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บทคัดย่อ 

เทคโนโลยีการผลิตตัวอ่อน (in vitro embryo production; IVEP) มีบทบาทสำคัญในการพัฒนา

ประสิทธิภาพการสืบพันธ์ุของสัตว์เศรษฐกิจและการอนุรักษท์รพัยากรพันธุกรรมสัตว์ ในกระบวนการพัฒนา

ของเซลล์ไข่จนสมบูรณ์ (in vitro maturation) เกี่ยวข้องกบักระบวนการเพาะเล้ียงเซลล์ไข่ในช่วงระหว่าง

การเพาะเล้ียงเซลล์ไข่ย่อมทำให้เกิด ภาวะความเครียดออกซิเดชัน (oxidative stress) ที่เกิดจากการสะสม

ของสารอนุมูล (reactive oxygen species; ROS) จำนวนมากซึ่งสร้างความเสียหายในระดับโมเลกุลให้แก่

เซลล์ ในระหว่างกระบวนการเพาะเล้ียง ซึ่งส่งผลกระทบต่อคณุภาพของเซลล์ไข่และศักยภาพการพัฒนาของ

ตัวอ่อน สัมมนาฉบับนี้เป็นการรวบรวมและวิเคราะห์ข้อมูลจากเอกสารทางวิชาการจำนวน 3 ฉบับช่วงปี ค.ศ.

2018-2025 เพื่อศึกษาผลของการเสริม resveratrol ใน in vitro maturation  และการเพาะเล้ียงตัวอ่อน

นอกตัวสัตว์ (in vitro culture) ต่อคุณภาพและศักยภาพการพัฒนาของตัวอ่อนแกะศึกษาโดยการใช้เซลล์ไข่

แกะ (Ovis aries) ที่เสรมิ resveratrol ในระดับความเข้มข้นต่ำถึงปานกลาง (0.25–0.5 µM) ในระยะ (in 

vitro maturation) ไม่ส่งผลกระทบต่ออัตราการเกิด Cleavage และ Morulae เพิม่ขึ้นในการเสริม 

Resveratrol ทีร่ะดับ 0.5 µM ในขณะที่การใช้ resveratrol ในความเข้มข้น 5.0 µM มีแนวโน้มส่งผลเชิงลบ

ต่ออัตราการเกิดระยะ Cleavage และ Morulae ผลการศึกษาดังกล่าวสะท้อนให้เห็นถึงบทบาทของ 

resveratrol ในการสนับสนุนกระบวนการพัฒนาของตัวอ่อนนอกร่างกายสัตว์ การเสรมิ resveratrol ใน

ระดับความเข้มข้นที่ 0.5 µM ในช่วง IVM มีศักยภาพในการเพิ่มประสิทธิภาพการผลิตตัวอ่อนแกะนอกตัว

สัตว์และสามารถประยุกต์ใช้ในการพัฒนาเทคโนโลยีชีวภาพการสืบพันธ์ุในปศุสัตว์รวมถึงการอนุรักษ์

พันธุกรรมสัตว์ในอนาคต 
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บทนำ 

เทคโนโลยีการผลิตตัวอ่อนในหลอดทดลอง (in vitro embryo production; IVEP) เป็นเครื่องมือสำคัญใน

การพัฒนาพันธุ์สัตว์ การเพิ่มประสิทธิภาพการสืบพันธุ์ของสัตว์เศรษฐกิจ และการอนุรักษ์ทรัพยากรพันธุกรรมของ

สัตว์ป่าที่มีความเส่ียงต่อการสูญพันธ์ุ โดยกระบวนการดังกล่าวประกอบด้วยการทำให้เซลล์ไข่พัฒนาจนสมบูรณ์นอก

ตัวสัตว์ (in vitro maturation; IVM) การปฏิสนธินอกตัวสัตว์ (in vitro fertilization; IVF) การปฎิสนธิโดยไม่อาศัย

เพศ (Parthenogenesis activation; PA) และการเล้ียงตัวอ่อนนอกตัวสัตว์ (in vitro culture; IVC) (Lonergan & 

