
บฑทั 3.

ผลการวิจัย

1.ผลเบื้องต้นต่อกล้ามเบื้อเรืยบลำไล้เล็กทีแยกจากกระต่าย (Rabbit duodenum) ในสาร 
ละลาย Tyrode

1.1 การหดตัวของลำไล้เล็กกระต่ายที่มี spontaneous contraction

เมื่อเตรียมกล้ามเนื้อและ incubate ในสารละลาย tyrode ลำไล้เล็กของกระต่ายจะ 
เกิด spontaneous contraction มีการหดตัวและคลายตัวเป็นจังหวะที่สมำเสมอและคงที่

สืกษาผลของ CU 763-15-13 ต่อ spontaneous contraction ของลำไล้เล็กกระต่าย 
พบว่าเมื่อให้ CU 763-15-13 ขนาด 5x1 o'5 M ลามารถลดแรงหดตัวลงเพียงเล็กน้อย จากนั้นจึงให้ 
CU 763-15-13 ขนาด 1x104 M พบว่าลามารถลดแรงหดตัวลงอย่างมากทันที โดยที่แรงหดตัวจะลด 
ลงตำกว่าการหดตัวและคลายตัวตามปกติของลำไล้ ดังภาพที่ 9 เมื่อล้างลำไล้ด้วยสารละลาย tyrode 
3 ครั้ง และ incubate เนื้อเยื่อต่อประมาณ 30 นาที ลำไล้เล็กกระต่ายจะมี spontaneous contraction 
กลับมาเหมือนเดิม

1.2 การหดตัวของลำไล้เล็กกระต่ายเมื่อกระตุ้นด้วย Ach ขนาด 1x106 M

เมื่อเตรียมกล้ามเนื้อและ incubate ในสารละลาย tyrode จนเกิดการหดตัวและ 
คลายตัวตามปกติเป็นจังหวะที่สมํ่าเลมอและคงที่แล้ว กระตุ้นลำไล้เล็กด้วย Ach ขนาด 1x105 M พบ 
ว่ากล้ามเนื้อเรียบลำไล้เล็กเกิดการหดตัวเพิ่มขึ้นอย่างซัดเจน ลักษณะการหดตัวแบบหดเกร็งเห็น tone 
ของกล้ามเนื้อสูงขึ้นไปด้วยและคงหดตัวแบบนี้เป็นระยะเวลาหนึ่ง

สืกษาผลของ CU 763-15-13 โดยการให้ Ach ขนาด 1x10"4M จนลำไล้เล็กมีการหด 
ตัวสูงสุดและคงที่ พบว่าเมื่อให้ CU 763-15-13 ขนาด 5x10‘5 M สามารถลดแรงหดตัวลงเพียงเล็กน้อย 
จากนั้นจึงให้ CU 763-15-13 ขนาด 1x1 O'4 M พบว่าลามารถลดแรงหดตัวลงอย่างมากทันที โดยที่แรง 
หดตัวจะลดลงจนเท่ากับการหดตัวและคลายตัวตามปกติของลำไล้ และเมื่อกระตุ้นลำไล้เล็กด้วย Ach 
ขนาดเท่าเดิมซํ้าอีกครั้ง พบว่าลำไล้เล็กไม่ลามารถตอบลนองการหดตัวด้วยแรงเท่าเดิม คงมีการหดตัว 
เพิ่มขึ้นเพียงเล็กน้อยและในเวลาที่ลันมากเท่านั้น ดังภาพที่ 10
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ภ าพ ท ี่ 10  ผ ลขอ ง C U  7 6 3 -1 5 -1 3  ข น าด  5 x 1 0 ‘5 M  ต ่อ ก าร ย ับ ย ั้งห ด ต ัว ข อ งล ำ ไล ็เล ็ก ก ร ะ ต ่า ย

เม ือ เก ิด  s p o n ta n e o u s  c o n t r a c t io n
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ภ าพ ท ี่ 10  ผ ลของ C U  7 6 3 -1 5 -1 3  ข น าด  5x1 O'5 M  ต ่อ ก าร ย ับ ย ั้ง ห ด ต ัว ข อ งล ำ ได ้เล ็ก ก ร ะ ต ่า ย

เม ื่อ ก ระต ุ้น ด ้วย  A C h  ข น าด  1 x 1 0 4 M
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1.3 การหดตัวของลำไล้เล็กกระต่ายเมื่อกระตุ้นด้วย BaCI2 ขนาด 1x103 M

เมื่อเตรียมกล้ามเนื้อและ incubate ในสารละลาย tyrode จนเกิดการหดตัวและ 
คลายตัวตามปกติเป็นจังหวะที่สมํ่าเลมอและคงที่แล้ว กระตุ้นลำไล้เล็กด้วย BaCI2 ขนาด 1x10 3 M 
พบว่ากล้ามเนื้อเรียบลำไล้เล็กเกิดการหดตัวเพิ่มขึ้นอย่างชัดเจน ลักษณะการหดตัวแบบหดเกร็งเห็น 
tone ของกล้ามเนื้อสูงขึ้นไปด้วยและคงหดตัวแบบนี้เป็นระยะเวลาหนึ่ง

ศึกษาผลของ CU 763-15-13 โดยการให้ BaCI2 ขนาด 1x10'3 M จนลำไล้เล็กมีการ 
หดตัวสูงสุดและคงที่ พบว่าเมื่อให้ CU 763-15-13 ขนาด 5x1 o'5 M สามารถลดแรงหดตัวลงเพยงเล็ก 
น้อย จากนั้นจึงให้ CU 763-15-13 ขนาด 1 x10 4 M พบว่าสามารถลดแรงหดตัวลงอย่างมากทันที โดย 
ที่แรงหดตัวจะลดลงตํ่ากว่าการหดตัวและคลายตัวตามปกติของลำไล้ และเมื่อกระตุ้นลำไล้เล็กด้วย

►   ̂ V *
BaCI2 ขนาดเท่าเดิมชำอีกครัง พบว่าลำไล้เล็กไม่ลามารถตอบลนองการหดตัวด้วยแรงเท่าเดิม คงมี 
การหดตัวเพิ่มขึ้นเพียงเล็กน้อยเท่านั้น ดังภาพที' 11

1.4 การหดตัวของลำไล้เล็กกระต่ายเมื่อกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM

เมื่อเตรียมกล้ามเนื้อและ incubate ในสารละลาย tyrode จนเกิดการหดตัวและ 
คลายตัวตามปกติเป็นจังหวะที่สมํ่าเสมอและคงที่แล้วกระตุ้นลำไล้เล็กด้วย KCI ขนาด 50 mM พบว่า 
กล้ามเนื้อเรียบลำไล้เล็กเกิดการตอบสนองโดยการหดตัวอย่างรวดเร็วเป็น phasic contraction จาก
นั้นจะคลายตัวและคงที่อยู่ประมาณ 1-2 นาที แล้วมีการหดตัวเพิ่มขึ้นอย่างชัาๅและคงที่ เป็น tonic 
contraction

ศึกษาผลของ CU 763-15-13 โดยการให้ KCI ขนาด 50 mM จนลำไล้เล็กมีการหด 
ตัวมี tonic contraction คงที่ แล้วจึงให้ CU 763-15-13 ขนาด 5x10"5 M พบว่าสามารถลดแรงหดตัว 
ลงอย่างมากทันที ดังภาพที่ 12

2.ผลต่อการหดตัวของกล้ามเนื้อเรึยบท่อนำอสุจิทีแยกจากหนูขาวในสารละลาย Kreb 
Henseleit

2.1 การหดตัวของท่อนำอสุจิหนูขาวเมื่อกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10‘6 M

เมื่อเตรียมกล้ามเนื้อและ incubate จนมีความตึงคงที่ กระตุ้นท่อนำอสุจิ ด้วย NE 
ขนาด 1x10 6 M พบว่ากล้ามเนื้อเรียบท่อนำอสุจิหดตัวเพิ่มขึ้นอย่างชัดเจน เกิดการตอบลนองการหด
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ภาพ ท ี่11 ผลของ CU 763-15-13ขนาด 5x105 M ต่อการยับยั้งหดตัวของลำได้เล็กกระต่าย
เมื่อกระตุ้นด้วย BaCI2ขนาด 1x103 M
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ภาพที่ 12 ผลของ CU 763-15-13 ขนาด 5x10"5 M ต่อการยับยั้งหดตัวของลำได้เล็กกระต่าย
เมื่อกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM
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ตัวโดยมีทัง phasic contraction และตานตัวย rhythmic contraction โดย tone ของ rhythmic 
contraction จะค่อยๆลดลงและคงท่ีเม่ือเวลาผ่านไป 3-4 นาที ตังภาพท่ี13a วัดการหดตัว phasic 
contraction คิดเทียบเป็น 100% response เป็นกลุ่มเปรียบเทียบ บันทึกผลการทดลองนานประมาณ 
30 นาที หลังจากน้ันล้างท่อนำอสุจิด้วยสารละลาย Krebs-Henseleit แลัว incubate ท่อนำอสุจิใหม่ 
จนมีความตึงเท่าลับเม่ือเร่ิมทำการทดลองและคงที, ให้ CU 763-15-13 ขนาด 5x10 5 M เป็นเวลา 15 
นาที แลัวจึงให้ NE ขนาด เท่าเดิม พบว่า CU 763-15-13 ไม่มีผลต่อการหดตัวใน phasic contraction 
แต่หลังจากให้ CU 763-15-13 จะเห็นว่า tone ของ rhythmic contraction ลดต่ําลงเร่ิอยๆและต่ํากว่า 
baseline เม่ือเวลาผ่านไป 8-9 นาที ในขณะท่ีกลุ่มเปรียบเทียบจะมี tone ของ rhythmic contraction 
สูงกว่า baseline และค่อนข้างคงท่ี โดยมีการตอบลนองใน phasic contraction 103.6 ±  1.79% ของ 
กลุ่มเปรียบเทียบ ผลที่ไตัจะมีความแตกต่างลันอย่างไม่มีนัยสำคัญทางสถิติ (P>0.05) ตังกราฟภาพท่ี 
14

