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ผลของ PM2.5 ต่อยีนไซโตโครม พี 450 1 
 

ศาสตราจารย ์ดร.กนกวรรณ จารกุ าจร* และ ภทัรภร มณีโชติ 
สาขาวชิาเภสชัเคมี คณะเภสชัศาสตร์ มหาวทิยาลัยขอนแก่น 

 

มลพษิทางอากาศเป็นปัญหาสิง่แวดล้อมที่ก าลังได้รบัความสนใจอย่างจรงิจงัเนื่องจากเป็นเรื่อง

ใกล้ตัวที่ส่งผลต่อสุขภาพและสิง่แวดล้อม PM2.5 (fine particulate matter) เป็นฝุ่ นละอองขนาดเล็กที่

ประกอบด้วยสารประกอบเชงิซ้อนหลายชนิด โดยสารทีม่กักอ่ใหเ้กดิอนัตรายโดยการสมัผัส ได้แก ่โลหะ 

สารกลุ่ม polycyclic aromatic hydrocarbons (PAHs) สารกลุ่ม volatile organic compounds (VOCs) 

นอกจากนี้สารเหล่านี้ยังก่อพิษต่อร่างกายโดยเฉพาะระบบทางเดินหายใจ และระบบหวัใจและหลอด

เลอืด (Dagher et al., 2006) การเตบิโตทางอุตสาหกรรมและความเจรญิทางเทคโนโลยีที่เพิ่มขึน้ส่งผล

ใหป้รมิาณ PM2.5 มแีนวโน้มเพิม่ข ึน้ โดยเฉพาะชมุชนเมอืงทีม่โีรงงานอตุสาหกรรมและการจราจรแออดั 

คุณสมบัติทางเคมแีละกายภาพของ PM2.5 จะแตกต่างกันตามสภาพแวดล้อม โดยสารที่มกัพบใน 

PM2.5 ในเขตชุมชนเมอืง ได้แก่ inorganic ion, total carbon สารกลุ่ม PAHs และสารกลุ่ม quinones 

(Jia et al., 2017)  

PAHs ใน PM2.5 เป็นสบัสเตรตที่ส าคญัของ CYP1 (CYP1A1, CYP1A2 และ CYP1B1) เมื่อ

เขา้สูร่า่งกายจะเหนี่ยวน ากระบวนการเมแทบอลซิมึผ่านเอนไซม ์CYPs และ metabolizing enzyme อืน่ 

ๆ ได้เป็น active carcinogens เช่น diol-epoxides และ ไอออนประจุบวกว่องไว (radical cations) เป็น

ต้น (Moorthy et al., 2015) อย่างไรกด็กีารตอบสนองต่อสารต่าง ๆ ทีเ่กีย่วขอ้งกบัการแสดงออกของยีน

จะมีความแตกต่างกันแต่ละบุคคลตามความแปรผันทางพันธุกรรม (genetic polymorphisms) และ

สิง่แวดล้อม 

 

องค์ประกอบและความเป็นพิษของ PM2.5  

PM พบได้ทัง้เขตชุมชนเมอืงและชนบท โดยแบ่งตามลักษณะการเกดิเป็นอนุภาคปฐมภูม ิคอื

สสารฝุ่ นที่ถูกปลดปล่อยสู่อากาศโดยตรงทัง้จากฝีมอืมนุษย์ เช่น การเผาไหม้ในโรงงานอุตสาหกรรม 

เครือ่งยนต์ ครวัเรอืน รวมถงึการเผาเพื่อการเกษตร และจากธรรมชาต ิ เชน่ เกลอืทะเล การพงัทลายของ

ดิน การประทุของภูเขาไฟ ไฟป่า รวมถึงชวีอนุภาค ส่วนอนุภาคทุติยภูม ิคอืสสารฝุ่ นที่เกดิจากการ

รวมตวัของอนุภาคในอากาศโดยปฏิกริยิาเคม ี สว่นใหญ่มกัพบในรปูของ nitrogen oxides ทีเ่ป็นผลจาก

การจราจรและกระบวนการทางอุตสาหกรรม และ sulfur dioxide จากการเผาไหม้พลังงานเชื้อเพลิง 