Fair, 2016) อย่างไรก็ตาม ประสิทธิภาพของระบบ IVEP ยังคงต่ำเมื่อเทียบกับสภาพแวดล้อมตามธรรมชาติ เนื่องจาก

เซลล์ไข่และตัวอ่อนต้องเผชิญกับภาวะความเครียดออกซิเดชัน (oxidative stress) อันเกิดจากการสะสมของอนุมูล

อิสระที ่ไวต่อออกซิเจน (reactive oxygen species; ROS) ในระหว่างกระบวนการเพาะเลี้ยงในหลอดทดลอง 

ROS ในระดับสูงสามารถก่อให้เกิดความเสียหายต่อ DNA โปรตีน และเยื่อหุ้มเซลล์ ส่งผลให้อัตราการพัฒนาของตัว

อ่อนและคุณภาพของบลาสโตซิสต์ลดลงอย่างมีนัยสำคัญ (Agarwal et al., 2014; Kala et al., 2017) ซึ่งส่งผล

กระทบต่อ อัตราการแบ่งตัวระยะ cleavage และอัตราการเข้าสู่ระยะ blastocyst  

ปัจจุบันมีความพยายามในการนำสารต้านอนุมูลอิสระจากธรรมชาติมาใช้เสริมในอาหารเลี้ยงตัวอ่อนหรือ

อาหารเพาะเล้ียงเซลล์ไข่ เพื่อช่วยลดผลกระทบจากภาวะออกซิเดชันและเพิ่มสมรรถนะการพัฒนาของเซลล์สืบพันธ์ุ 

หนึ่งในสารที่ได้รับความสนใจอย่างแพร่หลาย คือ Resveratrol ซึ่งเป็นสารโพลีฟีนอลที่พบได้ในพืชหลายชนิด เช่น 

องุ่น และมีคุณสมบัติเด่นด้านการเป็นสารต้านอนุมูลอิสระ การลดการเกิดลิพิดเปอร์ออกซิเดชัน และการเพิ่มระดับกลู

ตาไธโอนภายในเซลล์ ในกระบวนการสร้างตัวอ่อนภายใต้ระบบ IVEP สามารถแบ่งออกเป็นการพัฒนาตัวอ่อนแบบ

อาศัยเพศและไม่อาศัยเพศ โดย การปฏิสนธินอกร่างกาย (IVF) เป็นกระบวนการที่เกิดจากการรวมตัวของอสุจิและ

เซลล์ไข่ ทำให้ตัวอ่อนได้รับสารพันธุกรรมจากทั้งเพศผู้และเพศเมีย ส่งผลให้เกิดการแสดงออกของยีนและการกำกับยีน 

(genomic imprinting) อย่างสมดุล ซึ่งเอื้อต่อการพัฒนาของตัวอ่อนในระยะยาว (Fleming et al., 2015) ในขณะที่

การกระตุ้นให้เซลล์ไข่พัฒนาแบบไม่อาศัยเพศ (parthenogenetic activation) เป็นกระบวนการที่กระตุ้นใหไ้ข่เริ่ม

แบ่งตัวโดยไม่ต้องใช้อสุจิ มักใช้การกระตุ้นด้วยกระแสไฟฟ้าหรือสารเคมี ตัวอ่อนที่ได้จะมีสารพันธุกรรมจาก เพศเมีย

เพียงฝ่ายเดียว ซึ่งในสัตว์เล้ียงลูกด้วยนมพบว่าการพัฒนาไปสู่ระยะหลังการฝังตัวยังมีข้อจำกัด เนื่องจากการขาดยีน

จากเพศผู้ที่มีบทบาทสำคัญต่อการเจริญของรกและการพัฒนาของตัวอ่อน (Kono, 2006; Liu et al., 2021)  

 ดังนั้นการศึกษาครั้งนี้จึงมีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาผลของการเตมิresveratrol ในช่วงinvitro maturation

