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 The effects of CU763-16-04 on rate and force of contaction of isolated right and left rat 
atria were investigated. The results showed that CU763-16-04 increased the force of 
contraction on both right and left atria ,but did not change right atrial rate. No cardiac 
arrhythmias were found after treatment by single dose. The effects of CU763-16-04 was not 
mediated through beta - adrenoceptor,changes in the storage of norepinephrine in nerve 
terminal. Blocking of extracellular calcium influx can not alleviate the contraction effect of 
CU763-16-04. The effects of CU763-16-04 compared with caffeine on post-rest contraction 
(PRC) were examined by stimulation after a rest interval of 5 sec to 10 min in left atrial  muscle 
preparation stimulated by electricity at frequency of 60 Hz demonstrated that CU763-16-04 
inhibited the PRC although the effects were less than caffeine. These results suggest that the 
mechanism of action of CU763-16-04 may involve the release of intracellular calcium from SR.  
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บทที่ 1 
 

บทนํา 
ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 

 
 CU763-16-04 เปนสารสังเคราะหขึ้นมาโดย ผศ.ดร.ชํานาญ ภัตรพานิช และคณะ ภาควิชา
เภสัชเคมี  คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย  โดยดัดแปลงสูตรโครงสรางทางเคมีมาจาก
อนุพันธของสารในกลุม N-acylaminopyridine  

สารตนแบบคือ CU763-10-01 โดยไดจากการรวมสูตรโครงสรางของ 2-propylpentanal 
acetal ซ่ึงเปน prodrug ของ valproic acid เขากับ pyridoxine หรือ vitamin B6 มีสูตรโครงสรางดังรูป
ที่ 1 A) วัตถุประสงคเพื่อใหออกฤทธิ์เปนยาตานชัก เนื่องจาก pyridoxal phosphate เปน cofactor 
ของ glutamic acid decarboxylase (GAD) ซ่ึงเปนเอนไซมหนึ่งที่ใชในขบวนการสราง GABA 
(inhibitory neurotransmitter) การรวมสูตรโครงสรางของ 2-propylpentanal acetal เขากับ 
pyridoxine เพื่อใหไดอนุพันธตัวใหม ที่คาดวาจะมีประสิทธิภาพในการตานชักสูง   จากการศึกษา
ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาเบื้องตนในหนูถีบจักร พบวา CU763-10-01 ออกฤทธิ์ตานชักที่ถูกเหนี่ยวนําดวย
ไฟฟา (Maximal Electroshock Seizure, MES) โดยขนาดยาที่ปองกันการชักไดรอยละ 50 (median 
effective dose : ED50) เทากับ 100 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม ซ่ึงมีประสิทธิภาพมากกวา valproic acid 
(ED50 = 320 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม)  การศึกษาดานพิษวิทยาของสารตอการทํางานของระบบ
ประสาท พบวาขนาดที่มีผลตอการทํางานของระบบประสาทที่ทําใหกลามเนื้อเสียไป 50 
เปอรเซ็นต(median neurotoxic dose,TD50) เทากับ 310 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม ซ่ึงต่ํากวา valproic acid 
(TD50 = 430 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม) แตขนาดที่ใหผลในการตานชักไมมีผลตอระบบประสาท (มยุรี 
และทิพยสุชน, 2538) จากการศึกษาฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาของ CU763-10-01 โดยอุรารัตน (2539) พบ
วา CU763-10-01 สามารถลดการหดตัวของกลามเนื้อเรียบลําไสเล็กกระตายเมื่อกระตุนการหดตัว
ดวย Ach, 5-HT, KCLและ BaCl2 และลดการหดตัวของกลามเนื้อเรียบหลอดเลือดแดงใหญกระตาย 
เมื่อกระตุนการหดตัวดวย KCL   ตอมาจากการศึกษาโดยสุนิสา (2540) พบวา CU763-10-01 
สามารถลดการหดตัวของกลามเนื้อเรียบทอนําอสุจิและหลอดเลือดแดงใหญกระตายได เมื่อกระตุน
ดวย NE    ผลการศึกษาดานอื่นๆ โดยสุธาทิพ (2539) พบวา CU763-10-01 มีผลตอหนาที่ทางชีว
พลังงานของไมโตรคอนเดรียที่แยกจากตับหนูขาว  โดยมีฤทธิ์ยับยั้งการหายใจของไมโตรคอนเดรีย
และมีผลยับยั้งการสงผานอิเล็กตรอนในลูกโซหายใจที่ complex 1 

จากการที่ CU763-10-01 มีฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาหลายประการทําใหมีการสังเคราะหอนุพันธ
ของ valproic acid ขึ้นมา ในจํานวนนี้มี CU763-15-13 แสดงสูตรโครงสรางดังรูปที่ 1 B.)  การศึกษา



 2

ผลของ CU763-15-13  เปรียบเทียบกับ papaverine โดยกุลยา, 2541 พบวา CU763-15-13 สามารถ
ลดการหดตัวของลําไสเล็กกระตายเมื่อเกิด spontaneous contraction และเมื่อกระตุนดวย Ach, 
BaCl2 และ KCL  นอกจากนี้ยังลดการหดตัวของหลอดเลือดแดงใหญหนูขาวเมื่อกระตุนการหดตัว
ดวย NE, 5-HT, BaCl2 และ KCL ไดผลเชนเดียวกับ papaverine  สําหรับผลตอทอนําอสุจิหนูขาว
และหลอดเลือดแดงใหญกระตาย CU763-15-13 สามารถลดการหดตัวไดเมื่อกระตุนดวย 5-HT, 
BaCl2 และ KCL  นอกจากนี้ยังพบวา CU763-15-13 มีผลตอไมโตคอนเดรียที่แยกจากตับหนูขาว
โดยออกฤทธิ์ยับยั้งการหายใจที่ complex 1 (อุนเรือน, 2541) 

เนื่องจากมีรายงานวา CU763-15-13 ซ่ึงเปนอนุพันธของ valproic acid มีผลตอกลามเนื้อ
เรียบ จึงเปนแนวทางในการสังเคราะหสารใหมที่มีสูตรโครงสรางใกลเคียงกับ CU763-15-13 เพื่อ
นําไปศึกษาคุณสมบัติการคลายตัวของกลามเนื้อเรียบตอไป  โดยใชโครงสรางหลักเปน acylamino 
pyridine มีการเปลี่ยนแปลงที่ alkyl chain ทําใหได CU763-16-04 เปนสารใหมขึ้นมา ดังแสดงสูตร
โครงสรางในรูปที่ 1 C.) ซ่ึงมีสูตรโครงสรางคลายกับ synthetic K+-channel opener  

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

รูปที่ 1  แสดงสูตรโครงสรางของ A.) CU763-10-01 (สารตนแบบ), B.) CU763-15-13 และ 
           C.)  CU763-16-04 
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 จากการศึกษาโดยคณิตา (2542) ถึงฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาเบื้องตนของ CU763-16-04 ตอการ
หดตัวของกลามเนื้อเรียบกระเพาะอาหารของหนูขาวและหลอดเลือดแดงใหญของกระตาย เมื่อ
กระตุนการหดตัวดวย calcium chloride แบบสะสมขนาดความเขมขน 3 10-5 ถึง 10-2 M.ในสาร
ละลาย high K+ depolarizing agent ที่ปราศจากแคลเซียมอิออน พบวา CU763-16-04 ขนาด 5 10-6 
M.มีผลเพิ่มการหดตัวของกลามเนื้อเรียบกระเพาะอาหารหนูขาว ที่ maximum contraction จาก 100 
% เปน 147.58 ± 15.08 % แตกตางจากกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  เมื่อกระตุนการหดตัว
ดวย NE ขนาด10-6 M.พบวา CU763-16-04 ขนาด 5 10-5 M.มีผลเพิ่มการหดตัวของกลามเนื้อเรียบ
หลอดเลือดแดงใหญกระตาย โดยเพิ่ม maximum contraction เปน 116.44 ± 4.59 % แตกตางจาก
กลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  สําหรับผลตอกลามเนื้อเรียบกระเพาะอาหารหนูขาว เมื่อ
กระตุนการหดตัวดวย 5-HT, Ach และ barium chloride ในสารละลาย high K+ depolarizing agent 
พบวา CU763-16-04 สามารถลดการหดตัวของกลามเนื้อได อยางไมจําเพาะเจาะจงตอตัวกระตุน  
นอกจากนี้ยังพบวา เมื่อกระตุนการหดตัวดวย 5-HT ขนาด 10-6 M. ในสารละลาย Ca2+ -free Krebs 
buffer พบวา CU763-16-04 ขนาด 5 10-5 M.มีผลเพิ่มการหดตัวของกลามเนื้อเรียบหลอดเลือดแดง
ใหญกระตาย โดยเพิ่ม maximum contraction เปน 105.42 ± 6.21 %  ทําใหไดขอเสนอแนะถึงกลไก
ที่อาจเปนไปไดคือ CU763-16-04 ทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงของระดับแคลเซียมอิสระภายในเซลล  
โดยอาจมีผลตอการปลดปลอยแคลเซียมจากแหลงเก็บสะสมภายในเซลล หรือ อาจรบกวนการ
เคลื่อนที่ของแคลเซียมเขาสูเซลล ซ่ึงคาดวาผานการเปดของ K+channel  

จากการศึกษาโดยจันทรฉาย (2543) ถึงผลของ CU763-16-04 ตอการหดตัวของหลอดเลือด
ดํา และหลอดเลือดแดงสายสะดือมนุษย เมื่อกระตุนการหดตัวดวย 5-HT ขนาด 10-6 M.โดยวัดการ
หดตัวของกลามเนื้อสูงสุด ถือวาเปนการหดตัว 100 % เปนกลุมควบคุม พบวา CU763-16-04 ขนาด 
5 10-5 M.มีผลเพิ่มการหดตัวของกลามเนื้อเรียบหลอดเลือดแดง 121.17 ± 6.14 % และหลอดเลือด
ดํา 112.57 ± 3.13 % แตกตางจากกลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ   เมื่อกระตุนการหดตัวดวย 
histamine ขนาด 10-5 M. พบวา CU763-16-04 ขนาด 5 10-5 M.มีผลเพิ่มการหดตัวของกลามเนื้อ
เรียบหลอดเลือดแดง 119.54 ± 6.75 % และดํา 120.18 ± 5.76 % แตกตางจากกลุมควบคุมอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติ  เมื่อกระตุนการหดตัวดวย  potassium chloride ขนาด 0.1 M.ในสารละลาย Krebs-
Henseleit Ca2+ free solution พบวา CU763-16-04 ขนาด 5 10-5 M.มีผลเพิ่มการหดตัวของกลาม
เนื้อเรียบหลอดเลือดแดง 110.50 ± 3.84 % และหลอดเลือดดํา 121.12 ± 7.82 % แตกตางจากกลุม
ควบคุมอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  เมื่อกระตุนการหดตัวดวย  calcium chloride ในสารละลาย high 
K+ depolarizing agent พบวา CU763-16-04 มีผลเพิ่มการหดตัวของกลามเนื้อหลอดเลือด  

หลังจากนั้น มีการศึกษาผลของ CU763-16-04 ตอกระบวนการหายใจของไมโตคอนเดรียที่
แยกจากตับหนูขาว จากการกระตุนการหายใจของไมโตคอนเดรียดวย Ca2+ (calcium-stimulated 
respiration) เมื่อใช glutamate + malate เปนสับสเตรท พบวาผลของ CU763-16-04 ในขนาด 50 µg 
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(0.24 µM) กับ 100 µg (0.49 µM) ตอการกระตุนการหายใจของไมโตคอนเดรียดวย Ca2+ มีอัตรา
การใชออกซิเจนลดลง เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุม (DMSO) คือ 26.53 ± 0.66 กับ 22.85 ± 2.34 
n atoms O/min/mg/protein อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  ตามปกติพลังงานสวนหนึ่งที่ไดจากการขนสง
อิเลคตรอนในลูกโซการหายใจของไมโตคอนเดรีย หรือ proton gradient จะใชในการขนสง Ca2+  
มาสะสมภายในไมโตคอนเดรีย ดังนั้นเมื่อเติม 0.42 mM CaCl2 ลงไปในปฏิกิริยาที่มีสับสเตรทมาก
เพียงพอ และมี Pi (ในการวิจัยจะเลือกใชวิธีวัดปริมาณ Pi ที่เกิดจากการสลาย ATP ในการวัด
ATPase activity ของไมโตคอนเดรีย)อยู อัตราการใชออกซิเจนของไมโตคอนเดรียจะเพิ่มสูงขึ้น 
และอัตราการใชออกซิเจนจะลดลง เมื่อ Ca2+  ถูกสะสมเขาไปในไมโตคอนเดรียแลว  ดังนั้น 
CU763-16-04 สามารถยับยั้งอัตราการหายใจของไมโตคอนเดรียที่กระตุนโดยแคลเซียม  ทําใหได
ขอเสนอวา เปนผลจากการเพิ่มขึ้นของ Ca2+อิสระภายในเซลล (อัญชิษฐา, 2543) 
 เปนที่ทราบกันดีวา Ca2+ มีบทบาทสําคัญตอการเกิดกระบวนการทางสรีรวิทยาหลายชนิด
ในเซลล  รวมทั้งมีผลตอ อัตราการเตนและแรงหดตัวของกลามเนื้อหัวใจ  กระบวนการที่เกิดขึ้น
เกี่ยวของกับการเพิ่มปริมาณของ Ca2+ ภายในเซลล โดยมีการเคลื่อนของ Ca2+ จากภายนอกผานเยื่อ
หุมเซลลเขาสูภายในเซลลโดยผาน calcium channel หรือแลกเปลี่ยนกับไอออนชนิดอื่น และCa2+ ที่
เพิ่มขึ้นจากการปลดปลอยจากแหลงเก็บสะสมแคลเซียมภายในเซลล (Robert, and Matthew, 1992) 
 สําหรับกลไกการออกฤทธิ์และกระบวนการทางเภสัชวิทยาของ CU763-16-04 ตออัตรา
การเตนและแรงหดตัวของกลามเนื้อหัวใจนั้น ยังไมมีผูทําการศึกษา  จากการทดลองทํา pilot study 
ในหัวใจหองบนขวาและซายที่แยกจากหนูขาว  พบวา CU763-16-04 สามารถเพิ่มทั้งอัตราการเตน
และแรงหดตัว ซ่ึงกลไกการออกฤทธิ์ที่แทจริงในกลามเนื้อหัวใจยังไมมีผูศึกษา  โดยอาจมีผลตอการ
กระตุนผาน receptor  เชน β-adrenoceptor  หรืออาจมีผลทางออม  โดยไปมีผลตอสารสื่อประสาท 
เชน การเก็บสะสม หรือการหล่ังของสาร norepinephrine ที่ sympathetic nerve ending หรือผานกล
ไกที่เกี่ยวของกับการเพิ่มขึ้นของ Ca2+ ภายในเซลล อยางใดอยางหนึ่งหรือหลายปจจัยรวมกัน 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



บทที่ 2 
เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 

 

แนวคิด, ทฤษฎี, เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 
 

ปจจัยท่ีมีผลตออัตราการเตนและแรงหดตัวของกลามเนื้อหัวใจ 
ผลกระตุนโดยตรง (Direct effect) 

กลามเนื้อหัวใจ (cardiac muscle) เปนกลามเนื้อที่อยูนอกอํานาจจิตใจ (involuntary muscle) 
มีคุณสมบัติตางไปจากกลามเนื้อลายคือ มี automaticity (self excitation) สามารถเกิด action 
potential ไดเองและหดตัวอยางเปนจังหวะ (rhythmic contraction) ในสัตวเล้ียงลูกดวยนม เชน หนู
ขาวมีหัวใจ 4 หอง สวนที่คุมจังหวะการเตนของหัวใจ (pacemaker) คือ sinoatrial node (SA node) 
อยูที่ผนังของ atrium ขวา ใกลรอยตอของ superior vena cava สัญญาณ (cardiac impulse) ที่เกิดขึ้น
จะนําผานกลามเนื้อ atrium ทั้งขวาและซายไปยัง atrioventricular node (AV node) บริเวณดานลาง
ของ interatrial septum และผานไปตาม AV bundle (bundle of his), right and left bundle branches 
และแผกระจายไปทั่ว ventricles ทาง conducting myofibers (purkinje fibers)  ดังแสดงในรูปที่ 2  
(Katzung, 1998)   
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เปนที่ทราบกันดีแลววา หัวใจมีระบบประสาทออโตโนมิก (autonomic nervous system)ที่
ทําหนาที่ควบคุมการทําหนาที่ของกลามเนื้อหัวใจ  จากการศึกษาพบวา ถาระบบซิมพาเธติกถูก
กระตุนจะเปนผลทําใหมีการเพิ่มอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจ แตถากระตุนระบบประสาท
พาราซิมพาเธติก  จะมีผลลดอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจ (Stiles et al, 1984; Neal, 1997)   
ในระบบประสาทซิมพาเธติก มีสารสื่อประสาทที่สําคัญคือ norepinephrine (NE) ซ่ึงจะหลั่งออกมา
จากปลายประสาท (ดังแสดงในรูปที่ 3) มีผลกระตุนที่อวัยวะตางๆโดยออกฤทธิ์ที่ receptor โดยมี 
receptor ที่สําคัญคือ α และ β adrenoceptors  แตเปนที่ทราบกันแลววา ในหัวใจมี β adrenoceptor 
อยูเปนจํานวนมากกวา receptor ชนิดอื่น โดยเฉพาะอยางยิ่ง β1 subtype มีการศึกษาพบวาในหัวใจ
หองบนขวาของมนุษย อัตราสวนระหวาง β1:β2 adrenoceptor เทากับ 74:26, หนูขาวเทากับ 83:17, 
กระตายเทากับ 72:28 และหนูตะเภาเทากับ 77:23, การกระตุนผานตัวรับชนิด β1 adrenoceptor จะมี
ผลเพิ่มทั้งอัตราการเตนและแรงการหดตัวของกลามเนื้อหัวใจ (Stiles et al,1984) โดย β1 
adrenoceptors จะมีความชอบตอ epinephrine และ norepinephrine ไดดีพอๆกัน สวน β2 
adrenoceptors จะมีความชอบตอ epinephrine ไดดีกวา  norepinephrine (Furchgott, 1967 ; Ruffolo  
et al, 1991) 

ในการศึกษาวิจัยคร้ังนี้ เพื่อศึกษากลไกการออกฤทธิ์ของ CU763-16-04 วาผาน β 
adrenoceptor หรือไม โดยใชสารที่ยับยั้ง β adrenoceptor คือ Propranolol ซ่ึงเปนสารที่อยูในกลุม 
nonselective β antagonist กลาวคือสามารถออกฤทธิ์ยับยั้งไดทั้ง β1 และ β2 ไดดีพอๆกัน  ดังนั้น จะ
ลดการทํางานของหัวใจทั้งอัตราการเตนและแรงหดตัวที่เกิดขึ้นจากการกระตุนดวย NE (Katzung, 
1998) 
 Norepinephrine (NE) เปนสารที่เพิ่มทั้งอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจ ออกฤทธิ์ไป
กระตุนโดยตรงที่บริเวณ adrenergic receptor ที่หัวใจ (alpha and beta receptor) โดย NE จะถูกหล่ัง
หรือถูกปลดปลอยออกมาจากปลายประสาทซิมพาเธติก   (Neal, 1997 ) ดังแสดงในรูปที่ 3 
 ผลกระตุนโดยทางออม 
 Norepinephrine ถูกสังเคราะหขึ้นและเก็บสะสมไวใน synaptic vesicle การวิจัยคร้ังนี้ศึกษา
โดย ใชสารที่ยับยั้งการเก็บสะสมของ NE ในปลายประสาทซิมพาเธติก คือ reserpine ซ่ึงเปนสาร 
alkaloid ที่สกัดจากราก Rauwolfia serpentina ออกฤทธิ์ปองกันการเก็บสะสม NE ในระบบ
ประสาทซิมพาเธติก ทําใหจํานวน NE ที่ถูกสะสมในปลายประสาทลดจํานวนลงหรือไมมีการ
สะสมเลย (Burn and Rand, 1958 ; Lundburg and Stitzel, 1968)  จาการศึกษาของ Sed Vall ในป
1964 พบวาเมื่อให reserpine ในหนูขาวขนาด 5mg/kg/day ทาง intraperitoneal (IP) โดยฉีด 2 คร้ัง 
หางกัน 24 ช่ัวโมง  พบวาจํานวน NE ที่สะสมในปลายประสาทจะลดลง 50% หลังไดรับ reserpine 
เข็มที่ 1 เปนเวลา 3 ชั่วโมง และจะเหลือจํานวน NE ในปลายประสาทนอยมาก (ประมาณ 0.6 ng/g) 
หลังไดรับ reserpine ครบ 2 เข็ม  เปนเวลา 48 ช่ัวโมง (Sjostrand and Swedin, 1968)  
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 รูปที่ 3  แสดงระบบประสาท Sympathetic  (Neal, 1997) 
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สวนสารที่กระตุนการหลั่ง NE จากปลายประสาทซิมพาเธติก คือ tyramine ซ่ึงเปนสารที่
เพิ่มการทํางานของหัวใจดวยกลไกทางออม (indirect effect) ใหมีการหลั่งหรือปลดปลอย NE จาก
ปลายประสาทซิมพาเธติก โดยการเขาไปไลที่ NE จากแหลงสะสมในปลายประสาท (Foo et al, 
1968 ; Black et al, 1980) ทําใหมีการหลั่ง NE จํานวนมากออกมา สงผลใหหัวใจเพิ่มอัตราการเตน
และแรงหดตัวอยางมาก  แต NE ที่หล่ังออกมาจะเก็บกลับคืน (reuptake) เขาสูปลายประสาทอยาง
เดิม  บางสวนจะถูกทําลายโดยเอ็นไซม monoamine oxidase (MAO) ที่อยูภายใน nerve ending และ 
catechol-o-methyl transferase (COMT) ที่ synaptic cleft   (Katzung, 1998) 
 

กลไกการเปล่ียนแปลง Ca2+ภายในเซลล 
 
 กลไกการหดตัวของกลามเนื้อหัวใจ  มีความสัมพันธกับการเกิด action potential พบวา 
Ca2+มีบทบาทสําคัญ ในกระบวนการ excitation-contraction coupling (แสดงในรูปที่ 4) การกระตุน
การหดตัวของกลามเนื้อหัวใจตองการ Ca2+ ทั้งจากภายนอกและภายในเซลล การเพิ่มความเขมขน
ของ Ca2+ ภายนอกเซลลจะทําให Ca2+ เขามาภายในเซลลเพิ่มขึ้นในระยะที่เกิด action potential โดย
ผานทาง calcium channel (Santana et al, 1996)  กลไกการหดตัวเกิดขึ้นเมื่อมี Ca2+เพิ่มขึ้นภายใน
เซลล  (Wier and Balke, 1999) 
 สําหรับการศึกษาผลของ CU763-16-04 ยังไมมีผูศึกษาในกลามเนื้อหัวใจ จากการทดลอง
ทํา pilot studyในกลามเนื้อหัวใจหองบนขวาและซายของหนูขาว พบวา CU763-16-04 สามารถเพิ่ม
ทั้งอัตราการเตนและแรงหดตัว ซ่ึงสรุปไมไดวามีกลไกการออกฤทธิ์อยางไร ดังนั้นจึงคาดวา การ
ออกฤทธิ์นาจะเกี่ยวของกับการเพิ่มขึ้นของปริมาณ Ca2+ อิสระภายในเซลล 
 