(Adams et al., 2015) คุณสมบัติทางเคมีและกายภาพของ PM2.5 จะขึ้นอยู่กับแหล่งที่มา ความ
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หนาแน่นของมลพิษ และปฏิกริยิาระหว่างโมเลกุลของสารอนิทรยี์และสารอนินทรยี์ที่เป็นองค์ประกอบ 

ซึ่งจดัเป็นขอ้มูลจ าเป็นส าหรบัการประเมนิความเป็นพิษและอนัตรายของ PM ต่อรา่งกาย (Billet et al., 

2007)  

PM2.5 หมายถึง สสารฝุ่ นในอากาศที่มเีส้นผ่านศูนย์กลางอากาศพลศาสตร์ (aerodynamic 

particle diameter) ของอนุภาคต ่ากวา่ 2.5 ไมครอน สว่นใหญ่ PM2.5 จะพบอนุภาคปฐมภูมจิากการเผา

ไหมร้ว่มกบัอนุภาคทตุิยภูม ิ (Adams et al., 2015) ด้วยขนาดทีเ่ลก็มากจงึสามารถฟุ้งกระจายในอากาศ

ได้เป็นเวลานาน และเมื่อร่างกายได้รับผ่านระบบทางเดินหายใจ PM2.5 จะสามารถลงไปได้ลึกถึง

ทางเดินหายใจส่วนล่างและถุงลมปอด ทัง้ยังสามารถผ่านเข้าสู่ระบบไหลเวยีนเลือดและกระจายไปยงั

เนื้อเยื่อต่าง ๆ ได้ (Reed et al., 2015) และเกดิการสะสมจนเป็นอนัตรายต่อรา่งกาย  

PM2.5 ประกอบด้วยสารประกอบอนิทรยี์และอนินทรยี์เชงิซ้อนจากกระบวนการเผาไหม ้ ได้แก่ 

โลหะหนัก เช่น Fe, Cu, Al, Ca, Cr, Zn, Pb และ Ni, organic ions เช่น Cl-, F-,NO3
-, SO4

2- และ NH4
+, 

VOCs เ ช่น  ethanol, methanol, propane, pentane, acetylene, ethane แล ะ  formaldehyde, PAHs 

เชน่ 7, 12-dimethylbenzo anthracene (DMBA), benzo(a)pyrene (BaP), fluoranthene, 9-fluorenone 

(9-FO) และ 9,10-anthraquinone (9,10-ANQ) (Li et al., 2017; Feng et al., 2018) นอกจากนี้ ยังพบ

สารชวีภาพ เชน่ สารกอ่ภูมแิพ้ และสารจากจลุชพี เชน่ endotoxin ได้ด้วย  

องคป์ระกอบของ PM2.5 (ตารางที ่1) มคีวามแตกต่างกนัทัง้ชนิดและปรมิาณของสารประกอบ

ในแต่ละพื้นที่ โดยชุมชนเมอืงมีความหนาแน่นของ PM2.5 สูงกว่าพื้นที่ชนบท จากการจดัประเภท

คณุภาพอากาศตามความเขม้ขน้ของ PM2.5 เมือ่อยู่ในพื้นทีท่ ีม่รีะดบั PM2.5 ตัง้แต่ 15.5 ไมโครกรมัต่อ

ลูกบาสก์เมตรขึ้นไป เป็นเวลา 24 ชัว่โมง จะเริม่เป็นอนัตรายต่อสุขภาพ (US EPA, 2012) โดยความ

รนุแรงขึน้อยู่กบัสขุภาพของแต่ละบุคคลด้วย 
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ตารางท่ี 1 ปรมิาณและองค์ประกอบของ PM2.5 ในอากาศจ าแนกตามพืน้ที ่

พื้นท่ีส ารวจ 
ช่วงเวลาส ารวจ 

(ค.ศ.) 