ของ ovine oocytes ต่อประสิทธิภาพการพัฒนาของตัวอ่อนในแกะอันจะเป็นข้อมูลพื้นฐานที่เป็นประโยชน์ต่อการ

พัฒนางานวิจัยด้านเทคโนโลยีชีวภาพการสืบพันธ์ุในปศุสัตว์และการอนุรกัษ์พันธุกรรมสัตว์   
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ผลของการเติม resveratrol ในเทคนิคของการทำ in vitro maturation ของ ovine oocytes   
       จากการศึกษาและวิเคราะห์งานวิจัยจำนวน 3 ฉบับได้แก่ (Zabihi et al., 2019), (Zabihi et al., 2021), 
(Vázquez-Avendaño et al., 2025)  
การพัฒนาของตัวอ่อนในระยะ cleavage  
 การแบ่งตัวระยะแรกหลังการปฏิสนธิหรือการกระตุ้นตัวอ่อน ถือเป็นขั้นตอนสำคัญที่สะท้อนความสามารถ
พื้นฐานของตัวอ่อนและความเหมาะสมของสภาวะแวดล้อมในการเพาะเล้ียง จากการศึกษาของ(Zabihi et al., 2021) 
การเสริม resveratrol ระหว่างกระบวนการทำให้ไข่แกะสุกนอกตัวสัตว์ (in vitro maturation; IVM) ในระดับความ
เข้มข้นต่ำถึงปานกลาง (0.25–0.5 µM) ไม่ส่งผลให้อัตราการแบ่งตัวระยะ cleavage แตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมี
นัยสำคัญ (Zabihi et al., 2021) อย่างไรก็ตาม จากการศึกษาของการเสริม resveratrol ระหว่างกระบวนการทำให้
ไข่แกะสุกนอกตัว ( in vitro maturation; IVM) ต่อการพัฒนาของตัวอ ่อน พบว่าในระยะ cleavage การใช้ 
resveratrol ที่ความเข้มข้นต่ำถึงปานกลาง (0.25–0.5 µM) ไม่ทำให้อัตราการแบ่งตัวแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมี
นัยสำคัญทางสถิติ แสดงว่าสารดังกล่าวไม่รบกวนกระบวนการแบ่งเซลล์ในระยะต้นของการพัฒนา อย่างไรก็ตาม เมื่อ
เพิ่มความเข้มข้นเป็น 5.0 µM พบว่าอัตรา cleavage ลดลงอย่างมีนัยสำคัญ สะท้อนถึงผลกระทบเชิงลบของความ
เข้มข้นสูงต่อสมดุลภายในเซลล์และศักยภาพการพัฒนาระยะแรกของตัวอ่อน (Zabihi et al., 2019) 
       ผลที ่สอดคล้องกันนี ้ยังพบในงานของ (José Luis Martínez-Ibarra et al. 2018) ซึ ่งใช้ระบบโคลนนิ่งแบบ 
handmade cloning พบว่า การเสริม resveratrol ระหว่าง IVM ในความเข้มข้นต่ำ–ปานกลางไม่ส่งผลต่ออัตราการ 
cleavage ของตัวอ่อนโคลนอย่างมีนัยสำคัญ อย่างไรก็ตาม เมื่อเพิ่มความเข้มข้นเป็น 2.0 และ 5.0 µM พบการลด
อัตราการ cleavage อย่างมีนัยสำคัญ (P < 0.05)  

