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บทคดัย่อ 

แคดเมียมเป็นโลหะหนักที่มีความเป็นพิษ พบได้ทั่วไปในสิ่งแวดล้อมโดยเฉพาะในเมืองใหญ่ที่มีมลภาวะทางอากาศ และแหล่งที่

ส าคัญแหล่งหน่ึงของแคดเมียมในสิ่งแวดล้อมมาจากควันบุหร่ี แคดเมียมท าให้เกิดความเป็นพิษต่อตับ ไต และระบบไหลเวียนโลหิต 

รวมทั้งอวัยวะสบืพันธุ์ ได้แก่ รก อัณฑะ และรังไข่ของมนุษย์ การได้รับแคดเมียมในหญิงตั้งครรภ์อาจส่งผลร้ายต่อการเจริญเติบโตของ

ทารกในครรภ ์การศกึษานี้จึงมีวัตถุประสงค์ในการทดสอบผลของแคดเมียมต่อเซลล์รก โดยเลือกเซลล์เพาะเล้ียงเซลล์รกของมนุษย์ชนิด 

JEG-3 choriocarcinoma เป็นโมเดลส าหรับการศึกษา โดยเซลล์จะถูกน ามาทดสอบด้วยสารแคดเมียม (CdCl2) ที่ความเข้มข้นต่างๆ 

เป็นเวลา 24 ช่ัวโมง เพ่ือตรวจวัดผลด้านความเป็นพิษของแคดเมียมต่ออัตราการอยู่รอดของเซลล์ ด้วยเทคนิค 3-(4, 5-dimethylthiazol-2-yl) 

-2, 5-diphenyltetrazolium bromide (MTT) วิเคราะห์ปริมาณแคดเมียมที่ได้รับเข้าสู่เซลล์ โดยเทคนิค inductively coupled plasma-

mass spectrometry (ICP-MS) และผลของแคดเมียมต่อการเปล่ียนแปลงการแสดงออกของยีนเมทลัโลไธโอนีน (MT) และฮีมออกซี

จีเนส-1 (HO-1) โดยวิธ ีreverse transcription-polymerase chain reaction (RT-PCR) จากการศึกษาพบว่าอัตราการอยู่รอดของเซลล์

ที่ได้รับแคดเมียมที่ความเข้มข้น 0.049 ไมโครโมลาร์ไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อเทยีบกบักลุ่มควบคุม ในขณะที่เซลล์

ซ่ึงได้รับแคดเมียมที่ความเข้มข้น 0.159, 0.78, 3.125, 6.25  และ 12.5 ไมโครโมลาร์ มีอัตราการอยู่รอดลดลงอย่างมีนัยส าคัญทาง

สถิติ (p < 0.05) เมื่อเทยีบกับกลุ่มควบคุม และความเข้มข้นของแคดเมียมที่สามารถยับยั้งอัตราการอยู่รอดของเซลล์ได้ร้อยละ 50 

(IC50) เท่ากบั 0.878 ไมโครโมลาร์ หลังจากเซลล์ได้รับแคดเมียมเป็นเวลา 24 ช่ัวโมง ผลการวัดปริมาณแคดเมียมภายในเซลล์ พบว่า 

ปริมาณแคดเมียมภายในเซลล์เพ่ิมมากขึ้ นสัมพันธ์กับความเข้มข้นของแคดเมียมที่เซลล์ได้รับ นอกจากน้ียังพบว่า เมื่อเซลล์ได้รับ

แคดเมียมในปริมาณต ่าจะเกิดการกระตุ้นให้มีการแสดงออกของยีน MT และ HO-1 เพ่ิมมากขึ้นอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p<0.05) 

การศกึษาคร้ังน้ีแสดงให้เหน็ว่าแคดเมียมมีผลท าให้เกดิการตายของเซลล์ JEG-3 และการกระตุ้นการแสดงออกของยีน MT และ HO-1 

ซ่ึงอาจเป็นกลไกการตอบสนองเพื่อการปกป้องเซลล์จากพิษของแคดเมียม 

 

ค าส าคญั: แคดเมียม  เซลล์เพาะเลี้ยงเซลล์รกชนิดเจอจีี-3  เมทลัโลไธโอนีน  ฮีมออกซีจีเนส-1 

 

Abstract 

Cadmium (Cd) is a toxic heavy metal that is widely distributed in the air polluted city areas, and one of its important sources 

in the environment is from cigarette smoking. Cd is toxic to various human organs such as liver, kidney, blood circulation, and to 

reproductive systems such as placentas, testes, and ovaries. Cd exposure during pregnancy may affect fetal growth and 

development. In this study, we aimed to examine the effect of Cd on placental cells, using JEG-3 cell, a human choriocarcinoma 

cell line, as a model of study. Cells were treated with various concentrations of CdCl2 for 24 hours, before the cells viability 

was measured by 3-(4, 5-dimethylthiazol-2-yl)-2, 5-diphenyltetrazolium bromide (MTT) assay, cellular Cd accumulation by 

inductively coupled plasma-mass spectrometry (ICP-MS) technique, and changes in metallothionein (MT) and heme 

oxygenase-1 (HO-1) gene expression by reverse transcription polymerase chain reaction (RT-PCR). The results showed that 
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cell viability of JEG-3 cells treated with Cd at a concentration of 0.049 µM was not statistically significant compared to control; 

whereas, at concentrations of 0.159, 0.78, 3.125, 6.25, and 12.5 µM significantly decreased cell viability (p<0.05)  was 

observed compared to control. The Cd concentration required for 50% inhibition of cell viability (IC50) of JEG-3 cells was 

0.878 µM after 24 hours incubation.  In Cd-treated cells, the increase in cellular Cd accumulation was concentration-

dependent. In addition, the expression of MT and HO-1 after low level Cd exposure were found to significantly increase 

(p<0.05). These results strongly suggest that Cd exposure causes Cd-induced lethality and induction of MT and HO-1 

expression which may be responsive effects to protect cells against Cd toxicity. 