 ปริมาณแคลเซียมอิสระภายในเซลลที่เพิ่มขึ้น ระหวางการหดตัวนั้นอาจเพิ่มจาก 2 แหลง 
(Horowitz และคณะ, 1996) คือ 

1.) แคลเซียมจากภายนอกเคลื่อนที่ผานผนังเซลลเขาสูภายในเซลลโดยผานทาง calcium 
channel หรือ แลกเปลี่ยนกับไอออนอื่น (ion exchanger) กลไกที่เกี่ยวของมี  ดังนี้ คือ  

- แคลเซียมผานเขาเซลลทาง L-type calcium channel และ nonselective cation channel ซ่ึง 
L-type calcium channel จะถูกกระตุนโดยการเกิด membrane depolarization และ สามารถยับยั้งได
ดวย calcium channel blocker เชน Nifedipine, Nimodipine และ Verapamil (Neal, 1997 ; Cooke 
and Snyder, 1998)   ซ่ึงเปนสารที่ยับยั้งการเปดของ calcium channel ดังนั้น เมื่อ Ca2+ เขามาในเซลล
ลดลง ทําใหกลามเนื้อหัวใจหดตัวลดลง (Cooke and Snyder, 1998)  การใหสารไปกระตุนตัวรับ 
(agonist) โดยผานทาง β-adrenergic receptor สามารถเปด channel นี้ได โดยมีผลกระตุน 
nonselective cation channel ทําใหเกิด membrane depolarization มีผลใหแคลเซียมเคลื่อนที่ผานเขา
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เซลลทาง L-type calcium channel (Katzung, 1998) นอกจากนี้ยังพบวา  สารกระตุนตัวรับ สามารถ
เปด channel ได โดยออกฤทธิ์ couple กับ G-protein โดยตรง ซ่ึงจะไป activate adenylate cyclase 
เมื่อเอนไซมนี้ถูกกระตุนจะเปลี่ยน adenoside triphosphate (ATP) เปน cAMP มากขึ้น cAMP จะไป
กระตุน protein kinase A สงผลใหมีการเปดของ L-type calcium channel แตไมทําใหเกิด 
membrane depolarization เมื่อมีการเพิ่มปริมาณ Ca2+ influx จากของเหลวภายนอกเซลล ทําให
ปริมาณ Ca2+  ซ่ึงไปจับกับ troponin C มีจํานวนเพิ่มขึ้น ทําใหกลามเนื้อหัวใจเกิดการหดตัว (Stiles, 
Caron and Lefkowitz, 1984) นอกจากนี้การเปลี่ยนแปลงทางชีวเคมีดังกลาวยังเพิ่ม active transport 
ของ Ca2+  เขาสู  sarcoplasmic reticulum ซ่ึง Ca2+ pump จะถูกกระตุนโดย phospholamban และการ 
phosphorylation กับ troponin I ไปมีผลกระตุนการจับของ Ca2+   กับ troponin C ทําใหกลามเนื้อหัว
ใจหดตัว (แสดงในรูปที่ 4)  (Robert and Matthew , 1992) 

- แคลเซียมผานออกเซลลทาง Na+/ Ca2+ exchanger ซ่ึงเปนโมเลกุลที่ใช Na 
electrochemical gradient ในการขนสง Ca2+ออกนอกเซลล ดังนั้นการขับ Ca2+ออกไดนอยลงถามี 
Na+ ในเซลลมากขึ้น หรือ membrane potential มี depolarization มากขึ้น (electrochemical gradient 
ของ Na+ลดลง) ทําให Ca2+ ภายในเซลลเพิ่มขึ้น (Robert and Matthew , 1992)  การใหสารในกลุม 
cardiac glycoside มีกลไกการทํางานโดยไปยับยั้งเอนไซม Na+-K+ ATPase ที่เยื่อผนังเซลล ทําให
ปริมาณ Na+ ภายในเซลลเพิ่มขึ้น เซลลกลามเนื้อหัวใจจะขับ Na+  ออกนอกเซลลโดยแลกเปลี่ยนกับ 
Ca2+ ผาน Na+/ Ca2+ exchanger (Akera, and Brody, 1978) ดังแสดงในรูปที่ 4 

2.) แคลเซียมที่ปลดปลอยออกจากแหลงเก็บสะสมแคลเซียมภายในเซลล มีกลไกที่เกี่ยว
ของ คือ 

- Calcium-induced calcium release (CICR)  เกิดจากแคลเซียมจากภายนอกเคลื่อนที่ผาน
เขามาภายในเซลล แลวกระตุนใหมีการปลดปลอยแคลเซียมจากแหลงสะสมแคลเซียมภายในเซลล 
(Fabiato and Fabiato., 1977)  ในระยะที่ Ca2+ผาน Ca channel เขามาในเซลลตาม electrochemical 
gradient แคลเซียมจํานวนนี้ไมมากพอที่จะทําใหกลามเนื้อหัวใจเกิดการหดตัว แตจะไปกระตุน
junctional sarcoplasmic reticulum (SR) ใหหล่ัง Ca2+ จํานวนมากออกมาใน intracellular space ทํา
ให Ca2+ เพิ่มขึ้นภายในเซลล CICR นี้ สามารถกระตุนโดย caffeine (Fabiato and Fabiato, 1977 
;Allen and Westerblad., 1995) และยับยั้งไดดวย ryanodine (Ito et al, 1986 ; Zucchi and Ronca-
Testoni, 1997) 

- Inositol triphosphate-induced calcium release (IP3ICR) เกิดจากการกระตุนตัวรับ แลว
เกิดการเปลี่ยนแปลงทางชีวเคมีทําใหมีการเพิ่มขึ้นของระดับ IP3 และ IP3 ที่เพิ่มขึ้น มีผลไปกระตุน
ใหมีการปลดปลอยแคลเซียมจาก sarcoplasmic reticulum (Mikoshiba, 1993) โดย IP3ICR จะถูก
ควบคุมจากแคลเซียมอิสระภายในเซลล (Katzung., 1998) 
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รูปที่ 4 แสดงการเคลื่อนของ Ca2+ ในกระบวนการ excitation-contraction coupling ของ

กลามเนื้อหัวใจ (βR =  β -Adrenergic receptor ; cAMP= cyclic adenosine monophosphate ; cAMP 
- PK= cyclic AMP – dependent protein kinase ; SR = sarcoplasmic reticulum)  (Robert and 
Matthew , 1992) 

 
Caffeine เปนสารที่มีผลเพิ่มแรงหดตัวของหัวใจ จากการกระตุนโดยตรงที่บริเวณ SR ของ

กลามเนื้อหัวใจจึงสงผลทําใหไปเพิ่มทั้งความถี่และชวงระยะเวลาในการเปดประตูของ intracellular 
calcium channel ใน SR ใหยาวนานขึ้น ผลที่ตามมาคือ ทําใหแคลเซียมเคลื่อนจากบริเวณภายใน SR 
เขามายัง cytosol  ทําใหแคลเซียมอิสระภายในเซลลเพิ่มขึ้น กลามเนื้อหัวใจจึงหดตัวแรงขึ้น  
(Fabiato and Fabiato, 1977 ; Allen and Westerblad, 1995) 
 จากการศึกษาผลของ caffeine ตอ intracellular calcium ใน SR ซ่ึงใช papillary muscle ของ
หัวใจหองลางของหนูขาวที่กระตุนดวยไฟฟา แลวทําการหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลาระหวาง 5 
วินาที ถึง 10 นาที โดยใชอัตราสวนของ T1/Tss  ซ่ึง T1 คือแรงหดตัวครั้งแรกหลังหยุดกระตุนดวยไฟ
ฟา (Initial tension) และ Tss คือแรงหดตัวในสภาวะปกติ (The steady-stated tension)  อัตราสวน
ของ T1/Tss จะแปรผันตามปริมาณของ Ca2+ ที่ปลอยออกมาจาก SR (แสดงในรูปที่ 5) ถาหากอัตรา
สวนของ T1/Tss มาก แสดงวามีแคลเซียมปลอยออกมาจาก SR มาก แตถาอัตราสวนนอยลง แสดงวา
แคลเซียมจะปลอยออกมาจาก SR นอย จากผลการทดลองหลังให caffeine ไประยะหนึ่ง caffeine 
จะมีผลกระตุนการหลั่งแคลเซียมจาก SR ทําใหปริมาณแคลเซียมใน SR ลดต่ําลง เมื่อกระตุนดวย
ไฟฟาและภายหลังหยุด  พบวาแรงหดตัวครั้งแรกลดต่ําลง ทําใหไดอัตราสวนของ T1/Tss หลังให 
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caffeine มีคาต่ํา ซ่ึงกลาวไดวาปริมาณของแคลเซียมที่ปลดปลอยออกมาจาก SR หลังกระตุนดวยไฟ
ฟาครั้งแรกนั้นมีปริมาณนอย (Yamato et al, 1996) 
 

 
 
 
รูปที่ 5  แสดงแรงหดตัวครั้งแรกของ papillary muscle ในหัวใจหองลางภายหลังหยุดกระตุนดวยไฟ
ฟา ซ่ึง T1 คือแรงหดตัวครั้งแรกหลังหยุดกระตุนดวยไฟฟา (Initial tension) และ Tss คือแรงหดตัว
ในสภาวะปกติ (The steady-stated tension) โดยใชอัตราสวน T1/Tss บงบอกถึงปริมาณ Ca2+ ที่ 
release ออกมาจาก sarcoplasmic reticulum (Yamato et al, 1996) 
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ผลของ CU763-16-04 ตออัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจ อาจมีกลไกที่เกี่ยวของ ดัง
แสดงในรูปที่ 6 คือ 

 
 ตําแหนง A = Presynaptic การออกฤทธิ์ขึ้นอยูกับการเก็บสะสมของ Norepinephrine 
 ตําแหนง B = Voltage-gated calcium channel ยาที่ออกฤทธิ์ในตําแหนงนี้เปนกลุมของ β-
agonist  และ calcium channel blockers เชน Nifedipine 
 ตําแหนง C = การออกฤทธิ์ผาน enzyme Na+ / K+ ATPase เชนยาในกลุม cardiac glycoside 
(digitalis) 
 ตําแหนง D = Na+ / Ca2+ exchanger เปนการแลกเปลี่ยนของโซเดียมและแคลเซียม เพื่อ
รักษาสมดุลยของอิออนภายในเซลล โดยอาศัยการทํางานผาน enzyme Na+ / K+ ATPase 
 ตําแหนง E = calcium channel ใน membrane ของ SR  เปนตําแหนงที่มีการ released ของ
แคลเซียมใน SR ออกสู actin-myosin และ trigger เขาสูขบวนการทํางานของกลามเนื้อหัวใจ 
 ตําแหนง F = calcium sensitizers เปนตําแหนงของ ความไวของการตอบสนองตอ
แคลเซียมที่ปลดปลอยออกมาจาก SR เขาสู actin-troponin-tropomyosin complex เพื่อให actin-
myosin เกิดการหดตัวและคลายตัว 
 
 การวิจัยคร้ังนี้จะทําการศึกษาผลของ CU763-16-04 ที่มีตอตําแหนง A, B และ E 
 
 
วัตถุประสงคของการวิจัย 
1. เพื่อศึกษาถึงกลไกการออกฤทธิ์ของ CU763-16-04 ตอ β-adrenoceptor โดยใช Propranolol 

เปนตัวยับยั้ง 
2. เพื่อศึกษาวา CU763-16-04 มีการออกฤทธิ์ขึ้นอยูกับการเก็บสะสมของ Norepinephrine โดยใช 

Tyramine เปนตัวกระตุน และ pretreated ดวย Reserpine 
3. เพื่อศึกษาถึงกลไกการออกฤทธิ์ของ CU763-16-04 ตอ Ca2+ influx จากภายนอกเซลลโดยใช 

Nifedipine เปนตัวยับยั้ง 
4. เพื่อศึกษาถึงกลไกการออกฤทธิ์ของ CU763-16-04 ตอการหล่ังแคลเซียมจาก SR เมื่อเปรียบ

เทียบกับ Caffeine  
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สมมุติฐาน 
1. ถา CU763-16-04 มีการออกฤทธิ์กระตุนผาน β-adrenoceptor เมื่อทําการทดสอบดวย 

Propranolol (nonselective β-antagonist) จะมีผลลดการทํางานของหัวใจทั้งอัตราการเตนและ
แรงหดตัว 

2. ถา CU763-16-04 มีกลไกการออกฤทธิ์ ขึ้นอยูกับการเก็บสะสมของ Norepinephrine เมื่อทําการ 
pretreated ดวย Reserpine จะทําใหอัตราการเตนและแรงหดตัวของกลามเนื้อหัวใจลดลงต่ํากวา
กลุมควบคุมที่ไดรับ CU763-16-04 แตเพียงอยางเดียว 

3. ถา CU763-16-04 มีกลไกการออกฤทธิ์ เกี่ยวของกับการ influx ของแคลเซียมจากภายนอกเซลล
เมื่อทําการทดสอบดวย Nifedipine (calcium channel blocker) จะมีผลทําใหทั้งอัตราการเตน
และแรงหดตัวของหัวใจลดลง 

4. ถา CU763-16-04 มีกลไกการออกฤทธิ์เกี่ยวของกับ การกระตุนการหลั่งแคลเซียมออกมาจาก 
SR การกระตุนดวยไฟฟาครั้งแรกหลังจากหยุดกระตุน จะทําใหแรงหดตัวครั้งแรกลดลงกวา
เดิม 

 
 
ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับ 
1. ทําใหทราบถึงกลไกการออกฤทธิ์ของ CU763-16-04 ตออัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจ

หองบนขวาและซายที่แยกจากหนูขาว 
2. ทําใหทราบถึงกระบวนการทางสรีรวิทยา ที่มีผลตออัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหอง

บนขวาและซายที่แยกจากหนูขาว 
3. เปนขอมูลเบื้องตนในการพิจารณาความเปนไปได ในการพัฒนา CU763-16-04 มาใชเปนยาตอ

ไป 
 



บทที่ 3 
วิธีดําเนินการวิจัย 

 
 

1. สัตวทดลอง 
- หนูขาวสายพันธุ  Wistar เพศผู น้ําหนักระหวาง 250 – 300 กรัม จากสํานักสัตวทดลองแหง

ชาติ  มหาวิทยาลัยมหิดล  ตําบลศาลายา  อําเภอนครชัยศรี  จังหวัดนครปฐม 
- ในแตละการศึกษาจะใชสัตวทดลองจํานวน 8 ตัว ยกเวนการทดลองเกี่ยวกับ NE 10-6 M.จะ

ใชหนู 3-6 ตัว และการทดลองเรื่องผลของ CU763-16-04 ตอการหล่ังแคลเซียมจาก SR ที่
กระตุนไฟฟาใชหนู 9 ตัว 

 
2. เครื่องมือที่ใชในการวิจัย 

2.1 Organ bath แบบ Double walled Harvard type ซ่ึงประกอบดวยหลอดแกวสองชั้น  ช้ันใน
บรรจุสารละลายหลอเล้ียง (physiological  solution)  ที่มีความจุ 20 ml และมีชองเปดให
แกส carbogen (95% O2 + CO2) ผานเขาได  ชั้นนอกมีน้ําไหลเวียนซ่ึงสงมาจาก water bath 
โดยมีThermoregulating water pump  ทําหนาที่ควบคุมอุณหภูมิของหลอดแกวช้ันในใหคง
ที่ ที่ 37 ° C ตลอดเวลาการทดลอง 

2.2 Water bath พรอม Thermoregulating water pump 
2.3 ตัวรับสัญญาณ isometric transducer  (Grass Medical Instruments, Mass, USA) สง

สัญญาณผาน preamplifiers และ amplifier บันทึกสัญญาณลงในเครื่อง physiograph และ
ยังสงสัญญาณผาน  codar board ซ่ึงจะปรับสัญญาณ analog เปน digital สามารถบันทึกเก็บ
ขอมูลไวใน hard disk ของคอมพิวเตอรได 

2.4 เครื่องกระตุนไฟฟา Grass model และ platinum electrode 
2.5 เครื่องชั่งละเอียด (Mettler basbal) 
2.6 ชุดเครื่องมือผาตัดเล็ก (minor surgery instruments) 
2.7  ลูกตุมน้ําหนัก 1 กรัม และ 3 กรัม 

 

3. สารเคมี 
3.1 สารทดลอง  
- CU763-16-04 เปนสารบริสุทธิ์ ที่สังเคราะหโดย ผศ.ดร ชํานาญ ภัตรพานิช และคณะ ภาค

วิชาเภสัชเคมี คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย  โดยเตรียมในรูปสารละลาย ใช 
dimethysulfoxide (DMSO) เปนตัวทําละลาย 
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3.2 สารมาตรฐาน 
- Propranolol                                          (Sigma chemical) 
-Caffeine                                                (Sigma chemical) 
- Tyramine                                              (Sigma chemical) 
- Reserpine                                             (Sigma chemical) 
-Nifedipine                                             (Sigma chemical) 
- Norepinephrine                                    (Sigma chemical) 
 

3.3 สารที่ใชเปนสวนประกอบในสารละลาย Krebs-Henseleit Solution (KHS) ในอัตราสวน  
      มิลลิโมล (mmole) ตอลิตร (Litre) 

- Sodium chloride                                          118.00      mM 
- Potassium chloride                                         4.70        mM 
- Magnesium sulfate                                         1.20        mM 
- Calcium chloride                                            2.52        mM 
- Sodium bicarbonate                                     24.50         mM 
- Potassium dihydrogen phosphate                   1.18         mM 
- Glucose                                                         11.10         mM 
 

   3.4 Gas 
- Carbogen gas (95% O2 + 5% CO2)  

 
4. วิธีดําเนินการวิจัย 

4.1 การเตรียมหัวใจหองบนขวาและซายจากหนูขาว  (O’Neill et al,1990a ;Rubin et al ,1999 ; 
ประภาศรี, 2540) 

ทําหนูใหสลบ โดยการตีบริเวณรอยตอระหวางตนคอและศรีษะ  แลวดึงกระดูกคอ
ใหหลุด (Cervical dislocation) หลังจากนั้นผาตัดโดยเปดเขาสูชองทอง เพื่อผานเขาไปใน
ชองอก  ทําการผาตัดเยื่อหุมหัวใจออกจนหมด จะเห็นหัวใจอยางชัดเจน ใชปากคีบจับที่ 
Aorta แลวใชกรรไกรเลาะตัดแยกหัวใจออกมา โดยตัดบริเวณหลอดเลือดใหญ Aorta และ 
Vena cava นําหัวใจออกมาใสในภาชนะที่มีสารละลาย KHS และแกส carbogen ใชปากคีบ
จับเบาๆ กระตุนใหหัวใจหดตัวเพื่อไลเลือดภายในหัวใจหองบนออกใหมากที่สุด  แลวจึง
นําหัวใจมาใสใน petri dish ที่มีสารละลาย KHS และมีแกส carbogen ผานตลอดเวลา ทํา
การผาตัดแยกหัวใจหองบนออกจากหัวใจหองลาง รวมทั้งตัดเนื้อเยื่อเกี่ยวพันที่ติดอยูออก
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จนหมด  หลังจากนั้นจึงทําการตัดแยกหัวใจหองบนขวาและซายออกจากกัน  โดยที่หัวใจ
หองบนขวาตองมีการเตนอยูตลอดเวลา  กอนทําการแขวนเนื้อเยื่อหัวใจหองบนขวาและ
ซายจะ calibrate เครื่อง physiograph และถวงลูกตุมน้ําหนัก ที่ตะขอสวนปลายของ force 
transducer โดยจะใชน้ําหนัก 1 กรัม และ 3 กรัมตามลําดับ ปรับเพื่อใหไดความตึงตัวพอ
เหมาะประมาณ 1 กรัม หลังจากแขวนเนื้อเยื่อหัวใจเสร็จเรียบรอยแลว 

4.2 การแขวนเนื้อเยื่อหัวใจหองบนขวา   (ดังแสดงในรูปที่ 7) 
- ผูกปลายเนื้อเยื่อหัวใจหองบนขวาทั้งสองดานดวยดาย  โดยใหมีทิศทางตามแนวแรงการหด

ตัวของเนื้อเยื่อหัวใจ 
- ปลายขางหนึ่งผูกเปนหวงขนาดพอควร  นําลงไปเกี่ยวกับตะขอที่ดานลางของ organ bath 

ดานใน  ซ่ึงภายใน organ bath จะบรรจุสารละลาย KHS ที่มีความจุ 20 ml และมีชองเปดให
แกส carbogen ผานเขาได 

- ปลายอีกดานหนึ่งผูกกับ  isometric transducer  (Grass Medical Instruments, Mass, USA) 
โดยจะสงสัญญาณผาน preamplifiers และ amplifier บันทึกสัญญาณลงในเครื่อง 
physiograph ซ่ึงสงสัญญาณผาน  codar board จะปรับสัญญาณ analog เปน digital สามารถ
บันทึกเก็บขอมูลไวใน hard disk ของคอมพิวเตอรได 

- ปรับเนื้อเยื่อหัวใจใหมีความตึงตัว (tension) พอเหมาะประมาณ 1 กรัม  เนื้อเยื่อหัวใจหอง
บนขวานี้ ใชศึกษาอัตราการเตนของหัวใจ  โดยมีหนวยวัดเปนครั้งตอนาที (beat per minute 
:BPM)  

4.3 การแขวนเนื้อเยื่อหัวใจหองบนซาย     (แสดงในรูปที่ 8) 
- ผูกปลายของเนื้อเยื่อหัวใจหองบนซายดานหนึ่งดวยดาย  ปลายอีกดานหนึ่งของหัวใจหอง

บนซาย เกี่ยวดวยแทง platinum electrode ตามแนวแรงการหดตัวของเนื้อเยื่อหัวใจ  แลวนํา
ลงไปใน organ bath อีกอันหนึ่ง  ซ่ึงบรรจุสารละลาย KHS ที่มีความจุ 20 ml และมีชองเปด
ใหแกส carbogen ผานเขาได   จึงนําดายที่ผูกกับหัวใจไปผูกกับ isometric transducer  
(Grass Medical Instruments, Mass, USA) โดยจะสงสัญญาณผาน preamplifiers และ 
amplifier บันทึกสัญญาณลงในเครื่อง physiograph ซ่ึงสงสัญญาณผาน  codar board จะ
ปรับสัญญาณ analog เปน digital สามารถบันทึกเก็บขอมูลไวใน hard disk ของ
คอมพิวเตอรได 

- ทําการตอแทง platinum electrode กับเครื่องกระตุนไฟฟาของ Grass model ใชศักยไฟฟา
ขนาด 5 โวลต (V) ชวงระยะเวลาการกระตุนแตละครั้งเทากับ 5 มิลลิวินาที (msec)  ความถี่
ของการกระตุน 250 คร้ังตอนาที (BPM)  จะทําการกระตุนหัวใจหองบนซายดวยไฟฟา
ตลอดการทดลอง  ยกเวนในการทดลองที่ 9 จะทําการกระตุนไฟฟาดวยความถี่ 60 คร้ังตอ
นาที และหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 5 วินาที ถึง 10 นาที  



 18

- ปรับใหเนื้อเยื่อหัวใจมีความตึงตัวพอเหมาะประมาณ 1 กรัม  เนื้อเยื่อหัวใจหองบนซายนี้ 
ใชศึกษาแรงหดตัวของหัวใจ  โดยมีหนวยวัดเปนกรัม (gram ; g) 

เมื่อแขวนเนื้อเยื่อหัวใจเรียบรอยแลว  กอนทําการทดลองทุกครั้ง ตองใหเนื้อเยื่อ
หัวใจ ปรับตัวอยูในภาวะการทํางานคงที่กอนประมาณ 30-45 นาที  รอจนกระทั่งอัตราการ
เตนและแรงหดตัวของหัวใจคงที่ จึงเริ่มทําการทดลอง  โดยบันทึกอัตราการเตนและแรง
หดตัวของหัวใจทั้งกอนและหลังใหสาร 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
รูปที่ 7  แสดงลักษณะ Organ bath สําหรับการทดลองแขวนหัวใจหองบนขวา 
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รูปที่ 8  แสดงลักษณะ Organ bath สําหรับการทดลองแขวนหัวใจหองบนซาย 
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5. ศึกษากลไกการออกฤทธิ์ของ CU763-16-04 ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและซายที่แยก
จากหนูขาว 

5.1  ศึกษา Cumulative dose ของ CU763-16-04 ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและ
ซายที่แยกจากหนูขาว (n = 3) 

เมื่อ incubate จนกระทั่งหัวใจหองบนขวาและซายมีการทํางานคงที่ บันทึกผล 20 วินาที 
เปน control แลวจึงให CU763-16-04 เปน Cumulative dose (ขนาด 10-6- 10-4 M.) โดยเริ่มใหความ
เขมขนที่ต่ํากอน ปลอยใหหัวใจมีการหดตัวสูงสุด และจึงใหขนาดความเขมขนสูงขึ้นเรื่อยๆ  ที่หัว
ใจทั้งสองขาง  บันทึกผลเปนเวลา 15 นาที  

 
                                                                            CU763-16-04  (ขนาด 10-6 -10-4 M.) 
                30 – 45 นาที               20 วินาที                     Cumulative dose 
                   Incubate                  บันทึกผล                            บันทึกผล 
 
5.2 ศึกษาผลของ DMSO ซ่ึงเปนตัวทําละลายของ CU763-16-04 ตอการทํางานของหัวใจ

หองบนขวาและซายที่แยกจากหนูขาว (n = 8) 
เมื่อ incubate จนกระทั่งหัวใจหองบนขวาและซายมีการทํางานคงที่ บันทึกผล 20 วินาที 

เปน control แลวจึงให DMSO ขนาด 10 µl ที่หัวใจทั้งสองขาง  บันทึกผลเปนเวลา 15 นาที   
 
                                                                            DMSO  10 µl 
                 30-45 นาที               20 วินาที                   15 นาที              
                 Incubate                     บันทึกผล                    บันทึกผล 
             
 5.3 ศึกษาผลของ CU763-16-04 ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและซายที่แยกจากหนู

ขาวเมื่อเทียบกับหนูขาวกลุมที่ไดรับ DMSO  (n = 8) 
เมื่อ incubate จนกระทั่งหัวใจหองบนขวาและซายมีการทํางานคงที่ บันทึกผล 20 วินาที 

เปน control แลวจึงให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. ที่หัวใจทั้งสองขาง  บันทึกผลเปนเวลา 15 นาที  
(สวนการทดลองให CU763-16-04 ขนาด 10-4 M.ทําเชนเดียวกัน เพียงแตเปล่ียนจากใหขนาด 10-5 
M.เปน 10-4 M. ในแตละ organ bath) 

 
                                                                                             CU763-16-04  (10-5 M.หรือ 10-4 M.)  