PM2.5 

µg/m³ 

PAHs 

ng/m³ 

OC 

µg/m³ 

EC 

µg/m³ 

Cl⁻ 

µg/m³ 

NO₂ 

µg/m³ 

NO₃  ̄

µg/m³ 

SO₂ 

µg/m³ 

SO₄²⁻ 

µg/m³ 

NH₄⁺ 

µg/m³ 

Trace 

element 

ชุมชนเมือง             

ไซลีเซีย ประเทศโปแลนด ์ 04-05, 2010 32.5 57.3 N/A N/A N/A 35.1 N/A 12.9 N/A N/A N/A 

ไอโอวา สหรฐัอเมริกา  04, 2009 -12, 2012 9.5–11.6 N/A 0.3–5.2 0.03–1.5 N/A N/A N/A N/A N/A N/A Fe, Pb, Zn 

ฮวนคาโย พีรู ประเทศอินเดีย (เขตจราจร) 03-11, 2017 19.1 N/A N/A N/A 0.012 N/A 0.059 N/A 0.007 0.303 Ba, Cu, Zn 

ชิลคา พีร ูประเทศอินเดีย (เขตอุตสาหกรรม/

จราจร) 
03-11, 2017 25.8 N/A N/A N/A 0.018 N/A 0.055 N/A 0.007 0.191 Pb, Ni, V 

เขตดินแดง กรุงเทพ ประเทศไทย 02, 2002 –01, 2003 69.0 N/A N/A N/A 0.80 N/A 0.88 N/A 1.84 0.49 Cr, Cu, Fe, 

สหรฐัอเมริกา 2007 13.9 N/A 3.7 0.8 N/A N/A 1.8 N/A 3.2 1.6 N/A 

กวางโจ ประเทศจีน 10-11, 2004 153.9 N/A 46 9.5 1.2 N/A 8.8 N/A 38.6 13.6 N/A 

ซินเจียง ประเทศจีน 05-06, 2015 96 N/A 12.15 2.65 5.49 N/A 16.89 N/A 21.42 9.31 V, Mn, Pb 

ไซตามะ ประเทศญ่ีปุ่ น 07-08, 2005 27.0 2.33 8.5 3.3 N/A N/A N/A N/A N/A N/A N/A 

ชนบท  
           

ไซลีเซีย ประเทศโปแลนด ์ 04-05, 2010 30.6 51.2 N/A N/A N/A 10.5 N/A 10 N/A N/A N/A 

ไอโอวา สหรฐัอเมริกา 04, 2009 -12, 2012 8.4–10.4 N/A 0.1–4.6 0.01–1.0  N/A N/A N/A N/A N/A N/A Si, Ca, Al 

พีร ูประเทศอินเดีย 03-11, 2017 8.8 N/A N/A N/A 0.005 N/A 0.034 N/A 0.006 0.24 Al, As, Ca 

เขตบางนา กรุงเทพ ประเทศไทย 02, 2002 –01, 2003 37.9 N/A N/A N/A 0.96 N/A 0.85 N/A 1.96 0.85 Fe, Mg, Al 

สหรฐัอเมริกา 2007 13.5 N/A 3.8 0.6 N/A N/A 1.5 N/A 3.2 1.4 N/A N/A 

หมายเหตุ: PM2.5, สสารฝุ่ นขนาดเลก็กวา่ 2.5 ไมครอน; PAHs, polycyclic aromatic hydrocarbons; OC, organic carbon; EC, elemental carbon. N/A, ไมม่รีายงาน. Fe, iron; Pb, lead; Zn, zinc; Ba, barium; Cu, copper; Ni, 

nickel; V, vanadium; Si, silicon; Ca, calcium; Al, aluminum; As, arsenic; Mg, magnesium; Mn, manganese. 
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ผลกระทบของ PM2.5 ต่อไซโตโครม พี 450 1 

ไซโตโครม พี 450 (cytochrome P450 หรือ CYP) เป็นกลุ่มของเอนไซม์โมโนออกซิจีเนส 

(monooxygenase) ท าหน้าทีใ่นการสงัเคราะห์สาร เชน่ steroid, prostaglandins, bile acids และการเม

แทบอลซิมึสารทัง้ในและนอกรา่งกาย CYPs พบมากที ่endoplasmic reticulum และ mitochondria ของ

เซลล์ โดย CYPs ทีพ่บใน mitochondria ท าหน้าทีใ่นการสงัเคราะห์และเมแทบอลซิมึสารภายในรา่งกาย 

(endogenous substances) ส่วน CYPs ที่พบใน endoplasmic reticulum จะเกี่ยวข้องกบัการแทบอลิ