 

Keywords:  cadmium, choriocarcinoma cell line JEG-3, metallothionein, heme oxygenase-1 

  

บทน า 

 

แคดเมียมเป็นโลหะหนักพบได้ทั่วไปในสิ่งแวดล้อม 

และจากอุตสาหกรรมหลายประเภทได้แก่ การท าเหมือง

แร่สงักะส ีและตะกั่ว (Muntau, & Baudo, 1992) การ

ผลิตพีวีซี เม็ดสี แบตเตอร่ี และปุ๋ยฟอสเฟต (Jarup,  

Berglund, Elinder, & Vahter, 1998) แคดเมียมเข้าสู่

ร่างกายได้ทั้งทางการกิน การหายใจ และทางผิวหนัง 

อัตราการดูดซึมขึ้ นอยู่กับชนิดของสิ่งมีชีวิต อายุ การ

ตั้งครรภ์ และภาวะโภชนาการ (Reproductive and 

Cancer Hazard Assessment Section (RCHAS), 

1996) และการได้รับควันบุหร่ีอาจท าให้ได้รับแคดเมียม

ในปริมาณสงูได้ถงึคร่ึงหนึ่งของแคดเมยีมที่ได้รับทั้งหมด 

(Satarug, & Moore, 2004) ทั้งนี้ องค์การอนามัยโลก 

องค์ ก า รอ าห า รและ เ กษตรแ ห่ ง สหประ ช า ช าต ิ

(FAO/WHO, 1989 and 1993) ได้ก าหนดปริมาณ

แคดเมียมที่ ม นุษย์ ไ ด้รับไ ม่ควรเกินสัปดาห์ละ 7 

ไมโครกรัมต่อน า้หนักตวั 1 กโิลกรัม 

ค่าครึ่งชีวิต (half-life) ของแคดเมียมในร่ายกาย

มนุษย์มีเวลานานถึง 30 ปี จึงท าให้การสะสมแคดเมียม

ในร่างกายมากขึ้ นตามอายุ พิษของแคดเมียมท าให้

เกดิผลเสยีต่อเซลล์และอวัยวะต่างๆ ของร่างกาย ได้แก่ 

กระดูก (Godt, et al., 2006) ตับ (Jarup, et al., 

1998; Harstad, & Klaassen, 2002) ไต (Barbier, 

Jacquillet, Tauc, Cougnon, & Poujeol, 2005) ปอด 

หลอดเลือดหัวใจ และระบบสบืพันธุ์ (Fowler, 2009) 

นอกจากนี้ ยังมีผลต่อการสร้างสเปิร์ม (Leoni, et al., 

2002) การฝังตัวของตัวอ่อน (Yu, Tam, & Chan, 

1985) ท าให้เกดิการอกัเสบ (Kataranovski, et al., 

2009) และการเกิดอนุมูลอิสระ (reactive oxygen 

species; ROS) (Chen, Liu, & Huang, 2008) การสะสม

ของแคดเมียมในรกอาจมีผลท าให้การท างานของรก

ผิดปกติ ส่งผลต่อการขนส่งสารอาหารหรือแร่ธาตุที่

จ าเป็นไปยังทารก และอาจมีผลต่อพัฒนาการและการ

เจริญเติบโตของทารกได้ (Ronco, et al., 2009) จาก

รายงานการศึกษาในสัตว์ทดลองพบว่าการไ ด้รับ

แคดเมียม 50-100 ppm ขณะตั้งท้อง สามารถรบกวน

หน้าที่การท างานปกติของรกที่ท าให้การขนส่งธาตุเหลก็

และสงักะส ี(Sorell, & Graziano, 1990) รวมทั้งการ

ขนส่งแคลเซียมไปยังตัวอ่อนลดลง (Stulc, Stulcova, & 

Svihovec, 1990) ซึ่งส่งผลต่อการขาดธาตุที่จ าเป็น

เหล่านี้  และมผีลต่อการพิการตั้งแต่ก าเนิดของตัวอ่อนได้ 

(Hanlon, Ferm, & Mc Lain, 1989) นอกจากนี้ ยังพบ

การเกดิภาวะโลหิตจางของตวัอ่อน (Sorell, & Graziano, 

1990) ซึ่งเป็นปัจจัยหนึ่งของการเจริญเติบโตของตัว

อ่อนขณะตั้งท้องที่ช้าลงด้วย (Webster, 1978) จากผล

การศึกษาทั้งในหนู rat (Ronco, et al., 2009) และใน

มนุษย์ (Llanos, & Ronco, 2009) แสดงให้เหน็ว่าการ

ลดลงของน า้หนักของลูกหนู rat (Ronco, et al., 2009) 

และ ทารกแรกเกดิ (Llanos, & Ronco, 2009) มี

คว ามสัม พันธ์กับร ะดับแคดเมียมที่ ส ะสมในรก 

แคดเมียมยังส่งผลให้เกิดการเปล่ียนแปลงของระดับ

โปรตีนต่างๆ ภายในเซลล์ที่ได้รับแคดเมียมด้วย เช่น 

การกระตุ้นโปรตนีที่เกี่ยวข้องกบัการปกป้องเซลล์จากพิษ

ของแคดเมียม และกระบวนการตายของเซลล์ ได้แก่ 

metallothionein (MT), heat shock protein (Hsp) 70 

และ heme oxygenase (HO) -1 เป็นต้น (Kusakabe, et 

al., 2008) โปรตีน MT เป็นโปรตีนที่ช่วยปกป้องเซลล์

จากพิษของแคดเมียม โดยเมื่อแคดเมียมถูกดูดซึมเข้าสู่

ร่างกายแล้วจะกระจายตวัไปยังเนื้อเยื่อต่างๆ ของร่างกาย
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ผ่านทางกระแสเลือด แคดเมยีมในร่างกายที่อยู่ในรูปของ

ไอออน (Cd2+) สามารถจับกับกรดอะมิโนซิสเตอีน 

(cysteine) ในโมเลกุลของโปรตีน MT และเกิดเป็น

สารประกอบเชิงซ้อน (Cd-MT) (Klaassen, Liu, & 

Choudhuri, 1999) ท าให้ลดความเป็นพิษของ

แคดเมียมต่อเซลล์และอวัยวะต่างๆ ของร่างกายได้ 

(Kondo, Woo, Michalska, Choo, & Lazo, 1995) ใน

เซลล์รกของมนุษย์พบว่ามีการแสดงออกของยีน MT 

(Goyer, Haust, & Cherian 1992) และเมื่อเซลล์ได้รับ

แคดเมียมจะกระตุ้นให้มีการแสดงออกของยีน MT มาก

ขึ้ นเพ่ือลดความเป็นพิษต่อเซลล์รกและป้องกันไม่ให้

แคดเมียมผ่านจากแม่ไปยังทารกในครรภ์ (Kippler, 

Hoque, Raqib, Ö hrvik, Ekström, & Vahter,  2010) 