   30-45 นาที               20 วินาที                   15 นาที             
  Incubate                    บันทึกผล                 บันทึกผล 
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6.  ศึกษากลไกการออกฤทธิ์ตอการทํางานของหัวใจผาน β-adrenoceptor 
6.1 ศึกษาผลของ Norepinephrine ขนาด 10-6 M. รวมกับ propranolol ขนาด 10-6 M.(n = 

5)หรือ propranolol ขนาด 10-5M.(n = 6) ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและซายที่แยกจากหนู
ขาว เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมที่ไดรับ Norepinephrine ขนาด 10-6 M.เพียงอยางเดียว (n = 3) 

- เมื่อ incubate จนกระทั่งหัวใจหองบนขวาและซายมีการทํางานคงที่ บันทึกผล 20 วินาที 
เปน control แลวจึงให Norepinephrine ขนาด 10-6 M. ที่หัวใจทั้งสองขาง  บันทึกผล 20 นาที 

 

                                                                             Norepinephrine (10-6 M.)  
                 30-45 นาที                20 วินาที                   20 นาที             
                  Incubate                   บันทึกผล                 บันทึกผล 
 

- ทําการ incubate จนกระทั่งหัวใจหองบนขวาและซายมีการทํางานคงที่ บันทึกผลเปน 
control 20 วินาที แลวจึงให propranolol ขนาด 10-6 M.(Coleman and Somerville, 1977) ทิ้งใหออก
ฤทธิ์ 5 นาที จึงเริ่มให norepinephrine  ขนาด 10-6 M. บันทึกผลการทดลอง 20 นาที   (สวนการให 
propranolol ขนาด 10-5 M. จะทําการทดลองเชนเดียวกัน โดยเปลี่ยนจาก propranolol ขนาด 10-6M. 
เปน 10-5M.(Coleman and Somerville, 1977) ในแตละ organ bath) 

                                                                     Propranolol                Norepinephrine  
                                                                     ( 10-6 หรือ 10-5M )       (10-6 M.) 
 30-45 นาที                   20 วินาที                          5 นาที                           20 นาที   

             Incubate                       บันทึกผล                         บันทึกผล                    บันทึกผล  
 

6.2 ศึกษาผลของ CU763-16-04 ขนาด 10-5M. รวมกับ propranolol ขนาด 10-6M.หรือ 
propranolol ขนาด 10-5M. ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและซายที่แยกจากหนูขาว (n = 8) 
เมื่อเทียบกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04  ขนาด10-5M. เพียงอยางเดียว 

เมื่อทําการ incubate จนกระทั่งหัวใจหองบนขวาและซายมีการทํางานคงที่ บันทึกผลเปน 
control 20 วินาที แลวจึงให propranolol ขนาด 10-6 M. ทิ้งใหออกฤทธิ์ 5 นาที จึงเริ่มให CU763-16-
04 ขนาด 10-5 M. บันทึกผลการทดลอง 20 นาที   (สวนการให propranolol ขนาด 10-5M. จะทําการ
ทดลองเชนเดียวกัน โดยเปลี่ยนจาก propranolol ขนาด 10-6M. เปน 10-5M. ในแตละ organ bath) 

 
                                                                                    Propranolol                   CU763-16-04 
                                                                                    ( 10-6 หรือ 10-5M )        (10-5 M.) 
            30-45 นาที                        20 วินาที                          5 นาที                        20 นาที                   
             Incubate                          บันทึกผล                        บันทึกผล                     บันทึกผล  
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7.  ศึกษากลไกการออกฤทธิ์ที่มีผลตอการเก็บสะสมของ norepinephrine 
7.1  ศึกษาผลของ tyramine ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและซายที่แยกจากหนู

ขาว(n = 8) 
เมื่อ incubate จนกระทั่งหัวใจหองบนขวาและซายมีการทํางานคงที่  บันทึกผล 20 วินาที 

เปน control แลวจึงให tyramine ขนาด 10-5 M. (Furchgott et al, 1963) เพียงอยางเดียว  บันทึกผล
การทดลองเปนเวลา 20 นาที 

 

                                                                           tyramine (10-5 M.) 
   30-45 นาที               20 วินาที                   20 นาที              
Incubate                    บันทึกผล                    บันทึกผล 
 

7.2 ศึกษาผลของ tyramine และ CU763-16-04 ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและ
ซายที่ pretreatedดวย reserpine (n = 8) 

ฉีด  reserpine ขนาด 5 mg/kg/day (Sjostrand and Swedin, 1968 ; ประภาศรี, 2540) ทาง IP 
วันละครั้ง เปนเวลา 2 วัน  เมื่อครบวันที่ 2 นําหนูมาแยกเนื้อเยื่อหัวใจหองบนขวาและซาย ดังขางตน
ที่กลาวมาแลวในหัวขอที่ 4.1,4.2 และ4.3 

 
- ศึกษาผลของ tyramineขนาด 10-5 M.ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและซายในหนู

ขาวที่ pretreated ดวย reserpine เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมหนูขาวที่ไดรับ tyramine ขนาด 10-5 M. 
เพียงอยางเดียว (ในหัวขอที่ 7.1)  ตอจากนั้นศึกษาผลของ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.ตอการ
ทํางานของหัวใจหองบนขวาและซายในหนูขาวที่ pretreated ดวย reserpine และไดรับ tyramine 
ขนาด 10-5 M.มาแลว โดยใชหนูขาวตัวเดียวกัน เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมหนูขาวที่ไดรับ CU763-16-
04 ขนาด 10-5 M.เพียงอยางเดียว 

 
เมื่อ incubate จนกระทั่งหัวใจหองบนขวาและซายมีการทํางานคงที่  แลวบันทึกผล 20 

วินาที เปน control แลวจึงให tyramine ขนาด 10-5 M.  บันทึกผลเปนเวลา 15 นาที  แลวลางออกดวย
สารละลาย KHS ทุก15 นาที จํานวน 2 คร้ัง ทําการ incubate เปนเวลา 30 นาที ตอจากนั้นบันทึกผล 
20 วินาทีเปน control แลวจึงให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.  บันทึกผล 20 นาที 

 
                                                              tyramine  (10-5 M.) 
   30-45 นาที               20 วินาที                   15 นาที              ลางออกและ incubate 
Incubate                     บันทึกผล                 บันทึกผล 
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                                                               CU763-16-04  (10-5 M.) 
               ---(ตอ)---30 นาที                    20วินาที                    20 นาที                
                            Incubate                    บันทึกผล                  บันทึกผล 

 
8.  ศึกษากลไกการออกฤทธิ์ที่มีผลตอ Ca2+ influx จากภายนอกเซลล 

- ศึกษาผลของ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.รวมกับ nifedipine ขนาด 10-7 M. ตอการทํางาน
ของหัวใจหองบนขวาและซายที่แยกจากหนูขาว  เมื่อเทียบกับกลุมที่ไดรับ  CU763-16-04 ขนาด  
10-5 M. เพียงอยางเดียว (n = 8) 

เมื่อทําการ incubate จนกระทั่งหัวใจหองบนขวาและซายมีการทํางานคงที่ บันทึกผลเปน 
control 20 วินาที แลวจึงให nifedipine ขนาด 10-7 M. ทิ้งใหออกฤทธิ์ 5 นาที จึงเริ่มให CU763-16-
04  ขนาด 10-5 M. บันทึกผลการทดลอง 15 นาที 

 

                                                                                    nifedipine                   CU763-16-04 
                                                                                      ( 10-7 M. )                     (  10-5 M.) 
            30-45 นาที                        20 วินาที                          5 นาที                        15 นาที                   
             Incubate                          บันทึกผล                       บันทึกผล                   บันทึกผล 

 
9. ศึกษากลไกการออกฤทธิ์ที่มีผลตอการหล่ังแคลเซียมจาก Sarcoplasmic reticulum (SR) ของหัวใจ
หองบนซายของหนูขาวที่กระตุนดวยไฟฟา 

9.1 ศึกษาผลของ Caffeine ตอการหล่ังแคลเซียมจาก SR ของหัวใจหองบนซายของหนูขาว 
(n = 9) 

เมื่อทําการ incubate จนกระทั่งหัวใจหองบนซายมีการหดตัวคงที่ บันทึกผลเปน control     
20 วินาที จะกระตุนไฟฟาตลอดโดยใชศักยไฟฟาขนาด 5 โวลต ความถี่ของการกระตุน 60 คร้ังตอ
นาที จึงหยุดกระตุนดวยไฟฟาในชวงระหวางเวลา 5 วินาที ถึง 10 นาที แลวกระตุนดวยไฟฟาตอ  
บันทึกผลการทดลองเปนเวลา 2-3 นาที  หลังจากนั้นทําการ incubate จนกระทั่งหัวใจมีการทํางาน
คงที่  จึงให caffeine ขนาด 10-2 M.(Yamato et al, 1996) และบันทึกผลการทดลองเปนเวลา 3-5 
นาที  ในขณะที่กระตุนดวยไฟฟาตลอด จะหยุดกระตุนดวยไฟฟาระหวางเวลา 5 วินาที ถึง 10 นาที  
แลวกระตุนดวยไฟฟาตอ บันทึกผลการทดลองเปนเวลา 2-3 นาที 
 
    กระตุนตลอด 
Incubate---------บันทึกผล --------------- หยุดกระตุน-----------กระตุนและบันทึกผล ------------->> 
30-45นาที          20 วินาที                     5วินาที–10นาที                    2-3 นาที   
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                                                   กระตุนตลอด  
<<-------พัก----------caffeine + บันทึกผล-------------หยุดกระตุน------------กระตุนและบันทึกผล 
          5 นาที              (10-2 M.)   3-5 นาที                    5 วินาที-10 นาที                     2-3 นาที 
 
9.2 ศึกษาผลของ CU763-16-04 ตอการหล่ังแคลเซียมจาก SR ของหัวใจหองบนซายของหนูขาว   
(n = 9) 

เมื่อทําการ incubate จนกระทั่งหัวใจหองบนซายมีการหดตัวคงที่ บันทึกผลเปน control    
20 วินาที (ทําการทดลองเหมือนขอ 9.1) จะหยุดกระตุนดวยไฟฟาในชวงระหวางเวลา 5 วินาที ถึง 
10 นาที แลวกระตุนดวยไฟฟาตอ  บันทึกผลการทดลองเปนเวลา 2-3 นาที  หลังจากนั้นทําการ 
incubate จนกระทั่งหัวใจมีการทํางานคงที่จึงให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. บันทึกผลการทดลอง
เปนเวลา 3 นาที  ในขณะที่กระตุนดวยไฟฟาตลอด จะหยุดกระตุนดวยไฟฟาระหวางเวลา 5 วินาที 
ถึง 10 นาที  และกระตุนดวยไฟฟาตอ บันทึกผลการทดลองเปนเวลา 2-3 นาที 

 
    กระตุนตลอด 
Incubate---------บันทึกผล --------------- หยุดกระตุน-----------กระตุนและบันทึกผล ------------->> 
30-45นาที          20 วินาที                    5 วินาที–10 นาที                    2-3 นาที   
 

                                                   กระตุนตลอด 
<<-------พัก---------- CU763-16-04 + บันทึกผล----------หยุดกระตุน---------กระตุนและบันทึกผล 
          5 นาที                   (10-5 M.)         3 นาที                 5 วินาที-10 นาที                  2-3 นาที 
 

- การศึกษาผลตอการหล่ังแคลเซียมจาก SR ในหัวใจหองบนซายของหนูขาวที่กระตุนดวยไฟฟา 

 
 
โดยใชอัตราสวนของ T1 คือ แรงหดตัวครั้งแรกหลังหยุดกระตุนดวยไฟฟา (Initial tension) 
                                  Tss คือ แรงหดตัวในสภาวะปกติ (The steady-state tension)  

นําคาเฉลี่ยของอัตราสวนที่ไดจากการวัด PRC มาเปรียบเทียบกอนและหลังการให caffeine 
หรือ CU763-16-04 ในหนูกลุมเดียวกัน 
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10. การวิเคราะหขอมูล 
 
1. ผลการทดลองในตารางแสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา (BPM) และแรงหดตัวของหัว 
   ใจหองบนขวาและซาย (Gm) ของหนูขาวรายงานเปนคาเฉลี่ย (Χ ) ± ความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน 
   ของคาเฉลี่ย (SEM)  สวนผลการทดลองในกราฟแสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา  และ 
   แรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซาย ของหนูขาว รายงานเปนคาเฉลี่ยรอยละ ±  ความคลาด 
   เคลื่อนมาตรฐานของคาเฉลี่ยรอยละ (% response ± standard error of the means of % response) 
 

2. เปรียบเทียบ % ความแตกตางระหวางกอนและหลังใหสารเดียวกันโดยใช parametric (student’s  
    paired-t-test) หรือ non-parametric (Wilcoxon rank sum test) ขึ้นอยูกับคา Normality test 
 

3. เปรียบเทียบคาเฉลี่ยของ % ความแตกตางเมื่อใหสารตางกัน โดยใช parametric (student’s  
    unpaired-t-test) หรือ non-parametric (Mann-whitney rank sum test) ขึ้นอยูกับคา Normality test 
 

4. ศึกษาการเปลี่ยนแปลง T1
 / Tss กอนและหลังให caffeine หรือ CU763-16-04 โดยใช student’s  

    paired-t-test โดยแสดงคาเฉลี่ย (Χ ) ± ความคลาดเคลื่อนมาตรฐานของคาเฉลี่ย (SEM)  
 

5. พิจารณาคาความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติที่ระดับความเชื่อมั่น 95 % (P< 0.05) ขึ้นไป 
 



บทที่ 4 
ผลการวิเคราะหขอมูล 

 
 ผลการทดลองและการวิเคราะหขอมูล 
 
1.) ผลของ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและซายของหนูขาว 

1.1 ผลการศึกษา Cummulative dose ของ CU763-16-04 ตอการทํางานของหัวใจหองบน
ขวาและซายของหนูขาว 

ผลตออัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา 
 จากการทดลองให CU763-16-04 เปน Cummulative dose จากขนาด 10-6 M. ถึง 10-4 M.ใน

หนูขาว 3 ตัว พบวา เมื่อใหขนาด 10-6 M.คาเฉลี่ยอัตราการเตนของหัวใจหองบนจะขวาลดลง         
(-2.78 6 2.78 %) จากนั้นเพิ่มขนาดเปน 10-5 M. อัตราการเตนของหัวใจหองบนขวายังลดลง         (-
8.466 2.30 %) และเพิ่มขนาดเปน 10-4 M. อัตราการเตนของหัวใจหองบนขวายังลดลงเรื่อยๆ      (-
12.756 2.19 %)  ภายหลังใหสารแบบสะสมครบทั้ง 3 ขนาดจะพบ การเกิด cardiac arrhythmias ใน
หนูทั้ง 3 ตัวและหัวใจจะหยุดเตน (ดังแสดงในรูปที่ 9) โดยหนูตัวที่ 1 จะเกิด arrhythmias ภายหลัง
ใหสารครบ ประมาณ 1.30 นาที และหัวใจหยุดเตนในนาทีที่ 8   หนูตัวที่ 2 จะเกิด arrhythmias ภาย
หลังใหสารครบ ประมาณ 1 นาที และหัวใจหยุดเตนในนาทีที่ 3   หนูตัวที่ 3 จะเกิด arrhythmias 
ภายหลังใหสารครบ ประมาณ 5 นาที และหัวใจหยุดเตนในนาทีที่ 6 
 ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา 
 เมื่อให CU763-16-04 ขนาด 10-6 M.พบวาคาเฉลี่ยของแรงหดตัวจะเพิ่มขึ้น (5.5562.86 %) 
เมื่อเทียบกับ control จากนั้นเพิ่มขนาดสารเปน 10-5 M.  แรงหดตัวจะเพิ่มขึ้น (42.386 5.52 %) และ
เพิ่มขนาดสะสมเปน 10-4 M. แรงหดตัวจะยังคงเพิ่มขึ้น (38.106 15.31 %) แตแรงหดตัวจะลดลงจาก
ขนาดความเขมขนเดิม  เมื่อเปรียบเทียบกับอัตราการเตนของหัวใจ  แรงหดตัวที่เพิ่มสูงขึ้นจะเปนไป
พรอมกันกับ อัตราการเตนของหัวใจลดลงและเกิด arrhythmias แลวหยุดเตนในที่สุด (ดังแสดงใน
รูปที่ 9) 
 ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย 
 เมื่อให CU763-16-04 ขนาด 10-6 M.พบวาคาเฉลี่ยของแรงหดตัวจะเพิ่มขึ้น (3.3061.69 %) 
เมื่อเทียบกับ control จากนั้นเพิ่มขนาดสารเปน 10-5 M.  แรงหดตัวจะเพิ่มขึ้น (28.226 4.22 %) และ
เพิ่มขนาดสะสมเปน 10-4 M. แรงหดตัวจะยังคงเพิ่มขึ้น (3.676 7.48 %) แตลดลงจากขนาดความเขม
ขนเดิมและลดลงเรื่อยๆในเวลาตอมา  ภายหลังใหสารแบบสะสมครบทั้ง 3 ขนาดจะพบ การเกิด 
cardiac arrhythmias ในหนูทั้ง 3 ตัวและหัวใจจะหยุดเตน (ดังแสดงในรูปที่ 9) โดยหนูตัวที่ 1 จะเกิด 
arrhythmias ภายหลังใหสารครบ ประมาณ 8 นาที และหัวใจหยุดเตน ในนาทีที่ 10  
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หนูตัวที่ 2 จะเกิด arrhythmias ภายหลังใหสารครบ ประมาณ 6 นาที และหัวใจหยุดเตน ในนาทีที่ 9  
หนูตัวที่ 3 จะเกิด arrhythmias ภายหลังใหสารครบ ประมาณ 8 นาที และหัวใจหยุดเตน ในนาทีที่ 9 

1.2 ผลของ DMSO ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและซายของหนูขาว 
ผลตออัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา 
จากการทดลองในหนูขาวจํานวน 8 ตัว คาเฉลี่ยอัตราการเตนปกติกอนใหสาร (269 6 

11.10) คร้ังตอนาที  ภายหลังไดรับ DMSO ขนาด 10 µl อัตราการเตนของหัวใจจะเพิ่มขึ้นเล็กนอย
ในนาทีแรก (1.116 0.73 %) จากนั้นจึงคอยๆ เพิ่มขึ้นจนถึงนาทีที่ 7 (2.98 6 1.30 %)  แลวจึงลดลง
ในนาทีที่ 8 (1.76 6 1.25 %)  และคอยๆ กลับเพิ่มขึ้นอีกจนมีคาเฉลี่ยสูงสุด (4.3161.91 %) ในนาทีที่ 
15  (ดังแสดงในกราฟที่ 1) 

ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา 
 เมื่อให DMSO ขนาด 10 µl พบวาแรงหดตัวของหัวใจไมเปล่ียนแปลงในนาทีแรก หลังจาก
นั้นจะลดลงในนาทีที่ 2 (-0.396 0.39 %) จนถึงนาทีที่ 15 (-6.096 3.41 %)  ดังแสดงในกราฟที่ 1 
และรูปที่ 10 
 ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย 

แรงหดตัวของหัวใจหองบนซายหลังไดรับ DMSO ขนาด 10 µl จะเพิ่มขึ้นเล็กนอยในนาที
ที่ 1 และ 2 (0.22 6  0.71 %) มีคาเฉลี่ยเทากัน   หลังจากนั้นจะลดลงในนาทีที่ 3 (-0.706 0.70 %) จน
ถึงนาทีที่ 15 (-2.986 2.15 %)  ดังแสดงในกราฟที่ 2 และรูปที่ 10   

การให DMSO ขนาด 10 µl    พบวาไมมีผลทําใหแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซาย
มีการเปลี่ยนแปลงอยางเดนชัด (แสดงผลในกราฟที่ 1 และ 2) 

 
1.3 ผลของ CU763-16-04  ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและซายของหนูขาว 
ผลตออัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา     
จากการทดลองในหนูขาวปกติจํานวน 8 ตัว คาเฉลี่ยอัตราการเตนปกติกอนใหสาร (267 6 

10.33) คร้ังตอนาที  ภายหลังไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. อัตราการเตนของหัวใจจะลดลงใน
นาทีแรก (-0.05 6 2.75 %) แลวจึงเพิ่มขึ้น (1.13 6 3.06 %) ในนาทีที่ 2  แลวลดลงอีกในนาทีที่ 3 
(0.47 6 3.04 %) และ 4 (0.43 6 3.33 %) จึงกลับเพิ่มขึ้นจนมีคาเฉลี่ยสูงสุด (1.21 6 4.18 %) ในนาที
ที่ 5  หลังจากนั้นอัตราการเตนของหัวใจจะลดลงเรื่อยๆ จนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-2.12 6 6.31 %) ใน
นาทีที่ 15  (ดังแสดงในกราฟที่ 3) พบวาอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาหลังไดรับสารมีการ
เปล่ียนแปลงเล็กนอย  โดยไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุม DMSO (P > 0.05) ดังแสดง
ในตารางที่ 1 

สวนการให CU763-16-04 ขนาด 10-4 M. คาเฉลี่ยอัตราการเตนปกติกอนใหสาร (276 6 
5.07) คร้ังตอนาที   ภายหลังให CU763-16-04 ขนาด 10-4 M.พบวาอัตราการเตนของหัวใจมีการลด 
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กราฟที่ 1  แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา  เมื่อไดรับ DMSO ขนาด 10 ul. 
 เปรียบเทียบความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M  ซ่ึงแสดงคาเฉลี่ย 
 Percent response ± SEM (n = 8) 

        เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  จะใช Wilcoxon 
 rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) = +   
           เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับ DMSO โดยใช unpaired- t-test จะใช Mann-
 Whitney rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ  

(P′0.05) = $ 
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กราฟที่ 2  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย  เมื่อไดรับ DMSO ขนาด 10 ul. เปรียบเทียบ
 ความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M  ซ่ึงแสดงคาเฉลี่ย Percent 
 response ± SEM (n = 8) 

           เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตก
 ตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ    

              เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับ DMSO โดยใช unpaired- t-test จะใช Mann-
 Whitney rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ  

(P′0.05) = $ 
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ตารางที่ 1  ผลการให DMSO ขนาด 10 µl  เปรียบเทียบกับ CU763-16-04  ขนาด 10-5 M.ตออัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซายของหนูขาว 
(n=8) (Means 6 SEM) 
 

 
Time 

 
Heart rate  (Beat per minute) ** 

 
Force , right atrium (Gm)  ** 

 
Force , left atrium (Gm)  ** 

  
DMSO 

 
CU763-16-04  10-5 M. 

