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ABSTRACT 

 

        CD147 has a board expression on both hematopoietic and non-hematopoietic 

cells that is involved in many physiological functions. It is highly expressed on the 

surfaces of many kinds of cancer cells. Its overexpression can promote the 

progression and metastatic potentials of cancer via the interaction with various 

associated molecules. The scFv-M6-1B9 intrabody specific to CD147 or scFv-M6-

1B9 intrabody has a potential ability on lessening of CD147 cell surface expression, 

however, the subsequent effect of associated molecules which are MCT1, 31-

integrin, MMP-2 and MMP-9 are unknown. In the present study, we purposed to 

down-regulate CD147 cell surface expression on colorectal cancer or CaCo2 cells by 

scFv-M6-1B9 intrabody and investigated this effect on the expression of related 

molecules as well as metastatic phenotypes of cancer cells such as cell proliferation,



vii 
 

migration and invasion. The results showed that scFv-M6-1B9 intrabody reduced the 

expression of CD147 on CaCo2 cell surface by 50% resulting in mediate intracellular 

accumulation of MCT1 and decrease α3β1-integrin cell surface expression. In vitro, 

scFv-M6-1B9 intrabody also inhibited cell proliferation by 52% using MTT assay and 

demonstrated 40 % decreasing of cell migration by wound healing assays. Moreover, 

the influent of scFv-M6-1B9 intrabody on cell invasion was examined by Matrigel-

coated invasion assay. The result showed that scFv-M6-1B9 intrabody suppressed the 

invasion of CaCo2 cells by 64%. Nevertheless, there had no significantly effect on the 

activities and mRNA expression of MMP-2 and MMP-9 by Gelatin zymography and 

real-time qRT-PCR, respectively. In conclusion, scFv-M6-1B9 intrabody 

demonstrated a great potential to reduce CD147 expression and influence on MCT1 

and31 integrin expression. It also affects the proliferation, migration and invasion 

ability of CaCo2 cells. This may be utilized as a promising alternative approach for 

cancer gene therapy in the future.  
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บทคัดย่อ 

 

        CD147 เป็นโมเลกุลท่ีพบวา่มีการแสดงออกไดท้ัว่ไปทั้ง hematopoietic และ non 
hematopoietic cells ซ่ึงมีบทบาทเก่ียวขอ้งกบัการท าหนา้ท่ีต่างๆ ทางดา้นสรีรวทิยาของเซลล ์ และ
ยงัพบวา่มีการแสดงออกระดบัท่ีสูงในเซลลม์ะเร็งหลายชนิด การแสดงออกของ CD147 ท่ีเพิ่มมาก
ข้ึน จะส่งเสริมความสามารถในการพฒันา และการแพร่กระจายของเซลลม์ะเร็ง ผา่นการท างาน
ร่วมกบัโมเลกุลท่ีเก่ียวขอ้งหลายชนิด ซิงเก้ิล-เชน แวริเอเบิ้ลแฟรกเมน้ท ์ ท่ีจ  าเพาะต่อ CD147 หรือ 
scFv-M6-1B9 intrabody สามารถลดการแสดงออกของ CD147 บนผวิเซลลไ์ดอ้ยา่งมีประสิทธิภาพ 
อยา่งไรก็ตาม การลดการแสดงออกของ CD147 โดยอาศยั scFv-M6-1B9 intrabody ท่ีส่งผลต่อการ
แสดงออกของโมเลกุลท่ีเก่ียวขอ้งซ่ึงไดแ้ก่ MCT1, 31-integrin, MMP-2 และ MMP-9 ยงัไม่มี
การศึกษามาก่อน ในการศึกษาคร้ังน้ีมีวตัถุประสงคเ์พื่อลดการแสดงออกของ CD147 บนผวิ
เซลลม์ะเร็งล าไส้ใหญ่ ชนิด CaCo2 โดยอาศยั scFv-M6-1B9 intrabody  และท าการศึกษาผลการลด
การแสดงออกของ CD147 น้ี ต่อการแสดงออกของโมเลกุลท่ีเก่ียวขอ้ง รวมถึงผลต่อกระบวนการ
ต่างๆ ท่ีส่งเสริมการแพร่กระจายของเซลลม์ะเร็ง ซ่ึงไดแ้ก่ การเพิ่มจ านวน การเคล่ือนท่ี และการบุก
รุกของเซลลม์ะเร็งจากการศึกษาพบวา่ scFv-M6-1B9 intrabody สามารถลดการแสดงออกของ 
CD147 บนผวิเซลล ์CaCo2 ได ้50% ซ่ึงส่งผลต่อการคัง่ของ MCT1 ภายในไซโตพลาสสม และลด
การแสดงออกบนผวิเซลลข์อง α3β1-integrin เม่ือท าการศึกษาในหลอดทดลองพบวา่ scFv-M6-
1B9 intrabody มีผลยบัย ั้งการเพิ่มจ านวนของเซลลม์ะเร็งได ้52% โดยอาศยัเทคนิค MTT assay และ 
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ส่งผลต่อการเคล่ือนท่ีท่ีลดลงของเซลลม์ะเร็ง 40% เม่ือท าการศึกษาดว้ยเทคนิค wound-healing 
assay รวมถึงการศึกษาผลต่อการบุกรุกของเซลลม์ะเร็ง ดว้ยเทคนิค Matrigel-coated invasion assay 
พบวา่ scFv-M6-1B9 intrabody ลดการบุกรุกของเซลลม์ะเร็งได ้ 64% ในขณะท่ีไม่มีผลต่อกิจกรรม
ของเอนไซมแ์ละการแสดงออกในระดบั mRNA ของMMP-2 และ MMP-9 จากการศึกษาดว้ย
เทคนิค Gelatin Zymography และ real-time qRT-PCR ตามล าดบั จากการศึกษาในคร้ังน้ีแสดงให้
เห็นวา่ scFv-M6-1B9 intrabody สามารถลดการแสดงออกของ CD147 ไดอ้ยา่งมีประสิทธิภาพและ
ยงัมีอิทธิพลต่อการแสดงออกของ MCT1 และ α3β1-integrin รวมถึงกระบวนการเพิ่มจ านวน การ
เคล่ือนท่ี และการบุกรุกของเซลลม์ะเร็งล าไส้ใหญ่ ชนิด CaCo2 ดงันั้น scFv-M6-1B9 intrabody จึง
อาจน ามาใชเ้พื่อเป็นอีกทางเลือกหน่ึงในการรักษาโรคมะเร็งดว้ยยนีบ าบดัในอนาคต 