ซมึสารจากภายนอกร่างกาย (exogenous substances) รวมถงึยาและมลพิษจากสิง่แวดล้อม CYP พบ

มากทีต่บัและสามารถพบได้ทัว่รา่ยกายรวมถึงปอด ซึ่งเป็นอวยัวะหลักทีไ่ด้รบัผลกระทบจากการสัมผัส 

PM2.5 เนื่องจาก CYPs เป็นกลุ่มของเอนไซม์จ านวนมากจงึสามารถเกดิการซ้อนทบักนัของสบัสเตรต

ได้ (Reed et al., 2018) สารกลุ่ม VOCs และ/หรอื PAHs ใน PM2.5 สามารถเหนี่ยวน าการแสดงออก

ของ mRNA ของยนี CYP1A1, CYP1B1, CYP2E1 และ CYP2F1 (Billet et al., 2007; Li et al., 2017)  

CYP1 ประกอบด้วย 3 ไอโซฟอร์ม ได้แก่ CYP1A1, CYP1A2 และ CYP1B1 สบัสเตรตของ 

CYP1 มลีักษณะเป็น lipophilic planar molecules ประกอบด้วยวงแหวนอะโรมาติกหลายวง (Lewis 

and Loannides, 1998) CYP1 ถูกเหนี่ยวน าใหม้กีารแสดงออกทีเ่พิ่มมากขึน้ได้ด้วย PAHs และ 2,3,7,8-

tetrachlorodibenzo-p-dioxin (TCDD) ซึ่ ง เ ป็ น อ งค์ป ร ะกอบ ใ น  PM2.5 แล ะ เ ป็ น สา รก่ อม ะ เ ร็ ง 

(carcinogens) และสารก่อการกลายพันธุ ์ (mutagen) ยนี CYP1 ถูกควบคมุการถอดรหสัผ่านวถิีของเอ

รลิไฮโดรคาร์บอนรเีซฟเตอร์ (aryl hydrocarbon receptor, AhR) สารกลุ่ม PAHs และ TCDD ถูกเม

แทบอไลซ์ผ่าน 3 วิถีหลัก (รูปที่1) ได้แก่ ว ิถี CYP1A1/1B1 และ epoxide hydrolase (CYP/EH 

pathway) วิถี  CYP peroxidase แล ะวิถี  aldo-keto reductases (AKR pathway) (Feng et al., 2018; 

Moorthy et al., 2015) โดยวิถี CYP/EH จะเปลี่ยน BaP เ ป็น BaP-7,8-dihydrodiol และ BaP-7,8- 

dihydrodiol-9,10-epoxide วถิี CYP peroxidase จะเร่งปฏิกริยิาออกซิเดชนัของอเิล็กตรอนที่ต าแหน่ง 

C-6 เกดิเป็นไอออนประจุบวกว่องไวที่ไม่คงตัวและสามารถเข้าจบั DNA ท าให้เกดิการกลายพันธุ์ได้ 

ส าหรบัวถิี AKR เอนไซม์ dihydrodiol dehydrogenase จะเปลี่ยน BaP-7,8-dihydrodiol เป็น BaP-7,8-

catechol ผ่านกระบวนการ dehydrogenation ซึ่ง BaP-7,8-catechol นี้สามารถเกดิปฏิกริยิา oxidation 

ได้เป็นสารมธัยันต์ o-semiquinone และสุดท้ายเป็น BaP-7,8-dione (o-quinone) โดยสองอเิล็กตรอน

จากกระบวนการนี้กอ่ใหเ้กดิอนุมลูออกซเิจนว่องไว (reactive oxygen species; ROS) ได้แก ่superoxide 

anion radicals และ hydrogen peroxide ทีส่ง่ผลท าลาย DNA โดยการจบักบักรดอะมโินในสายเปปไทด์ 

(Ewa and Danuta, 2017; Penning, 2014) 
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รปูท่ี 1 วถิเีมแทบอลซิมึของ PAHs (ดดัแปลงจาก Penning, 2014) 

 

เอนไซม ์CYP1 มกัพบในอวยัวะทีม่โีอกาสสงูในการสมัผสักบัมลพิษในสิง่แวดล้อม อาท ิการพบ 

CYP1B1 ใน steroidogenic tissues และ vascular compartments ของปอด หวัใจ ต่อมลูกหมาก และ