 
DMSO 

 
CU763-16-04  10-5 M. 

 
DMSO 

 
CU763-16-04  10-5 M. 

 
Control 268.50611.10 267.00610.33 0.5860.04 0.5560.08 0.7360.07 0.6060.10 

 
1 min. 271.50611.55 265.50607.67 0.5860.04 0.6960.10$  0.7360.08 0.7960.14$Τ 

 
2 min. 270.00612.00 268.50607.84 0.5860.04 0.7060.09$  0.7360.08 0.8160.14$Τ 

 
3 min. 273.00610.82 267.00609.00 0.5860.04 0.6760.07$  0.7360.07 0.7860.13$Τ 

 
4 min. 271.50611.32 267.00610.33 0.5860.04 0.6460.07$  0.7360.08 0.7560.13$Τ 

 
5 min. 273.00611.05 268.50610.38 0.5860.04 0.6060.07 0.7360.08 0.7060.12$Τ 

 
6 min. 274.50610.50 267.00611.73 0.5860.04 0.5960.07 0.7260.07 0.6860.11$Τ 

 
7 min. 276.00610.14 267.00612.78 0.5660.04 0.5760.07 0.7260.07 0.6560.11Τ 

 
8 min. 273.00611.05 262.50613.11 0.5760.04 0.5660.07 0.7260.07 0.6360.11 

 
9 min. 274.50609.74 264.00613.22 0.5660.04 0.5460.07 0.7160.07 0.6160.11 

 
10 min. 274.50609.74 262.50614.06 0.5660.04 0.5460.06 0.7160.07 0.6060.10 

 
15 min. 279.00608.71 261.00615.83 0.5560.04 0.5160.06 0.7160.07 0.5560.10 
เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ; และใชWilcoxon rank sum test เปรียบเทียบคาที่

แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  ตามลําดับ   เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับ DMSO โดยใช unpaired-t-test  ใช Mann-Whitney rank sum test  เปรียบเทียบคาที่แตก
ตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) = $    ( ** = คาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) เมื่อคิดจาก % change) 
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ลงตั้งแตนาทีแรก  (-8.00 6 3.26 %) จนถึงนาทีที่ 15 (-7.69 6 3.91 %)  ดังแสดงในกราฟที่ 4 ภาย
หลังไดรับสารพบวา ไมมีผลตอการเปลี่ยนแปลงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาอยางชัดเจน
แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุม DMSO (P < 0.05) ในนาทีที่ 1, 10 และ 15 ตามลําดับ (ดัง
แสดงในตารางที่ 2) 

ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา 
เมื่อให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. พบวาแรงหดตัวของหัวใจจะเพิ่มขึ้นทันทีในนาทีแรก 

(28.04 6 6.51 %) และเพิ่มขึ้นอีกจนมีคาเฉลี่ยสูงสุด (32.57 6 11.82 %) ในนาทีที่ 2 หลังจากนั้นแรง
หดตัวจะคอยๆลดลงจนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-3.58 6 8.68 %) ในนาทีที่ 15  (ดังแสดงในกราฟที่ 3 และ
รูปที่ 11) หลังจากใหสารแรงหดตัวหองบนขวาจะเพิ่มขึ้น  โดยมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติจากกลุม DMSO (P < 0.05)ในนาทีที่ 1 ถึง 4 ดังแสดงในตารางที่ 1 

การให CU763-16-04 ขนาด 10-4 M. พบวาแรงหดตัวของหัวใจจะเพิ่มขึ้นทันทีในนาทีแรก 
(32.87 6 3.06 %) และเพิ่มขึ้นอีกจนมีคาเฉลี่ยสูงสุด (37.07 6 4.56 %) ในนาทีที่ 2 หลังจากนั้นแรง
หดตัวจะคอยๆลดลงจนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (0.14 6 7.71 %) ในนาทีที่ 15  (ดังแสดงในกราฟที่ 3 และ
รูปที่ 12) หลังจากใหสารแรงหดตัวหองบนขวาจะเพิ่มขึ้น  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจาก
กลุม DMSO (P < 0.05)ในนาทีที่ 1 ถึง 9 (ดังแสดงในตารางที่ 2) 

ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย 
แรงหดตัวของหัวใจหองบนซายหลังไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. จะเพิ่มขึ้นทันทีใน

นาทีแรก (35.31 6 8.45 %) และจะเพิ่มขึ้นอีกจนมีคาเฉลี่ยสูงสุด (38.35 6 9.05 %) ในนาทีที่ 2 หลัง
จากนั้นแรงหดตัวจะลดลงเรื่อยๆ โดยมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-6.96 6 7.28 %) ในนาทีที่ 15  (ดังแสดงใน
กราฟที่ 4 และรูปที่ 11) แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุม DMSO (P < 0.05)ในนาทีที่ 1 ถึง 
6 (ดังแสดงในตารางที่ 1) 

แรงหดตัวของหัวใจหองบนซายหลังไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-4 M. จะเพิ่มขึ้นทันทีใน
นาทีแรก (27.57 6 4.86 %) และจะเพิ่มขึ้นอีกจนมีคาเฉลี่ยสูงสุด (34.80 6 7.21 %) ในนาทีที่ 2 หลัง
จากนั้นแรงหดตัวจะลดลงเรื่อยๆ โดยมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-0.58 6 4.46 %) ในนาทีที่ 15  (ดังแสดงใน
กราฟที่ 4 และรูปที่ 12) แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุม DMSO (P < 0.05)ในนาทีที่ 1 ถึง 
8 (ดังแสดงในตารางที่ 2) 

เมื่อนําผลของการให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.และ 10-4 M.มาเปรียบเทียบกัน (แสดงผล
ดังกราฟที่ 3 และ 4) อาจกลาวไดวา CU763-16-04 มีผลเพิ่มแรงหดตัวไมเปนไปตามปริมาณความ
เขมขนของสารที่ไดรับ  ซ่ึงการที่ปริมาณความเขมขนสูงกวาทําใหแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา
เพิ่มมากกวา อาจเปนเพราะจุดที่เพิ่มสูงสุดของสารแตละขนาดนั้นไมเหมือนกันผลที่ไดของสารทั้ง
สองขนาดไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ   ในขณะที่อัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา
ลดลงภายหลังไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-4 M.และเพิ่มขึ้นจากระดับปกติเล็กนอยเมื่อไดรับ  
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กราฟที่ 3  แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา  เมื่อไดรับ CU763-16-04 ขนาด 
10-4 M. เปรียบเทียบความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M  ซ่ึงแสดงคา
เฉลี่ย Percent response ± SEM (n = 8) 
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กราฟที่ 4  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย  เมื่อไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-4 M. เปรียบ
เทียบความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M  ซ่ึงแสดงคาเฉลี่ย Percent 
response ± SEM (n = 8) 
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ตารางที่ 2  ผลการให DMSO ขนาด 10 µl  เปรียบเทียบกับ CU763-16-04  ขนาด 10-4 M.ตออัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซายของหนูขาว (n=8) (Means 6 SEM) 
 

 
Time 

 
Heart rate  (Beat per minute) ** 

 
Force , right atrium (Gm)  ** 

 
Force , left atrium (Gm)  ** 

  
DMSO 

 
CU763-16-04  10-4 M. 

 
DMSO 

 
CU763-16-04  10-4 M. 

 
DMSO 

 
CU763-16-04  10-4 M. 

 
Control 268.50611.10 276.00605.07 0.5860.04 0.4660.06 0.7360.07 0.5660.07 

 
1 min. 271.50611.55 253.50608.62$Τ 0.5860.04 0.6160.09$Τ 0.7360.08 0.7160.09$Τ 

 
2 min. 270.00612.00 258.00612.83 0.5860.04 0.6360.08$Τ 0.7360.08 0.7360.08$Τ 

 
3 min. 273.00610.82 255.00613.75 0.5860.04 0.6360.09$Τ 0.7360.07 0.7060.08$Τ 

 
4 min. 271.50611.32 253.50614.42 0.5860.04 0.6260.09$Τ 0.7360.08 0.6860.08$Τ 

 
5 min. 273.00611.05 255.00615.34 0.5860.04 0.6060.09*Τ 0.7360.08 0.6660.09$  

 
6 min. 274.50610.50 258.00615.71 0.5860.04 0.5960.09*Τ 0.7260.07 0.6560.08$ 

 
7 min. 276.00610.14 255.00616.93 0.5660.04 0.5760.09*Τ 0.7260.07 0.6460.08$ 

 
8 min. 273.00611.05 253.50616.11 0.5760.04 0.5560.08*Τ 0.7260.07 0.6260.08* 

 
9 min. 274.50609.74 249.00617.38 0.5660.04 0.5460.08$ 0.7160.07 0.6060.09 

 
10 min. 274.50609.74 252.00613.22* 0.5660.04 0.5160.08 0.7160.07 0.5960.08 

 
15 min. 279.00608.71 255.00612.37* 0.5560.04 0.4660.07 0.7160.07 0.5660.08 

เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ; และใชWilcoxon rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตก
ตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  ตามลําดับ   เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับ DMSO โดยใช unpaired-t-test  แสดงคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 
0.05) = * ;และใช Mann-Whitney rank sum test  เปรียบเทียบคาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) = $    ( ** = คาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) เมื่อคิดจาก % change) 
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CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.แสดงวาสารนี้ไมมีผลลดอัตราการเตนของหัวใจอยางเดนชัด   สวนผล
ตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนซายพบวา CU763-16-04 ขนาด 10-4 M.มีผลเพิ่มแรงหดตัวนอยกวา 
CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.โดยไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ    ดังนั้นจากผลการ
ทดลองให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.หรือ 10-4 M.ตออัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหอง
บนขวาและซาย พบวามีการเปลี่ยนแปลงไมแตกตางกัน  ในการทดลองตอไปจึงเลือกใช CU763-
16-04 ขนาด 10-5 M เปนตัวเปรียบเทียบ ( Control) 

 
2) ศึกษากลไกการออกฤทธิ์ตอการทํางานของหัวใจผาน β- adrenoceptor 
2.1  ผลของ norepinephrine ขนาด 10-6 M. รวมกับ propranolol ขนาด 10-6 M. หรือ 10-5 M. 

ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและซายของหนูขาว 
ทําการทดสอบโดยใช norepinephrine ซ่ึงเปนสารมาตรฐาน เพื่อชวยในการยืนยันความถูก

ตองวา propranolol สามารถยับยั้งผลของ norepinephrineไดอยางสมบูรณหรือไม  การทดลองใน
หนู 3 ตัว เมื่อให norepinephrine ขนาด 10-6 M.เพียงอยางเดียว พบวาอัตราการเตนของหัวใจเพิ่มขึ้น
ทันทีในนาทีแรก (21.65 68.34 %) จนถึงนาทีที่ 10 (28.99 6 7.05 %) และลดลงเล็กนอยในนาทีที่ 15 
(27.76 66.67 %) แรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาจะเพิ่มขึ้นสูงสุดทันทีในนาทีแรก (36.31 6 4.55 
%) และลดลงเรื่อยๆจนต่ําสุดในนาทีที่ 15 (-6.67 6 6.67 %)  สวนแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย
จะเพิ่มขึ้นอยางเห็นไดชัดเจน  โดยมีคาเฉลี่ยสูงสุดในนาทีแรก (78.01 6 30.70 %) และลดลงเรื่อยๆ
จนต่ําสุดในนาทีที่ 15 (47.22 6 12.11 %) ดังแสดงในกราฟที่ 5 

ผลตออัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา 
จากการทดลองในหนูขาวปกติจํานวน 5 ตัว คาเฉลี่ยอัตราการเตนของหัวใจปกติกอนให

สาร (295 6 8.14) คร้ังตอนาที  ภายหลังไดรับ propranolol ขนาด 10-6 M ทําใหอัตราการเตนของหัว
ใจเริ่มลดลงในนาทีแรก (-2.34 6 4.10 %) จนถึงนาทีที 5 (-8.65 6 4.54 %)   หลังจากนั้นให 
norepinephrine ขนาด 10-6 M. อัตราการเตนของหัวใจยังคงลดลง (-7.85 6 4.81 %) ในนาทีแรก 
และลดลงเรื่อยๆในเวลาตอมา  โดยมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-11.02 6 9.85 %) ดังแสดงในกราฟที่ 6 

สวนการทดลองในหนูขาว 6 ตัว คาเฉลี่ยอัตราการเตนปกติกอนใหสาร (294 6 14.45) คร้ัง
ตอนาที  ภายหลังไดรับ propranolol ขนาด 10-5 M อัตราการเตนของหัวใจจะเริ่มลดลงในนาทีแรก 
(-2.17 6 1.84 %) จนถึงนาทีที่ 5 (-12.41 6 2.49 %)   เมื่อให norepinephrine ขนาด 10-6 M.อัตราการ
เตนของหัวใจยังคงลดลง (-12.98 6 2.62 %) ในนาทีแรก และคอยๆลดลงเรื่อยๆ โดยมีคาเฉลี่ยต่ําสุด 
(-21.04 6 1.47 %) ในนาทีที่ 15  (ดังแสดงในกราฟที่ 7) 

ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา 
เมื่อให propranolol ขนาด 10-6 M  พบวาแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาลดลงในนาทีแรก 

(-4.44 6 2.72 %) ถึงนาทีที่ 5 (-2.78 6 5.96 %)   หลังจากนั้นให norepinephrine ขนาด 10-6 M.  
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กราฟที่ 5 แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซาย เมื่อไดรับ 
 Norepinephrine ขนาด 10-6 M แสดงคาเฉลี่ย Percent  response ± SEM (n = 3) 
 
         เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตกตาง

 จากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  # 
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                    Propranolol              Norepinephrine 

 
 

กราฟที่ 6  แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซาย  เมื่อไดรับ Propranolol 
 ขนาด10-6 M. เปนเวลา 5 นาที กอนให Norepinephrine ขนาด 10-6 M แสดงคาเฉลี่ย Percent 
 response ±   SEM (n = 5) 
 

         เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตก
 ตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ 
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         Propranolol              Norepinephrine  
 
 

กราฟที่ 7  แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซาย   เมื่อไดรับ Propranolol 
 ขนาด 10-5 M. เปนเวลา 5 นาที กอนให Norepinephrine ขนาด 10-6 M แสดงคาเฉลี่ย 
 Percent  response ±  SEM  (n = 6) 

 
          เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตก

 ตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ; และใชWilcoxon rank sum test 
 เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  + ตามลําดับ 
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แรงหดตัวจะเพิ่มขึ้นทันทีโดยมีคาเฉลี่ยสูงสุดในนาทีแรก (42.35 6 11.24 %) และคอยลดลงเรื่อยๆ 
จนมีคาเฉลี่ยต่ําสุดเทากันในนาทีที่ 5 และ 6 (31.18 6 11.70 %)  หลังจากนั้นแรงหดตัวจะคอยๆกลับ
เพิ่มขึ้นอีกในเวลาตอมาจากนาทีที่ 7 (32.84 6 12.46 %)  จนถึงนาทีที่ 15  (40.00 6 20.37 %) ดัง
แสดงในกราฟที่ 6 

เมื่อให propranolol ขนาด 10-5 M พบวาแรงหดตัวของหัวใจเริ่มลดลงในนาทีแรก (-6.75 6 
3.97 %)จนถึงนาทีที่ 5 (-1.19 6 1.19 %)   ภายหลังไดรับ norepinephrine ขนาด 10-6 M.แรงหดตัว
ของหัวใจจะเพิ่มขึ้นทันทีในนาทีแรก (14.57 6 7.70 %) และเพิ่มขึ้นจนถึงนาทีที่ 15 โดยมีคาเฉลี่ยสูง
สุด (33.78 6 14.47 %) ในนาทีที่ 15 (ดังแสดงในกราฟที่ 7) 
 ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย 

แรงหดตัวของหัวใจหองบนซายภายหลังไดรับ propranolol ขนาด 10-6 M เร่ิมลดลงในนาที
แรก (-7.54 6 4.06 %) จนถึงนาทีที่ 5 (-8.37 6 5.40 %)   หลังจากให norepinephrine ขนาด 10-6 
M.แรงหดตัวจะเพิ่มขึ้นทันทีในนาทีแรก (9.43 6 11.10 %) จนถึงนาทีที่ 3 (17.62 6 15.17 %) หลัง
จากนั้นแรงหดตัวจะลดลงในนาทีที่ 4 (14.56 6 14.07 %) จึงคอยๆกลับเพิ่มขึ้นอีกเล็กนอยในนาทีที่ 
5 (16.79 6 15.77 %)และเพิ่มขึ้นอยางเห็นไดชัดเจน โดยมีคาเฉลี่ยสูงสุด (17.90 6 17.91 %) ในนาที
ที่ 6 ถึง 10 โดยมีคาเฉลี่ยเทากัน แลวแรงหดตัวจึงลดลงอีกในนาทีที่ 15 (13.93 6 18.34 %) ดังแสดง
ในกราฟที่ 6 

แรงหดตัวของหัวใจหองบนซายภายหลังไดรับ propranolol ขนาด 10-5 M เร่ิมลดลงในนาที
แรก (-7.41 6 4.05 %) จนถึงนาทีที่ 5 (-17.22 6 7.04 %)   หลังจากให norepinephrine ขนาด 10-6 
M.แรงหดตัวของหัวใจยังคงลดลงในนาทีที่ 1 (-10.70 6 5.27 %)  จนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-14.60 6 
12.35 %) ในนาทีที่ 15 (ดังแสดงในกราฟที่ 7) 

จากการทดลองพบวา propranolol ขนาด 10-6 M. หรือ 10-5 M. สามารถยับยั้งผลตออัตรา
การเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซายที่กระตุนดวย norepinephrine ไดอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมที่ไดรับ norepinephrine เพียงอยางเดียว (แสดงในกราฟที่ 5)  
ดังนั้นจึงเลือกใช propranolol ทั้งสองขนาดทําการทดสอบรวมกับ CU763-16-04 

2.2 ผลของ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. รวมกับ propranolol ขนาด 10-6 M. หรือ 10-5 M. 
ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและซายของหนูขาว  

ผลตออัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา 
จากการทดลองในหนูขาวปกติจํานวน 8 ตัว คาเฉลี่ยอัตราการเตนของหัวใจปกติกอนให

สาร (288 6 8.18) คร้ังตอนาที  ภายหลังไดรับ propranolol ขนาด 10-6 M ทําใหอัตราการเตนของหัว
ใจเริ่มลดลงในนาทีแรก (-0.94 6 1.12 %) จนถึงนาทีที 5 (-2.50 6 1.77 %)  แสดงในตารางที่ 6 หลัง
จากนั้นให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M อัตราการเตนของหัวใจยังคงลดลง (-2.63 6 1.13 %) ในนาที
แรก และลดลงเรื่อยๆในเวลาตอมา โดยมีคาเฉลี่ยต่ําสุดในนาทีที่ 20 (-17.01 6 2.36 %)  
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                            Propranolol       CU763-16-04 
 
กราฟที่ 8  แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซาย  เมื่อไดรับ Propranolol 
 ขนาด 10-6 M.เปนเวลา 5 นาที และให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M แสดงคาเฉลี่ย Percent 
 response ± SEM (n = 8) 

        เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired –t-test แสดงคาที่แตก
 ตางจากชวงควบคุมนาทีที่ 0 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = #  ; และใช Wilcoxon rank sum 
 test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = + 
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กราฟที่ 9  แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา  เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 
 10-6 M.รวมกับให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เปรียบเทียบความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ 
 CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เพียงอยางเดียว แสดงคาเฉลี่ย Percent response ±  SEM 
  (n = 8) 

        เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired –t-test แสดงคาที่แตก
 ตางจากชวงควบคุมกอนใหสาร CU763-16-04 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = #  ; และใช 
 Wilcoxon rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ  

(P′0.05) = +        เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับ CU763-16-04 โดยใช unpaired-t
 -test แสดงคาที่แตกตางจากชวงควบคุมกอนใหสาร CU763-16-04 อยางมีนัยสําคัญ 

 (P′0.05) = * ; และใช Mann – Whitney rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวง
 ควบคุมอยางมีนัยสําคัญ  (P′0.05) = $ 
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กราฟที่ 10  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย  เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 10-6 M.รวมกับให 
 CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เปรียบเทียบความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 
 ขนาด 10-5 M เพียงอยางเดียว แสดงคาเฉลี่ย Percent response ±  SEM (n = 8) 

 
        เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired –t-test แสดงคาที่แตก

 ตางจากชวงควบคุมกอนใหสาร CU763-16-04 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = #  ; และใช 
 Wilcoxon rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ  

(P′0.05) = + 
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ดังแสดงในกราฟที่ 8 และ 9  โดยมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุม CU763-16-04 
เพียงอยางเดียว (P < 0.05)ในนาทีที่ 5, 6 และ 15 (แสดงในตารางที่ 3) 