เมื่อให้ papaverine ขนาด 5x1 o'5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ NE ขนาดความ 
เข้มข้นเท่าเดิม พบว่า papaverine ลามารถลด phasic contraction ได้ และหลังจากให้ papaverine 
จะเห็นว่า tone ของ rhythmic contraction จะลดตำลงเรือยๆ จนเท่า base line เมือเวลาฝานไป 
ประมาณ 4-5 นาที ตังภาพที่ 15 papaverine ขนาด 5x10"5 M สามารถลด phasic contraction ได้ 
โดยมีการตอบสนอง 20.30 ±  3.63 % ของกลุ่มเปรียบเทียบ ตังกราฟภาพที่ 16

2.2 การหดตัวของท่อนำอสุจิหนูขาวเมื่อกระด้นด้วย 5-HT ขนาด 1x10 6 M

เมื่อเตรียมกลัามเนื้อและ incubate จนมีความตึงคงที่ กระตุ้นท่อนำอสุจิ ด้วย 5-HT 
ขนาด 1x1 O'6 M พบว่ากด้ามเนื้อเรียบท่อนำอสุจิหดตัวได้อย่างซัดเจน เถิดการตอบลนองการหดตัว 
โดยมีทั้ง phasic contraction และตามด้วย rhythmic contraction โดย tone ของ rhythmic 
contraction จะค่อยๆลดลงและคงที่เมื่อเวลาผ่านไปประมาณ 10 นาที ตังภาพที่ 17a วัดการหดตัว 
phasic contraction คิดเทียบเป็น 100% response เป็นกลุ่มเปรียบเทียบ บันทึกผลการทดลองนาน 
ประมาณ 30 นาที หลังจากนั้นด้างท่อนำอสุจิด้วยสารละลาย Krebs-Henseleit แด้ว incubate ท่อนำ 
อสุจิใหม่ จนมีความตึงเท่าลับเมื่อเริ่มทำการทดลองและคงที่ ให ้ CU 763-15-13 ขนาด 5x105 M เป็น 
เวลา 15 นาที แล้วจึงให้ 5-HT ขนาดความเข้มข้นเท่าเดิม พบว่า CU 763-15-13 สามารถลด phasic 
contraction ได้ โดยมีการตอบสนอง 49.18 ±3 .47% ของกลุ่มเปรียบเทียบ (P<0.05) ตังกราฟ
ภาพที่ 18 และหลังจากให้ CU 763-15-13 จะเห็นว่า tone ของ rhythmic contraction จะลดลงจนเท่า

I  1 2 ๆ  0 3



eu 763-15-13 ^
5x105 M NE 1x10 M

ภาพที่ 13 ผลของ e u  763-15-13 ขนาด 5x1 O'5 M ต่อการยับยั้งหดตัวของท่อนำอสุจิหy ขาว 
เมื่อกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10 6 M 
a ก่อนให้ e u  763-15-13 
ช หลังให้ e u  763-15-13
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ภาพที่ 14 กราฟแสดงผลของ e u  763-15-13 ขนาด 5x10‘5 M ต่อการยับยั้งการหดตัว phasic 
contraction เมื่อกระตันด้วย NE ขนาด 1x1 o’6 M (ท=6)
แสดงค่าเป็น x ±  SEM

*แสดงถึงความแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ( p<0.05 )
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ภาพที่ 15 ผลของ Papaverine ขนาด 5x1 o'5 M ต่อการยับยงหดตัวของท่อนำอสุจิหนูขาๆ 
เมื่อกระตุ้นตัวย NE ขนาด 1x106 M 
a ก่อนให้ Papaverine 
ช หลังให้ Papaverine
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ภาพที่ 16 กราฟแสดงผลของ Papaverine ขนาด 5x1 o'5 M ต่อการยับยังการหดตัว phasic 
contraction เมื่อกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10"6 M (ท:=6)
แสดงค่าเป็น X ±  SEM

แสดงถึงความแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ( p<0.05 )



40

2 นาที

°  2 นาที
I— :— I

ภาพที่ 17 ผลของ CU 763-15-13 ขนาด 5x1 o'5 M ต่อการยับยั้งหดตัวของท่อนำอสุจิหนูขาว 
เมื่อกระตุ้นด้วย 5-HT ขนาด 1x106 M 
ล ก่อนให้ CU 763-15-13 
ช หลังให้ CU 763-15-13



41

ภาพที่ 18 กราฟแสดงผลของ CU 763-15-13 ขนาด 5x105 M 
contraction เมื่อกระตุ้นด้วย 5-HT ขนาด 1x10'6 M 
แสดงค่าเป็น x ±  SEM

ต่อการยับยังการหดตัว phasic
(ท=6)

แสดงถึงความแตกต่าง1จากกลุ่มควบคุมอย่างมี'ยัยสำคัญทางสถิติ ( p<0.05 )



5 x1 0  M

ภาพที่ 19 ผลของ Papaverine ขนาด 5x1 o'5 M ต่อการยับยั้งหดตัวของท่อนำอสุจิห'yขาว 
เมื่อกระตุ้นด้วย 5-HT ขนาด 1x106 M 
a ก่อนให้ Papaverine 
ช หลังให้ Papaverine
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ภาพที 20 กราฟแสดงผลของ Papaverine ขนาด 5x105 M ต่อการยับยังการหดตัว phasic 
contraction เมื่อกระตุ้นด้วย 5-HT ขนาด 1x1 o'6 M (ก=6)
แสดงค่าเป็น x ±  SEM

แสดงถึงความแตกต่าง,จากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ( p<0.05 )
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base line ดังภาพที่ 17 ในขณะที่กลุ่มเปรียบเทียบจะมี tone ของ rhythmic contraction สูงและจะ 
ลดตํ่าลงเรื่อยๆ จนใกล้ base line เมื่อเวลาผ่านไปประมาณ 10 นาที

เมื่อให้ papaverine ขนาด 5x10‘5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ 5-HT ขนาดความ 
เข้มขนเท่าเดิม พบว่า papaverine ลามารถลด phasic contraction ได้ โดยมีการตอบลนอง 29.30 
+ 4.94% ของกลุ่มเปรียบเทียบ (P<0.05) ดังกราฟภาพที่ 20 และหลังจากให้ papaverine จะเห็น 
tone ของ rhythmic contraction จะลดลงตำก1ว่า base line ในขณะที'กลุ่มเปรียบเทียบจะมี tone 
ของ rhythmic contraction สูงและจะลดตํ่าลงเรื่อยๆ จนใกล้ base line เมื่อเวลาฝานไปประมาณ 10 
นาที ดังภาพที่ 19

2.3 การหดตัวของท่อนำอสุจิหนูขาวเมือกระตุ้นด้วย BaCI2ขนาด 1x103 M

เม่ือเตรียมกล้ามเน้ือและ incubate จนมีความตึงคงที กระตุ้นท่อนำอสุจิด้วย BaCI2 
ขนาด 1x103 M พบว่ากล้ามเน้ือเรียบท่อนำอสุจิหดตัวได้อย่างชัดเจน เกิดกา?ตอบสนองการหดตัว 
โดยมีทัง phasic contraction และตามด้วย rhythmic contraction ดังภาพที 21a วัดกา?หดตัว 
phasic contraction คิดเทียบเป็น 100% response เป็นกลุ่มเปรียบเทียบ บันทึกผลการทดลองนาน 
ประมาณ 30 นาที หลังจากน้ันล้างท่อนำอสุจิด้วยสารละลาย Krebs-Henseleit แล้ว incubate ท่อนำ 
อสุจิใหม่ จนมีความตึงเท่ากับเม่ือเร่ิมท่าการทดลองและคงท่ี ให้ CU 763-15-13 ขนาด 5x1 o'5 M
เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ BaCI2 ขนาดความเข้มข้นเท่าเดิม พบว่า CU 763-15-13 ลามารถลด 
phasic contraction ได้ โดยมีการตอบสนอง 54.58 ±  2.14% ของกลุ่มเปรียบเทียบ (P<0.05) 
ดังภาพท่ี 21 และกราฟภาพท่ี 22

ให ้ papaverine ขนาด 5x10‘5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ BaCI2 ขนาดความเข้ม 
ข้นเท่าเดิม พบว่า papaverine ลามารถลด phasic contraction ได้ โดยมีการตอบสนอง 30.19 ±  
4.43% ของกลุ่มเปรียบเทียบ (P<0.05) ดังกราฟภาพที, 24 และหลังจากให้ CU 763-15-13 จะเห็นว่า 
tone ของ rhythmic contraction จะลดลงจนเท่า base line ในขณะที1กลุ่มเปรียบเทียบจะมี tone ของ 
rhythmic contraction สูงกว่า base line ดังภาพที 23

2.4 การหดตัวของท่อนำอสุจิหนูขาวเมื่อกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM

เมื่อเตรียมกล้ามเนื้อและ incubate จนมีความตึงคงที่ กระตุ้นท่อนำอสุจิ ด้วย KCI 
ขน'1ด 50 mM พบว่ากล้ามเนื้อเรียบท่อนำอสุจิหดตัวได้อย่างชัดเจน เกิดการตอบสนองโดยการหด
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eu 763-15-13 ■ 3
' BaC I 1x10 M

5x10 M

ภาพท่ี 21 ผลของ eu 763-15-13 ขนาด 5x10"5 M ต่อกา?ย้บย้ังหดตัวของท่อนำอสุจิหyขาว
เม่ือกระตุ้นด้วย BaCI2 ขนาด 1x10 3 M 
a ก่อนให้ eu  763-15-13 
ช หลังให้ e u  763-15-13
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ภาพท่ี 22 กราฟแลดงผลของ e u  763-15-13ขนาด 5x10~5 M ตอการยับย้ังการหดตัว phasic 
contraction เม่ือกระตันด้วย BaCI2 ขนาด 1x10 3 M (ท-=6)
แสดงค่าเป็น X±SEM