จากการศึกษาพบว่าแคดเมียมท าให้มีระดับของอนุมูล

อสิระเพ่ิมมากขึ้นซึ่งส่งผลให้เกดิภาวะเครียดออกซิเดชั่น 

(oxidative stress) (Thé venod, 2009) ชักน าให้เกิด

กระบวนการ lipid peroxidation ของไขมันที่เย่ือหุ้มเซลล์ 

เกิดการออกซิไดซ์ชีวโมเลกุล เช่น โปรตีน และดีเอน็เอ 

ส่งผลท าให้เซลล์ถูกท าลาย (Dally, & Hartwig, 1997) 

การวัดการสร้างโปรตีน HO-1 ถูกน ามาใช้เป็นตัวชี้ วัด

ทางชีวภาพ (biomarker) ของการเกิดภาวะเครียด      

ออกซิเดชั่น (Ossola, & Tomaro, 1995) HO-1 มี

หน้าที่เกี่ยวข้องกับการต้านออกซิเดชั่น (antioxidant) 

ภายในเซลล์ (Stocker, 2004; Takeda, Ishizawa,  

Sato, Yoshida, & Shibahara, 1994) มีรายงาน

การศึกษาพบว่าแคดเมียมกระตุ้นให้มีการแสดงออกของ

ยีน HO-1 ในเซลล์ไต (Tokumoto, Lee, Fujiwara, & 

Satoh, 2013) และเซลล์ปอด (Kitajima, Hirano, & 

Suzuki, 1999) ของหนู อย่างไรกต็ามการศึกษาผลของ

แคดเมียมต่อโปรตีน HO-1 ในเซลล์ระบบสืบพันธุย์ังมี

น้อย ผลการศึกษาโดย Kusakabe, et al. (2008) พบว่า

เมื่อเซลล์เซอร์โทไล (sertoli cell) ซึ่งเป็นเซลล์ช่วยใน

การยึดเกาะของเซลล์สืบพันธุ์ของหนู เพศผู้ ไ ด้รับ

แคดเมียมเป็นเวลานาน 24 ชั่วโมง จะกระตุ้นให้มีการ

สร้างโปรตนี HO-1 เพ่ิมมากขึ้น 

งานวิจัยนี้ จึงมีวัตถุประสงค์ในการศึกษาผลของ

แคดเมียมที่มีต่อการอยู่รอดของเซลล์ การสะสมของ

แคดเมียมภายในเซลล์ และการแสดงออกของยีน MT 

และ HO-1 ในเซลล์ โดยใช้เซลล์เพาะเลี้ ยงเซลล์รกชนิด 

JEG-3 (JEG-3 choriocarcinoma cells) ของคนเป็น

โมเดลในการศึกษา เซลล์ชนิดนี้ มีลักษณะทางสัณฐาน

วิทยา (morphology) แบบเซลล์โทรโฟบลาสท ์ชนิดซิน

ไซโตโทรโฟบลาสท ์ซึ่งมบีทบาทส าคญัในการแลกเปล่ียน

สารอาหารต่างๆ ระหว่างแม่และทารกในครรภ์ ความ

เข้าใจกลไกการป้องกันการท าลายของเซลล์รกจากพิษ

ของแคดเมยีม อาจน าไปใช้ประโยชน์เพ่ือเป็นแนวทางใน

การป้องกัน และ/หรือส่งเสริมคุณภาพชีวิตโดยเฉพาะ

กลุ่มหญิงตั้งครรภ์ที่อาจมีความความเสี่ยงต่อการได้รับ

สารพิษแคดเมยีมโดยทั้งทางตรงและทางอ้อม 

 

วสัดุอุปกรณแ์ละวิธีการ 

 

1. งานวิจัยนี้ ใช้เซลล์รกชนิด JEG-3 choriocarcinoma 

ของคน (human choriocarcinoma cell line JEG-3) 

จากบริษัท ATCC (HTB-36, Rockville, USA) อาหาร

ที่ใช้เล้ียงเซลล์ JEG-3 คือ Minimum Essential 

Medium Eagle (MEM) (Biochrome AG, Berlin) ที่

เติม L-glutamine [2 mM],  fetal bovine serum 

(FBS) [10%] (Biochrome AG, Berlin), ยาปฏชิีวนะ 

penicillin G [100 U/ml] และ streptomycin-sulfate 

[100 g/ml] (Biochrome AG, Berlin) โดยเพาะเลี้ ยง

ในขวดเลี้ ยงเซลล์พลาสติกขนาด 75 ตารางเซนติเมตร 

(SPL, Korea) และบ่มในตู้ เพาะเลี้ ยง (Faster BHA72, 

Holten) ที่ควบคุมความชื้ น ณ อุณหภูมิ 37 องศา

เซลเซียส ภายใต้สภาวะ 5% CO
2
 

2. การทดสอบความเป็นพิษของแคดเมียมต่อการ

อยู่รอดของเซลล์ (cell viability) JEG-3 ด้วยวิธ ี3-(4, 

5-dimethylthiazol-2-yl)-2, 5-diphenyltetrazolium 

bromide (MTT) assay ท าการเพาะเลี้ ยงเซลล์ความ

เข้มข้น 1.3x10
4
 cells/ml ใน 96-well plate (Corning, 

USA) แล้วบ่มในตู้ เพาะเลี้ ยงที่ควบคุมความชื้ น ณ 

อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส ภายใต้สภาวะ 5% CO
2
 

เป็นเวลา 48 ชั่วโมง จากนั้นน าสารละลายแคดเมียมที่

เตรียมให้มีความเข้มข้นก่อนเจือจาง (CdCl
2
 stock 

solution) ในน า้กลั่นปราศจากเชื้ อ (ความเข้มข้น 100 

ไมโครโมลาร์) มาเจือจางด้วยอาหารเลี้ ยงเซลล์จนได้

ความเข้มข้นสดุท้าย คอื 0.049, 0.159, 0.78, 3.125, 

6.25 และ 12.5 ไมโครโมลาร์ จ านวน 100 ไมโครลิตร
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ต่อหลุม (well) โดยมเีซลล์ที่เตมิเฉพาะอาหารเล้ียงเซลล์