สวนการทดลองเมื่อให propranolol ขนาด 10-5 Mในหนูขาว 8 ตัว คาเฉลี่ยอัตราการเตน
ปกติกอนใหสาร (296 6 6.78) คร้ังตอนาที  ภายหลังไดรับ propranolol ขนาด 10-5 M อัตราการเตน
ของหัวใจจะเริ่มลดลงในนาทีแรก (-5.06 6 1.24 %) จนถึงนาทีที่ 5 (-13.29 6 2.43 %)  แสดงในตา
รางที่ 6 แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุมที่ไมไดรับ propranolol ในนาทีที่ 1 ถึง 5 ดังแสดง
ในตารางที่ 6  เมื่อให  CU763-16-04 ขนาด 10-5 M อัตราการเตนของหัวใจเพิ่มขึ้นเล็กนอยในนาที
แรก (1.88 6 2.63 %)  และคอยๆลดลงเรื่อยๆ โดยมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-17.69 6 2.83 %) ในนาทีที่ 20  
(ดังแสดงในกราฟที่ 11 และ12) แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุม CU763-16-04 เพียงอยาง
เดียว (P < 0.05)ในนาทีที่ 6 (แสดงในตารางที่ 3) 

ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา 
เมื่อให propranolol ขนาด 10-6 M  พบวาแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาลดลงในนาทีแรก 

(-1.74 6 1.17 %) ถึงนาทีที่ 5 (-0.39 6 167 %)  ดังแสดงในในตารางที่ 6 และ รูปที่ 13   หลังจากนั้น
ให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M แรงหดตัวจะเพิ่มขึ้นทันทีในนาทีแรก (32.00 6 3.64 %) และเพิ่ม
ขึ้นเรื่อยๆอยางเห็นไดชัด จนมีคาเฉลี่ยสูงสุด (45.53 6 7.40 %) ในนาทีที่ 2 หลังจากนั้นแรงหดตัวจะ
คอยๆลดลงในเวลาตอมา โดยมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (6.46 6 11.52 %) ในนาทีที่ 20  (ดังแสดงในกราฟที่ 
8, 9 และรูปที่ 14) แตเมื่อเปรียบเทียบความแตกตางจากกลุม CU763-16-04 เพียงอยางเดียว  พบวา
แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติในนาทีที่ 2,3,6 และ7 (P < 0.05)  ดังแสดงในตารางที่ 4 

เมื่อให propranolol ขนาด 10-5 M พบวาแรงหดตัวของหัวใจเริ่มลดลงในนาทีแรก (-4.36 6 
1.79 %) จึงคอยๆเพิ่มขึ้นในนาทีที่ 4 (1.25 6 1.25 %) แลวกลับลดลงอีกในนาทีที่ 5 (0.29 6 1.68 %)   
ดังแสดงในตารางที่ 6 และรูปที่ 15   ภายหลังไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M แรงหดตัวของหัว
ใจจะเพิ่มขึ้นทันทีในนาทีแรก (39.90 6 5.48 %) และเพิ่มขึ้นอีกจนมีคาเฉลี่ยสูงสุด (48.93 6 8.17 %) 
ในนาทีที่ 2 หลังจากนั้นแรงหดตัวจะคอยๆลดลงจนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (19.07 6 6.44 %) ในนาทีที่ 20   
(ดังแสดงในกราฟที่ 11, 12 และรูปที่ 16)  เมื่อเปรียบเทียบความแตกตางจากกลุม CU763-16-04 
เพียงอยางเดียว  พบวาไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P > 0.05) แสดงในตารางที่ 4 
 ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย 

แรงหดตัวของหัวใจหองบนซายภายหลังไดรับ propranolol ขนาด 10-6 M เร่ิมลดลงในนาที
แรก (-3.16 6 1.27 %) จนถึงนาทีที่ 5 (-7.95 6 1.37 %)  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุมที่
ไมไดรับ propranolol ในนาทีที่ 2 ถึง 5 ดังแสดงในตารางที่ 6 และรูปที่ 13  หลังจากให CU763-16-
04 ขนาด 10-5 M แรงหดตัวจะเพิ่มขึ้นทันทีในนาทีแรก (50.41 6 7.21 %) และเพิ่มขึ้นอยางเห็นได
ชัดเจน โดยมีคาเฉลี่ยสูงสุด (53.96 6 7.25 %) ในนาทีที่ 2  
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                         Propranolol          CU763-16-04 
 
กราฟที่ 11  แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซาย  เมื่อไดรับ Propranolol 
 ขนาด 10-5 M.เปนเวลา 5 นาที และให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M  แสดงคาเฉลี่ย Percent 
 response ± SEM (n = 8) 

          เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired –t-test แสดงคาที่แตก
 ตางจากชวงควบคุมนาทีที่ 0 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = #  ; และใช Wilcoxon rank sum 
 test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = + 
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กราฟที่ 12  แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา  เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 
 10-5 M.รวมกับให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เปรียบเทียบความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ 
 CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เพียงอยางเดียว แสดงคาเฉลี่ย Percent  response ±  SEM  

(n = 8) 
             เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired –t-test แสดงคาที่แตก

 ตางจากชวงควบคุมกอนใหสาร CU763-16-04 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = # 
              เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับ CU763-16-04 โดยใช unpaired- t-test แสดง

 คาที่แตกตางจากชวงควบคุมกอนใหสาร CU763-16-04 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = * 
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กราฟที่ 13  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย  เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 10-5 M.รวมกับให 
 CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เปรียบเทียบความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 
 ขนาด 10-5 M เพียงอยางเดียว แสดงคาเฉลี่ย Percent response ±  SEM (n = 8) 
 

        เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired –t-test แสดงคาที่แตก
 ตางจากชวงควบคุมกอนใหสาร CU763-16-04 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = # 
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ตารางที่ 3  ผลการให  CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.; CU763-16-04 ขนาด 10-4 M. ; Propranolol ขนาด 10-6 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.; Propranolol ขนาด 10-5 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. ; 
pretreated ดวย Reserpine รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. และ Nifedipine ขนาด 10-7 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. ตออัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว (n=8) (Means 6 SEM) 

 
Time 

 
Heart rate , right atrium (Beat per minute) ** 

  
CU763-16-04  10-5 M. 

 
CU763-16-04  10-4 M. 

 

 Pro. 10-6 M. + CU 
 

Pro. 10-5 M. + CU 
 

 pretreated + CU 
 

 Nifed. 10-7 M. + CU 
 

Control 267.00610.33 276.00605.07 280.50608.47 256.50610.38 277.50609.19 268.50609.33 
 

1 min. 265.50607.67 253.50608.62 273.00608.10 261.00611.95 285.00608.10 258.00612.63 
 

2 min. 268.50607.84 258.00612.83 268.50606.78Τ 258.00610.14 294.00607.17 253.50609.74  
 

3 min. 267.00609.00 255.00613.75 264.00606.41Τ 256.50610.38 295.50605.97  249.00609.00$  
 

4 min. 267.00610.33 253.50614.42 259.50607.50Τ 249.00610.82 283.50605.97 243.00607.77$Τ 
 

5 min. 268.50610.38 255.00615.34 255.00607.44*Τ 247.50609.60 280.50606.78 237.00607.08*Τ 
 

6 min. 267.00611.73 258.00615.71 250.50608.00*Τ 240.00610.14* 273.00605.44 235.50608.47*Τ 
 

7 min. 267.00612.78 255.00616.93 247.50609.05Τ 235.506095.60 267.00605.89 232.50608.16*  
 

8 min. 262.50613.11 253.50616.11 247.50609.05Τ 234.00609.62Τ 262.50606.97 232.50608.16  
 

9 min. 264.00613.22 249.00617.38 246.00608.78Τ 231.00608.71Τ 255.00604.94 225.00607.08*Τ 
 

10 min. 262.50614.06 252.00613.22 243.00610.08Τ 225.00609.55Τ 253.50604.20 222.00606.80*  
 

15 min. 261.00615.83 255.00612.37 232.50608.76$Τ 214.50608.62Τ 235.50603.16Τ 207.00607.08*Τ 
เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ; และใชWilcoxon rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตก
ตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  ตามลําดับ   เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับ CU763-16-04  ขนาด10-5M.โดยใช unpaired-t-test แสดงคาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 
0.05) = * ;และใช Mann-Whitney rank sum test  เปรียบเทียบคาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) = $  ( ** = คาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) เมื่อคิดจาก % change) 



 56
ตารางที่ 4  ผลการให  CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.; CU763-16-04 ขนาด 10-4 M. ; Propranolol ขนาด 10-6 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.; Propranolol ขนาด 10-5 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. ; 
pretreated ดวย Reserpine รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. และ Nifedipine ขนาด 10-7 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.ตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว (n=8) (Means 6 SEM) 

 
Time 

 
Force , right atrium (Gm)  ** 

  
CU763-16-04  10-5 M. 

 
CU763-16-04  10-4 M. 

 

 Pro. 10-6 M. + CU 
 

Pro. 10-5 M. + CU 
 

 pretreated + CU 
 

 Nifed. 10-7 M. + CU 
 

Control 0.5560.08 0.4660.06 0.6060.06 0.5160.09 0.7460.15 0.5160.04 
 

1 min. 0.6960.10 0.6160.09 0.7960.09Τ 0.6860.09Τ 0.9260.17Τ 0.6860.05Τ 
 

2 min. 0.7060.09 0.6360.08 0.8760.09$  0.7260.09Τ 0.9460.17Τ 0.7660.04$Τ 
 

3 min. 0.6760.07 0.6360.09 0.8660.11$  0.6860.09Τ 0.8860.16Τ 0.7660.04$Τ 
 

4 min. 0.6460.07 0.6260.09 0.8460.10  0.6660.08Τ 0.8560.16Τ 0.7660.05$Τ 
 

5 min. 0.6060.07 0.6060.09 0.8260.10  0.6460.09Τ 0.8360.15Τ 0.7360.05*Τ 
 

6 min. 0.5960.07 0.5960.09 0.8160.10$  0.6260.08 0.8160.15Τ 0.7160.05*  
 

7 min. 0.5760.07 0.5760.09 0.7960.11$  0.6160.08 0.8060.15Τ 0.6860.06Τ 
 

8 min. 0.5660.07 0.5560.08 0.7760.11Τ 0.5960.08 0.7960.15 0.6560.06Τ 
 

9 min. 0.5460.07 0.5460.08 0.7660.10Τ 0.5960.08 0.7860.14 0.6160.06Τ 
 

10 min. 0.5460.06 0.5160.08 0.7560.10 0.5960.09 0.7760.14 0.6060.05Τ 
 

15 min. 0.5160.06 0.4660.07 0.6960.10 0.5960.09Τ 0.7460.14 0.5860.06 
เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ; และใชWilcoxon rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตก
ตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  ตามลําดับ   เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับ CU763-16-04  ขนาด 10-5 M. โดยใช unpaired-t-test แสดงคาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ 
(P< 0.05) = * ;และใช Mann-Whitney rank sum test  เปรียบเทียบคาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) = $  ( ** = คาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) เมื่อคิดจาก % change) 
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ตารางที่ 5  ผลการให  CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.; CU763-16-04 ขนาด 10-4 M. ; Propranolol ขนาด 10-6 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.; Propranolol ขนาด 10-5 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. ; 
pretreated ดวย Reserpine รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. และ Nifedipine ขนาด 10-7 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.ตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนซายของหนูขาว (n=8) (Means 6 SEM) 

 
Time 

 
Force , left atrium (Gm)  ** 

  
CU763-16-04  10-5 M. 

 
CU763-16-04  10-4 M. 

 

 Pro. 10-6 M. + CU 
 

Pro. 10-5 M. + CU 
 

 pretreated + CU 
 

 Nifed. 10-7 M. + CU 
 

Control 0.6060.10 0.5660.07 0.6860.09 0.7060.08 0.6460.12 0.5260.08 
 

1 min. 0.7960.14 0.7160.09 1.0160.13  0.9960.10Τ 0.8160.13Τ 0.7360.13Τ 
 

2 min. 0.8160.14 0.7360.08 1.0360.14  1.0960.10Τ 0.8760.14Τ 0.8360.14Τ 
 

3 min. 0.7860.13 0.7060.08 0.9860.13Τ 1.0760.11Τ 0.8660.14Τ 0.8460.14*Τ 
 

4 min. 0.7560.13 0.6860.08 0.9360.13Τ 1.0360.12Τ 0.8460.14Τ 0.8360.14*Τ 
 

5 min. 0.7060.12 0.6660.09 0.8960.13Τ 0.9960.13 0.8360.13Τ 0.8160.14*Τ 
 

6 min. 0.6860.11 0.6560.08 0.8660.12Τ 0.9460.13 0.8060.13Τ 0.7860.14*Τ 
 

7 min. 0.6560.11 0.6460.08 0.8260.12Τ 0.8960.13 0.7960.12Τ 0.7560.14*Τ 
 

8 min. 0.6360.11 0.6260.08 0.7860.12 0.8360.13 0.7560.11Τ 0.7160.14Τ 
 

9 min. 0.6160.11 0.6060.09 0.7560.11 0.8060.13 0.7360.11Τ 0.6860.13Τ 
 

10 min. 0.6060.10 0.5960.08 0.7260.10 0.7660.13 0.7160.10 0.6360.12Τ 
 

15 min. 0.5560.10 0.5660.08 0.6460.10 0.6560.13 0.6160.08 0.5460.11 
เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ  ; และใชWilcoxon rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตก
ตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  ตามลําดับ    เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับ CU763-16-04  ขนาด 10-5    M.โดยใช unpaired-t-test แสดงคาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ 
(P< 0.05) = *( ** = คาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) เมื่อคิดจาก % change) 
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ตารางที่ 6  ผลการให Propranolol ขนาด 10-6 M. (A) ;Propranolol ขนาด 10-5 M. (B); Nifedipine ขนาด 10-7 M. (C)  เปนเวลา 5 นาที   ตออัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซายของหนูขาว (n=8) (Means 6 SEM) 
A.) Propranolol ขนาด 10-6 M. 

 
HR**  /    FORCE ** 

 
Control 

 
1 min. 

 
2 min. 

 
3 min. 

 
4 min. 

 
5 min. 

 
Heart rate (BPM)  

288.00608.18 285.00607.44 283.50608.47 282.00609.07 283.00608.16 280.50608.47 
 

Force, right atrium (Gm) 0.6160.07 0.5960.06 0.5860.06 0.5960.07 0.6060.06 0.6060.06 
 

Force, left atrium (Gm) 0.7360.09 0.7060.08 0.6960.08Τ 0.6860.09Τ 0.6860.09Τ 0.6860.09Τ 
 

B.) Propranolol ขนาด 10-5 M. 
 

HR**  /    FORCE** 
 

Control 
 

1 min. 
 

2 min. 
 

3 min. 
 

4 min. 
 

5 min. 
 

Heart rate (BPM)  
295.50606.78 280.50607.15  273.00608.10Τ 270.00608.49Τ 265.50610.00Τ 256.50610.38Τ 

 
Force, right atrium (Gm) 0.5060.08 0.4860.08 0.4860.08 0.4960.09 0.5160.09 0.5160.09 

 
Force, left atrium (Gm) 0.8260.07 0.7860.07Τ 0.7560.07Τ 0.7360.07  0.7160.08Τ 0.7060.08Τ 

 

C.) Nifedipine ขนาด 10-7 M. 
 
HR**  /    FORCE** 

 
Control 

 
1 min. 

 
2 min. 

 
3 min. 

 
4 min. 

 
5 min. 

 
Heart rate (BPM)  285.00607.08 280.50608.16 273.00609.55 271.50609.05 271.50609.05 268.50609.33Τ 

 
Force, right atrium (Gm) 0.6260.05 0.5660.03Τ 0.5360.04Τ 0.5360.04Τ 0.5260.05Τ 0.5160.04Τ 

 
Force, left atrium (Gm) 0.7960.12 0.7060.12Τ 0.6460.11Τ 0.5860.10Τ 0.5460.09Τ 0.5260.08Τ 

เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ; และใชWilcoxon rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตก
ตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  ตามลําดับ ( ** = คาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) เมื่อคิดจาก % change) 
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หลังจากนั้นแรงหดตัวจะคอยๆลดลงในเวลาตอมา จนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-7.82 ± 8.23 %) ในนาทีที่ 20  
(ดังแสดงในกราฟที่ 8, 10 และรูปที่ 14)  โดยไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุมที่ให 
CU763-16-04  เพียงอยางเดียว  (ดังแสดงในตารางที่ 5) 

แรงหดตัวของหัวใจหองบนซายภายหลังไดรับ propranolol ขนาด 10-5 M เร่ิมลดลงในนาที
แรก (-5.89 ± 1.03 %) จนถึงนาทีที่ 5 (-16.20 ± 3.68 %)   แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุม
ที่ไมไดรับ propranolol ในนาทีที่ 1 ถึง 5 ดังแสดงในตารางที่ 6 และในรูปที่ 15  หลังจากให CU763-
16-04 ขนาด 10-5 M แรงหดตัวของหัวใจกลับเพิ่มขึ้นทันทีในนาทีแรก (46.35 ±  9.06 %) จนถึงนาที
ที่ 4 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ โดยมีคาเฉลี่ยสูงสุด (66.13 ± 16.95 %) ในนาทีที่ 2 และจะคอยๆลด
ลงโดยมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-20.50 ± 11.25 %) ในนาทีที่ 20   (ดังแสดงในกราฟที่ 11, 13 และรูปที่ 16) 
โดยไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุม CU763-16-04  แสดงในตารางที่ 5 

 
3.) ศึกษากลไกการออกฤทธิ์ที่มีผลตอการเก็บสะสมของ norepinephrine 
3.1 ผลของ tyramine ขนาด 10-5 M เพียงอยางเดียว ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและ

ซายของหนูขาว เมื่อเปรียบเทียบกับหนูขาวกลุมที่ pretreated ดวย reserpine ขนาด 5 mg/kg ทาง IP 
2 วัน 

หลังจากที่ฉีด reserpine ขนาด 5 mg/kg ทาง IP วันละหนึ่งครั้ง เปนเวลา 2 วัน พบวาหนู
ขาวมีลักษณะออนแรง น้ําตาไหลตลอดจากตาทั้ง 2 ขาง ทองเสีย ถายเหลว อุจจาระมีกล่ินเหม็น 
หลังจากที่เปดชองทอง พบวาภายในลําไสเคลื่อนไหวมากกวาปกติ  เมื่อแยกหัวใจหองบนขวาและ
ซายออกมาแขวนใน organ bath พบวา เมื่อเปรียบเทียบกับหนูปกติอัตราการเตนของหัวใจหองบน
ขวาจะลดลง (-6.44 ± 4.69 %)  สวนแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา (8.61 ± 4.48 %) และซาย 
(5.40 ± 16.37 %) จะเพิ่มขึ้น 

 ผลตออัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา  
จากการทดลองในหนูขาวปกติจํานวน 8 ตัว คาเฉลี่ยอัตราการเตนของหัวใจปกติกอนให

สาร (299 ± 10.98) คร้ังตอนาที  ภายหลังไดรับ tyramine ขนาด 10-5 M เพียงอยางเดียว พบวาอัตรา
การเตนของหัวใจเพิ่มขึ้นทันทีในนาทีแรก (16.75 ±  4.35 %) และเพิ่มขึ้นอยางเห็นไดชัดในนาทีที่ 3 
(23.22 ±  4.27 %) หลังจากนั้นอัตราการเตนจะคอยๆลดลงในนาทีที่4 (20.22 ±  4.44 %) แลวกลับ
เพิ่มขึ้นเล็กนอยในนาทีที่ 5 (21.24 ±  4.90 %)  อัตราการเตนของหัวใจจึงลดลงเรื่อยๆ ซ่ึงมีคาเฉลี่ย
ต่ําสุด (15.75 ± 5.55 %) ในนาทีที่ 20  (ดังแสดงในกราฟที่ 14)  เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมที่ pretreated 
ดวย reserpine กอนให tyramine พบวาแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติในนาทีที่ 1 ถึง 15 (P<0.05) 
ดังแสดงในตารางที่ 7 

การ pretreated ดวย reserpine กอนให tyramine ขนาด 10-5 M คาเฉลี่ยอัตราการเตนของหัว
ใจปกติกอนใหสาร (282 ±  9.35) คร้ังตอนาที  พบวาอัตราการเตนของหัวใจจะลดลงทันทีในนาที 
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กราฟที่ 14  แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา เมื่อไดรับ Tyramine ขนาด 10-5 
 M.เพียงอยางเดียว เปรียบเทียบความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ การ pretreated ดวย reserpine 
 กอนให Tyramine ขนาด 10-5 M.  แสดงคาเฉลี่ย Percent  response ±  SEM (n = 8) 

       เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตกตาง
 จากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  # ; และใชWilcoxon rank sum test เปรียบ
 เทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) = +  ตามลําดับ    

       เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับกลุม pretreated โดยใช unpaired-t-test แสดงคาที่
 แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = * ; และใช Mann – Whitney  rank 
 sum test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ  (P′0.05) = $ 
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กราฟที่ 15  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย เมื่อไดรับ Tyramine ขนาด 10-5 M.เพียงอยาง
เดียว เปรียบเทียบความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ การ pretreated ดวย reserpine  กอนให 
Tyramine ขนาด 10-5 M. แสดงคาเฉลี่ย Percent response ±  SEM (n = 8) 

         เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตกตาง
 จากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ 

         เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับกลุม pretreated โดยใช unpaired-t-test จะใช 
 Mann – Whitney rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ 
 (P′0.05) = $ 
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 64
ตารางที่ 7  ผลการให Tyramine ขนาด 10-5 M.เปรียบเทียบกับการ pretreated ดวย Reserpine กอนให Tyramine ขนาด 10-5 M. ตออัตราการเตนและแรงหดตัวของหัว
ใจหองบนขวาและซายของหนูขาว (n=8) (Means 6 SEM) 

 
Time 

 
Heart rate  (Beat per minute) ** 

 
Force , right atrium (Gm)  ** 

 
Force , left atrium (Gm)  ** 

  
Tyramine  10-5 M. 

 
 pretreated +Tyramine 

 
Tyramine  10-5 M. 

 
 pretreated + Tyramine 

 
Tyramine  10-5 M. 

