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ABSTRACT 

Cadmium exposure is a risk factor for a variety of vascular disorders such 

as hypertension, ischemic heart disease and atherosclerosis. Cadmium-exposed 

subjects have increased oxidative stress and reduced nitric oxide (NO) bioavailability 

representing endothelial cell (EC) dysfunction. To further elucidate the mechanism, 

the potential plasma NO consumption and thrombomodulin (a marker of EC 

dysfunction) were determined in plasma of cadmium-exposed subjects. Additionally, 

the effect of cadmium on NO production in EC was studied in vitro using human 

coronary artery EC (HCAEC). Potential NO consumption by plasma of cadmium-

exposed and control subjects was not different. Cadmium-exposed subjects had 

increased thrombomodulin levels compared to controls. 50% toxic concentrations of 

cadmium on HCAECs were in the range of 64-135 µM. Cadmium (0.1 µM) attenuated 

acetylcholine-stimulated NO synthesis in HCAEC and blocked endothelial NO 

synthase (eNOS) phosphorylation at serine1177 which was associated with increased 

eNOS activity. However, cadmium had no effect on eNOS mRNA and protein levels. 

In conclusion, cadmium-exposed subjects had EC dysfunction associated with reduced 

NO bioavailability. Inhibition of eNOS phosphorylation by cadmium may lead to 

diminish eNOS activity and NO synthesis. 
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บทคดัยอ่ 
การไดรั้บสัมผสัแคดเมียมเป็นปัจจยัเส่ียงต่อการเกิดความผิดปกติของหลอดเลือด มี

หลกัฐานว่ากลุ่มคนท่ีได้รับสัมผสัแคดเมียมมีระดบัตวับ่งช้ีภาวะออกซิเดทีฟสเตรสสูงและชีวปริ
มาณออกฤทธ์ิไนตริกออกไซดล์ดลง ซ่ึงบ่งช้ีถึงภาวะผนงัหลอดเลือดเส่ือมสภาพ น าไปสู่ศึกษาต่อไป
วา่แคดเมียมมีผลต่อการลดระดบัไนตริกออกไซด์ในเลือดไดอ้ยา่งไร โดยวดัการท าลายไนตริกออก
ไซด์และ thrombomodulin ในพลาสมาของกลุ่มท่ีมีระดับแคดเมียมสูงในเลือด ผลการศึกษา
แคดเมียมต่อการสังเคราะห์ไนตริกออกไซด์ในเซลล์บุผนังหลอดเลือดแดงโคโรนารีของคนใน
หลอดทดลอง พบวา่ระดบัการท าลายไนตริกออกไซด์ในพลาสมาไม่แตกต่างระหวา่งกลุ่มของคนท่ี
ไดรั้บสัมผสัแคดเมียมกบักลุ่มควบคุม ขณะท่ีกลุ่มท่ีไดรั้บสัมผสัแคดเมียมมีระดบั thrombomodulin 
ในพลาสมาสูงเม่ือเปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุม นอกจากน้ีค่าเปอร์เซ็นต์ความเป็นพิษท่ี 50 
เปอร์เซ็นต์ ของแคดเมียมต่อเซลล์บุผนงัหลอดเลือดแดงโคโรนารีของคนอยูใ่นช่วง 64-135 ไมโคร
โมลาร์ พบวา่แคดเมียม (0.1 ไมโครโมลาร์) ลดการสังเคราะห์ไนตริกออกไซด์จากการกระตุน้ดว้ย 
acetylcholine ในเซลลบุ์ผนงัหลอดเลือดแดงโคโรนารีของคน และยบัย ั้งกระบวนการ phosphorylate 
ท่ีต าแหน่ง Serine 1177 และระดบั eNOS โปรตีน จากการศึกษาคร้ังน้ีสรุปไดว้่ากลุ่มคนท่ีไดรั้บ
สัมผสัแคดเมียมเกิดภาวะหลอดเลือดแดงเส่ือมสภาพซ่ึงสัมพนัธ์กบัการลดลงของ ชีวปริมาณออก
ฤทธ์ิไนตริกออกไซด์ รวมทั้งการยบัย ั้งกระบวนการ phosphorylate ของ eNOS โดยแคดเมียม อาจ
ส่งผลใหเ้กิดการลดปริมาณการท างานของ eNOS และการสังเคราะห์ไนตริกออกไซด์ 
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