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บทคดัย่อ: 
ความเป็นมา: การเปลีย่นแปลงของภาวะเหนือพนัธุกรรมของดเีอนเอในเลอืดผูป่้วยถูกวเิคราะหเ์พื่อใชใ้นการ
วนิิจฉยั และการการพยากรณ์ของโรค ระดบัดเีอน็เอเมทลิเลชนัของยนี SHP1P2 ถูกน ามาใชเ้พื่อเป็นตวับง่ชี้
เฉพาะเจาะจงของเยื่อบุผวิ ส าหรบัตวับ่งชีเ้ฉพาะเจาะจงของตบัเราท าการตรวจสอบความถูกตอ้งของระดบัดี
เอน็เอเมทลิเลชนัของยนี DSU ก่อน จากนัน้เราจงึตรวจสอบว่าระดบัดเีอน็เอเมททลิเลชนัของยนี DSU และ 
SHP1P2 สามารถน ามาใชเ้ป็นตวับ่งชีภ้าวะเหนือพนัธุกรรมส าหรบัตรวจวนิิจฉยั และการการพยากรณ์ของ
โรคตบัไดห้รอืไม ่
วิธีการ: ไพโรซเีควนซิง่ถูกน ามาใชเ้พื่อระบุรปูแบบเมทลิเลชนัของยนี DSU โดยการเปรยีบเทยีบระดบัเมทลิ
เลชนั ระหว่างเนื้อเยื่อปกตชินดิต่างๆ เซลลไ์ลน์ชนิดต่างๆ  และ เน้ือเยื่อมะเรง็ของตบัและของท่อน ้าด ี 
ส าหรบั เทคนิคเรยีลไทมพ์ซีอีารถ์ูกน ามาใชเ้พื่อตรวจหาปรมิาณระดบัดเีอน็เอเมทลิเลชนัของยนี DSU และ 
SHP1P2 ในพลาสมาของผูป่้วยโรคตบั (โรคตบัอกัเสบบเีรือ้รงั โรคตบัแขง็ และ มะเรง็ตบั) และผูท้ีม่สีขุภาพด ี
ผล: ระดบัเมทลิเลชนัสงูของยนี DSU พบไดเ้ฉพาะในเน้ือเยื่อตบัปกติและเซลลต์บั นอกจากนัน้เน้ือเยื่อของ
ตบัปกติและของมะเรง็ตับมรีะดับเมทลิเลชนัสูงกว่าเนื้อเยื่อของมะเรง็ท่อน ้าดอีย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ (P 
<0.001 และ P <0.05 ตามล าดบั) ระดบัเมทลิเลชนัของยนี DSU และ SHP1P2 ในผูป่้วยมะเรง้ตบัมคี่าสงูกว่า
ผูท้ีม่สีุขภาพดอีย่างมนีัยส าคญัทางสถติ ิ(P = 0.045 และ P <0.001 ตามล าดบั) ระยะของโรคและอตัราการ
รอดชวีติมคีวามสมัพนัธ์กบัระดบัเมทลิเลชนัของ SHP1P2 ที่สงูขึน้ (P <0.001 และ P = 0.018 ตามล าดบั) 
แต่ไม่มคีวามสมัพนัธก์บัยนี DSU 
สรุป: ยีน SHP1P2 เป็นตัวบ่งชี้ภาวะเหนือพันธุกรรมส าหรบัการตรวจวินิจฉัยมะเร็งตับที่ดีกว่ายีน DSU 
อย่างไรก็ตามยีน DSU มีความเป็นไปได้ที่จะใช้เป็นตัวบ่งชี้ทางนิติวิทยาศาสตร์ส าหรับการสืบสวน
อาชญากรรม เนื่องจากเป็นตวับ่งชีเ้มทลิเลชนัดเีอน็เอทีจ่ าเพาะต่อตบั 
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Abstract: 
Background:  Epigenetic alterations of circulating DNA are detected in patients for diagnosis and 
progression of diseases. SHP1P2 genes was utilized to be an epithelial-specific DNA methylation 
marker. For a hepatocyte-specific DNA methylation marker, we was validated methylation profile of 
DSU gene. Then, we investigated whether DSU and SHP1P2 genes could be non-invasive 
epigenetic markers for liver diseases. 
Method: Pyrosequencing was used to identify the methylation patterns of DSU gene by comparing 
the methylation levels among different normal tissue types, different cell lines and tissue samples of 
HCC and cholangiocarcinoma. Tissue-specific methylated multiplex real-time PCR technique was 
applied to quantify methylated DNA levels of DSU and SHP1P2 genes in plasma of patients with 
liver disease (chronic hepatitis B, cirrhosis and HCC) and healthy controls. 
Result: The hypermethylation status of DSU gene was only found in liver tissues and hepatocyte cell 
line. Moreover, the normal and tumor liver tissues had significant hypermethylation levels when 
compared with cholangiocarcinoma (P<0.001 and P<0.05, respectively).  The methylation levels of 
DSU and SHP1P2 were significantly higher in patients with HCC than healthy controls (P=0.045 and 
P<0.001, respectively). Stages and survival rate were associated with higher SHP1P2 methylation 
level (P<0.001 and P=0.018, respectively), but not DSU gene.  
Conclusion: SHP1P2 gene is a better epigenetic marker for HCC than DSU gene.  However, DSU 
gene is a potential forensic marker for criminal investigations because it is a hepatocyte-specific 
DNA methylation marker. 
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