 
 Pretreated + Tyramine 

 
Control 298.50610.98 282.00609.35 0.7060.06 0.7860.08 0.7660.11 0.7760.12 

 
1 min. 348.00615.87$Τ 279.00607.77 1.0360.08$Τ 0.7960.08 1.1460.12$Τ 0.7760.12 

 
2 min. 364.50615.37$Τ 279.00607.77 0.8860.07*Τ 0.7960.09 1.1960.11$Τ 0.7760.12 

 
3 min. 367.50616.66$Τ 279.00607.77 0.7760.08Τ 0.7960.09 1.1860.11$Τ 0.7660.12 

 
4 min. 358.50616.89$Τ 279.00607.77 0.7060.08 0.7960.09 1.1660.11$Τ 0.7560.12 

 
5 min. 361.50617.78*Τ 280.50607.15 0.6660.09 0.7960.09 1.1360.11$Τ 0.7460.13Τ 

 
6 min. 360.00619.90$Τ 279.00607.77 0.6360.09 0.7960.10 1.1160.12$Τ 0.7360.12Τ 

 
7 min. 360.00619.90$Τ 279.00607.77 0.6260.09* 0.7960.10 1.0960.12$Τ 0.7360.12Τ 

 
8 min. 360.00619.90$Τ 279.00606.31 0.5960.09*Τ 0.7960.10 1.0860.12$Τ 0.7360.12Τ 

 
9 min. 354.00621.27$  280.50605.97 0.5860.09*Τ 0.7960.10 1.0260.14$Τ 0.7360.12 

 
10 min. 354.00621.27$  279.00606.71 0.5860.09*Τ 0.8060.11 1.0260.14$Τ 0.7360.12 

 
15 min. 348.00619.51*Τ 277.50607.67 0.5860.10 0.7960.12 0.9660.13$Τ 0.7160.11 

เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ; และใชWilcoxon rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตก
ตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  ตามลําดับ   เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับกลุม pretreated โดยใช unpaired-t-test แสดงคาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) = * ;
และใช Mann-Whitney rank sum test  เปรียบเทียบคาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) = $  ( ** = คาที่แตกตางอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) เมื่อคิดจาก % change) 
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ที่ 1 ถึง 3 (-0.94 6 0.62 %) โดยมีคาเทากัน แลวคอยๆกลับเพิ่มขึ้นจากเดิมเล็กนอยในนาทีที่ 9       (-
0.24 6 1.42 %) จึงกลับลดลงจนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-1.40 6 1.58 %)ในนาทีที่ 15  (ดังแสดงในกราฟที่ 
14) 

ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา  
เมื่อให tyramine ขนาด 10-5 M เพียงอยางเดียว  พบวาแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาจะ

เพิ่มขึ้นจนมีคาเฉลี่ยสูงสุดในนาทีแรก (48.73 6 7.83 %) และเพิ่มขึ้นจนถึงนาทีที่ 3 (8.88 6 3.50 %)   
หลังจากนั้นแรงหดตัวจะคอยๆลดลงจนต่ําสุด (-22.11 6 8.24 %) ในนาทีที่ 20  (ดังแสดงในกราฟที่ 
14 และรูปที่ 17)  เปรียบเทียบกับกลุมที่ pretreated ดวย reserpine กอนให tyramine พบวาแตกตาง
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติในนาทีที่ 1, 2 และ 7 ถึง 10 (P<0.05) แสดงในตารางที่ 7 

เมื่อทําการ pretreated ดวย reserpine กอน จึงให tyramine ขนาด 10-5 M  แรงหดตัวของหัว
ใจหองบนขวาจะเพิ่มขึ้นเล็กนอยในนาทีแรก (1.16 6 0.76 %) แลวจึงคอยๆเพิ่มขึ้น จนมีคาเฉลี่ยสูง
สุด (1.76 6 1.24 %) ในนาทีที่ 2  หลังจากนั้นแรงหดตัวจะลดลงในนาทีที่ 4 และ 3 (1.55 6 1.86 %)
โดยมีคาเฉลี่ยเทากัน แลวกลับเพิ่มขึ้นในนาทีที่ 5 (1.59 6 1.83 %) และคอยๆลดลง จนถึงนาทีที่ 8 
และ 9 (0.03 %) มีคาเฉลี่ยเทากัน จึงกลับเพิ่มขึ้นอีกในนาทีที่ 10 (1.22 6 3.57 %) จากนั้นจึงลดลงจน
มีคาเฉลี่ยต่ําต่ําสุด (-0.63 6 5.98 %) ในนาทีที่ 20  (ดังแสดงในกราฟที่ 14 และรูปที่ 18) 

ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย  
ภายหลังไดรับ tyramine ขนาด 10-5 M เพียงอยางเดียว แรงหดตัวของหัวใจหองบนซายจะ

เพิ่มขึ้นทันทีในนาทีแรก (55.78 6 12.05 %) จนถึงนาทีที่ 15 อยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุมควบ
คุมกอนใหสาร โดยมีคาเฉลี่ยสูงสุด (64.00 6 11.45 %) ในนาทีที่ 2  หลังจากนั้นแรงหดตัวจะคอย
ลดลงเรื่อยๆในเวลาตอมา จนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (30.80 6 4.65 %) ในนาทีที่ 20   (ดังแสดงในกราฟที่ 
15 และรูปที่ 17) เปรียบเทียบกับกลุมที่ pretreated ดวย reserpine กอนให tyramine พบวาแตกตาง
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติในนาทีที่ 1 ถึง 15 (P < 0.05) แสดงในตารางที่ 7 

เมื่อทําการ pretreated ดวย reserpine กอนให tyramine ขนาด 10-5 M พบวาแรงหดตัวของ
หัวใจไมเปล่ียนแปลงในนาทีที่ 1 และ 2 (0 %)  แลวจึงคอยๆลดลงเรื่อยๆ จากนาทีที่ 3 (-1.87 6 1.40 
%) จนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-7.06 6 4.08 %) ในนาทีที่ 15  (ดังแสดงในกราฟที่ 15 และรูปที่ 18) 

 
 3.2. ผลของ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M ตอการทํางานของหัวใจหองบนขวาและ

ซายของหนูขาว ภายหลังทําการ pretreated ดวย reserpine 5 mg/kg ทาง IP 2 วัน  
หลังจากทําการทดลองในขอ 3.1 จึงลางหัวใจหองบนขวาและซายดวย KHS แลวพัก 30 

นาที จนกระทั่งหัวใจมีการทํางานคงที่ จึงเริ่มทําการทดลอง  โดยให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M 
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กราฟที่ 16  แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา  เมื่อไดรับการ Pretreated ดวย
 reserpine  และให Tyramine ขนาด 10-5 M.รวมกับให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เปรียบ
 เทียบความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เพียงอยางเดียว แสดงคา
 เฉลี่ย Percent response ±  SEM (n = 8) 
 

          เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตก
 ตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ; และใชWilcoxon rank sum test 
 เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  + ตามลําดับ 
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กราฟที่ 17  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย  เมื่อไดรับการ Pretreated ดวย reserpine  และให 
 Tyramine ขนาด 10-5 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เปรียบเทียบความแตกตางกับ
 กลุมที่ไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เพียงอยางเดียว แสดงคาเฉลี่ย Percent response ±  
 SEM (n = 8) 

         เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตก
 ตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ 
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ผลตออัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา   
จากการทดลองในหนูขาว 8 ตัว  คาเฉลี่ยอัตราการเตนของหัวใจปกติกอนใหสาร (278 6 

9.19) คร้ังตอนาที  เมื่อให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M ทําใหอัตราการเตนของหัวใจเพิ่มขึ้นเล็กนอย
ในนาทีแรก (2.97 6 2.19 %) แลวจึงเพิ่มขึ้นจนมีคาเฉลี่ยสูงสุด (7.18 6 3.76 %) ในนาทีที่ 3 หลังจาก
นั้นแรงหดตัวคอยๆลดลงจนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-14.93 6 3.60 %)ในนาทีที่ 20   (ดังแสดงในกราฟที่ 
16)  เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 เพียงอยางเดียว  พบวาไมแตกตางอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติ (P>0.05) แสดงในตารางที่ 3 
 ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา   
 เมื่อให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M พบวาแรงหดตัวของกลามเนื้อหัวใจเพิ่มขึ้นทันทีใน
นาทีแรก (26.89 6 5.16 %) จนถึงนาทีที่ 7 แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุมควบคุมกอนให
สาร  โดยมีคาเฉลี่ยสูงสุด (30.95 6 5.52 %) ในนาทีที่ 2 หลังจากนั้นแรงหดตัวจะคอยๆลดลงเรื่อยๆ 
จนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (0.56 6 7.55 %) ในนาทีที่ 20  (ดังแสดงในกราฟที่ 16 และรูปที่ 19) เปรียบเทียบ
กับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 เพียงอยางเดียว  พบวาไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P>0.05) 
แสดงในตารางที่ 4 

ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย  
แรงหดตัวของหัวใจหองบนซายภายหลังไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M พบวาแรงหด

ตัวของกลามเนื้อหัวใจเพิ่มขึ้นทันทีในนาทีแรก (29.08 6 4.09 %) จนถึงนาทีที่ 9 แตกตางอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติจากกลุมควบคุมกอนใหสาร   โดยมีคาเฉลี่ยสูงสุด (39.49 6 7.46 %) ในนาทีที่ 3 
หลังจากนั้นแรงหดตัวจะคอยๆลดลงจนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-1.52 6 8.08 %) ในนาทีที่ 20  (ดังแสดงใน
กราฟที่ 17 และรูปที่ 19)  เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 เพียงอยางเดียว  พบวาไม
แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P>0.05) แสดงในตารางที่ 5 

 
 
4.) ศึกษากลไกการออกฤทธิ์ที่มีผลตอ  calcium influx จากภายนอกเซลล 
- ผลของ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M รวมกับ nifedipine ขนาด 10-7 M ตอการทํางานของ

หัวใจหองบนขวาและซายของหนูขาว 
 ผลตออัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา  

จากการทดลองในหนูขาวปกติจํานวน 8 ตัว คาเฉลี่ยอัตราการเตนของหัวใจปกติกอนให
สาร (285 6 7.08) คร้ังตอนาที   ภายหลังไดรับ nifedipine ขนาด 10-7 M ทําใหอัตราการเตนของหัว
ใจเริ่มลดลงในนาทีแรก (-1.62 6 1.17 %) จนถึงนาทีที 5 (-5.85 6 2.06 %) แสดงในตารางที่ 6 หลัง
จากนั้นให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M อัตราการเตนของหัวใจยังคงลดลงในนาทีแรก (-4.19 6 
2.41 %) และลดลงเรื่อยๆในเวลาตอมา โดยมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-22.56 6 2.56 %) ในนาทีที่ 15  
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                          Nifedipine             CU763-16-04 
 
 
กราฟที่ 18  แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซาย   เมื่อไดรับ Nifedipine 
 ขนาด 10-7 M. เปนเวลา 5 นาที และให CU763- 16-04 ขนาด 10-5 M  แสดงคาเฉลี่ย Percent 
 response ±  SEM (n = 8) 

        เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired –t-test แสดงคาที่แตก
 ตางจากชวงควบคุมนาทีที่ 0 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = #  ; และใช Wilcoxon rank sum 
 test  เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมนาทีที่ 0 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = + 
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กราฟที่ 19  แสดงอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา  เมื่อไดรับ Nifedipine ขนาด 
 10-7 M.รวมกับให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เปรียบเทียบความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ 
 CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เพียงอยางเดียว แสดงคาเฉลี่ย Percent response ±  SEM (n = 
 8) 

        เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired –t-test แสดงคาที่แตก
 ตางจากชวงควบคุมกอนใหสาร CU763-16-04 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = #  ; และใช 
 Wilcoxon rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ  

(P′0.05) = + 
       เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับ CU763-16-04 โดยใช unpaired-t-test แสดงคาที่

 แตกตางจากชวงควบคุมกอนใหสาร CU763-16-04 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = *; และใช 
Mann – Whitney rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัย สําคัญ  
(P′0.05) = $ 
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กราฟที่ 20  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย  เมื่อไดรับ Nifedipine ขนาด 10-7 M.รวมกับให 
 CU763-16-04 ขนาด 10-5 M เปรียบเทียบความแตกตางกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 
 ขนาด 10-5 M เพียงอยางเดียว แสดงคาเฉลี่ย Percent response ±  SEM (n = 8) 
  

        เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการใหสาร โดยใช paired –t-test แสดงคาที่แตก
 ตางจากชวงควบคุมกอนใหสาร CU763-16-04 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = # 

        เปรียบเทียบคาตางๆระหวางกลุมกับ CU763-16-04 โดยใช unpaired-t-test แสดงคาที่
 แตกตางจากชวงควบคุมกอนใหสาร CU763-16-04 อยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = * 
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(ดังแสดงในกราฟที่ 18 และ19)เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 เพียงอยางเดียว  พบ
วาแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) ในนาทีที่ 3 ถึง 15 (ดังแสดงในตารางที่ 3) 

ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา 
เมื่อให nifedipine ขนาด 10-7 M  พบวาแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาลดลงในนาทีแรก  

(-8.91 6 2.26 %) ถึงนาทีที่ 5 (-17.47 6 2.58 %) แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุมที่ไมได
ให nifedipine ในนาทีที่ 1 ถึง 5 ดังแสดงในตารางที่ 6 และรูปที่ 20  หลังจากนั้นให CU763-16-04 
ขนาด 10-5 M แรงหดตัวจะเพิ่มขึ้นทันทีในนาทีแรก (34.15 6 4.77 %) และเพิ่มขึ้นจนถึงนาทีที่ 10 
แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุมควบคุมกอนใหสาร  โดยมีคาเฉลี่ยสูงสุด (53.15 6 6.91 
%) ในนาทีที่ 3 หลังจากนั้นแรงหดตัวจะคอยๆลดลงในเวลาตอมา โดยมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (14.48 6 
8.44 %) ในนาทีที่ 15  (ดังแสดงในกราฟที่ 18, 19 และรูปที่ 21) เปรียบเทียบกับกลุมที่ไดรับ 
CU763-16-04 เพียงอยางเดียว  พบวาแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) ในนาทีที่ 2 ถึง 6 
(ดังแสดงในตารางที่ 4) 

ผลตอแรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย 
แรงหดตัวของหัวใจหองบนซายภายหลังไดรับ nifedipine ขนาด 10-7 M เร่ิมลดลงในนาที

แรก (-13.24 6 2.64 %)จนถึงนาทีที่ 5 (-34.53 6 2.88 %) แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุม
ที่ไมไดให nifedipine ในนาทีที่ 1 ถึง 5 ดังแสดงในตารางที่6 และรูปที่ 20   หลังจากให CU763-16-
04 ขนาด 10-5 M แรงหดตัวจะเพิ่มขึ้นในนาทีแรก (38.19 6 4.70 %) และเพิ่มขึ้นจนถึงนาทีที่ 10 
แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  โดยมีคาเฉลี่ยสูงสุด (62.23 6 7.23 %) ในนาทีที่ 3 หลังจากนั้น
แรงหดตัวจะคอยๆลดลงในเวลาตอมา จนมีคาเฉลี่ยต่ําสุด (-0.73 6 6.15 %) ในนาทีที่ 15   (ดังแสดง
ในกราฟที่ 18, 20 และรูปที่ 21)  เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมที่ไดรับ CU763-16-04 เพียงอยางเดียว  พบ
วาแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) ในนาทีที่ 3 ถึง 7 (ดังแสดงในตารางที่5) 
 
 
 5.) ศึกษากลไกการออกฤทธิ์ที่มีผลตอการหล่ังแคลเซียมจาก SR ของหัวใจหองบนซายของ
หนูขาวที่กระตุนดวยไฟฟา 
 5.1 ผลของ caffeine ขนาด 10-2 M ตอการหล่ังแคลเซียมจาก SR ของหัวใจหองบนซายของ
หนูขาว 
 ผลตออัตราสวนของแรงหดตัวคร้ังแรก  

จากการทดลองในหนูขาวปกติ จํานวน 9 ตัว พบวา เมื่อหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 5, 
10, 20, 30, 40 และ 50 วินาที (จากรูปที่ 22 และ 23 นํามาหาอัตราสวน PRC) 

- อัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกหลังให caffeine (T1/Tss) มีคาเฉลี่ยเทากับ 1.05, 1.08, 
1.10, 1.13, 1.16 และ 1.15 ตามลําดับ  (ดังแสดงในกราฟที่ 21) 
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กราฟที่ 21  แสดงอัตราสวนระหวางแรงหดตัวครั้งแรกของหัวใจหองบนซายหลังหยุดกระตุนไฟฟา
 เปนเวลา 5,10,20,30,40,50 วินาที และ 1,2,5,10 นาที ตอแรงหดตัวของหัวใจกอนหยุด
 กระตุนไฟฟาหลังจากไดรับ Caffeine ขนาด 10-2 M. เมื่อเปรียบเทียบความแตกตางจาก
 อัตราสวนกอนให Caffeine ซ่ึงแสดงคา Means 6SEM (n=9)   

       เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการให Caffeine โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตก
 ตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = # ; และใช Wilcoxon rank sum test 
 เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ  (P′0.05) = 1 
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- อัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกกอนให caffeine (T1/Tss) มีคาเฉลี่ยเทากับ 1.28, 1.42, 1.51, 1.51, 
1.49 และ 1.46 ตามลําดับ    (ดังแสดงในกราฟที่ 21) 
 
 เมื่อหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 1, 2, 5 และ 10 นาที 
 - อัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกหลังให caffeine (T1/Tss) มีคาเฉลี่ยเทากับ 1.14, 1.13, 
1.12 และ 1.09 ตามลําดับ   (ดังแสดงกราฟที่ 21) 
 - อัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกกอนให caffeine (T1/Tss) มีคาเฉลี่ยเทากับ 1.43, 1.36, 
1.29 และ 1.32 ตามลําดับ     (ดังแสดงในกราฟที่ 21) 
 จากการทดลองพบวา อัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกหลังให caffeine  (กลุมทดลอง) มี
คานอยกวาอัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกกอนให caffeine (กลุมควบคุม) แตกตางอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติ (P < 0.05) ในชวงหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 5 วินาที จนถึง 1 นาที (ดังแสดง
ในตารางที่ 8) 
 
5.2 ผลของ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M ตอการหล่ังแคลเซียมจาก SR ของหัวใจหองบนซายของ
หนูขาว 

ผลตออัตราสวนของแรงหดตัวคร้ังแรก  
จากการทดลองในหนูขาวปกติ จํานวน 9 ตัว พบวา เมื่อหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 5, 

10, 20, 30, 40 และ 50 วินาที  (จากรูปที่ 24 และ 25 นํามาหาอัตราสวน PRC) 
 - อัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกหลังให CU763-16-04 (T1/Tss) มีคาเฉลี่ยเทากับ 1.12, 
1.16, 1.21, 1.24, 1.29 และ 1.34 ตามลําดับ   (ดังแสดงในกราฟที่ 22) 
 - อัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกกอนให CU763-16-04 (T1/Tss) มีคาเฉลี่ยเทากับ 1.27, 
1.43, 1.49, 1.54, 1.55 และ 1.53 ตามลําดับ   (ดังแสดงในกราฟที่ 22) 
 
 เมื่อหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 1, 2, 5 และ 10 นาที 
 - อัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกหลังให CU763-16-04 (T1/Tss) มีคาเฉลี่ยเทากับ 1.40, 
1.41, 1.39 และ 1.50 ตามลําดับ   (ดังแสดงในกราฟที่ 22) 
 - อัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกกอนให CU763-16-04 (T1/Tss) มีคาเฉลี่ยเทากับ 1.55, 
1.49, 1.46 และ 1.48 ตามลําดับ    (ดังแสดงในกราฟที่ 22) 
 จากการทดลองพบวา อัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกหลังให CU763-16-04  (กลุม
ทดลอง) มีคานอยกวาอัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกกอนให CU763-16-04 (กลุมควบคุม) แตก
ตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (P < 0.05) ในชวงหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 5 ถึง 50 วินาที (ดัง
แสดงในตารางที่ 8) 
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กราฟที่ 22  แสดงอัตราสวนระหวางแรงหดตัวครั้งแรกของหัวใจหองบนซายหลังหยุดกระตุนไฟฟา
 เปนเวลา 5,10,20,30,40,50 วินาที และ 1,2,5,10 นาที ตอแรงหดตัวของหัวใจกอนหยุด
 กระตุนไฟฟาหลังจากไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. เมื่อเปรียบเทียบความแตกตาง
 จากอัตราสวนกอนให CU763-16-04  ซ่ึงแสดงคา Means ± SEM (n = 9) 
          เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังให CU763-16-04 โดยใช paired –t-test แสดงคาที่
 แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P′0.05) = # 
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ตารางที่ 8   ผลการให Caffeine ขนาด 10-2 M. เปรียบเทียบกับการให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. ตออัตราสวนของแรงหดตัวครั้งแรกของหัวใจหองบนซายที่แยกจาก
หนูขาวภายหลังหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 5, 10, 20, 30, 40, 50 วินาที และ 1, 2, 5, 10 นาที  (n=9) (Means 6 SEM) 
 

 

Rest interval 
 

Post – rest contraction (PRC) 

  
Control 

 
Caffeine 10-2 M. 

 
Control 

 
CU763-16-04  10-5 M.