เป็นกลุ่มควบคุม น าไปบ่มในตู้ เพาะเลี้ ยงเซลล์อีกครั้ง

เป็นเวลา 24 ชั่วโมง จากนั้นดูดสารละลายทั้งหมดทิ้ ง 

แล้วเติมอาหารเล้ียงเซลล์ใหม่ที่ไม่มี FBS จ านวน 100 

ไมโครลิตร และเติมสารละลาย MTT ความเข้มข้น 5 

มลิลิกรัม/มลิลิลิตร จ านวน 20 ไมโครลิตรลงไปในแต่ละ

หลุม น าไปบ่มที่อุณหภมูิ 37 องศาเซลเซียสเป็นเวลา 2 

ชั่วโมง ดูดสารละลายทั้งหมดทิ้ งและเติมสารละลาย 

dimethylsulfoxide (DMSO, Sigma) จ านวน 150 

ไมโครลิตร ลงไปในทุกหลุมผสมให้เข้ากัน วัดค่าการ

ดูดกลืนแสงด้วยเครื่ อง ELISA plate reader 

(Labsystems, Finland) ที่ความยาวคล่ืน 540 นาโน

เมตร (A
540

) และค านวณเปอร์เซน็ต์อัตราการอยู่รอด

ของเซลล์ (% cell viability) ได้จากสตูร 

 

%cell viability = A
540

 (เซลล์ที่ได้รับแคดเมยีม) x 100 

  A
540

 (เซลล์กลุ่มควบคุม) 

ค านวณหาค่าความเข้มข้นของแคดเมียมที่สามารถยับย้ัง

อัตราการอยู่รอดของเซลล์ได้ร้อยละ 50 (IC50) 

หลังจากเซลล์ได้รับแคดเมียมเป็นเวลา 24 ชั่วโมง ด้วย

โปรแกรม GraphPad (Prism, USA) 

3. การวิ เคราะห์ปริมาณแคดเมียมภายในเซลล์ 

JEG-3 ด้วยเทคนิค inductively coupled plasma-mass 

spectrometry (ICP-MS) เพาะเลี้ ยงเซลล์ความเข้มข้น 

7.0x10
5
 cells/ml ในขวดเลี้ ยงเซลล์พลาสติกขนาด 25 

ตารางเซนติเมตร (SPL, Korea) แล้วบ่มในตู้ เพาะเลี้ ยง

ที่ควบคุมความชื้ น ณ อุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส 

ภายใต้สภาวะ 5% CO
2
 เ ป็นเวลา 48-60 ชั่ ว โมง 

จากนั้นเติมสารละลายแคดเมียมความเข้มข้นต่างๆ ที่

เตรียมในอาหารเลี้ ยงเซลล์ คือ 3.125, 12.5, 50 และ 

100 ไมโครโมลาร์ จ านวน 5 มิลลิลิตร โดยมีเซลล์ที่เติม

เฉพาะอาหารเลี้ ยงเซลล์เป็นกลุ่มควบคุม น าไปบ่มในตู้

เพาะเลี้ ยงเซลล์อีกครั้งเป็นเวลา 24 ชั่วโมง จากนั้นขูด 

(scrap) เซลล์ ให้หลุดออกจากพ้ืนผิวภาชนะ และน า

สารละลายเซลล์ทั้งหมดไปป่ันเหวี่ยงที่ความเรว็ 3000 g 

(Thermo Scientific Heraeus Labofuge 400R, USA) 

อุณหภมูิ 4 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 5 นาท ีจากนั้นล้าง

ตะกอนเซลล์ด้วยสารละลาย phosphate buffered saline 

(PBS) จ านวน 2 ครั้ง เติมสารละลาย 20% กรดไนตริก 

จ านวน 5 มิลลิลิตร เพ่ือย่อยเซลล์ และส่งวิเคราะห์

ปริมาณแคดเมียมภายในเซลล์ด้วยเทคนิค ICP-MS ณ 

บริษัท ห้องปฏิบัติการกลาง (ประเทศไทย) จ ากัด 

จังหวัดเชียงใหม่ 

4. การวัดการแสดงออกของยีน MT และ HO-1 

โดยเทคนิค reverse transcription-polymerase chain 

reaction (RT-PCR) เพาะเลี้ ยงเซลล์ความเข้มข้น 

5.0x10
5
 cells/ml ใน 6-well plate (SPL, Korea) แล้ว

บ่มในตู้ เพาะเลี้ ยงที่ควบคุมความชื้ น ณ อุณหภูมิ 37 

องศาเซลเซียส ภายใต้สภาวะ 5% CO
2
 เป็นเวลา 48 

ชั่วโมง จากนั้นเติมสารละลายแคดเมียมความเข้มข้น

ต่างๆ ที่เตรียมในอาหารเล้ียงเซลล์ คือ 0.049, 0.159, 

0.3 และ 0.78 ไมโครโมลาร์ จ านวน 2 มิลลิลิตร โดยมี

เซลล์ที่ เติมเฉพาะอาหารเล้ียงเซลล์เป็นกลุ่มควบคุม 

น าไปบ่มในตู้ เพาะเลี้ ยงเซลล์อกีครั้งเป็นเวลา 24 ชั่วโมง 

(ตามระยะเวลาที่ใช้ทดสอบในข้อ 2 และ 3) จากนั้นน า

เซลล์ที่ได้จากการทดสอบมาสกัด total RNA ตามวิธีที่

แนบมากับชุดน ้ายาของ TRI reagent (Molecular 

Research Center, USA) วัดปริมาณของ total RNA ที่

สกดัได้ด้วยเครื่อง NanoDrop 1000 spectrophotometer 

(Thermo Fisher Scientific, U.S.A.) น า total RNA 

ปริมาณ 500 นาโนกรัม มาสังเคราะห์ complementary 

DNA (cDNA) ด้วยวิธกีารสงัเคราะห์ของ ReverTra 

Ace-α- (TOYOBO, Japan) คือ บ่มสารละลายที่

อุณหภูมิ 30 องศาเซลเซียส นาน 10 นาที ที่อุณหภูม ิ

42 องศาเซลเซียส นาน 20 นาที และ ที่อุณหภูมิ 99 

องศาเซลเซียส นาน 5 นาที ตามล าดับ cDNA ที่ได้

สามารถน าไปใช้เป็นสารตั้งต้นในการทดสอบด้วยวิธ ี

PCR ต่อไป 

ส าหรับ primers ของยีนเป้าหมายที่ต้องการทดสอบ

คอื MT และ HO-1 รวมทั้งยีนมาตรฐานที่เป็น house- 

keeping gene; 18S rRNA มลี าดบัเบส ดงันี้   

MTF; 5’GCACCTCCTGCAAGAAAAGCT3’, 

MTR; 5’GCAGCCTTGGGCACACTT3’ (68bp), 

HO-1F; 5’CAGGCAGAGAATGCTGAG3’, 

HO-1R; 5’GCTTCACATAGCGCTGCA3’ 