แ ส ด ง ถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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ภาพที 23 ผลของ Papaverine ขนาด 5x105 M ต่อการยับยงหดตาของพ®'พาอลุจหนูขาา 
เม่ือกระตุ้นด้วย BaCI2 ขนาด 1x103 M 
a ก่อนให้ Papaverine 
b หลังให้ Papaverine
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ภาพท่ี 24 กราฟแสดงผลของ Papaverine ขนาด 5x10"5 M ต่อการยับยังการหดตัว phasic 
contraction เม่ือกระตุ้นด้วย BaCI2 ขนาด 1x10 3 M (ก-=6)
แสดงค่าเป็น X ±  SEM

ท เส ด ง ถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า ง ม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า ง ส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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ตัวอย่างรวดเร็วเป็น phasic contraction จากน้ันคลายตัวและคงท่ีอยู่ประมาณ 4-5 นาที แล้วมีการ 
หดตัวเพ่ิมข้ึนอย่างช้า  ๆ และคงท่ีอีกเป็น tonic contraction วัดการหดตัว phasic และวัดการหดตัว 
tonic ท่ีนาทีท่ี 20 คิดเทียบเป็น 100% response เป็นกลุ่มเปรยบเทียบ บันทึกผลการทดลองนาน 
ประมาณ 30 นาที หลังจากน้ันล้างท่อนำอสุจิด้วยสารละลาย Krebs-Henseleit แล้ว incubate ท่อนำ 
อสุจิใหม่ จนมีความตึงเท่ากับเม่ือเร่ิมทำการทดลองและคงท่ี ให้ CU 763-15-13 ขนาด 5x103 * 5 M 
เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึง KCI ขนาดความเข้มข้นเท่าเดิม พบว่า CU 763-15-13 ลามารถลดการหด 
ตัวทัง phasic และ tonic contraction ได้ โดยมีการตอบสนองใน phasic contraction 17.04 
±  2.26% ของกลุ่มเปรยบเทียบ และมีการตอบสนองใน tonic contraction 54.58 ±  2.14% ของ
กลุ่มเปรียบเทียบ ตามลำดับ (p<0.05) ดังภาพท่ี 25 และกราฟภาพท่ี 26

เม่ือให้ papaverine ขนาด 5x10"5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึง KCI ขนาดความเข้ม 
ข้นเท่าเดิม พบว่า papaverine ลามารถลด phasic และ tonic contraction ได้ โดยมีกา?ตอบสนอง 
ใน phasic contraction 3.34 ±  0.57 % ของกลุ่มเปรียบเทียบ และมีการตอบสนองใน tonic 
contraction 24.30±2.8% ของกลุ่มเปรียบเทียบ (P<0.05) ดังภาพที่27 และกราฟภาพท่ี28

3. ผลต่อการหดตัวของการหดตัวของกล้ามเนอเรียบหลอดเล็อดแดงใหญ่ทีแยกจากหนูขาว 
ในสารละลาย Krebs-Henseleit

3.1 การหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวเม่ือกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10 6 M

เม่ือเตรียมกล้ามเน้ือและ incubate จนมีความตึงคงท่ี กระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่ 
ด้วย NE ขนาด 1x10 6M พบว่ากล้ามเน้ือเรียบหลอดเลือดแดงใหญ่หดตัวได้อย่างชัดเจน เกิดการตอบ 
สนองโดยการหดตัวอย่างรวดเร็วเป็น phasic contraction แล้วมีการหดตัวเพ่ิมข้ึนอย่างช้า  ๆ และคงที, 
เป็น tonic contraction วัดการหดตัวสูงสุด (maximum contraction) คิดเทียบเป็น 100 % response 
และวัดการหดตัวท่ีเวลา 1, 3, 5, 10, 15 และ 20 นาที คิดเทียบกับการหดตัวสูงสุดเป็นกลุ่มเปรียบ 
เทียบ บันทึกผลการทดลองนานประมาณ 30 นาที หลังจากบันล้างหลอดเลือดด้วยสารละลาย
Krebs- Henseleit แล้ว incubate หลอดเลือดใหม่ จนมีความต ึงเท่ากับเม่ือเร่ิมทำการทดลองและคงท่ี 
ไห้ CU 763-15-13 ขนาด 5x105 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ NE ขนาดความเข้มข้นเท่าเดิม วัด 
การหดตัวท่ีเวลาเดียวกัน เปรียบเทียบกับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ NE โดยไม่ให้ CU 763-15-13 พบ 
ว่า CU 763-15-13 ขนาด 5x10"5 M ลามารถลดการหดตัวหดตัวหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวได้ เม่ือ 
กระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10'6M (p <0.05) โดยในช้วง tonic contraction หลอดเลือดจะมีการคลาย
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ล

ภ าพ ท ี่ 25 ผ ลของ CU 763-15-13 ข น าด  5x10"5 M ต ่อ ก ารย ับ ย ั้งห ด ต ่เวข อ งท ่อ น ำอ ส ุจ ิห น ูข าว

เม ื่อ ก ระต ุ้น ด ้วย  KCI ข น าด  50 ทาM

ล ก ่อ น ให ้ CU 763-15-13

ช หลังให้ CU 763-15-13
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ภาพท่ี 26 กราฟแสดงผลของ e u  763-15-13ขนาด 5x105 M ต่อการยับย้ังการหดตัว phasic 
และ tonic contraction เม่ือกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM (ก=6)
แสดงค่าเป็น x ±  SEM

แ ส ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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ภาพท่ี 27 ผลของ Papaverine ขนาด 5x1 o'5 M ต่อการยับย้ังหดตัวของท่อนำอสุจิหนูขาว 
เม่ือกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM 
a ก่อนให้ Papaverine 
ช หลังให้ Papaverine
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ภาพท่ี 28 กราฟแสดงผลของ Papaverine ขนาด 5x1 O’5 M ต่อการยับยังการหดตัว phasic
และ tonic contraction เม่ือกระตันตัวย KCI ขนาด 50 ทาM (ท=6)
แส ดงค ่า เป ็น  x ±  SEM

แ ส ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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ตัวอย่างช้า  ๆในขณะท่ีกลุ่มเปรียบเทียบจะมี tone ของ tonic contraction คงท่ี ตังภาพท่ี 29 ผลของ 
CU 763-15-16 ต่อการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวเม่ือกระตุ้นด้วย NE ท่ีเวลาต่าง  ๆ แสดง 
ตังกราฟภาพท่ี 30

เม่ือให้ papaverine ขนาด 5x1 o'5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ NE ขนาดความ 
เข้มข้นเท่าเดิม วัดการหดตัวที,เวลาเดียวกัน เปรียบเทียบกับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ NE โดยไม่ให้ 
papaverine พบว่า papaverine ขนาด 5x10'5 M สามารถลดการหดตัวหดตัวหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หนูขาวได้ เม่ือกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10 6 M (p<0.05) โดยเม่ือให้ papaverine จะมีการคลายตัว 
ของหลอดเลือด และเม่ือกระตุ้นด้วย NE หลอดเลือดจะมีการหดตัวได้เพียงเล้กน้อย โดยท่ีความตึง 
ของกล้ามเน้ือยังไม่เท่ากับความตึงตัวเร่ิมต้นก่อนให้สารทดลอง ตังภาพท่ี 31ช ผลของ papaverine 
ขนาด 5x1 O'5 M ต่อการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวเม่ือกระตุ้นด้วย NE ท่ีเวลาต่างๆ แสดง 
ตังกราฟภาพท่ี 32

3.2 การหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวเม่ือกระตุ้นด้วย 5-HT ขนาด 1x106 M

เม่ือเตรียมกล้ามเน้ือและ incubate จนมีความตึงคงท่ี กระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่ 
ด้วย 5-HT ขนาด 1x10 6M พบว่ากล้ามเน้ือเรียบหลอดเลือดแดงใหญ่หดตัวได้อย่างข้ดเจน เกิดการ 
ตอบสนองโดยการหดตัวอย่างรวดเร็วเป็น phasic contraction แล้วมีการหดตัวเพ่ิมข้ึนอย่างช้าๆ และ 
คงที่เป็นเวลาประมาณ 4-5 นาที จากน้ันจะคลายตัวลดต่ําลงเร่ือยๆ วัดการหดตัวสูงสุด (maximum 
contraction) คิดเทียบเป็น 100 % response และวัดการหดตัวท่ีเวลา 1, 3, 5, 10, 15 และ 20 นาที 
คิดเทียบกับการหดตัวสูงสุดเป็นกลุ่มเปรียบเทียบ บันทึกผลกา?ทดลองนานประมาณ 30 นาที หลัง 
จากน้ันล้างหลอดเลือดด้วยสารละลาย Krebs-Henseleit แล้ว incubate หลอดเลือดใหม่ จนมีความ 
ตึงเท่ากับเม่ือเร่ืมทำการทดลองและคงท่ี ให้ CU 763-15-13 ขนาด 5x10-5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้ว 
จึงให้ 5-HT ขนาดความเข้มข้นเท่าเดิม วัดการหดตัวท่ีเวลาเดียวกัน เปรียบเทียบกับการหดตัวสูงสุด 
เม่ือให้ 5-HT โดยไม่ให้ CU 763-15-13 พบว่า CU 763-15-13 ขนาด 5x1 o'5 M ลามารถลดการหดตัว 
หดตัวหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวได้ เม่ือกระตุ้นด้วย 5-HT ขนาด 1x 10‘6 M (p <0.05) ตังภาพที 33 
ผลของ CU 763-15-16 ต่อกา?หดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวเม่ือกระตุ้นด้วย 5-HT ท่ีเวลา 
ต่าง  ๆแสดงตังกราฟภาพท่ี 34

เม่ือให้ papaverine ขนาด 5x1 o'5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ 5-HT ขนาดความ 
เข้มข้นเท่าเดิม วัดการหดตัวท่ีเวลาเดียวกัน เปรียบเทียบกับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ 5-HT โดยไม่ให้
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2 นาที

ภาพท่ี 29 ผลของ CU 763-15-13 ขนาด 5x10‘5 M ต่อการยับย้ังหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หนูขาว เม่ือกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x106 M 
ล ก่อน'ให้ CU 763-15-13 
ช หลังให้ CU 763-15-13
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กราฟแสดงผลของ CL) 763-15-13 ขนาด 5x10’5 M ต่อการยับย้ังการหดตัวของ 
หลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาว เม่ือกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10 6 M ท่ีเวลาต่างๆ (ก=6) 
แสดงค่าเป็น)โ± SEM