 
5 sec. 1.28 6 0.04 1.05 6 0.02Τ 1.27 6 0.03 1.12 6 0.01Τ 

 
10 sec. 1.42 6 0.08 1.08 6 0.03Τ 1.43 6 0.04 1.16 6 0.02Τ 

 
20 sec. 1.51 60.12 1.10 6 0.03  1.49 6 0.04 1.21 6 0.02Τ 

 
30 sec. 1.51 6 0.13 1.13 6 0.03  1.54 6 0.05 1.24 6 0.03Τ 

 
40 sec. 1.49 6 0.13 1.16 6 0.04  1.55 6 0.06 1.29 6 0.04Τ 

 
50 sec. 1.46 6 0.14 1.15 6 0.04  1.53 6 0.06 1.34 6 0.05Τ 

 
1 min. 1.43 6 0.14 1.14 6 0.04  1.55 6 0.07 1.40 6 0.05 

 
2 min. 1.36 6 0.14 1.13 6 0.03 1.49 6 0.08 1.41 6 0.06 

 
5 min. 1.29 6 0.14 1.12 6 0.05 1.46 6 0.07 1.39 6 0.07 

 
10 min. 1.326 0.13 1.09 6 0.05 1.48 6 0.09 1.50 6 0.08 

 

เปรียบเทียบคาตางๆกอนและหลังการให Caffeine หรือ CU763-16-04 โดยใช paired-t-test  แสดงคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  Τ; และใช
Wilcoxon rank sum test เปรียบเทียบคาที่แตกตางจากชวงควบคุมอยางมีนัยสําคัญ (P< 0.05) =  ตามลําดับ 



บทที่ 5 
อภิปรายและสรุปผลการวิจัย 

 
การทดลองครั้งนี้ทําการศึกษาผลของ CU763-16-04 ตอการทํางานของหัวใจผาน β - 

adrenoceptor, ขึ้นอยูกับการเก็บสะสมของ norepinephrine หรือผลที่เกี่ยวของกับ calcium influx 
จากภายนอกเซลล ตออัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซายที่แยกจากหนูขาว 
รวมทั้งศึกษาผลการเปลี่ยนแปลงตอการหล่ังแคลเซียมจาก sarcoplasmic reticulum (SR) ตอการ
ทํางานของหัวใจหองบนซายที่กระตุนดวยไฟฟา 

 เนื่องจากการทํางานของหัวใจโดยปกติ เมื่ออัตราการเตนของหัวใจเพิ่มขึ้น จะมีการปรับ
ตัวโดยพบวา แรงหดตัวของหัวใจจะลดลงตรงขามกัน เพื่อรักษาสภาวะการทํางานของหัวใจใหคงที่ 
(Craig and Stitzel, 1994) ดังนั้นเพื่อปองกันผลแทรกซอนที่อาจจะเกิดขึ้นระหวางอัตราการเตนและ
แรงหดตัวของหัวใจ ในการทดลองครั้งนี้จึงเปนการทดลองที่ตัดหัวใจหองบนขวาและซายแยกออก
จากกัน และกระตุนหัวใจหองบนซายดวยไฟฟาตลอดเวลา โดยใหมีอัตราการเตนคงที่ประมาณ 250 
คร้ังตอนาที เพื่อตองการจะศึกษาทั้งอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจคูกันไป 

 
จากการทดลองพบวา การให DMSO ปริมาณ 10 µl ไมมีผลทําใหแรงหดตัวของหัวใจหอง

บนขวา และซายเปลี่ยนแปลง   ผลการให cumulative dose ของ CU763-16-04 ขนาด 10-6 M.ถึง 10-4 
M. ตออัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซาย  พบวาอัตราการเตนของหัวใจลด
ลงเมื่อเพิ่มขนาดความเขมขนสูงขึ้นไป สวนแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซายมีการเพิ่มขึ้น  
แตในขณะที่เพิ่มขนาดเปน 10-4 M.แรงหดตัวจะเริ่มลดลงและเกิด cardiac arrhythmias แลวหัวใจ
หยุดเตนภายหลังไดรับสารประมาณ 5 ถึง 10 นาที  แสดงวา CU763-16-04 ไมสามารถเพิ่มปริมาณ
เปนแบบ cumulative dose   แตผลการทดลองเมื่อให CU763-16-04 ขนาด 10- 4 และ 10- 5 M. แบบ 
single dose พบวา CU763-16-04 มีผลเพิ่มแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาโดยไมเปนไปตาม
ปริมาณความเขมขนของสารที่ไดรับ ซ่ึงการที่ CU763-16-04 ขนาด 10- 4 M. ทําใหแรงหดตัวหอง
บนขวาเพิ่มมากกวา  ผลที่ไดไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากขนาด 10-5M.(P > 
0.05)ทั้งนี้อาจเปนเพราะ receptor หรือ second messenger ที่เกี่ยวของกับอัตราการเตนและแรงหด
ตัวของหัวใจมีจํานวนลดลง   ในขณะที่อัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาภายหลังไดรับ CU763-
16-04 ขนาด 10-4 M.ลดลง และเมื่อไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.จะเพิ่มขึ้นจากระดับปกติเล็ก
นอย  แสดงวาสารนี้ไมมีผลลดอัตราการเตนของหัวใจ  สวนผลของ CU763-16-04 ตอแรงหดตัว
ของหัวใจหองบนซาย พบวา CU763-16-04 ขนาด 10-4 M.มีผลเพิ่มแรงหดตัวนอยกวา CU763-16-
04 ขนาด 10-5 M. โดยไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ( P > 0.05 ) อยางไรก็ตามสาร
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ทั้ง 2 ขนาดนี้ไมมีผลตอการเปลี่ยนแปลงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา และเชื่อวาสารนี้มีผล
เพิ่มแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซาย โดยแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุม DMSO 
(P < 0.05 )  การให CU763-16-04 ในขนาดความเขมขนเดียว ก็ไมพบการเกิด cardiac arrhythmias  
ดังนั้น CU763-16-04 ขนาด 10- 4 และ 10- 5 M.มีผลเพิ่มแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซายไม
แตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  ในการทดลองตอไปจึงเลือกใช CU763-16-04 ขนาด 10- 5 
M.เปน control  

 
เปนที่ทราบกันแลววาในหัวใจมี β - adrenoceptor อยูเปนจํานวนมากกวา receptor ชนิด

อ่ืนๆ โดยเฉพาะอยางยิ่ง β1 subtype ในหนูขาว ฤทธิ์ของ Catecholamine คือ Noradernaline ตอหัว
ใจนั้นเปนผลจากการกระตุนที่ β - adrenoceptor ( Furchgot , 1967 ,Collins , Caron and Lefkowitz , 
1991 ) ดังนั้นการศึกษาผลของ CU763-16-04 ตอการเพิ่มอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจจึง
เลือกใช β  blocker ( propranolol ) จุดประสงคเพื่อพิสูจนวา การออกฤทธิ์ในการเพิ่มแรงหดตัวของ
หัวใจหองบนขวาและซายของ CU763-16-04 นั้นออกฤทธิ์กระตุนระบบ sympathetic โดยผานทาง 
β - adrenoceptor หรือไม ถา CU763-16-04 ออกฤทธิ์ผาน β - adrenoceptor การให propranolol 
รวมกับ CU763-16-04 ผลของอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหลังไดรับสารควรลดลงเมื่อ
เทียบกับ CU763-16-04 เพียงอยางเดียว 

การทดสอบโดยใช NE ซ่ึงเปนสารที่มีฤทธิ์ในการเพิ่มทั้งอัตราการเตนของหัวใจหองบน
ขวาและแรงหดตัวของหัวใจหองบนซายอยางชัดเจน (Neal., 1997; Hoffman., 1998) และยังเปน
สารมาตรฐานที่สามารถนํามาใชในการศึกษาถึงขบวนการ Compensate ของหัวใจไดดี  ดังนั้นจึงใช 
NE เปนตัวชวยในการยืนยันความถูกตองวา propranolol สามารถยับยั้งผลของ NE ไดอยางสมบูรณ
หรือไม  เมื่อให propranolol ขนาด 10-6 M.และ 10-5 M.เปนเวลา 5 นาที จึงให NE ขนาด 10-6 M.พบ
วาอัตราการเตนของหัวใจลดลงตลอด 15 นาที สวนแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวากลับเพิ่มขึ้น 
โดยที่เมื่อให propranolol ขนาด 10-6 M. แรงหดตัวของหัวใจจะเพิ่มขึ้นมากกวา  สวนแรงหดตัวของ
หัวใจหองบนซาย เมื่อให propranolol ขนาด 10-6 M.ยังคงเพิ่มขึ้นโดยแตกตางอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติจากกลุม NE เพียงอยางเดียว ( P < 0.05 )  ในขณะที่แรงหดตัวของหัวใจหองบนซาย เมื่อให 
propranolol ขนาด 10-5 M.มีการลดลงตลอด 15 นาที  กลาวไดวา propranolol ขนาด 10-6 M.สามารถ
ยับยั้งผลของ NE ได  แต propranolol ขนาด 10-5 M. สามารถยับยั้งไดสมบูรณกวา เนื่องจากอัตรา
การเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซายมีการลดลง  แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ
จากกลุม NE เพียงอยางเดียว ( P < 0.05 ) 

จากผลการให propranolol รวมกับ CU763-16-04 แสดงใหเห็นวาอัตราการเตนของหัวใจ
หองบนขวาถูกกดไดดวย propranolol ทั้งขนาด 10-6 M.และ 10-5 M. การเพิ่มขึ้นของแรงหดตัวของ
หัวใจหองบนขวาพบวา แรงหดตัวจะเพิ่มขึ้น โดยที่เมื่อให propranolol ขนาด 10-6 M. รวมกับ 
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CU763-16-04 แรงหดตัวของหัวใจจะเพิ่มขึ้นมากกวา แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติในนาทีที่ 
2,3 และ6,7  ในขณะที่การให propranolol ขนาด 10-5 M.รวมกับ CU763-16-04 แรงหดตัวของหัวใจ
ที่เพิ่มขึ้นไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ ( P > 0.05 ) จะเห็นไดวาในขณะที่อัตราการ
เตนของหัวใจหองบนขวาลดลง แตแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวากลับเพิ่มขึ้น ทั้งนี้อาจเนื่องมา
จากกระบวนการ Compensate ของหัวใจ กลาวคือ เมื่อแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาเพิ่มขึ้น  ทํา
ใหมีการทดแทนโดยอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาลดลง เพื่อรักษาสภาวะการทํางานของหัว
ใจใหคงที่ (Craig and Stitzel., 1994)  เมื่อเปรียบเทียบการให propranolol เพียงอยางเดียว (เปรียบ
เทียบในนาทีที่ 1 ถึง 5) พบวาอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาจะถูกกด  แตกตางอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ ( P < 0.05 ) เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบคุมที่ไมไดใหสาร   สวนการเพิ่มขึ้นของแรงหด
ตัวของหัวใจหองบนซายจะสัมพันธกับปริมาณสารที่เพิ่มขึ้น  แรงหดตัวของหัวใจที่เพิ่มขึ้นไมแตก
ตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุม CU763-16-04 เพียงอยางเดียว ( P > 0.05 ) และเมื่อใหสารใน
ขนาดดังกลาวตอหัวใจหองบนขวาและซายไมพบการเกิด cardiac arrhythmias  ดังนั้นจึงกลาวไดวา 
ผลของแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซายที่เพิ่มขึ้นเชื่อวา  CU763-16-04  ไมนาจะกระตุน
ผาน β - adrenoceptor  

 
การทดลองโดยการให Reserpine 5 mg/kg/day ทาง IP แกหนูขาวเปนเวลา 2 วัน กอนจะนํา

หัวใจมาแยกหองบนขวาและซาย  Reserpine ออกฤทธิ์ปองกันการเก็บสะสมของ NE ในระบบ
ประสาท Sympathetic ( Burn and Rand , 1958 ; Lundburg and Stitzel , 1968 ) ซ่ึงจากการศึกษา
ของ Sedvall ในป 1964 พบวาการให Reserpine ขนาดดังกลาวจะทําให Storage ของ NE ใน pre – 
synaptic เหลือนอยมาก ในการศึกษาครั้งนี้ไดพิสูจนดวยวาหัวใจหองบนขวาและซายของหนูขาวที่
ถูก pretreated ดวย Reserpine มีปริมาณ NE เหลืออยูใน pre – synaptic หรือไม โดยการนําหัวใจหนู
กลุมที่ถูก pretreated ดวย Reserpine มาทดสอบรวมกับ Tyramine ซ่ึงการออกฤทธิ์ของ Tyramine 
คือการไปออกฤทธิ์ไลที่หรือปลดปลอย NE ที่ถูกสะสมใน pre – synaptic ( Gutman and malherbe , 
1966 ; Hedquist , Oliverio and Stjarne ,1968 ) ถาให Tyramine แลว ไมมีการเพิ่มขึ้นของอัตราการ
เตนและแรงหดตัวของหัวใจ หรือถามีก็นอยมาก นั่นแสดงวา Storage ของ NE ในกลุมหนูที่ 
pretreated ดวย Reserpine หมดไป    

เมื่อให Tyramine ในหนูปกติจะทําใหอัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา
และซายเพิ่มขึ้น โดยแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากหนูกลุมที่ไดรับการ pretreated ดวย 
Reserpine กอนให Tyramine ( P < 0.05 )  เมื่อเปรียบเทียบกับผลของ Tyramine ในหนูกลุมที่ไดรับ
การ pretreated ดวย Reserpine พบวาไมมีผลตอการเปลี่ยนแปลงทั้งอัตราการเตนและแรงหดตัวของ
หัวใจหองบนขวาและซายอาจกลาวไดวา การ pretreated หนูดวย Reserpine 5 mg/kg/day ทาง IP 
แกหนูขาวเปนเวลา 2 วัน จะทําให Storage ของ NE เหลืออยูจํานวนนอยมาก 
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หลังจากนําหนูขาวที่ pretreated ดวย Reserpine มาทําการทดสอบรวมกับ CU763-16-04 
เพื่อทดสอบวา การออกฤทธิ์ขึ้นอยูกับ Storage ของ NE หรือไม ถา CU763-16-04 มีผลตอการ 
Storage ของ NE ดังนั้นการให CU763-16-04 ในหนูที่ถูก pretreated ดวย Reserpine ผลที่ไดอัตรา
การเตนและแรงหดตัวของหัวใจไมควรมีการเปลี่ยนแปลง ซ่ึงผลจะเหมือนการให Tyramine ในหนู
กลุมที่ pretreated ดวย Reserpine ผลของ CU763-16-04 ในหนูที่ถูก pretreated ดวย Reserpine ตอ
อัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวา พบวา อัตราการเตนของหัวใจเพิ่มขึ้นเพียงเล็ก
นอยและลดลง  สวนแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซายจะเพิ่มขึ้น  เมื่อเปรียบเทียบกับหนู
กลุมที่ไดรับ CU763-16-04 เพียงอยางเดียว พบวาอัตราการเตนของหัวใจมีการเปลี่ยนแปลงเล็กนอย 
สวนแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซายจะเพิ่มขึ้น   แตไมแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ    
( P > 0.05 ) แสดงใหเห็นวา การออกฤทธิ์ของ CU763-16-04 ไมขึ้นอยูกับการเก็บสะสมของ NE ที่
ปลายประสาท 

กลไกการหดตัวของกลามเนื้อหัวใจ พบวา Ca2+ มีบทบาทสําคัญในกระบวนการ 
excitation-contraction coupling (Cooke and Snyder , 1998; Wier and Balke, 1999) ซ่ึงเมื่อเกิด 
action potential  ขึ้น Ca2+ จะผาน Ca channel เขามาในเซลลตาม electrochemical gradient Ca2+ 

จํานวนนี้ไมมากพอที่จะทําใหเกิดการหดตัวแตจะไปกระตุน SR ใหหล่ัง Ca2+ จํานวนมากออกมา
ภายในเซลล   Ca2+ ที่เพิ่มขึ้นจะจับกับ troponin C ทําใหกลามเนื้อหัวใจเกิดการหดตัว  นอกจากนี้ 
Ca2+ ที่เขามาทาง Ca channel ยังชวยเพิ่มจํานวน Ca2+  ที่เก็บใน  SR อีกดวย  (Cooke and Snyder , 
1998)  ดังนั้นการศึกษาผลของ CU763-16-04 ตออัตราการเตนและแรงหดตัวของหัวใจ จึงไดนํายา
ในกลุม Calcium channel blockers คือ Nifedipine ซ่ึงจะออกฤทธิ์ปดกั้น Ca channel  ขัดขวางไมให
มีการเพิ่ม Ca2+ อิสระภายในเซลล และทําให Ca2+ ที่หล่ังออกมาจาก SR ลดลง มีผลใหกลามเนื้อหัว
ใจมีการหดตัวลดลง  (Cooke and Snyder, 1998) 

จากการให CU763-16-04 รวมกับ Nifedipine พบวา อัตราการเตนของหัวใจลดลงแตกตาง
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติจากกลุม CU763-16-04  ( P < 0.05 ) เพียงอยางเดียว  สวนแรงหดตัวของ
หัวใจหองบนขวาและซายจะเพิ่มขึ้น  โดยแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาเพิ่มขึ้นแตกตางอยางมีนัย
สําคัญทางสถิติจากกลุม CU763-16-04 เพียงอยางเดียวในนาทีที่ 2 ถึง 6  ขณะที่แรงหดตัวของหัวใจ
หองบนซายจะเพิ่มขึ้นแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติในนาทีที่ 3 ถึง 7 แสดงใหเห็นวา CU763-
16-04 ไมนาจะมีผลเกี่ยวของกับกลไกการผานของ Ca2+ influx จากภายนอกเขามาในเซลลผาน Ca 
channel แตการเพิ่มสูงขึ้นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  ยังไมสามารถหาขอสรุปได 

 
จากการศึกษาของ Yamato และคณะ ( 1996 ) ไดทําการศึกษาผลของ Caffeine ตอ 

intracellular calcium ใน SR โดยใช Single fiber ของ papillary muscle ของหัวใจหองลางในหนู
ขาวที่กระตุนดวยไฟฟา พบวา อัตราสวนของ  T1 / TSS จะแปรผันตาม calcium ที่ Released ออกมา
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จาก SR ถาหากอัตราสวนของ T1 / TSS มาก แสดงวามี calcium ปลอยออกมาจาก SR หลังกระตุน
ดวยไฟฟาครั้งแรกนั้นมีปริมาณมาก แตถาอัตราสวนของ T1 / TSS นอย แสดงวาปริมาณของ calcium 
ที่ปลดปลอยออกมาจาก SR หลังกระตุนดวยไฟฟาครั้งแรกนั้นมีปริมาณนอย ซ่ึงจากการทดลองของ 
Yamato และคณะ ( 1996 ) พบวา อัตราสวนของ T1 / TSS หลังจากให Caffeine มีผลตอการปลด
ปลอยของ calcium ใน SR โดยไปเพิ่มปริมาณการหลั่ง calcium ออกมาจาก SR ซ่ึงจะพบวาแรงหด
ตัวครั้งแรกจะลดต่ําลง โดยแรงหดตัวครั้งแรกนี้จะบงบอกถึงปริมาณการเก็บสะสมของ calcium ใน 
SR  

ในการศึกษาผลตอการเปลี่ยนแปลงของ Intracellular calcium ใน sarcoplasmic reticulum 
(SR) จึงไดนํารูปแบบการวิจัยดังกลาวมาใชในการทดลองครั้งนี้ โดยใชหัวใจหองบนซาย ทําการ
กระตุนดวยไฟฟาตลอดการทดลองโดยใชศักยไฟฟาขนาด 5 โวลต ความถี่ของการกระตุน 60 คร้ัง
ตอนาที แลวหยุดกระตุนดวยไฟฟาระหวางเวลา 5 วินาที ถึง 10 นาที    ผลการทดลองโดยใช 
Caffeine ขนาด 10-2 M T1 / TSS หลังให Caffeine มีคานอยกวาอัตราสวน T1 / TSS กอนให Caffeine 
ตลอดการหยุดกระตุนดวยไฟฟา 5 วินาที ถึง 10 นาที แสดงวา Caffeine มีผลในการเพิ่มการหล่ัง
หรือปลดปลอย calcium ออกมาจาก SR โดยสามารถดูไดจากแรงหดตัวครั้งแรกหลังกระตุนดวยไฟ
ฟา ซ่ึงจะเห็นไดวาแรงหดตัวจะลดต่ําลง โดยอัตราสวนมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติใน
ชวงหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 5 วินาที จนถึง 1 นาที ( P < 0.05 )  เมื่อเปรียบเทียบกับกลุมควบ
คุม   ซ่ึงจากผลการทดลองดังกลาวไดผลคลายกับการทดลองของ Yamato และคณะ ( 1996 )   สวน
ผลของ CU763-16-04 พบวา อัตราสวนหลังให T1 / TSS หลังให CU763-16-04 มีคานอยกวา T1 / TSS 

กอนให CU763-16-04 ตลอดการกระตุนดวยไฟฟา 5 วินาที ถึง 5 นาที   แตการหยุดกระตุนเปนเวลา 
10 นาที อัตราสวนหลังให CU763-16-04 จะมีคามากกวา  ซ่ึงพบวามีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติในชวงหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 5 วินาที จนถึง 50 วินาที ( P < 0.05 )  จากผลการ
ทดลองอาจกลาวไดวา CU763-16-04 มีผลตอการหล่ังหรือปลดปลอย calcium ออกจาก SR เหมือน
กับ Caffeine  เนื่องจาก อัตราสวน T1 / TSS หลังให CU763-16-04 มีคานอยกวา T1 / TSS กอนให 
CU763-16-04  นั่นแสดงวาปริมาณของ calcium ที่ปลดปลอยออกมาจาก SR หลังกระตุนดวยไฟฟา
คร้ังแรกนั้นมีปริมาณนอย  เมื่อหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา  1 ถึง 10 นาที จะพบวาภายหลังหยุด
กระตุนแรงหดตัวของหัวใจยังสามารถเพิ่มไดอีกจนกระทั่งใกลเคียงกับกลุมควบคุมกอนให 
CU763-16-04  ทั้งนี้อาจเปนเพราะ CU763-16-04 มีการหมดฤทธิ์ไปแลว 

 
 การที่แรงหดตัวของหัวใจเพิ่มขึ้นภายหลังไดรับ CU763-16-04 นั้น อาจจะเกี่ยวของกับ

ปริมาณแคลเซียมที่เก็บสะสมอยูภายในเซลล ซ่ึงมีกลไกที่ทําใหปริมาณแคลเซียมภายในเซลลเพิ่ม
ขึ้น  กลไกการออกฤทธิ์อาจจะมีผลไปยับยั้งเอนไซม phosphodiesterase หรือไมนั้น ตองมีการศึกษา
ในระดับตอไป แตไมนาจะผานทาง Enzyme Na+/K+ ATPase  เนื่องจากเปนที่ทราบกันวา สารพวก 
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cardiac glycoside จะไมมีผลกระตุนแรงหดตัวของหัวใจหนูขาวมากเหมือนกับหัวใจของหนูตะเภา 
เพราะ Enzyme Na+/K+ ATPase จะไมมีหรือมีอยูนอยมากในหัวใจหนูขาว  (Akera and Brody, 
1978) 

 
จากการทดลองนี้สรุปไดวา CU763-16-04 ขนาด 10- 4 และ 10- 5 M.ไมมีผลตอการเปลี่ยน

แปลงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวา แตมีผลทําใหแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและซาย
เพิ่มขึ้น  กลไกการออกฤทธิ์ของ CU763-16-04 ไมผาน β - adrenoceptor, ไมขึ้นอยูกับการกระตุน
การหลั่ง NE จาก Storage  และการขัดขวาง Ca2+ influx ไมมีผลลดความแรงของการหดตัวโดย 
CU763-16-04   ผลของ CU763-16-04 ตอการหล่ังแคลเซียมจาก SR  พบวา CU763-16-04 มีผลเดน
ชัดตอการเปลี่ยนแปลง โดยอาจเพิ่มการหล่ัง calcium ออกมาจาก SR  
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ตารางที่ 9  แสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ DMSO ขนาด 10 ul  
                         

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch.  