(271bp) (Yoshida, et al., 1988), 18S rRNAF; 
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5’CGGAACTGAGGCCATGATTA3’, และ 18S 

rRNAR; 5’TGGTCGGAACTACGACGGTA3’ 

(181bp) 

ปฏิกิริยา PCR ด าเนินการตามวิธีที่แนบมากับชุด

น า้ยาของ RBC (RBC Bioscience, Taiwan) ขั้นตอน

ปฏิกริิยา PCR ในเครื่อง PCR (GeneAmp PCR 

system9700, USA) คือ 95 องศาเซลเซียส 2 นาท ี 

จากนั้น 95 องศาเซลเซียส 30 วินาท,ี 58 องศาเซลเซียส 

60 วินาท ีและ 72 องศาเซลเซียส 60 วินาท ีจ านวน 30 

รอบและ 72 องศาเซลเซียส 5 นาท ีตรวจวัดแถบ DNA 

บน 2.0% agarose gel (Biobasic, Canada) ที่ผสมสี

ฟลูออเรสเซนต์ (iNtRON Biotechnology, Korea) เพ่ือ

ย้อมแถบ DNA จากนั้นประเมินและวิเคราะห์ความเข้ม

ของแถบ DNA ด้วยวิธกีาร densitometry analysis โดย

ใช้โปรแกรมวิเคราะห์ภาพถ่าย imageJ (National 

Institutes of Health) และใช้ 18SrRNA ในการ 

normalize การแสดงออกของยีนเป้าหมาย 

5. การวิเคราะห์ทางสถิติ งานวิจัยนี้ เป็นการศึกษา

เปรียบเทยีบค่าเฉล่ีย  SD ระหว่างกลุ่มทดสอบ (เซลล์

ที่ได้รับแคดเมียม) และกลุ่มควบคุม (เซลล์ที่ไม่ได้รับ

แคดเมียม) ค านวณโดยใช้โปรแกรม SPSS (U.S.A.) 

ซึ่ งวิเคราะห์ด้วย การวิเคราะห์ความแปรปรวนแบบ 

ทางเดียว (analysis of variance; One-Way ANOVA, 

LSD method) และก าหนดค่า p<0.05 เป็นค่านัยส าคัญ

ทางสถติ ิ

 

ผลการศึกษา 

 

จากการศึกษาพบว่า การอยู่รอดของเซลล์เมื่อได้รับ

แคดเมียมความเข้มข้น 0.159, 0.78, 3.125, 6.25 

และ 12.5 ไมโครโมลาร์ ลดลงอย่างมีนัยส าคัญทางสถิต ิ

(p<0.05) เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม (รูปที่ 1) 

และความเข้มข้นของแคดเมียมที่สามารถยับย้ังอตัราการ

อยู่รอดของเซลล์ได้ร้อยละ 50 (IC
50
) เท่ากบั 0.878 ไม

โครโมลาร์ หลังจากเซลล์ได้รับแคดเมียมเป็นเวลา 24 

ชั่วโมง จากผลการวิเคราะห์ปริมาณแคดเมียมในเซลล์ 

JEG-3 ด้วยเทคนิค IC-PMS แสดงให้เห็นว่าเซลล์ 

JEG-3 รับแคดเมียมเข้าสู่เซลล์ได้เพ่ิมมากขึ้นตามความ

เข้มข้นของแคดเมียมที่ได้รับ (concentration-dependent 

manner) โดยเซลล์ที่ถูกเล้ียงในอาหารที่มีแคดเมียม

ความเข้มข้น 50 และ 100 ไมโครโมลาร์ จะมีปริมาณ

แคดเมียมในเซลล์เพ่ิมมากขึ้นอย่างมีนัยส าคัญทางสถิต ิ

(p<0.05) เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมและกลุ่มที่

ได้รับแคดเมียมความเข้มข้น 3.125 และ 12.5 ไมโคร

โมลาร์ ตามล าดบั (รปูที่ 2) 

 
 

รูปท่ี 1 ความมีชีวิตรอด (% cell viability) ของเซลล์ JEG-3 

เมื่อได้รับแคดเมียมความเข้มข้นต่างๆ (0.049, 0.159, 

0.78, 3.125, 6.25 และ 12.5 ไมโครโมลาร์) (* แสดง

ค่าแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p<0.05) เมื่อเทยีบ

กับกลุ่มควบคุม (control)) (ค่าที่แสดงเป็นค่าเฉล่ีย  

 SD ของชุดข้อมูล 2 ชุด) 

 

 
 

รูปที่ 2 ปริมาณแคดเมียมภายในเซลล์ JEG-3 โดยวิธี ICP-

MS หลังจากเซลล์ได้รับแคดเมียมความเข้มข้นต่างๆ 

(3.125, 12.5, 50 และ 100 ไมโครโมลาร์) (*, #, 

$ แสดงค่าแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ 

(p<0.05) เมื่ อเทียบกับกลุ่มควบคุม และกลุ่มที่

ได้รับแคดเมียมความเข้มข้น 3.125 และ 12.5 ไม

โครโมลาร์ ตามล าดับ) (ค่าที่แสดงเป็นค่าเฉล่ีย  

SD ของชุดข้อมูล 2 ชุด) 
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นอกจากนี้พบว่า การแสดงออกของยีน MT เพ่ิมมาก

ขึ้นอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p<0.05) ในเซลล์ที่ได้รับ

แคดเมียมความเข้มข้น 0.159, 0.3 และ 0.78 ไมโคร

โมลาร์ (รูปที่  3) ส่วนการแสดงออกของยีน HO-1 

พบว่ามีการเพ่ิมขึ้นอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p<0.05) 