*แสดงถึงความแตกต่างจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ ( p<0.05 )
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ภาพท่ี 3า ผลของ Papaverine ขนาด 5x10"5 M ต่อการยับย้ังหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่
หนูขาว เม่ือกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x106 M 
a ก่อนให้ Papaverine 
ช หลังให้ Papaverine
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ภาพที 32 กราฟแลดงผลของ Papaverine ขนาด 5 x 1 0 5 M ต ่อการยับย ังการหดตัวของ
หลอดเล ือดแดงใหญ ่หน ูขาว เมื่อกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10 6 M ที,เวลาต ่างๆ (ก:=6) 
แสดงค ่าเป ็น  x ±  SEM

แ ส ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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ภาพที่ 33 ผลของ CU 763-15-13 ขนาด 5x10'5 M ต่อการยับยั้งหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หนูขาว เมื่อกระตุ้นด้วย 5-HT ขนาด 1x106 M 
a ก่อนให้ e u  763-15-13 
ช หลังให้ e u  763-15-13



6 0

' control

ภาพที่ 34 กราฟแสดงผลของ e u  763-15-13 ขนาด 5x10"5 M ต ่อการยับย ังการหดตัวของ
หลอดเล ือดแดงใหญ ่หน ูขาว เมื่อกระตุ้นด้วย 5-แาข น าด  1 x 1 0 6 M ท ี่เวลาต ่างๆ (ท=6) 
แสดงค ่าเป ็น  x  +  SEM

แ ส ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า ง ส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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papaverine พบว่า papaverine ขนาด 5x1 o'5 M ลามารถลดกา?หดตัวหดตัวหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หนูขาวได้เม่ือกระตุ้นด้วย 5-HT ขนาด 1x10 e M (p<0.05) โดยเม่ือให้ papaverine จะมีการคลายตัว 
ของหลอดเลือดระตับหน่ึง และเม่ือกระตุ้นด้วย 5HT หลอดเลือดจะมีการหดตัวได้เพียงเล็กน้อย ตัง 
ภาพท่ี 35 ผลของ papaverine ขนาด 5x10"5 M ต่อการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวเม่ือ 
กระตุ้นด้วย 5-HT ท่ีเวลาต่างๆ แสดงตังกราฟภาพท่ี 36

3.3 การหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวเม่ือกระตุ้นด้วย รล0เ2ขนาด 1x10 3M

เม ื่อ เตร ียมกล ้าม เน ื้อและ incubate จนมีความตึงคงท ี่ กระต ุ้นหลอดเล ือดแดงใหญ ่ 
ด้วย BaCI2ï น าด 1x10’3M พ บว ่ากล ้าม เน ื้อ เร ียบหลอดเล ือดแดงใหญ ่หดต ัวได ้อย ่างต ัด เจน เก ิดการ  
ตอบสนองโดยการหดตัวอย ่างรวดเร ็วเป ็น phasic contraction แล ้วม ีการหดต ัวเพ ิ่มข ึ้นอย ่างช ้าๆ และ 
คงที่เป ็น tonic contraction วัดการหดตัวสูงส ุด (maximum contraction) ค ิดเท ียบเป ็น  100 % 
response และว ัดการหดต ัวท ี่เวลา 1, 3, 5, 10, 15 และ 20 นาที ค ิดเท ียบก ับการหดต ัวส ูงส ุดเป ็นกล ุ่ม  
เปร ียบเท ียบ บ ันท ึกผลการทดลองนานประมาณ  30 นาที ห ล ังจากน ั้น ล ้างห ลอดเล ือดด ้วยสารละลาย  
Krebs-Henseleit แล้ว incubate หลอดเล ือดใหม ่ จนม ีความต ึงเท ่าก ับเม ื่อ เร ิ่มทำการทดลองและคงท ี่ 
ให ้ CU 763-15-13 ขนาด 5x10"5 M เป ็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ BaCI2 ขนาดความเข ้มข ้น เท ่าเคิม วัด 
การหดต ัวท ี่เวลาเด ียวก ัน  เปร ียบเท ียบก ับการหดต ัวส ูงส ุดเม ื่อให ้ BaCI2î ดยไม่ให้ CU 763-15-13 พบ 
ว ่า CU 76 3 -1 5 -1 3  ขนาด 5x1 o'5 M สามารถลดการหดต ัวของหลอดเล ือดแดงใหญ่หนูขาวได้ 
โดยหลอดเล ือดม ีการตอบสนองโดยการหดต ัวอย ่างช ้าๆ และคงท ี่เม ื่อเวลาผ ่านไป 3-5 นาที แสดงตัง 
ภาพที่ 37b ในขณ ะท ี่กล ุ่ม เปร ียบเท ียบหลอดเล ือดจะม ีการหดต ัวอย ่างรวดเร ็วใน 30 ว ินาท ีแรก หลัง 
จากน ั้นจ ึงม ีการหดต ัวอย ่างช ้าๆ แล้วหดตัวอย่างคงท ี่ CU 763-15-13 ขนาด 5x1 o'5 M สามารถลดการ  
หดตัวหลอดเล ือดแดงใหญ ่หน ูขาวได ้ เม ื่อกระตุ้นด้วย BaCI2 ขนาด 1x10 3 M (p< 0.05) ตังกราฟ 
ภาพที่ 38

เม่ือให้ papaverine ขนาด 5x10‘5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ BaCI2 ขนาดความ 
เข้มข้นเท่าเดิม วัดการหดตัวท่ีเวลาเดียวกัน เปรียบเทียบกับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ BaCI2 โดยไม่ให้ 
papaverine พบว่า papaverine ขนาด 5x105 M ลามารถลดการหดตัวหดตัวหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หนูขาวได้เม่ือกระตุ้นด้วยBaC I^นาด1x 103M (p <0.05) โดยเม่ือให้ papaverine จะมีการคลายตัว 
ของหลอดเลือด และเม่ือกระตุ้นด้วย BaCI2 หลอดเลือดจะมีการหดตัวได้เพียงเล็กน้อย โดยท่ีความตึง 
ของกล้ามเน้ือยังไม่เท่ากับความตึงตัวเร่ิมต้นก่อนให้สารทดลอง ตังภาพท่ี 39b ผลของ papaverine
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2 นาที

ภาพท ี่35 ผลของ Papaverine ขนาด 5x1 O'5 M ต่อการยับยั้งหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หนูขาว เมื่อกระตุ้นด้วย 5-HT ขนาด 1x10‘6 M 
a ก่อนให้ Papaverine 
b หลังให้ Papaverine
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ภาพท่ี 36 กราฟแสดงผลของ Papaverine ขนาด 5x10’5 M ต่อการยับย้ังการหดตัวของ
หลอดเลือดแดงใหญ่ห'yขาว เม่ือกระตุ้นด้วย 5-เ-ทขนาด 1x106 M ท่ีเวลาต่าง  ๆ (ท=6) 
แสดงค่าเป็น x  +  SEM

แ ส ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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2 นาที

ภาพที่ 37 ผลของ CU 763-15-13 ขนาด 5x10‘5 M ต่อการยับยั้งหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่
หนูขาว เมื่อกระตุ้นด้วย BaCI2 ขนาด 1x103 M 
ล ก่อนให้ CU 763-15-13 
b หลังให้ e u  763-15-13
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ภาพที่ 38 กราฟแลดงผลของ e u  763-15-13 ขนาด 5x10"5 M ต่อการยับยั้งการหดตัวของ
หลอดเล ือดแดงใหญ ่หน ูขาว เมื่อกระตุ้นด ้วย B a C \2ข นาด 1x10 3M ท ี่เวลาต่างๆ (ท=6) 
แสดงค่าเป ็น x ±  SEM

แ ล ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า ง ล ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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ภาพที่ 39 ผลของ Papaverine ขนาด 5x1 0"5 M ต่อการยับยั้งหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หนูขาว เมื่อกระตุ้นด้วย BaCI2 ขนาด 1x10 3 M 
a ก่อนให้ Papaverine 
ช หลังให้ Papaverine
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control

ภาพท ี่ 40  กราฟแลดงผลของ P ap a ve r in e  ขนาด 5 x1 0 '5 M ต ่อการย ับย ั้งการหดต ัวของ

หลอดเล ือดแดงใหญ ่หน ูขาว เม ื่อกระต ุ้นด ้วย BaC\2ชนาด 1x10 3M ท ี่เวลาต ่างๆ (ก= 6 )  

แสดงค ่าเป ็น  x ±  SEM

แ ส ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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ขนาด 5x1 O'5 M ต่อการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวฒ่ือกระตุ้นด้วย BaCI2 ท่ีเวลาต่าง  ๆ
แลดงตังกราฟภาพท่ี 40

3.4 การหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวเม่ือกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM

เม่ือเตรียมกล้ามเนอและ incubate จนมีความตึงคงท่ี กระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่ 
ด้วย KCI ขนาด 50 mM พบว่ากล้ามเน้ือเรียบหลอดเลือดแดงใหญ่หดตัวได้อย่างชัดเจน เกิดการตอบ 
สนองโดยการหดตัวอย่างรวดเร็วเป็น phasic contraction แล้วมีการหดตัวเพ่ิมข้ึนอย่างช้าๆ และคงท่ี 
เป็น tonic contraction วัดการหดตัวสูงสุด (maximum contraction) คิดเทียบเป็น 100 % response 
และวัดการหดตัวท่ีเวลา 1, 3, 5, 10, 15 และ 20 นาที คิดเทียบกับการหดตัวสูงสุดเป็นกลุ่มเปรียบ 
เทียบ บันทึกผลการทดลองนานประมาณ 30 นาที หลังจากน้ันล้างหลอดเลือดด้วยสารละลาย
Krebs-Henseleit แล้ว incubate หลอดเลือดใหม่ จนมีความตึงเท่ากับเม่ือเร่ิมทำการทดลองและคงท่ี 
ให้ CU 763-15-13 ขนาด 5x10"5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ KCI ขนาดความเข้มข้นเท่าเดิม วัด 
การหดตัวท่ีเวลาเดียวกัน เปรียบเทียบกับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ KCI โดยไม่ให้ CU 763-15-13 พบว่า 
CU 763-15-13 ขนาด 5x10‘5 M ลามารถลดการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวได้ โดยหลอด 
เลือดมีการตอบลนองโดยการหดตัวอย่างช้าๆ และคงท่ีเม่ือเวลาผ่านไป 3-5 นาที แสดงตังภาพท่ี 41b 
ในขณะท่ีกลุ่มเปรียบเทียบหลอดเลือดจะมีการหดตัวอย่างรวดเร็วใน 30 วนาทีแรก หลังจากน้ันจึงมี 
การหดตัวอย่างช้าๆ แล้วหดตัวอย่างคงท่ี CU 763-15-13 ขนาด 5x1 O'5 M ลามารถลดการหดตัวหดตัว 
หลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวได้ เม่ือกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM (p<0.05) ตังกราฟภาพท่ี 42

