกจากนี้ยังพบวาระดับซีร่ัม IL-22     ในผูปวยโรคสะเก็ดเงินสูงกวา 
คนปกติอยางมีนัยสําคัญ (p<0.001) และยังสัมพันธกับความรุนแรงของโรค (r=0.63, p=0.004) 
ระดับซีร่ัม IL-22 ลดลงอยางมีนัยสําคัญหลังการรักษาโดยยาเมตโทรเทคเซต (p<0.001) 

จากผลการศึกษาดังกลาวแสดงใหเห็นวาภาวะดีเอนเอเมทิลเลชั่นทั้งที่เกิดทั่วทั้งยีโนมและยีนที่
จําเพาะมีความสําคัญตอพยาธิกําเนิด  และการดาํเนินโรคสะเก็ดเงิน  
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Psoriasis is a common autoimmune skin disease, affecting approximately 1-3% of the 
population worldwide. Etiology of the disease is still unclear. Recently, epigenetic phenomena 
have also been implicated in the pathogenesis of psoriasis. We investigated genome-wide and 
gene-specific DNA methylation in 20 chronic plaque type psoriasis patients compared to 20 
healthy controls.  Long-interspersed nuclear element-1 (LINE-1) repetitive sequences were 
used for genome-wide methylation. The candidate genes, ID4 and BCAP31, were selected from 
methylation microarray data and analyzed using methylation specific primer (MSP) and bisulfite 
cloning and sequencing. Moreover, serum IL-22 level was analyzed before and after treatment 
with methotrexate which is the methylation modifying drug.  

The LINE-1 methylation level of keratinocytes and total leukocytes from psoriasis 
patients were significantly lower than from healthy subjects (p < 0.002 and p=0.019, 
respectively).  For candidate gene, inverse correlation between ID4 promoter hypermethylation 
and mRNA expression associated with parakeratosis was found in psoriasis.  Additionally, 
inverse correlation between BCAP31 promoter hypermethylation and mRNA expression was 
found in peripheral mononuclear cells from psoriasis patients. Moreover, serum IL-22 levels 
were significantly higher in psoriasis patients than in controls. There was a significant positive 
correlation between IL-22 levels and PASI (r=0.63, p=0.004).  Methotrexate significantly 
reduced serum levels of IL-22 in psoriasis patients (p<0.001). 

 In conclusion, our study demonstrated genome-wide and gene-specific DNA 
methylation play important role in pathogenesis and course of psoriasis 
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