เฉพาะในเซลล์ที่ได้รับแคดเมียมความเข้มข้น 0.78 ไม

โครโมลาร์ เมื่อเปรียบเทยีบกบักลุ่มควบคุม (รปูที่ 4) 

 

 
รูปท่ี 3 (A) ผลการวิเคราะห์การแสดงออกของยีน MT (68bp) และยีน 18S rRNA (181bp) ด้วยเทคนิค RT-PCR บน 2% agarose 

gel ของเซลล์ JEG-3 ที่ได้รับแคดเมียมความเข้มข้นต่างๆ (0.049, 0.159, 0.3 และ 0.78 ไมโครโมลาร์) และ (B) กราฟการ

แสดงออกของยีน MT (จากการวัดความเข้มของแถบดีเอน็เอด้วยวิธีการ densitometry analysis โดยใช้โปรแกรมวิเคราะห์

ภาพถ่าย imageJ) ของเซลล์ JEG-3 ที่ได้รับแคดเมียมความเข้มข้นต่างๆ กัน (*,#,$, แสดงความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญ

ทางสถิติ (p<0.05) เมื่อเทยีบกับกลุ่ม control และกลุ่มที่ได้รับแคดเมียมความเข้มข้น 0.049, 0.159 และ 0.3 ไมโครโมลาร์ 

ตามล าดับ) (ค่าที่แสดงเป็นค่าเฉล่ีย  SD ของชุดข้อมูล 2 ชุด) 

 

 

รูปท่ี 4 (A) ผลการวิเคราะห์การแสดงออกของยีน HO-1 (271bp) และยีน 18S rRNA (181bp) ด้วยเทคนิค RT-PCR บน 2% 

agarose gel ของเซลล์ JEG-3 ที่ได้รับแคดเมียมความเข้มข้นต่างๆ (0.049, 0.159, 0.3 และ 0.78 ไมโครโมลาร์) และ 

(B) กราฟการแสดงออกของยีน HO-1 (จากการวัดความเข้มของแถบดีเอน็เอด้วยวิธีการ densitometry analysis โดยใช้

โปรแกรมวิเคราะห์ภาพถ่าย imageJ) ของเซลล์ JEG-3 ที่ได้รับแคดเมียมความเข้มข้นต่างๆ กัน (* แสดงความแตกต่าง

อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p<0.05) เมื่อเทยีบกบักลุ่ม control) (ค่าที่แสดงเป็นค่าเฉล่ีย  SD ของชุดข้อมูล 2 ชุด) 
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อภิปรายผลการศึกษา 
 

จากผลจากการศึกษาเซลล์เพาะเลี้ ยงเซลล์รก JEG-3 

สามารถน าแคดเมยีมเข้าสู่ภายในเซลล์ได้เพ่ิมมากขึ้นตาม

ความเข้มข้นของแคดเมียมที่สูงขึ้ น ซึ่ งสอดคล้องกับ

การศึกษาของ Lin, et al. (1997) และแคดเมียมที่

ได้รับมีผลต่ออตัราการอยู่รอดของเซลล์ โดยพบว่าเซลล์

ที่ได้รับแคดเมียมความเข้มข้นสงู (3.125-12.5 ไมโคร

โมลาร์) ท าให้เซลล์มีอัตราการอยู่รอดน้อยกว่าเซลล์ที่

ได้รับแคดเมยีมความเข้มข้นต ่า (0.049-0.78 ไมโครโม

ลาร์) มีผลการศึกษาที่ผ่านมาแสดงให้เห็นว่าแคดเมียม

สามารถเหนี่ยวน าท าให้เซลล์เกิดการตายได้โดยผ่าน

กระบวนการอะพอพโทซิส (apoptosis) และ/หรือเนโครซิส 

(necrosis) (Di Sant’Agnese, et al., 1983; Hamada, 

Tanimoto, & Sasaguri, 1997; Lohmann, & Beyersmann, 

1994; Prozialeck, & Lamar, 1995; Xu, et al., 1996) 

ทั้ งนี้ ผลที่ ท า ใ ห้ เกิดการตายของเซลล์โดยทั้ งสอง

กระบวนการนี้ขึ้นอยู่กบัความเข้มข้นและระยะเวลาที่เซลล์

ได้รับแคดเมียม และชนิดของเนื้ อเยื่ อที่ใช้ในการศึกษา 

(Hamada, et al., 1997) จากผลการศึกษาโดย Di 

Sant’Agnese, Jensen, Levin, & Miller, (1983) พบว่า

เมื่อน าเซลล์รกชนิด โทรโฟบลาสท ์(trophoblast) ของ

หนูมาฉีดด้วยแคดเมียมที่มีความเข้มข้น 40 ไมโครโม

ลาร์ต่อน า้หนักตัว 1 กโิลกรัม ส่งผลให้เซลล์เกดิการตาย

แบบอะพอพโทซิส โดยพบการการเปล่ียนแปลงของนิ

วคลีโอลัสและมีการจับตัวเป็นก้อนของโครมาติน และ

จากการศึกษาในเซลล์เพาะเลี้ ยงเซลล์รก JEG-3 พบว่า

ทั้งเซลล์กลุ่มควบคุมและเซลล์ที่ได้รับแคดเมียมความ

เข้มข้นต ่า (0.04-0.64 ไมโครโมลาร์) มีการตายของ

เซลล์แบบอะพอพโทซิสในระดับต ่า (ร้อยละ 5) เท่ากัน 

(Lin, et al., 1997) ส าหรับการศึกษาครั้งนี้ ไม่ได้ท าการ

ตรวจสอบการตายแบบอะพอโทซิสของเซลล์ แต่พบว่า

เซลล์ที่ได้รับแคดเมียมความเข้มข้นสงู (≥ 3.125 ไม

โครโมลาร์) มีการเปล่ียนแปลงรูปร่างเป็นรูปกระสวย

หรือทรงกลม และมีการหลุดออกจากพ้ืนผิวภาชนะและ

เซลล์ที่อยู่รอบข้าง เมื่อเทยีบกบัเซลล์กลุ่มควบคุมที่ไม่ได้

รับแคดเมียม (ไม่ได้แสดงข้อมูล) ซึ่งสอดคล้องกับ

การศึกษาของ Lin, et al. (1997) นอกจากนี้ ผล

การศึกษาในครั้งนี้ พบว่าค่า IC
50
 ของเซลล์เพาะเลี้ ยง

เซลล์รกค่อนข้างต ่า (0.878 ไมโครโมลาร์) ซึ่งแตกต่าง

จากผลการศึกษาในเซลล์ประเภทอื่น โดยมีรายงาน

การศึกษาในเซอร์โทไล (sertoli cells) ซึ่งเป็นเซลล์ที่

เกี่ยวข้องกับการสร้างตัวอสุจิ พบว่าเมื่ อเซลล์ได้รับ

แคดเมียมความเข้มข้นต่างๆ (0.0975-100 ไมโครโม

ลาร์) เป็นเวลานาน 24 ชั่วโมง จะมีค่า IC
50
 เท่ากบั 9.6 

ไมโครโมลาร์ (Kusakabe, et al., 2008) และจาก

รายงานการศึกษาในเซลล์มะเรง็ตับ (HepG2) ที่ได้รับ

แคดเมยีม (ความเข้มข้น 5, 10 และ 50 ไมโครโมลาร์) 