เม่ือให้ papaverine ขนาด 5x10"5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ KCI ขนาดความ 
เข้มข้นเท่าเดิม วัดการหดตัวท่ีเวลาเดียวกัน เปรียบเทียบกับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ KCI โดยไม่ให้ 
papaverine พบว่า papaverine ขนาด 5x105 M สามารถลดการหดตัวของหลอดเลอดแดงใหญ่หนู 
ขาวได้ หลอดเลือดมีการตอบสนองโดยการหดตัวอย่างช้าๆ และคงที,เม่ือเวลาผ่านไป 3-5 นาที แสดง 
ตังภาพท่ี 43b ในขณะท่ีกลุ่มเปรียบเทียบหลอดเลือดจะมีการหดตัวอย่างรวดเร็วใน 30 วินาทีแรก หลัง 
จากน้ันจึงมีการหดตัวอย่างช้าๆ แล้วหดตัวอย่างคงท่ี papaverine ขนาด 5x1 o'5 M ลามารถลดการหด 
ตัวหดตัวหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวได้ เม่ือกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM (p<0.05) ตังกราฟภาพท่ี
44
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ภาพท่ี 41 ผลของ CU 763-15-13 ขนาด 5x105 M ต่อการยับยังหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่
หนูขาว เม่ือกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM 
a ก่อนให้ CU 763-15-13 
ช หลังให้ CU 763-15-13
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ภาพที 42 กราฟแสดงผลของ eu 763-15-13 ขนาด 5x10~5 M ต่อการยับย้ังการหดตัวของ
หลอดเลือดแดงใหญ่ห!3}ขาว เม่ือกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM ท่ีเวลาต่างๆ (ท=6) 
แสดงค่าเป็น X ±  SEM

แ ส ด ง ถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า ง ส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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ภาพท่ี 43 ผลของ Papaverine ขนาด 5x10‘5 M ต่อการยับย้ังหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หนูขาว เม่ือกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM 
ล ก่อนให้ Papaverine 
ช หลังให้ Papaverine
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กราฟแสดงผลของ Papaverine ขนาด 5x105 M ต่อการยับยังการหดตัวของ 
หลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาว เม่ือกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM ท่ีเวลาต่าง  ๆ (ท'=6) 
แสดงค่าเป็น x ±  SEM

แ ล ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ล ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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4.1 การหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่กระต่ายเม่ือกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10 6 M

เม่ือเตรียมกด้ามเน้ือและ incubate จนมีความตึงคงท่ี กระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่ 
ด้วย NE ขนาด 1x10'6M พบว่ากด้ามเน้ือเรียบหลอดเลือดแดงใหญ่หดตัวได้อย่างชัดเจน เกิดการตอบ 
สนองโดยการหดตัวอย่างรวดเร็วเป็น phasic contraction แด้วมีการหดตัวเพ่ิมข้ึนอย่างช้าๆ และคงท่ี 
เป็น tonic contraction วัดการหดตัวสูงสุด (maximum contraction) คิดเทียบเป็น 100 % response 
และวัดกา?หดตัวท่ีเวลา 1, 3, 5, 10, 15 และ 20 นาที คิดเทียบกับการหดตัวสูงสุดเป็นกลุ่มเปรียบ 
บันทีกผลการทดลองนานประมาณ 30 นาที หลังจากน้ันด้างหลอดเลือดด้วยสารละลาย Krebs- 
Henseleit แล้ว incubate หลอดเลือดใหม่ จนมีความตึงเท่ากับเม่ือเร่ิมทำการทดลองและคงท่ี ให้ 
CU 763-15-13 ขนาด 5x10‘5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ NE ขนาดความเข้มข้นเท่าเดิม วัดการ 
หดตัวท่ีเวลาเดียวกัน เปรียบเทียบกับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ NE โดยไม่ให้ CU 763-15-13 พบว่า 
CU 763-15-13 ขนาด 5x1 o'5 M ไม่มีผลต่อการหดตัวของกล้ามเน้ือเรียบหลอดเลือดแดงใหญ่กระต่าย 
ได้ เม่ือกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10-6 M โดย tracing ท้ังเม่ือให้และไม่ให้ CU 763-15-13 ไม่แตกต่าง 
กัน ดังภาพท่ี 45b ซ่ึงให้ผลแตกต่างจากผลของ CU 763-15-13 ต่อการหดตัวของหลอดเลือดแดง 
ใหญ่ห'^ขาวซ่ึงลามารถลดการหดตัวได้ ผลของ CU 763-15-13 ขนาด 5x1 o'5 M ต่อการหดตัวของ 
หลอดเลือดแดงใหญ่กระต่าย เม่ือกระตุ้นด้วย NE ท่ีเวลาต่างๆแสดงดังกราฟภาพท่ี 46

เม่ือให้ papaverine ขนาด 5x10‘5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ NE ขนาดความ 
เข้มข้นเท่าเดิม วัดการหดตัวท่ีเวลาเดียวกัน เปรียบเทียบกับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ NE โดยไม่ให้ 
papaverine พบว่า papaverine ขนาด 5x105 M สามารถลดการหดตัวหดตัวหลอดเลือดแดงใหญ่ 
กระต่ายได้ เม่ือกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10 6M (p<0.05) ผลของ papaverine ต่อการหดตัวของ 
หลอดเลือดแดงใหญ่กระต่าย เม่ือกระตุ้นด้วย NE ท่ีเวลาต่าง  ๆ แสดงดังกราฟภาพท่ี 48

4. 2 การหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่กระต่าย เม่ือกระตุ้นด้วย 5-HT ขนาด 1x106 M

4. ผลต่อการหดตัวของกล้ามเนอเรียบหลอดเลือดแดงใหญ่ทีแยกรากกระต่าย ในสาร
ละลาย Kreb Henseleit

เม ื่อ เต ร ีย ม ก ล ้าม เน ื้อ แ ล ะ  in c u b a te  จ น ม ีค ว า ม ต ึงค งท ี่ ก ร ะต ุ้น ห ล อ ด เล ือ ด แ ด งให ญ ่

ด ้วย  5 -H T  ข น าด  1x1 O'6 M  พ บ ว ่า ก ล ้า ม เน ื้อ เร ีย บ ห ล อ ด เล ือ ด แ ด ง ให ญ ่ห ด ต ัว ได ้อ ย ่า งช ัด เจ น  เก ิด ก าร

ต อ บ ส น อ ง โด ย ก ารห ด ต ัว อ ย ่า ง ร ว ด เร ็ว เป ็น  p h a s ic  c o n t r a c t io n  แ ล ้วม ีก า?ห ด ต ัว เพ ิ่ม ข ึ้น อ ย ่า งช ้าๆ  และ



5 x 1 0  5 M

ภาพท่ี 45 ผลของ eu 763-15-13 ขนาด 5x10‘5 M ต่อการยับย้ังหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่ 
กระต่าย เม่ือกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10'6 M 
a ก่อนให้ eu 763-15-13 
ช หล้งให้ eu 763-15-13
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ภาพที 46 กราฟแสดงผลของ e u  763-15-13 ขนาด 5x10“5 M ต่อการยับย้ังการหดตัวของ
หลอดเลือดแดงใหญ่กระต่าย เม่ือกระตุ้นด้วย ผธขนาด 1x10‘6M ท่ีเวลาต่าง  ๆ (ท=6)
แสดงค่าเป็น x ±  SEM

แ ส ด งถ ึงค ว า ม แ ต ก ต ่า ง 'จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งผ ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )



7 6

ภาพทิ 47 ผลของ Papaverine ขนาด 5x105 M ต่อการยับยังหดต้วของหลอดเลอดแดงใหญ่ 
กระต่าย เม่ือกระตุ้นห้วย NE ขนาด 1x10'6 M 
a ก่อนให้ Papaverine 
ช หลังให้ Papaverine



7 7

control

ภาพท่ี 48 กราฟแสดงผลของ Papaverine ขนาด 5x10‘5 M ต่อการยับย้ังการหดตัวของ
หลอดเลือดแดงใหญ่กระต่าย เม่ือกระตุ้นด้วย NE ขนาด 1x10'6M ท่ีเวลาต่างๆ (ก=6) 
แสดงค่าเป็น x ±  SEM

แ ส ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า ง ส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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คงท่ีเป็นเวลาประมาณ 4-5 นาที จากน้ันจะคลายตัวลดต่ําลงเรอยๆ วัดการหดตัวสูงสุด (maximum 
contraction) คิดเทียบเป็น 100 % response และวัดกา?หดตัวท่ีเวลา 1, 3, 5, 10, 15 และ 20 นาที 
คิดเทียบตับการหดตัวสูงสุดเป็นกลุ่มเปรยบเทียบ หลังจากน้ันล้างหลอดเลือดด้วยสารละลาย Krebs- 
Henseleit แล้ว incubate หลอดเลือดใหม่ จนมีความตึงเท่าตับเม่ือเร่ิมทำการทดลองและคงที, ให้
CU 763-15-13 ขนาด 5x105 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ 5-HT ขนาดความเข้มข้นเท่าเดิม วัด 
การหดตัวท่ีเวลาเดียวตัน เปรยบเทียบตับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ 5-HT โดยไม่ให้ CU 763-15-13 พบ 
ว่า CU 763-15-13 ขนาด 5x10‘5 M ลามารถลดการหดตัวหดตัวหลอดเลือดแดงใหญ่กระต่ายได้ โดยมี 
การตอบลนองท่ีเวลาต่างๆ ดังแลดงในภาพท่ี 49b และกราฟภาพท่ี 50