สมอง ส่วน CYP1A1 ในปอดพบที่ alveolar type II cells และ endothelium ในขณะที่ CYP1B1 พบที่ 

endothelium ของทางเดินหายใจ (Winkle, et al., 2015) โดยมบีทบาทเป็นเอนไซม์ส าหรบัเปลี่ยนสาร

กอ่มะเรง็ เชน่ BaP, dibenzo(a)pyrene, benz(a)anthracene และ DMBA ใหเ้ป็นสารออกฤทธิก์อ่มะเร็ง 

(active carcinogens) ประเภท epoxide โดยปกติระดับการแสดงออกของยีน CYP1A1 และ CYP1B1 

ในตบัจะคอ่นขา้งต ่า ดงันัน้การแสดงออกที่มากกวา่ปกติของยนีทัง้สองนี้จงึเป็นตัวชีว้ดัทางชวีภาพของ

มะเรง็หลายชนิด อาท ิมะเรง็เต้านม มะเรง็ปอด และมะเรง็ต่อมลูกหมาก (Zacharova et al., 2003) การ

ควบคุมการถอดรหสัของยีน CYP1A1 และ CYP1B1 เกี่ยวข้องกบั arylhydrocarbon receptor (AhR) 

โดย AhR เป็น transcription factor ที่อยู่ภายใน cytosol (inactive AhR) เมื่อจบักบัลิแกนด์ เช่น BaP 

และ TCDD (Bansal et al., 2014) จะเคลื่อนเข้าสู่นิวเคลียส ผ่าน -importin และเข้าจับกับ AhR 

nuclear translocator (ARNT) เกิดเป็น AhR/ARNT heterodimer (active AhR) ที่สามารถเข้าจับกับ

บรเิวณ xenobiotic responsive elements บนยนี CYP1A1 และ CYP1B1 สง่ผลเหนี่ยวน าการแสดงออก

ของ mRNA และสมรรถนะของเอนไซม ์CYP1A1 และ CYP1B1 (Bansal et al., 2014; Palacios et al., 
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2016) การตอบสนองผ่าน AhR เป็นได้ทัง้การกระตุ้นหรอืการยบัยัง้การแสดงออกของ CYP1 โดยสารที่

จบักบั AhR แล้วสง่ผลกระตุ้นการแสดงออกของ CYP1 เชน่ BaP และ -naphthoflavone (BNF) สว่น

ส า ร ที่ ส่ ง ผ ล ยั บ ยั ้ ง  เ ช่ น  benzo(a)fluorenone, benz(a)anthracene-7,12-quinone แ ล ะ  -

naphthoflavone (ANF) (Wincent et al., 2016) 

BaP และ DMBA เป็นสารกลุ่ม PAHs ทีม่กีารศกึษาอย่างแพร่หลายเกีย่วกบัฤทธิก์่อมะเร็งของ

สารมัธยันต์ที่สามารถจับกับ DNA ที่เกิดจากกระบวนการเมแทบอลิซึมผ่านวิถี CYP1A1/EH 

(Androutsopoulos et al., 2009) แหล่งก าเนิดหลักของ PAHs มาจาการเผาไหม้ของพลังงานเชื้อเพลงิ 

จงึพบได้ในอากาศจากการปลดปล่อยควนัของครวัเรอืน บุหรี่ อุตสาหกรรม ยานยนต์  เมื่อ BaP เข้าสู่

ร่างกายจะถูกเปลี่ยนเป็น BaP-7,8-epoxide โดยเอนไซม์ CYP1A1 ผ่านปฏิกริยิาออกซิเดชัน่ แล้วถูก

เปลี่ยนต่อเป็น BaP-7,8-dihydrodiol โดย EH ผ่านปฏกิริยิาไฮโดรไลซิส และสดุทา้ยเกดิปฏิกริยิาไฮดร

อกซเิลชัน่ โดยม ีCYP1A1 เป็นเอนไซมเ์รง่ปฏิกริยิาเปลี่ยนไปเป็น 2 อแีนนทโิอเมอร ์ คอื (+)-BaP-7,8-

dihydrodiol-9,10-epoxide และ (-)-BP-7,8-dihydrodiol-9,10-epoxide (BPDE) (รปูที ่2) ซึ่ง BPDE เป็น