เป็นเวลา 24 ชั่วโมง มีค่า IC
50
 เท่ากบั 13.96 ไมโครโม

ลาร์ (Lawal, & Ellis, 2010) จากผลการศึกษาแสดงให้

เห็นว่าเซลล์เพาะเลี้ ยงเซลล์รก JEG-3 เป็นเซลล์ที่มี

ความไวต่อการตอบสนองเมื่อเซลล์ได้รับแคดเมียมที่

ความเข้มข้นต ่าๆ 

มีรายงานผลการศึกษาพบว่าแคดเมียมสามารถผ่าน

เข้าสู่เซลล์เนื้ อเยื่อรกได้ทางช่องแคลเซียมไอออนชนิด

แอล (L-type Ca
2+

 channel) (Hinkle, Kinsella, & 

Osterhoudt, 1987) และสะสมอยู่ในเนื้ อเยื่อรกได้ 

(Ronco, et al., 2005; Korpela, Loueniva,  

Yrjanheikki, & Kauppila, 1986; Osman, et al., 

2000) ท า ใ ห้มีผล ต่อการท า ง านของรกและการ

เจริญเติบโตของทารกในครรภ์ เช่น ลดการขนส่งธาตุ

สังกะสีไปสู่ทารกในครรภ์ (Kippler, et al., 2010; 

Ronco, et al., 2006) ลดการสงัเคราะห์ฮอร์โมนฮิวแมน

คอริโอนิกโกนาโดโทรฟิน (human chorionic gonadotropin) 

(Wier, Miller, Maulik, & Di Sant’Agnese, 1990) และ

โปรเจสเตอโรน (progesterone) (Jolibois, Shi, George, 

Henson, & Anderson, 1999)  นอกจากนี้ แคดเมียมยัง

มีผลท าให้เกิดภาวะเครียดออกซิเดชั่นเพ่ิมขึ้ น โดย

แคดเมยีมในร่างกายที่อยู่ในรปู Cd
2+

 จะจับกบัหมู่ไธออล 

(thiol) ของโปรตีนกลูตาไธโอน (GSH) ได้ดี เกดิเป็น

สารประกอบเชิงซ้อน Cd-GSH กลูตาไธโอนเป็นสารต้าน

อนุมูลอิสระที่ส  าคัญภายในเซลล์ดังนั้นหากเซลล์ได้รับ

แคดเมยีมในปริมาณสงูกจ็ะจับกบั GSH ได้มากขึ้นส่งผล

ให้ปริมาณ GSH ในเซลล์ลดลง เกิดความไม่สมดุล

ระหว่างอนุมูลอสิระและสารต้านอนุมูลอสิระจนท าให้เกดิ

ภาวะเครียดออกซิเดชั่น (Lopez, et al., 2006) เกดิการ

ออกซิไดซ์ ชีวโมเลกุลขนาดใหญ่ภายในเซลล์ เ ช่น 

โปรตีน ดี เอ็นเอ และท าให้เกิดกระบวนการ lipid 
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peroxidation ส่งผลให้เซลล์ถูกท าลาย (Dally, & 

Hartwig, 1997) Cd
2+

 ยังสามารถจับกบัหมู่ไธออลของ

ก รดอ ะมิ โ น ซิ ส เ ตอีน ซึ่ ง เ ป็ น ก รดอะ มิ โ น ที่ เ ป็ น

องคป์ระกอบจ านวนมากในโมเลกุลของโปรตีน MT เกดิ

เป็นสารประกอบเชิงซ้อน Cd-MT (Klaassen, et al., 

1999) ดังนั้นโปรตีน MT จึงมีบทบาทในการป้องกัน

เซลล์และอวัยวะต่างๆ ของร่างกายจากพิษของแคดเมียม 

(Kondo, et al., 1995) มีรายงานผลการศึกษาใน

เนื้ อเยื่อรกของมนุษย์แสดงให้เห็นว่ายีนเมธลัโลโธโอนีน

จะถูกกระตุ้นให้มีการแสดงออกของยีนและโปรตีนเพ่ิม

มากขึ้ นเมื่อเซลล์ได้รับแคดเมียม (Kippler, et al., 

2010; Ronco, et al., 2005; Lin, et al., 1997) ซึ่ง

สอดคล้องกับผลการศึกษาในคร้ังนี้ ที่พบว่าเมื่อเซลล์ 

JEG-3 ได้รับแคดเมียมที่มีความเข้มข้นต ่า (0.159, 

0.3 และ 0.78 ไมโครโมลาร์) จะสามารถเหนี่ยวน าให้มี

การแสดงออกของยีน MT เพ่ิมมากขึ้นอย่างมีนัยส าคัญ

ทางสถติ ิ(p<0.05) แสดงให้เหน็ว่าเซลล์รกมีความไวใน

การตอบสนองต่อแคดเมียมที่มีความเข้มข้นต ่าๆ และ

การเพ่ิมการสร้างโปรตีน MT ในเซลล์รกเป็นการช่วย

ป้องกนัไม่ให้แคดเมยีมผ่านจากแม่เข้าไปสู่ทารกในครรภ์ 

(Kippler, et al., 2010) 