เม่ือให้ papaverine ขนาด 5x1 o'5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ 5-HT ขนาดความ 
เข้มข้นเท่าเดิม วัดการหดตัวท่ีเวลาเดียวตัน เปรยบเทียบตับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ 5-HT โดยไม่ให้ 
papaverine พบว่า papaverine ขนาด 5x10~5 M สามารถลดการหดตัวหดตัวหลอดเลือดแดงใหญ่ 
กระต่ายได้ เม่ือกระตุ้นด้วย 5-HT โดยหลังจากให้ papaverine จะทำให้หลอดเลือดแดงใหญ่เกิดการ 
คลายตัว และเม่ือกระตุ้นด้วย 5-HT หลอดเลือดจะมีการหดตัวเพ่ิมข้ึนอย่างข้าๆ ดังภาพท่ี 51b ใน 
ขณะท่ีกลุ่มเปรียบเทียบจะมีการหดตัวเพ่ิมข้ึนอย่างรวดเร็ว ผลของ papaverine ต่อการหดตัวของ 
หลอดเลือดแดงใหญ่กระต่าย เม่ือกระตุ้นด้วย 5-HT ท่ีเวลาต่าง  ๆแลดงดังกราฟภาพท่ี 52

4.3 การหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่กระต่ายเม่ือกระตุ้นด้วย BaCI2ï นาด 1x10'3M

เม่ือเตรียมกล้ามเน้ือและ incubate จนมีความตึงคงที' กระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่ 
ด้วย BaCI2irนาด 1x10'3 M พบว่ากล้ามเน้ือเรียบหลอดเลือดแดงใหญ่หดตัวได้อย่างชัดเจน เกิดการ 
ตอบลนองโดยการหดตัวอย่างรวดเร็วเป็น phasic contraction แล้วมีการหดตัวเพ่ิมข้ึนอย่างช้าๆ และ 
คงท่ีเป็น tonic contraction วัดการหดตัวสูงสุด (maximum contraction) คิดเทียบเป็น 100 % 
response และวัดการหดตัวท่ีเวลา 1, 3, 5, 10, 15 และ 20 นาที คิดเทียบกับการหดตัวสูงสุดเป็นกลุ่ม 
เปรียบเทียบ หลังจากน้ันล้างหลอดเลือดด้วยลารละลาย Krebs-Henseleit แล้ว incubate หลอด 
เลือดใหม่ จนมีความตึงเท่ากับเม่ือเรมทำการทดลองและคงท่ี ให้ CU 763-15-13 ขนาด 5x1 o'5 M 
เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ BaCI2 ขนาดความเข้มข้นเท่าเดิม วัดการหดตัวท่ีเวลาเดียวกัน เปรียบ 
เทียบกับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ BaCI2 โดยไม่ให้ CU 763-15-13 พบว่า CU 763-15-13 ขนาด 
5x105 M สามารถลดการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่กระต่ายได้ หลังจากให้ CU 763-15-13 
หลอดเลือดotมีการตอบลนองโดยการหดตัวอย่างข้าๆ และคงท่ีเม่ือเวลาผ่านไป 3-5 นาที แสดงดัง 
ภาพท่ี 53 ในขณะท่ีกลุ่มเปรียบเทียบหลอดเลือดจะมีการหดตัวอย่างรวดเร็วใน 30 วินาทีแรก หลังจาก
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ภ า พ ท่ี 49 ผ ลของ CU 763-15-13 ขน าด 5x10 5 M ต่อการยับย้ังหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่ 
กระต่าย เม่ือกระตุ้นด้วย 5-HT ขนาด 1x1 o'6 M 
ล ก่อนให้ CU 763-15-13 
ช หลังให้ CU 763-15-13
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- control

0 5 10 15 20

ภาพที 50 กราฟแสดงผลของ eu 763-15-13 ขนาด 5x10"5 M ต่อการยับยังการหดตัวของ
หลอดเลือดแดงใหญ่กระต่าย เม่ือ.กระตุ้นด้วย 5-HT ขนาด 1x10‘6M ท่ีเวลาต่าง  ๆ (ท=6) 
แสดงค่าเป็น X ±  SEM

แ ส ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )



5x105 M

ภ าพ ท ี่ 51 ผ ลของ P a p a v e r in e  ข น าด  5 x 1 0 5 M  ต ่อ ก า ร ย ับ ย ังห ด ต ัว ข อ งห ล อ ด เล อ ด แ ด งให ญ ่

ก ระต ่าย  ฌ ื่อ ก ระ ต ุ้น ด ้ว ย  5 -H T  ข น าด  1 x 1 0 '6 M

a ก ่อ น ให ้ P a p a v e r in e

ช หล ังให ้ P apa ve r in e
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ภาพท ี่ 52 กราฟแสดงผลของ P ap a ve r in e  ขนาด 5x1 o '5 M ต ่อการย ับย ั้งการหดต ัวของ

หลอดเล ือดแดงใหโม ่กระต ่าย เม ื่อกระต ุ้นด ้วย 5 -H T  ขนาด 1 x 1 0 6 M ท ี่เวลาต ่างๆ (ก= 6 )  

แลดงค ่าเป ็น  X +  SEM

แ ส ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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ภาพท ี่ 53 ผลของ CU  76 3 -1 5 -1 3  ขนาด 5 x1 0 '5 M ต ่อการย ้บย ั้งหดต ัวของหลอดเล ือดแดงใหญ ่ 

กระต ่าย เม่ือกระต ุ้นด ้วย B aC I2 ขนาด 1 x 1 0 3 M 

ล ก ่อนให ้ CU  7 63 -1 5 -1 3  

ช หล ังให ้ C U  763 -1 5 -1 3
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ภาพท ี่ 54 กราฟแสดงผลของ e u  763-15-13 ขนาด 5x10'5 M ต ่อการย ับย ั้งการหดต ัวของ

หลอดเล ือดแดงใหญ ่กระต ่าย  เม ื่อกระต ุ้นด ้วย BaCI2 ขนาด 1x10‘3M ท ี่เวลาต ่างๆ (ก=6) 
แสดงค ่าเป ็น  x ±  SEM

แ ส ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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น้ันจึงมีการหดตัวอย่างช้าๆ แล้วหดตัวอย่างคงท่ี CU 763-15-13 ขนาด 5x10‘5 M สามารถลดการหด 
ตัวหดตัวหลอดเลือดแดงใหญ่กระต่ายได้ เม่ือกระตุ้นด้วย BaCI2l นาด1x103 M (p<0.05) ดังกราฟ 
ภาพท่ี 54

เม่ือให้ papaverine ขนาด 5x10"5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ BaCI2 ขนาด 
ความเช้มข้นเท่าเดิม วัดการหดตัวท่ีเวลาเดียวกัน เปรียบเทียบกับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ BaCI2 โดย 
ไม่ให้ papaverine พบว่า papaverine ขนาด 5x105 M สามารถลดการหดตัวหดตัวหลอดเลอดแดง 
ใหญ่กระต่ายได้ เม่ือกระตุ้นด้วย BaClj ขนาด 1x103 M (p<0.05) โดยเม่ือให้ papaverine จะมีการ 
คลายตัวของหลอดเลือด และเม่ือกระตุ้นด้วย BaCI2 หลอดเลือดจะมีการหดตัวเพ่ิมข้ึนอย่างช้าๆ ดัง 
ภาพท่ี 55ช ผลของ papaverine ขนาด 5x10‘5 M ต่อการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่กระต่ายเม่ือ 
กระตุ้นด้วย BaCI2 ท่ีเวลาต่าง  ๆแสดงดังกราฟภาพท่ี 56

4. 4 การหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่กระต่ายเม่ือกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM

เม ื่อ เตร ียมกล ้ามเน ื้อและ in c u b a te  จนม ีความต ึงคงท ี่ กระต ุ้นหลอดเล ือดแดงใหญ ่ 

ด้วย KC I ขนาด 50 m M  พบว ่ากล ้าม เน ื้อ เร ียบหลอดเล ือดแดงใหญ ่หดต ัวได ้อย ่างช ัด เจน  เก ิดกา?ตอบ  

สนองโดยการหดต ัวอย ่างรวดเร ็วเป ็น  p h a s ic  c o n tra c tio n  แล ้วม ีการหดต ัวเพ ิ่มข ึ้นอย ่างช ้าๆ  และคงท ี่ 

เป ็น to n ic  c o n tra c tio n  ว ัดการหดต ัวส ูงส ุด  (m ax im um  c o n tra c t io n ) ค ิด เท ียบเป ็น  100 %  re s p o n se  

และว ัดการหดต ัวท ี่เวลา 1, 3, 5, 10, 15 และ 20 นาท ี ค ิด เท ียบก ับการหดต ัวส ูงส ุด เป ็นกล ุ่ม เปร ียบ  

เท ียบ หล ังจากน ั้นล ้างหลอดเล ือดด ้วยสารละลาย  K re b s -H e n s e le it แล้ว in c u b a te  หลอดเล ือดใหม  ่

จนม ีความต ึงเท ่าก ับ เม ื่อ เร ิ่มทำการทดลองและคงท ี่ ให ้ CU  7 6 3 -1 5 -1 3  ขนาด 5x1 O'5 M  เป ็นเวลา 15 

นาท ี แล ้วจ ึงให ้ KC I ขนาดความเข ้มข ้น เท ่าเด ิม  ว ัดการหดต ัวท ี่เวลาเด ียวก ัน  เปร ียบเท ียบก ับการหด  

ต ัวส ูงส ุด เม ื่อ ให ้ KC I โดยไม ่ให ้ CU  7 6 3 -1 5 -1 3  พบว ่า CU  76 3 -1 5 -1 3  ขนาด 5x1 o '5 M ลามารถลดการ  