การพัฒนาของตัวอ่อนในระยะ Morulae 
 ระยะ morula เป็นช่วงที่สะท้อนศักยภาพการพัฒนาในระยะกลางและคุณภาพของตัวอ่อน โดยเฉพาะ
กระบวนการ compaction ซึ่งบ่งชี้ความสมบูรณ์ของการจัดเรียงเซลล์ จากการศึกษาของ Zabihi et al. (2021) การ
เสริม resveratrol ระหว่างกระบวนการทำให้ไข่แกะสุกนอกตัว (in vitro maturation; IVM) ที่ความเข้มข้นต่ำถึง
ปานกลาง (0.25–0.5 µM) ไม่ส่งผลกระทบเชิงลบต่อพัฒนาการในระยะ morula และมีแนวโน้มสนับสนุนคุณภาพ
ของตัวอ่อนในระยะกลางเมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม สอดคล้องกับการศึกษาของ José Luis Martínez-Ibarra et al. 
(2018)  
       ผลการศึกษาในระบบ handmade cloning (HMC) การเสริม resveratrol ในช่วง IVM ที่ระดับ 0.5 µM มีผล
ช่วยส่งเสริมคุณภาพการพัฒนาของตัวอ่อนระยะต้น โดยเพิ่มสัดส่วนการเกิด compact morulae และลดสัดส่วนของ
ตัวอ่อนคุณภาพต่ำเมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุม เมื่อเพิ่มความเข้มข้นของสารเป็นระดับสูง 2.0–5.0 µM พบแนวโน้มการ
รบกวนพัฒนาการของตัวอ่อนในระยะเริ่มต้น ซึ่งอาจส่งผลต่อความสามารถในการพัฒนาไปสู่ระยะ morula จาก
การศึกษาแบบข้ามสปีชีส์ของ José Roberto Vázquez-Avendaño et al. (2025) ยังสนับสนุนว่าไซโทพลาสต์จาก
ไข่แกะที ่ได้ร ับ resveratrol ระหว่าง IVM สามารถส่งเสริมการพัฒนาของตัวอ่อนในระยะ morula ก่อนเข้าสู่ 
blastocyst ได้ดีกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (P < 0.05)  
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Table 1  Effect of resveratrol treatment during IVM on handmade cloned embryo 
development 

ระดับ 
Resveratrol 

% Cleaved 
embryos  

% Morulae  

0 µM (control) 81.2 ± 5.1ab 32.8 ± 7.8a 
0.5 µM 84.4 ± 9.9a 35.1 ± 5.9a 
2.0 µM 80.1 ± 8.1ab 28.7 ± 3ab 
5.0 µM 77.2 ± 5.2b 6.8 ± 4.5b 
P_value <0.05 <0.05 

Values with different superscript letters within a column differ significantly (p < 0.05). The data 
represent as the mean ± standard deviation. Replicated five times.  One Asterisk = significant 
difference 

Source: Martínez-Ibarra et al. (2018) 
 

Table 2 Effect of resveratrol supplementation during IVM on cleavage and blastocyst development 

of sheep embryos 

Resveratrol (µM) Cleavage / Day 2n (%) Morulae (%) 

0 (Control) 69.22 ± 1.18a 32.8 ± 7.8a 

0.1 70.29 ± 2.23a - 

0.25 72.10 ± 0.94a - 

0.5 73.36 ± 1.00a 35.1 ± 5.9a 

2.0 57.59 ± 0.62b 28.7 ± 3.0b 

5.0 46.83 ± 1.56c 6.8 ± 4.5c 

P_value <0.05 <0.05 

Values with different superscript letters within a column differ significantly (p<0.05). The data 

represent as the mean ± standard deviation. Replicated five times. 

Source: Zabihi et al. (2021)  
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Table 3 In vitro development rate of cloned O. c. mexicana embryos produced through ISCNT 

using HMC from O.aries oocytes treated with resveratrol. 

Group (µM) Cleavage  (%) Morula (%) 
CG 0.0 38 (94 ± 8.0) 9 (21 ± 15.4) 
EG1 0.5 69 (100) 16 (24 ± 6.5) 
EG2 1.0 32 (100) 8 (26 ± 17.3) 
P_value >0.05 >0.05 

Different letters (a, b) between lines indicate statistically significant differences (p < 0.05). Five 

replicates were performed in each Group.  