สารเมแทบอไลท์ที่มคีวามว่องไวมากในการเข้าจบักบั DNA (Moorthy et al., 2015) ส่วน DMBA ถูก

ออกซิไดซ์เป็น 7,12-DMBA-3,4-oxide โดยเอนไซม์ CYP1A1 จากนั ้นจะถูกไฮโดรไลซ์เป็น 7,12-

DMBA-3,4-dihydrodiol โดย EH และสุดท้ายถูกออกซิไดซ์โดยเอนไซม์ CYP1A1 อกีครัง้ได้เป็น 7,12-

DMBA-3,4-dihydrodiol-1,2-epoxide (รูปที่ 3) ซึ่งเป็นสารออกฤทธิก์่อมะเรง็ (Androutsopoulos et al., 

2009) 

Dihydrodiol epoxides จากกระบวนการเมแทบอลิซึมเพิ่มฤทธ์ของ PAHs สามารถจบักบัเบส 

purine ใน DNA ด้วยพันธะโควาเลนซ์เพื่ออยู่ในรูปเสถียร โดย PAHs มกัจะเข้าจับกับ DNA ที่เบส 

guanine ซึ่งเป็นนิวคลิโอไฟล์ (nucleophilic sites) มากกว่าการจับกับเบส adenine และ cytosine 

ตัวอย่างเช่น เมแทบอไลท์ของ BaP จะชอบเข้าท าปฏิกริยิากบั N2 ของ guanine ใน DNA การจบัใน

ลักษณะนี้ท าให้เกดิการกลายพันธุ์จากโปรตีนที่ผิดปกติจากสายดีเอน็เอที่เสยีหายและน าไปสู่การก่อ

มะเรง็ และยงัพบวา่ BaP สามารถกอ่ใหเ้กดิการกลายพนัธุ์ของ p53 ซึ่งเป็นยนีทีม่บีทบาทในการยับยัง้

การก่อมะเร็ง (tumor suppressor genes) เป็นสาเหตุที่พบได้มากของโรคมะเร็ง (Rao and Kumar, 

2015) ความแตกต่างในการตอบสนองต่อ PAHs เป็นผลมาจากความแปรผนัทางพนัธุกรรมของยีนต่าง 

ๆ ที่เกี่ยวข้องกบัการเพิ่มฤทธิข์องสาร การลดความเป็นพิษ และกระบวนการซ่อมแซมของร่างกาย 

(Ewa and Danuta, 2017) 
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รปูท่ี 2 กระบวนการเมแทบอลซิมึของ BaP ผ่านวถิเีอนไซม ์CYP1A1 และ epoxide hydrolase 

(ดดัแปลงจาก Androutsopoulos et al., 2009) 

 
รปูท่ี 3 กระบวนการเมแทบอลซิมึของ DMBA ผ่านวถิเีอนไซม ์CYP1A1 และ epoxide hydrolase 

(ดดัแปลงจาก Androutsopoulos et al., 2009) 

 

CYP1A2 เป็นเอนไซม์ที่ม ีบทบาทในกระบวนการเมแทบอลิซึมเพิ่มฤทธิข์อง  heterocyclic 

amines, aromatic amines และ azobenzenes แต่สมรรถนะของ CYP1A2 ต่อ PAHs จะค่อนข้างน้อย 

CYP1A2 พบทีต่บัเป็นสดัสว่นประมาณ 12% ของเอนไซม ์CYPs ในตบั หนึ่งในสบัสเตรตทีถู่กเพิ่มฤทธิ ์

ด้วย CYP1A2 คอื o-aminoazotoluene (OAT) ทัง้ CYP1A1 และ CYP1A2 สามารถถูกเหนี่ยวน าได้

ด้วย OAT เช่นเดียวกบั PAHs ที่ผ่านกลไกที่ข ึ้นกบั AhR ทัง้นี้ CYP1A2 สามารถถูกกระตุ้นได้ทัง้แบบ

ผ่านและไมผ่่านวถิ ีAhR (Zacharova et al., 2003; Zanger and Schwab, 2013) โดยมกัพบการท างาน
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ร่วมกับ CYP1A1 ในกระบวนการเมแทบอลิซึม เนื่ องจากเอนไซม์  CYP1 ที่ม ี active site เ ป็น