หดต ัวของหลอดเล ือดแดงใหญ ่กระต ่ายได ้ได ้ หลอดเล ือดม ีการตอบลนองโดยการหดต ัวอย ่างช ้าๆ  และ 

คงท ี่เม ื่อ เวลาผ ่านไป  3-5 นาท ี แสดงด ังภาพท ี่ 5 7 b  ในขณ ะท ี่กล ุ่ม เปร ียบ เท ียบหลอดเล ือดจะม ีกา?หด  

ต ัวอย ่างรวดเร ็วใน  30 ว ินาท ีแรก หล ังจากน ั้นจ ึงม ีการหดต ัวอย ่างช ้าๆ  แล ้วหดต ัวอย ่างคงท ี่ C U  763 -  

15 -13  ขนาด 5x1 o '5 M ลามารถลดกา?หดต ัวหดต ัวหลอดเล ือดแดงใหญ ่กระต ่ายได ้ เม ื่อกระต ุ้นด ้วย  

KCI ข น า ด  50 m M  (p < 0 .0 5 )  ด ังกราฟภาพท ี่ 58

เม่ือให้ p a p a v e r in e  ขนาด 5x10‘5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ KCI ขนาดความ 
เข้มข้นเท่าเดิม วัดการหดตัวที'เวลาเดียวกัน เปรียบเทียบกับการหดตัวสูงสุดเม่ือให้ KCI โดยไม่ให้
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ภาพท ี่ 55 ผลของ P ap a ve r in e  ขนาด 5x1 o '6 M ต ่อการย ับย ั้งหดต ัวของหลอดเล ือดแดงใหญ  ่

กระต ่าย เมื ่อกระต ุ้นด ้วย  B aC I2 ขนาด 1x 1 0 ‘3 M  

a ก ่อนให ้ P ap a ve r in e  

ช หล ังให ้ P apa ve r in e
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ภาพท ี่ 56 กราฟแสดงผลของ P ap a ve r in e  ขนาด 5x1 o ’5 M ต ่อการย ับย ั้งการหดต ัวของ

หลอดเล ือดแดงใหฤj กระต ่าย  เม ื่อกระต ุ้นด ้วย B aC I2 ขนาด 1 x10 '3 M ท ี่เวลาต ่างๆ (ท=6 ) 

แลดงค ่าเป ็น  x ±  SEM

* แ ล ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง 1จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )



ภาพท ี่ 57 ผลของ C U  76 3 -1 5 -1 3  ขนาด 5x10"5 M ต ่อการย ับย ั้งหดต ัวของหลอดเล ือดแดงใหญ  ่

กระต ่าย เม ื่อกระต ุ้นด ้วย KCI ขนาด 50 m M  

a ก ่อนให ้ C U  7 6 3 -1 5 -1 3  

b  หล ังให ้ C U  7 63 -1 5 -1 3
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ภาพท ี่ 58 กราฟแสดงผลของ eu 7 63 -1 5 -1 3  ขนาด 5x1 o '5 M ต ่อการย ับย ั้งการหดต ัวของ

หลอดเล ือดแดงใหญ ่กระต ่าย  เม ื่อกระต ุ้นด ้วย KCI ขนาด 50 m M  ท ี่เวลาต ่างๆ (ท= 6 )  

แลดงค ่าเป ็น  X ±  SEM

แ ล ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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5x105 M ^
KCI 50 mM

ภาพที่ 59 ผลของ Papaverine ขนาด 5x1 O'5 M ต่อการยับยั้งหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่ 
กระต่าย เมื่อกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM 
ล ก่อนให้ Papaverine 
b หลังให้ Papaverine
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ภาพท่ี 60 กราฟแสดงผลของ Papaverine ขนาด 5x1 o'5 M ต่อการยับย้ังการหดตัวของ
หลอดเลือดแดงใหญ่กระต่าย เม่ือกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM ท่ีเวลาต่างๆ (ก=6 ) 
แสดงค่าเป็น X ±  SEM

* แ ส ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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papaverine พบว่า papaverine ขนาด 5x1 o’5 M ลามารถลดการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่ 
กระต่ายได้ โดยเม่ือให้ papaverine จะเกิดการคลายตัวของหลอดเลือด และเม่ือให้ KCI หลอดเลือด 
จะมีการตอบสนองโดยการหดตัวอย่างช้าๆ และคงท่ีเม่ือเวลาผ่านไป 3-5 นาที แลดงดังภาพท่ี 59ช ใน 
ขณะที,กลุ่มเปรียบเทียบหลอดเลือดจะมีกา?หดตัวอย่างรวดเร็วใน 30 วินาทีแรก หลังจากน้ันจึงมีการ 
หดตัวอย่างช้าๆ แล้วหดตัวอย่างคงท่ี papaverine ขนาด 5x1 o'5 M ลามารถลดกา?หดตัวของหลอด 
เลือดแดงใหญ่กระต่ายได้ เม่ือกระตุ้นด้วย KCI ขนาด 50 mM (p<0.05) ดังกราฟภาพที, 60

5.ผลของ CU 763-15-13 และ papaverine ต่อ CDR curve เมือกระตุ้นหลอดเลึอดแดงใหญ่ 
หข}ขาวด้วย C aC ^นสารละลาย potassium depolarizing

5.1 ผลของ CU 763-15-13 ต่อ CDR curve เม่ือกระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวด้วย 
CaCI2 ในลา?ละลาย potassium depolarizing

เม่ือให้ CaCI2 แบบสะลมขนาด (1x10 5M -  1x10‘2 M) ในลารละลาย potassium 
depolarizing กล้ามเน้ือหลอดเลือดแดงใหญ่จะมีการหดตัวเพ่ิมข้ึนตามขนาดของ CaCI2 ท่ีเพ่ิมข้ึน 
แสดงดังภาพท่ี ศึกษาผลของ CU 763-15-13 โดยการให้ CU 763-15-13 ในขนาด 1x10‘5 M และ 
5x105 M ก่อนเป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ CaCI2 แบบสะสมขนาด ผลการทดลองแสดงดังภาพท่ี 61 
และภาพที, 62 พบว่า CU 763-15-13 ลามารถยับย้ังการหดตัวของกล้ามเน้ือหลอดเลือดแดงใหญ่ ท่ี 
กระตุ้นด้วย CaC l/lนสารละลาย potassium depolarizing ได้ โดยความแรงในการยับย้ังจะเพ่ิมข้ึน 
ตามขนาดของ eu  763-15-13 ที'เพ่ิมข้ึน (dose-dependent) ซ่ึงการยับย้ังเป็นแบบไม่แข่งยัน (non­
competitive antagonist) แสดงดังกราฟภาพท่ี 63 ค่า pD2’ ที,คำนวณได้จากการทดลองดังแสดงใน 
ตารางท่ี 1 .

5.2 ผลของ papaverine ต่อ CDR curve เม่ือกระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวด้วย 
CaCI2 ในลารละลาย potassium depolarizing

เม่ือให้ CaCI2 แบบสะสมขนาด (1x10 5M -  1x102 M) ในสารละลาย potassium 
depolarizing กล้ามเน้ือหลอดเลือดแดงใหญ่จะมีการหดตัวเพ่ิมข้ึนตามขนาดของ CaCI2 ท่ีเพ่ิมข้ึน 
แลดงดังภาพท่ี ศึกษาผลของ papaverine โดยกา?ให้ papaverine ในขนาด 1x10'5 M และ 
5x1 O'5 M ก่อนเป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ CaCI2 แบบละสมขนาด ผลการทดลองแสดงดังภาพที, 64 
และภาพท่ี 65 พบว่า papaverine ลามารถยับย้ังการหดตัวของกล้ามเน้ือหลอดเลือดแดงใหญ่ ท่ี
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eu 763 -1 5 -1 3  
5 x10 '5 M

ภาพท่ี 61 ผลของ eu 763-15-13 ขนาด 5x10'5 M ต่อ CDR curve เม่ือกระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หนูขาวด้วย CaCI2l นสารละลาย potassium depolarizing 
a ก่อนให้ e u  763-15-13 
ช หลังให้ e u  763-15-13
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ภาพท่ี 62 ผลของ CU 763-15-13 ขนาด 1x10'5 M ต่อ CDR cupye เม่ือกระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หน ูขาวด้วย CaCI2ในสารละลาย potassium depolarizing 
a ก่อนให้ CU 763-15-13 
ช หลังให้ e u  763-15-13
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ภาพท่ี 66 กราฟแสดงผลของ eu  763-15-13 ขนาด 5x10"5 M และ 1x10"5 M ต่อ CDR-curve 
CaCi2 ในสารละลาย potassium depolarizing (ท'=6)
แสดงค่าเป ็น x ±  SEM

ท เส ด งถ ึงค ว าม แ ต ก ต ่า ง 'จ าก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ี'น ัย 'ส ำ ค ัญ 'ส า งล 1ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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กระตุ้นด้วย CaCI2l นสารละลาย potassium depolarizing ได้ โดยความแรงในการยับย้ังจะเพ่ิมข้ึน 
ตามขนาดของ papaverine ทีเพิมขึน ซึงการยับยังเป็นแบบไม่แข่งขน (non-competitive antagonist) 
แลดงดังกราฟภาพท่ี 66 ค่า pD2’ ท่ีคำนวณได้จากการทดลองดังแสดงในตารางท่ี 1.