Source: Vázquez-Avendaño et al. (2025) 

 

วิจารณ์ผลการศึกษา 
จากการทบทวนเอกสารทางวิชาการจำนวน 3 ฉบับที่ตีพิมพ์ในช่วงปี ค.ศ. 2018–2025 ซึ่งศึกษาผลของการ

เสริม resveratrol ต่อการพัฒนาเซลล์ไข่และตัวอ่อนในระบบ IVF และ SCNT/ISCNT พบว่าการเสริมสารระหว่าง
กระบวนการ in vitro maturation (IVM) มีความสัมพันธ์กับการพัฒนาในระยะ cleavage และ morulae ผ่าน
กลไกที่เกี่ยวข้องกับสมดุลของ reactive oxygen species (ROS) ภายในเซลล์ไข่ โดยในช่วง IVM เซลล์ไข่มีการเพิ่ม
กิจกรรมเมแทบอลิซึมและการทำงานของไมโทคอนเดรีย ส่งผลให้มีการผลิต ROS เพิ่มขึ้นตามธรรมชาติ หาก ROS 
สะสมเกินระดับที่ควบคุมได้จะก่อให้เกิดภาวะ oxidative stress ซึ่งส่งผลทำลายโครงสร้างไมโทคอนเดรีย เยื่อหุ้ม
เซลล์ สารพันธุกรรม และ spindle apparatus ทำให้คุณภาพของ oocyte cytoplasm ลดลง และลดศักยภาพการ
พัฒนาไปสู่ระยะ cleavage และ morulae 

Resveratrol ซึ่งเป็นสารกลุ่ม polyphenolic antioxidant มีคุณสมบัติเป็นทั้งตัวกำจัดอนุมูลอิสระ (free 
radical scavenger) และตัวกระตุ้นระบบเอนไซม์ต้านอนุมูลอิสระภายในเซลล์ อีกทั ้งมีบทบาทในการควบคุม 
cellular homeostasis และการทำงานของไมโทคอนเดรีย ดังนั้น เมื่อเสริมในระดับความเข้มข้นต่ำถึงปานกลาง 
(0.25–0.5 µM) จึงช่วยลด oxidative stress สนับสนุนคุณภาพไซโทพลาซึม และคงอัตราการพัฒนาในระยะ 
cleavage และ morulae ได้ อย่างไรก็ตาม เมื่อเพิ่มความเข้มข้นเป็น 2.0–5.0 µM พบแนวโน้มการลดลงของอัตรา 
cleavage และ morulae ซึ่งอาจเกิดจากความไม่สมดุลของสภาวะภายในเซลล์หรือผลแบบ pro-oxidant effect 

นอกจากนี้ ผลลัพธ์ยังขึ้นอยู่กับรูปแบบการผลิตตัวอ่อน (IVF หรือ SCNT/ISCNT) และช่วงเวลาการเสริมสาร 
โดยการเสริมในระยะ IVM มีผลผ่านคุณภาพของไข่ก่อนการปฏิสนธิหรือการรีโปรแกรมนิวเคลียสในระบบโคลนนิ่ง 
สะท้อนให้เห็นว่าประสิทธิภาพของ resveratrol ไม่ได้ขึ้นอยู่เพียงคุณสมบัติการเป็นสารต้านอนุมูลอิสระเท่านั้น แต่
ขึ้นอยู่กับระดับความเข้มข้นและบริบทของระบบการผลิตตัวอ่อนด้วย 
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สรุป 
จากการศึกษาเอกสารที่เกี่ยวข้องกับ การเสริม resveratrol ในระยะ in vitro maturation (IVM) มี

ความสัมพันธ์กับการพัฒนาของตัวอ่อนในระยะ cleavage และ morulae  สะท้อนให้เห็นถึงบทบาทของ resveratrol 

ในการสนับสนุนกระบวนการพัฒนาของตัวอ่อนนอกร่างกายสัตว์ การเสริม resveratrol ในระดับความเข้มข้นที่ 0.5 

µM ในช่วง IVM มีศักยภาพในการเพิ่มประสิทธิภาพการผลิตตัวอ่อนแกะนอกตัวสัตว์และสามารถประยุกต์ใช้ในการ

พัฒนาเทคโนโลยีชีวภาพการสืบพันธ์ุในปศุสัตว์รวมถึงการอนุรกัษ์พันธุกรรมสัตว์ในอนาคต 
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