นอกจากแคดเมียมจะกระตุ้นการแสดงออกของยีน 

MT เพ่ือลดพิษของแคดเมียมภายในเซลล์รกแล้ว พบว่า

แคดเมียมยังสามารถเหนี่ ยวน าให้มีการกระตุ้ นการ

แสดงออกของยีน HO-1 ในเซลล์รกของมนุษย์ได้ 

(Yamada, et al., 2009) โปรตีน HO-1 มีหน้าที่เป็น

เอนไซมใ์นการสลายฮีมภายในเซลล์ท าให้เกดิผลิตผล คือ 

บิลลิเวอร์ดิน (biliverdin) และบิลลิรูบิน (bilirubin) มี

ฤทธิ์ต้านอนุมูลอิสระ (Stocker, 2004), ferrous ion 

(Fe
2+

) กระตุ้นการสร้างโปรตีนเฟอริติน (ferritin) ให้มี

การจับกบั Fe
2+ 
เพ่ือลดการเกดิอนุมูลอสิระ (Galaris, & 

Pantopoulos, 2008) และคาร์บอนมอนอกไซด ์(CO) มี

ฤทธิ์ช่วยต้านการอกัเสบ (anti-inflammatory) (Sawle, 

et al., 2005; Ning, Choi, & Li, 2005) โปรตีน HO-1 

จึงอาจเป็นโปรตนีที่มคีวามส าคญัในการปกป้องเซลล์จาก

ภาวะเครียดออกซิเดชั่น จากรายงานการศึกษาของ 

Yang, Julan, Rubio, Sharma, & Guan, (2006) พบว่า 

เซลล์รกที่ได้จากเนื้ อเย่ือรกแรกคลอดของมนุษย์ เมื่อ

ได้รับแคดเมียมที่ความเข้มข้น 0.25-1 ไมโครโมลาร์ 

เป็นเวลานาน 24 ชั่วโมง จะมกีารแสดงออกของยีน HO-

1 เพ่ิมขึ้ นตามความเข้มข้นของแคดเมียมที่ได้รับ ซึ่ง

สอดคล้องกับผลการศึกษาในคร้ังนี้ ที่ พบว่า เซลล์

เพาะเลี้ยงเซลล์รก JEG-3 มีการแสดงออกของยีน HO-

1 เพ่ิมมากขึ้นอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (p<0.05) เมื่อ

เทยีบกลุ่มควบคุม หลังจากที่เซลล์ได้รับแคดเมียมความ

เข้มข้น 0.78 ไมโครโมลาร์ เป็นเวลานาน 24 ชั่วโมง ผล

ที่ได้แสดงให้เห็นว่าการกระตุ้ นการแสดงออกของยีน 

HO-1 อาจช่วยป้องกนัอนัตรายแก่เซลล์จากภาวะเครียด

ออกซิเดชั่นจากแคดเมียม (Kataranovski, et al., 

2009; Chen, et al., 2008) อย่างไรกต็ามควร

ท าการศึกษาการแสดงออกของยีนและ/หรือโปรตีนที่

เกี่ยวข้องกบัการป้องกนัการเกดิภาวะเครียดออกซิเดชั่น

ของเซลล์จากการได้รับแคดเมียม ได้แก่ heat shock 

protein 70 (HSP70) (Koizumi, Yokota, & Shirakura, 

1994) และ nuclear factor erythroid 2 related factor 2 

(Nfr2) (Chen, et al., 2008) จากผลการศึกษาครั้งนี้ จะ

เห็นได้ว่าการกระตุ้นการแสดงออกของยีน MT และ 

HO-1 เมื่อเซลล์ได้รับแคดเมยีมที่ความเข้มข้นต่างๆ นั้น

มีความแตกต่างกันโดยที่  ยีน MT จะมีระดับการ

แสดงออกของยีนเพ่ิมขึ้ นประมาณ 1.9-2.7 เท่าเมื่อ

เทียบกับกลุ่มควบคุม ในขณะที่ ยีน HO-1 มีการ

แสดงออกเพ่ิมขึ้ นประมาณ 1.7 เท่าเมื่อเทียบกับกลุ่ม

ควบคุม นอกจากนี้ ยังพบว่าการแสดงออกของยีน MT 

จะถูกกระตุ้นด้วยแคดเมียมที่ความเข้มข้นต ่า (0.159  

ไมโครโมลาร์) ส่วนยีน HO-1 จะถูกกระตุ้นให้มีการ

แสดงออกของยีนที่ความเข้มข้นของแคดเมียมที่สูงกว่า 

(0.78 ไมโครโมลาร์) แสดงให้เห็นว่าการกระตุ้นการ

แสดงออกของยีน MT อาจใช้เป็นตัวบ่งชี้ทางชีวภาพของ

การตอบสนองของเซลล์รกเมื่อได้รับพิษจากสารโลหะ

หนักแคดเมยีม 

 

สรุปผลการศึกษา 

 

แคดเมียมสามารถเข้าสู่ เซลล์เพาะเลี้ ยงเซลล์รก 

JEG-3 ท าให้เกดิการสะสมแคดเมยีมเพ่ิมมากขึ้นภายใน

เซลล์ และลดอัตราการอยู่รอดของเซลล์ เมื่อเซลล์ได้รับ

แคดเมียมเซลล์จะตอบสนองโดยการกระตุ้ นการ

แสดงออกของยีน MT และ HO-1 เพ่ิมมากขึ้น ทั้งยีน 
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MT และ HO-1 เป็นยีนที่เกี่ยวข้องกบัการปกป้องเซลล์

จากพิษของแคดเมียม เซลล์รกในคนมีหน้าที่ส  าคัญใน

การป้องกันสารพิษต่างๆ ไม่ให้ผ่านเข้าไปสู่ทารก

เนื่องจากอาจมผีลต่อการเจริญเติบโตและการพัฒนาการ

ของทารกในครรภ์ได้ ดงันั้นข้อมูลพ้ืนฐานที่ได้จากผลการ

ศึกษาวิจัยนี้ อาจมีประโยชน์ต่อผู้ที่สนใจ และ/หรือ

หน่วยงานต่างๆ ที่ เกี่ยว ข้องเ พ่ือน าไปเผยแพร่ให้

รับทราบพิษของแคดเมียมที่มีต่อเซลล์รก และกลไกที่

เกี่ยวข้องกับการตอบสนองภายในเซลล์รกเพ่ือป้องกัน

เซลล์จากพิษของแคดเมียม อันอาจช่วยเป็นแนวทางใน

การป้องกนัปรับปรุง และพัฒนาคุณภาพชีวิตโดยเฉพาะ

กลุ่มหญิงตั้งครรภ์ต่อไป 
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