ตารางท่ี 1 แสดงค่า pD2’ ของ CU 763-15-13 และ papaverine ต่อการหดตัวของหลอดเลือดแดง 
ใหญ่หนูขาว เม่ือกระตุ้นด้วย CaCL, ในลารละลาย potassium depolarizing

สารยับย้ัง pD2’
CU 763-15-13

1x10 5 M 4.20±0.18
5x10 5 M 4.10+0.18

papaverine
1 x 1 0 5 M 5.02±0.18
5x1 O'5 M

6.ผลของ CU 763-15-13 ต่อ CDR curve เมีอกระตุ้นหลอดเลึอดแดงใหญ่หนูขาวด้วย NE 
เมีอมื และไม่มึ endothelium

6.1 ผลของ CU 763-15-13 ต่อ CDR curve เม่ือกระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวด้วย 
NE เม่ือมี endothelium

เม่ือเตรยมกล้ามเน้ือ และ incubate ในลารละลาย Kreb Henseleit จนมีความตึงคงท่ี ให้ 
NE แบบสะสมขนาด ( 1x10 1๐ M -  1x10 7 M) พบว่ากล้ามเน้ือหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวจะหดตัว 
ได้เพ่ิมข้ึนตามขนาดของ NE ท่ีเพ่ิมข้ึน ดังภาพท่ี 67a ตึกษาผลของ CU 763-15-13 โดยการให้ 
CU 763-15-13 ก่อนเป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ cumulative dose ของ NE ผลการทดลองแสดงดัง 
ภาพท่ี 67b พบว่า CU 763-15-13 สามารถยับย้ังการหดตัวของกล้ามเน้ือเรยบหลอดเลือดแดงใหญ่ 
ท่ีกระตุ้นด้วย NE ในสารละลาย Krebs-Henseleit ได้ โดยมีค่า pD2' เท่ากับ 3.82 ±  0.24
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5x105 M

ภาพที 64 ผลของ Papaverine ขนาด 5x105 M ต่อ CDR curve เมอกระตุนหลอดเลอดแดงใหญ
หนูขาวด้วย CaCI2T.นลารละลาย potassium depolarizing 
a ก่อนให้ Papaverine 
b หลังให้ Papaverine
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ภาพท 65 ผลของ Papaverine ขนาด 1x105 M ต่อ CDR curve เมือกระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หนูขาวดวย CaCI2ในสารละลาย potassium depolarizing 
a ก่อนให้ Papaverine 
ช หลังให้ Papaverine
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ภาพท่ี 66 กราฟแสดงผลชอง Papaverine ขนาด 5x105 M และ 1 x10 5 M ต่อ CDR-curve 
CaCI2 ในสารละลาย potassium depolarizing (ท=6)
แสดงค่าเป็น x ±  SEM

แ ล ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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t
eu 76 3 -1 5 -1 3  

5 x 1 0 5 M

ภาพท่ี 67 ผลของ e u  763-15-13 ขนาด 5x10'5 M ต่อ CDR curve เม่ือกระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หนูขาว เม่ือมี endothelium ด้วย NE 
ล ก่อนให้ e u  763-15-13 
ช หลงให ้ e u  763-15-13
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ภาVIท่ี 68 กราฟแลดงผลของ eu 763-15-13 ขนาด 5x10"5 M ต่อ CDR-curve เมือกระตุ้น 
หลอดเสือดแดงใหญ่หy ขาว เม่ือมี endothelium (ท=6)
แสดงค่าเป็น x ±  SEM

แ ส ด งถ ึงค ว า ม แ ต ก ต ่า ง 'จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ี! Ï ย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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6.2.ผลของ e u  763-15-13 ต่อ CDR curve เม่ือกระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวด้วย 
NE เม่ือไฝมี endothelium

เม่ือเตรียมกล้ามเน้ือ และ incubate ในสารละลาย Kreb Henseleit จนมีความตึงคง 
ท่ี ให้ NE แบบละสมขนาด ( 1 x10 10 M -  1x107 M ) พบว่ากล้ามเน้ือหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวจะ 
หดตัวได้เพ่ิมข้ึนตามขนาดของ NE ท่ีเพ่ิมข้ึน ดังภาพท่ี 69a ตึกษาผลของ CU 763-15-13 โดยการให้ 
CU 763-15-13 ก่อนเป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ cumulative dose ของ NE ผลการทดลองแสดงดัง 
ภาพท่ี 69b พบว่า CU 763-15-13 สามารถยับย้ังการหดตัวของกล้ามเน้ือเรียบหลอดเลือดแดงใหญ่ท่ี 
กระตุ้นด้วย NE ในสารละลาย Krebs-Henseleit ได้ แสดงดังกราฟภาพที, 70 ซ่ึงให้ผลเซ่นเดียวการ 
กระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่เม่ือมี endothelium โดยมีค่า pD2' เท่ากับ 3.97 ±  0.23

7.ผลของ CU 763-15-13 ต่อการหดตัวของหลอดเลึอดแดงใหญ่หนูขาว ในสารละลาย Ca2+- 
free K rebs-Hensele it

7.1 ผลของ e u  763-15-13 ต ่อการหดต ัวของหลอดเล ือดแดงใหญ ่หน ูขาว ในสารละลาย 
Ca2+ - free Krebs-Henseleit เม ื่อกระตุ้นด ้วย NE

เม่ือเตรียมกล้ามเน้ือ และ incubate ในสารละลาย Ca2+ - free Krebs-Henseleit จน 
มีความตึงคงท่ี กระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวด้วย NE ขนาด 1x1 O'6 M พบว่าหลอดเลือดมีการ 
หดตัวอย่างรวดเร็ว เป็น phasic contraction จากน้ันคลายตัวทำให้เกิดเป็น peak แล้วหดตัวอย่างคง 
ท่ี ด้ง์ภาพท่ี 71a วัดการหดตัวย้ัง phasic คิดเทียบเป็น 100% เป็นกลุ่มเปรียบเทียบ และตึกษาผลของ 
CU 763-15-13 ต่อการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาว โดยให้ CU 763-15-13 ขนาด 5x10's M 
เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ NE ในขนาดเดียวกัน พบว่า CU 763-15-13 สามารถลดการหดตัว 
ของกล้ามเน้ือเรียบหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวในส่วนของ phasic contraction ได้ โดยมีกา?ตอบ 
สนอง 33.86±  1.79 % ของกลุ่มเปรียบเทียบตามลำดับ (p<0.05) แสดงดังกราฟภาพท่ี 72

7.2 ผลของ CU 763-15-13 ต่อการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาว ในสารละลาย 
Ca2+ - free Krebs-Henseleit เมือกระตุ้นด้วย KCI

เม่ือเตรียมกล้ามเน้ือ และ incubate ในสารละลาย Ca2+ - free Krebs-Henseleit จน 
มีความตึงคงท่ี กระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวด้วย KCI ขนาด 50 mM พบว่าหลอดเลือดจะถูก 
กระตุ้นให้มีการหดตัวเพ่ิมข้ึนอย่างช้าๆ และคงที, เม่ือเวลาผ่านไปประมาณ 6-8 นาที จากน้ันจะคลาย
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ภาพท่ี 69 ผลของ CU 763-15-13 ขนาด 5x10'5 M ต่อ CDR curve เมือกระตุ้นหลอดเลือดแดงใหญ๋ 
หนูขาว เม่ือ1ไม่มี endeothelium ด้วย NE 
a ก่อนให ้ CU 763-15-13 
ช หลังให้ CU 763-15-13



10 4

ภาพท่ี 70 กราฟแสดงผลของ e u  763-15-13 ขนาด 5x10"5 M ต่อ CDR-curve เมือกระตุ้น 
หลอดเลือดแดงใหญ่ห'yขาว เม่ือไม่มี endothelium (ก=6 )
แสดงค่าเป็น x ±  SEM

แสดงถึงค ว า ม แ ต ก ต ่า ง จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งสถิติ ( p < 0 .0 5  )
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2 นาที

ภาพท่ี 71 ผลของ CU 763-15-13 ขนาด 5x10‘5 M ต่อการยับย้ังการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่ 
หนูขาว เม่ือด้วย NE ขนาด 1x10'6 M lนลารละลาย Ca2 -free Krebs-Henseleit 
ล ก่อนให้ CU 763-15-13 
b หลังให้ CU 763-15-13
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ภาพท่ี 72 กราฟแลดงผลของ e u  763-15-13 ขนาด 5x10‘5 M ต่อการยับย้ังการหดตัวของ 
หลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวเม่ือกระตุ้น NE ขนาด 1x106 M ในลารละลาย 
Ca2 -free Krebs-Henseleit 
แสดงค่าเป็น x ±  SEM

แ ส ด งถ ึง ค ว า ม แ ต ก ต ่า ง 'จ า ก ก ล ุ่ม ค ว บ ค ุม อ ย ่า งม ีน ัย ส ำ ค ัญ ท า งส ถ ิต ิ ( p < 0 .0 5  )
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2  นาที

ภาพท่ี 73 ผลของ CU 763-15-13 ขนาด 5x1 o'5 M ต่อการยับย้ังการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่ 
ห'yขาว เม่ือด้วย KCI ขนาด 100 M lนลารละลาย Ca2+-free Krebs-Henseleit 
a ก่อนให้ CU 763-15-13 
ช หล ังให ้ e u  763-15-13
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ภาพท่ี 74 กราฟแสดงผลของ e u  763-15-13 ขนาด 5x1 o'5 M ต่อการยับยงการหดตัวของ 
หลอดเลือดแดงใหญ่หy ขาวเม่ือกระตุ้น KCI ขนาด 50 mM ในสารละลาย 
Ca2+-free Krebs-Henseleit 
แสดงค่าเป็น x ±  SEM

แสดงถึงความแตกต่าง1จากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำตัญทางสถิติ ( p<0.05 )
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ตัว ตังภาพท่ี 73 วัดการหดตัวสูงสุด (maximum contraction) คิดเทียบเป็น 100 % response และวัด 
การหดตัวท่ีเวลา 1, 3, 5, 10, 15 และ 20 นาที คิดเทียบตับกา?หดตัวสูงสุดเป็นกลุ่มเปรียบเทียบ 
คิกษาผลของ CU 763-15-13 ต่อการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาว โดยให้ CU 763-15-13 
ขนาด 5x10"5 M เป็นเวลา 15 นาที แล้วจึงให้ KCI ในขนาดเดียวตัน พบว่า CU 763-15-13 สามารถ 
ลดการหดตัวของกล้ามเนื้อเรียบหลอดเลือดแดงใหญ่หนูขาวได้ โดยมีการตอบสนองท่ีเวลาต่างๆ
แสดงตังกราฟภาพท่ี 74
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