ลกัษณะเฉพาะแบบ F-helix ท าใหส้ามารถจบักบัสบัสเตรตทีม่ลีกัษณะ enclosed และ planar จงึเกดิการ

ซ้อนทบัของสบัสเตรตระหวา่งเอนไซมท์ัง้สองนี้ได้ (Kapelyukh et al., 2019)  

 

บทสรปุและข้อเสนอแนะ 

PM2.5 เป็นปัญหามลพิษทางอากาศทีท่วคีวามรนุแรงที่พบในชวีติประจ าวนัทัง้เขตชุมชนเมือง

และพื้นที่ชนบท โดยชุมชนเมอืงมแีนวโน้มที่จะพบความหนาแน่นของ PM2.5 และส่วนประกอบที่เป็น

สารอันตรายมากกว่าพื้นที่ชนบท  PM2.5 เกิดขึ้นโดยทัง้ฝีมือมนุษย์ เช่น อุตสาหกรรม ยานยนต์ 

ครวัเรอืน และจากธรรมชาติ มคีุณสมบัติทางกายภาพและเคมีแตกต่างกนัตามสภาพแวดล้อมและ

แหล่งก าเนิด PM2.5 ประกอบด้วยสารประกอบอนิทรยี์และอนินทรยี์เชงิซ้อนจากกระบวนการเผาไหม้ 

รวมถึงสารก่อภูมแิพ้และสารจากจุลชพี เนื่องจาก PM2.5 สามารถลงลึกถึงทางเดินหายใจส่วนล่างจงึ

กอ่ใหเ้กดิพษิต่อรา่งกายโดยเฉพาะระบบทางเดนิหายใจ ซึ่งเป็นชอ่งทางในการสมัผสัโดยตรง  

สารใน PM2.5 สง่ผลกระทบต่อรา่ยกายจากกระบวนการตอบสนองต่อสารแปลกปลอมภายนอก

ทีเ่รยีกวา่กระบวนการเมแทบอลซึมึ โดย CYPs เป็นเอนไซมท์ีม่บีทบาทหลกัในเมแทบอลซิึมของ phase 

I ก่อให้เกดิสารมธัยันต์และเมแทบอไลท์ทัง้ที่ฤทธิล์ดลงหรือมฤีทธิเ์พิ่มขึ้น จนน าไปสู่การเกดิพิษต่อ

รา่งกาย จากความสามารถนี้ CYPs จงึเป็นกญุแจส าคญัของสารก่อมะเรง็ที่อาศยัการเมแทบอลซิึมเพิ่ม

ฤทธิไ์ปอยู่ในรูป electrophile เชน่ epoxide, diol และ acyl halide หรอืการเหนี่ยวน าการสร้าง ROS ที่

สามารถจบักบั DNA และโปรตีนในร่างกายและก่อให้เกิดการกลายพันธุ์ องค์ประกอบของ PM2.5 

จ านวนมากมคีุณสมบัติเป็นสารก่อมะเรง็ที่สามารถเหนี่ ยวน าการแสดงออกและสมรรถนะของ CYPs 

โดยเฉพาะอย่างยิง่ CYP1 ตวัอย่างเชน่ การเมแทบอลซิมึเพิ่มฤทธิข์องสารก่อมะเรง็กลุ่ม PAHs ผ่านวถิี 

CYP1A1/EH ได้สารเมแทบอไลทท์ีม่คีวามวอ่งไว  

บทบาทของ CYP1 ในกระบวนการเมแทบอลิซึมสารก่อมะเร็งใน PM2.5 มีความซับซ้อน

เนื่องจากการควบคุมการแสดงออกของ CYP1 เกี่ยวข้องกบั CYP อื่น และวถีีการควบคุมอื่น ๆ อาทิ 

estrogen receptor, glucocorticoid receptor และ nuclear factor erythroid 2-related factor 2 (NRF2) 

รวมถงึการซ้อนทบัของสบัสเตรตระหวา่ง CYPs ทีส่ามารถสง่ผลกระตุ้นสารก่อกลายพนัธุ ์ สารกอ่มะเร็ง 

และสารพษิต่อรา่งกาย 
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