1 264 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 276 4.55  

2 312 324 3.85 324 3.85 324 3.85 324 3.85 324 3.85 324 3.85 324 3.85 324 3.85 324 3.85 324 3.85 324 3.85  

3 300 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0  

4 300 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 288 -4 288 -4 288 -4  

5 252 252 0 252 0 252 0 240 -4.76 240 -4.76 252 0 252 0 240 -4.76 252 0 240 -4.76 252 0  

6 228 228 0 228 0 240 5.26 240 5.26 240 5.26 240 5.26 240 5.26 240 5.26 240 5.26 252 10.53 252 10.53  

7 252 252 0 252 0 252 0 252 0 264 4.76 264 4.76 264 4.76 264 4.76 264 4.76 264 4.76 276 9.52  

8 240 252 5 240 0 252 5 252 5 252 5 252 5 264 10 252 5 264 10 264 10 264 10  

MEAN 268.5 271.5 1.11 270 0.48 273 1.76 271.5 1.17 273 1.76 274.5 2.36 276 2.98 273 1.76 274.5 2.48 274.5 2.55 279 4.31  

SD 31.38 32.67 2.07 33.94 1.36 30.59 2.47 32.03 3.36 31.26 3.54 29.70 2.55 28.69 3.66 31.26 3.54 27.54 4.34 27.54 5.80 24.63 5.41  

SEM 11.1 11.55 0.73 12 0.48 10.82 0.87 11.32 1.19 11.05 1.25 10.5 0.90 10.14 1.30 11.05 1.25 9.74 1.53 9.74 2.05 8.71 1.91  

                                                 
                         

% ch = % change  
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ตารางที่ 10  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ DMSO ขนาด 10 ul 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 0.525 0.525 0 0.525 0 0.525 0 0.55 4.76 0.55 4.76 0.55 4.76 0.55 4.76 0.55 4.76 0.55 4.76 0.55 4.76 0.55 4.76 

2 0.8 0.8 0 0.775 -3.13 0.75 -6.25 0.75 -6.25 0.75 -6.25 0.75 -6.25 0.7 -12.5 0.7 -12.5 0.7 -12.5 0.7 -12.5 0.7 -12.5 

3 0.65 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.625 -3.85 0.625 -3.85 0.6 -7.69 

4 0.65 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 

5 0.6 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.65 8.33 0.65 8.33 0.65 8.33 0.65 8.33 

6 0.55 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.5 -9.09 0.5 -9.09 0.5 -9.09 0.5 -9.09 0.5 -9.09 

7 0.5 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.45 -10 0.45 -10 0.4 -20 

8 0.4 0.4 0 0.4 0 0.4 0 0.4 0 0.35 -12.5 0.35 -12.5 0.35 -12.5 0.35 -12.5 0.35 -12.5 0.35 -12.5 0.35 -12.5 

MEAN 0.58 0.58 0 0.58 -0.39 0.58 -0.78 0.58 -0.19 0.58 -1.75 0.58 -1.75 0.56 -3.67 0.57 -2.63 0.56 -4.36 0.56 -4.36 0.55 -6.09 

SD 0.12 0.12 0 0.11 1.11 0.11 2.21 0.11 2.96 0.12 5.26 0.12 5.26 0.11 6.66 0.12 7.86 0.12 8.02 0.12 8.02 0.13 9.64 

SEM 0.04 0.04 0 0.04 0.39 0.04 0.78 0.04 1.05 0.04 1.86 0.04 1.86 0.04 2.35 0.04 2.78 0.04 2.84 0.04 2.84 0.04 3.41 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 11  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซายของหนูขาว เมื่อไดรับ DMSO ขนาด 10 ul 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 0.9 0.875 -2.78 0.875 -2.78 0.85 -5.56 0.85 -5.56 0.85 -5.56 0.85 -5.56 0.85 -5.56 0.85 -5.56 0.8 -11.11 0.75 -16.67 0.75 -16.67 

2 1.1 1.15 4.55 1.15 4.55 1.1 0 1.175 6.82 1.175 6.82 1.125 2.27 1.1 0 1.1 0 1.1 0 1.1 0 1.1 0 

3 0.7 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 

4 0.5 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 

5 0.85 0.85 0 0.85 0 0.85 0 0.85 0 0.85 0 0.85 0 0.85 0 0.85 0 0.85 0 0.85 0 0.85 0 

6 0.6 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 

7 0.5 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 

8 0.7 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.65 -7.14 0.65 -7.14 0.65 -7.14 0.65 -7.14 0.65 -7.14 0.65 -7.14 0.65 -7.14 

MEAN 0.73 0.73 0.22 0.73 0.22 0.73 -0.70 0.73 0.16 0.73 -0.74 0.72 -1.30 0.72 -1.59 0.72 -1.59 0.71 -2.28 0.71 -2.98 0.71 -2.98 

SD 0.21 0.22 2 0.22 2 0.2 1.97 0.22 3.32 0.23 4.21 0.21 3.24 0.21 2.97 0.21 2.97 0.20 4.36 0.20 6.07 0.20 6.07 

SEM 0.07 0.08 0.71 0.08 0.71 0.07 0.70 0.08 1.17 0.08 1.49 0.07 1.15 0.07 1.05 0.07 1.05 0.07 1.54 0.07 2.15 0.07 2.15 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 12  แสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 276 252 -8.7 252 -8.7 252 -8.7 252 -8.7 264 -4.35 264 -4.35 264 -4.35 264 -4.35 276 0 276 0 276 0 

2 264 276 4.55 276 4.55 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 252 -4.55 252 -4.55 252 -4.55 252 -4.55 

3 312 288 -7.69 300 -3.85 312 0 324 3.85 324 3.85 336 7.69 336 7.69 336 7.69 336 7.69 336 7.69 348 11.54 

4 216 240 11.11 252 16.67 252 16.67 252 16.67 264 22.22 264 22.22 264 22.22 264 22.22 264 22.22 264 22.22 264 22.22 

5 264 264 0 264 0 252 -4.55 252 -4.55 240 -9.09 240 -9.09 228 -13.64 228 -13.64 228 -13.64 228 -13.64 228 -13.64 

6 288 264 -8.33 264 -8.33 264 -8.33 252 -12.5 240 -16.67 228 20.83 228 -25 216 -29.17 216 -29.17 204 -33.33 192 -37.5 

7 240 240 0 240 0 240 0 240 0 252 5 252 5 252 5 252 5 252 5 252 5 252 5 

8 276 300 8.7 300 8.7 300 8.7 300 8.7 300 8.7 288 4.35 300 8.7 288 4.35 288 4.35 288 4.35 276 0 

MEAN 267 265.5 -0.05 268.5 1.13 267 0.47 267 0.43 268.5 1.21 267 0.62 267 0.08 262.5 -1.56 264 -1.01 262.5 -1.53 261 -2.12 

SD 29.22 21.69 7.78 22.16 8.65 25.46 8.60 29.22 9.41 29.35 11.81 33.17 12.70 36.14 14.56 37.09 15.37 37.4 15.34 39.77 16.46 44.79 17.84 

SEM 10.33 7.67 2.75 7.84 3.06 9 3.04 10.33 3.33 10.38 4.18 11.73 4.49 12.78 5.15 13.11 5.43 13.22 5.42 14.06 5.82 15.83 6.31 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 13  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 0.35 0.6 71.43 0.75 114.3 0.725 107.1 0.7 100 0.625 78.57 0.6 71.43 0.6 71.43 0.55 57.14 0.55 57.14 0.5 42.86 0.5 42.86 

2 0.35 0.45 28.57 0.45 28.57 0.45 28.57 0.45 28.57 0.425 21.43 0.4 14.29 0.4 14.29 0.375 7.14 0.35 0 0.35 0 0.3 -14.29 

3 0.55 0.65 18.18 0.675 22.73 0.6 9.09 0.55 0 0.5 -9.09 0.5 -9.09 0.45 -18.18 0.425 -22.73 0.4 -27.27 0.4 -27.27 0.35 -36.36 

4 0.45 0.5 11.11 0.5 11.11 0.5 11.11 0.475 5.56 0.45 0 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.45 0 0.45 0 

5 0.9 1.15 27.78 1.1 22.22 1 11.11 0.95 5.56 0.95 5.56 0.95 5.06 0.95 5.56 0.95 5.56 0.9 0 0.9 0 0.85 -5.56 

6 0.4 0.5 25 0.5 25 0.5 25 0.5 25 0.5 25 0.5 25 0.45 12.5 0.45 12.5 0.45 12.5 0.45 12.5 0.45 12.5 

7 0.5 0.6 20 0.6 20 0.6 20 0.575 15 0.55 10 0.55 10 0.575 15 0.575 15 0.55 10 0.55 10 0.5 0 

8 0.9 1.1 22.22 1.05 16.67 0.95 5.56 0.9 0 0.8 -11.11 0.8 -11.11 0.75 -16.67 0.75 -16.67 0.75 -16.67 0.7 -22.22 0.65 -27.78 

MEAN 0.55 0.69 28.04 0.70 32.57 0.67 27.20 0.64 22.46 0.60 15.05 0.59 11.87 0.57 9.10 0.56 5.85 0.54 3.07 0.54 1.98 0.51 -3.58 

SD 0.23 0.27 18.42 0.25 33.44 0.21 33.30 0.19 33.15 0.18 28.74 0.19 27.42 0.19 28.75 0.20 24.99 0.19 25.61 0.18 21.71 0.17 24.55 

SEM 0.08 0.10 6.51 0.09 11.82 0.07 11.77 0.07 11.72 0.07 10.16 0.07 9.70 0.07 10.17 0.07 8.84 0.07 9.05 0.06 7.68 0.06 8.68 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 14  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซายของหนูขาว เมื่อไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 0.125 0.225 80 0.225 80 0.2 60 0.15 20 0.15 20 0.15 20 0.15 20 0.15 20 0.125 0 0.125 0 0.125 0 

2 0.6 0.75 25 0.75 25 0.725 20.83 0.7 16.67 0.65 8.33 0.65 8.33 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.55 -8.33 0.5 -16.67 

3 0.25 0.3 20 0.3 20 0.35 40 0.325 30 0.3 20 0.3 20 0.275 10 0.25 0 0.25 0 0.25 0 0.2 -20 

4 0.6 0.7 16.67 0.725 20.83 0.7 16.67 0.7 16.67 0.65 8.33 0.65 8.33 0.6 0 0.6 0 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.5 -16.67 

5 0.65 1.05 61.54 1.1 69.23 1.1 69.23 1.1 69.23 1.05 61.54 1 53.85 1 53.85 0.95 46.15 0.95 46.15 0.9 38.46 0.85 30.77 

6 0.95 1.1 15.79 1.05 10.53 0.95 0 0.9 -5.26 0.85 -10.53 0.8 -15.79 0.75 -21.05 0.7 -26.32 0.65 -31.58 0.65 -31.58 0.65 -31.58 

7 0.7 0.85 21.43 0.9 28.57 0.9 28.57 0.9 28.57 0.85 21.43 0.85 21.43 0.85 21.43 0.85 21.43 0.85 21.43 0.85 21.43 0.8 14.29 

8 0.95 1.35 42.11 1.45 52.63 1.3 36.84 1.2 26.32 1.1 15.79 1.05 10.53 1 5.26 0.95 0 0.9 -5.26 0.9 -5.26 0.8 -15.79 

MEAN 0.60 0.79 35.31 0.81 38.35 0.78 34.02 0.75 25.28 0.70 18.11 0.68 15.84 0.65 11.19 0.63 7.66 0.61 2.80 0.60 0.80 0.55 -6.96 

SD 0.29 0.39 23.89 0.41 25.59 0.37 22.74 0.36 20.96 0.34 20.43 0.32 19.46 0.31 21.81 0.30 21.42 0.30 22.74 0.29 21.03 0.28 20.59 

SEM 0.10 0.14 8.45 0.14 9.05 0.13 8.04 0.13 7.41 0.12 7.22 0.11 6.88 0.11 7.71 0.11 7.57 0.11 8.04 0.10 7.44 0.10 7.28 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 15  แสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-4 M. 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 288 264 -8.33 276 -4.17 288 0 288 0 288 0 288 0 288 0 276 -4.17 276 -4.17 276 -4.17 264 -8.33 

2 300 288 -4 312 4 312 4 312 4 312 4 324 8 324 8 324 8 324 8 312 4 312 4 

3 264 264 0 264 0 252 -4.55 252 -4.55 264 0 264 0 264 0 252 -4.55 252 -4.55 252 -4.55 252 -4.55 

4 264 276 4.55 288 9.09 276 4.55 276 4.55 276 4.55 288 9.09 276 4.55 288 9.09 276 4.55 276 4.55 276 4.55 

5 264 252 -4.55 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 252 -4.55 264 0 

6 276 240 -13.04 240 -13.04 240 -13.04 240 -13.04 252 -8.7 240 -13.04 252 -8.7 240 -13.04 240 -13.04 240 -13.04 228 -17.39 

7 288 216 -25 216 -25 216 -25 204 -29.17 204 -29.17 204 -29.17 192 -33.33 192 -33.33 180 -37.5 216 -25 252 -12.5 

8 264 228 -13.64 204 -22.73 192 -27.27 192 -27.27 180 -31.82 192 -27.27 180 -31.82 192 -27.27 180 -31.82 192 -27.27 192 -27.27 

MEAN 276 253.5 -8 258 -6.48 255 -7.66 253.5 -8.19 255 -7.64 258 -6.55 255 -7.66 253.5 -8.16 249 -9.82 252 -8.75 255 -7.69 

SD 14.34 24.37 9.23 36.28 12.49 38.88 12.68 40.79 13.55 43.39 14.68 44.44 14.97 47.89 16.10 45.55 15.48 49.16 16.65 37.40 12.08 34.99 11.06 

SEM 5.07 8.62 3.26 12.83 4.42 13.75 4.48 14.42 4.79 15.34 5.19 15.71 5.29 16.93 5.69 16.11 5.47 17.38 5.89 13.22 4.27 12.37 3.91 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 16  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-4 M. 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 0.45 0.6 33.33 0.7 55.56 0.725 61.11 0.7 55.56 0.7 55.56 0.7 55.56 0.7 55.56 0.7 55.56 0.65 44.44 0.65 44.44 0.6 33.33 

2 0.25 0.35 40 0.35 40 0.3 20 0.3 20 0.3 20 0.275 10 0.25 0 0.25 0 0.25 0 0.25 0 0.25 0 

3 0.4 0.55 37.5 0.525 31.25 0.5 25 0.5 25 0.45 12.5 0.45 12.5 0.425 6.25 0.425 6.25 0.425 6.25 0.425 6.25 0.4 0 

4 0.35 0.4 14.29 0.425 21.43 0.4 14.29 0.4 14.29 0.375 7.14 0.375 7.14 0.35 0 0.35 0 0.3 -14.29 0.275 -21.43 0.25 -28.57 

5 0.25 0.35 40 0.375 50 0.375 50 0.35 40 0.35 40 0.35 40 0.35 40 0.35 40 0.35 40 0.325 30 0.3 20 

6 0.65 0.85 30.77 0.95 46.15 0.95 46.15 0.95 46.15 0.9 38.46 0.85 30.77 0.75 15.38 0.75 15.38 0.75 15.38 0.7 7.69 0.65 0 

7 0.65 0.9 38.46 0.85 30.77 0.85 30.77 0.85 30.77 0.8 23.08 0.8 23.08 0.8 23.08 0.75 15.38 0.75 15.38 0.65 0 0.45 -30.77 

8 0.7 0.9 28.57 0.85 21.43 0.9 28.57 0.9 28.57 0.9 28.57 0.9 28.57 0.9 28.57 0.85 21.43 0.85 21.43 0.8 14.29 0.75 7.14 

MEAN 0.46 0.61 32.87 0.63 37.07 0.63 34.49 0.62 32.54 0.60 28.16 0.59 27.20 0.57 22.36 0.55 19.25 0.54 16.07 0.51 10.16 0.46 0.14 

SD 0.18 0.24 8.64 0.24 12.89 0.26 16.22 0.26 13.82 0.26 15.93 0.25 15.45 0.25 18.57 0.23 19.62 0.24 19.58 0.22 20.04 0.19 21.79 

SEM 0.06 0.09 3.06 0.08 4.56 0.09 5.74 0.09 4.89 0.09 5.63 0.09 5.46 0.09 6.56 0.08 6.94 0.08 6.92 0.08 7.09 0.07 7.71 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 17  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซายของหนูขาว เมื่อไดรับ CU763-16-04 ขนาด 10-4 M. 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 0.7 0.8 14.29 0.775 10.71 0.75 7.14 0.725 3.57 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.675 -3.57 0.65 -7.14 0.625 -10.71 

2 0.45 0.65 44.44 0.7 55.56 0.7 55.56 0.675 50 0.65 44.44 0.65 44.44 0.625 38.89 0.6 33.33 0.55 22.22 0.55 22.22 0.5 11.11 

3 0.35 0.45 28.57 0.55 57.14 0.525 50 0.5 42.86 0.5 42.86 0.5 42.86 0.475 35.71 0.45 28.57 0.4 14.29 0.4 14.29 0.4 14.29 

4 0.55 0.6 9.09 0.625 13.64 0.6 9.09 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.525 -4.55 0.525 -4.55 0.5 -9.09 0.5 -9.09 0.475 -13.64 

5 0.25 0.35 40 0.4 60 0.35 40 0.35 40 0.3 20 0.3 20 0.3 20 0.3 20 0.25 0 0.25 0 0.25 0 

6 0.55 0.75 36.36 0.7 27.27 0.65 18.18 0.6 9.09 0.6 9.09 0.55 0 0.55 0 0.5 -9.09 0.5 -9.09 0.5 -9.09 0.45 -18.18 

7 0.8 0.9 12.5 0.95 18.75 0.95 18.75 0.95 18.75 0.95 18.75 0.95 18.75 0.95 18.75 0.95 18.75 0.95 18.75 0.95 18.75 0.9 12.5 

8 0.85 1.15 35.29 1.15 35.29 1.1 29.41 1.05 23.53 1.05 23.53 1 17.65 1 17.65 0.95 11.76 0.95 11.76 0.9 5.88 0.85 0 

MEAN 0.56 0.71 27.57 0.73 34.80 0.70 28.52 0.68 23.48 0.66 19.83 0.65 17.96 0.64 15.81 0.62 12.35 0.60 5.66 0.59 4.48 0.56 -0.58 

SD 0.21 0.25 13.74 0.23 20.38 0.24 18.37 0.23 19.01 0.24 17.12 0.23 18.10 0.24 16.36 0.23 15.59 0.25 12.59 0.24 12.76 0.22 12.61 

SEM 0.07 0.09 4.86 0.08 7.21 0.08 6.49 0.08 6.72 0.09 6.05 0.08 6.4 0.08 5.78 0.08 5.51 0.09 4.45 0.08 4.51 0.08 4.46 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 18  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและหองบนซายของหนูขาว เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 10-6 M.เปนเวลา 5 นาที 
                          
        No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch.         No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 

 1 0.4 0.4 0 0.375 -6.25 0.35 -12.5 0.4 0 0.4 0  1 0.85 0.8 -5.88 0.8 -5.88 0.8 -5.88 0.8 -5.88 0.8 -5.88 

 2 0.75 0.75 0 0.7 -6.67 0.7 -6.67 0.7 -6.67 0.7 -6.67  2 1.05 1 -4.76 1 -4.76 1 -4.76 1 -4.76 1 -4.76 

 3 0.6 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.6 0 0.6 0 0.6 0  3 0.55 0.55 0 0.5 -9.09 0.5 -9.09 0.5 -9.09 0.5 -9.09 

 4 0.3 0.3 0 0.3 0 0.3 0 0.3 0 0.3 0  4 0.3 0.3 0 0.3 0 0.25 -16.67 0.25 -16.67 0.25 -16.67 

 5 0.55 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.6 9.09 0.6 9.09  5 0.85 0.85 0 0.85 0 0.8 -5.88 0.8 -5.88 0.8 -5.88 

 6 0.65 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0  6 0.55 0.5 -9.09 0.5 -9.09 0.5 -9.09 0.5 -9.09 0.5 -9.09 

 7 0.9 0.85 -5.56 0.85 -5.56 0.85 -5.56 0.85 -5.56 0.85 -5.56  7 0.9 0.85 -5.56 0.85 -5.56 0.85 -5.56 0.85 -5.56 0.85 -5.56 

 8 0.7 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0  8 0.75 0.75 0 0.7 -6.67 0.7 -6.67 0.7 -6.67 0.7 -6.67 

 MEAN 0.61 0.59 -1.74 0.58 -3.35 0.59 -3.09 0.60 -0.39 0.60 -0.39  MEAN 0.73 0.70 -3.16 0.69 -5.13 0.68 -7.95 0.68 -7.95 0.68 -7.95 

 SD 0.19 0.18 3.30 0.18 3.66 0.18 4.71 0.18 4.73 0.18 4.73  SD 0.24 0.23 3.60 0.23 3.53 0.24 3.87 0.24 3.87 0.24 3.87 

 SEM 0.07 0.06 1.17 0.06 1.30 0.07 1.66 0.06 1.67 0.06 1.67  SEM 0.09 0.08 1.27 0.08 1.25 0.09 1.37 0.09 1.37 0.09 1.37 

                                                  

                          
(Right atrium)   (Left atrium) 

% ch. = % change 
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ตารางที่ 19  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและหองบนซายของหนูขาว เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 10-5 M.เปนเวลา 5 นาที 
                          
        No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch.         No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 

 1 0.45 0.45 0 0.45 0 0.45 0 0.45 0 0.45 0  1 0.5 0.45 -10 0.45 -10 0.45 -10 0.4 -20 0.4 -20 

 2 0.45 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.45 0 0.45 0  2 0.6 0.55 -8.33 0.5 -16.67 0.45 -25 0.4 -33.33 0.4 -33.33 

 3 0.3 0.3 0 0.3 0 0.3 0 0.3 0 0.3 0  3 0.8 0.75 -6.25 0.75 -6.25 0.75 -6.25 0.75 -6.25 0.7 -12.5 

 4 0.4 0.4 0 0.4 0 0.4 0 0.4 0 0.4 0  4 1.05 1 -4.76 1 -4.76 0.95 -9.52 0.95 -9.52 0.95 -9.52 

 5 1 0.95 -5 1 0 1.05 5 1.1 10 1.1 10  5 1.05 1.05 0 1 -4.76 1 -4.76 1.05 0 1.05 0 

 6 0.65 0.6 -7.69 0.6 -7.69 0.65 0 0.65 0 0.6 -7.69  6 0.85 0.8 -5.88 0.8 -5.88 0.8 -5.88 0.75 -11.76 0.75 -11.76 

 7 0.45 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.45 0 0.45 0  7 0.95 0.9 -5.26 0.85 -10.53 0.85 -10.53 0.8 -15.79 0.8 -15.79 

 8 0.3 0.3 0 0.3 0 0.3 0 0.3 0 0.3 0  8 0.75 0.7 -6.67 0.65 -13.33 0.6 -20 0.6 -20 0.55 -26.67 

 MEAN 0.50 0.48 -4.36 0.48 -3.74 0.49 -2.15 0.51 1.25 0.51 0.29  MEAN 0.82 0.78 -5.89 0.75 -9.02 0.73 -11.49 0.71 -14.58 0.70 -16.20 

 SD 0.23 0.21 5.05 0.23 5.27 0.25 5.79 0.26 3.54 0.26 4.76  SD 0.20 0.21 2.93 0.21 4.38 0.21 7.23 0.24 10.19 0.24 10.41 

 SEM 0.08 0.08 1.79 0.08 1.86 0.09 2.05 0.09 1.25 0.09 1.68  SEM 0.07 0.07 1.03 0.07 1.55 0.07 2.56 0.08 3.60 0.08 3.68 

                                                  

                          
(Right atrium)   (Left atrium) 

% ch. = % change 
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ตารางที่ 20   แสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 10-5 M. (ดานซายมือ)  
      และ Propranolol ขนาด10-6 M. (ดานขวามือ) เปนเวลา 5 นาที            
                          
        No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch.         No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 

 1 276 264 -4.35 252 -8.70 252 -8.70 252 -8.70 252 -8.70  1 300 288 -4 288 -4 288 -4 288 -4 288 -4 

 2 312 300 -3.85 288 -7.69 288 -7.69 276 -11.54 264 -15.38  2 240 252 5 240 0 240 0 252 5 252 5 

 3 276 252 -8.70 240 -13.04 240 -13.04 228 -17.39 228 -17.39  3 312 312 0 312 0 312 0 312 0 312 0 

 4 300 288 -4 276 -8 264 -12 264 -12 252 -16  4 288 276 -4.17 276 -4.17 276 -4.17 276 -4.17 276 -4.17 

 5 312 276 -11.54 264 -15.38 264 -15.38 252 -19.23 252 -19.23  5 276 264 -4.35 264 -4.35 264 -4.35 264 -4.35 264 -4.35 

 6 288 288 0 288 0 288 0 276 -4.17 276 -4.17  6 288 288 0 288 0 300 4.17 300 4.17 288 0 

 7 324 312 -3.70 312 -3.70 312 -3.70 324 0 312 -3.70  7 312 312 0 312 0 312 0 312 0 312 0 

 8 276 264 -4.35 264 -4.35 252 -8.70 252 -8.70 216 -21.74  8 288 288 0 288 0 264 -8.33 264 -8.33 252 -12.5 

 MEAN 295.5 280.5 -5.06 273 -7.61 270 -8.65 265.5 -10.22 256.5 -13.29  MEAN 288 285 -0.94 283.5 -1.57 282 -2.09 283.5 -1.46 280.5 -2.50 

 SD 19.18 20.22 3.51 22.90 5 24 5.01 28.28 6.36 29.35 6.88  SD 23.13 21.03 3.17 23.95 2.16 25.66 3.86 23.07 4.58 23.95 5 

 SEM 6.78 7.15 1.24 8.10 1.77 8.49 1.77 10 2.25 10.38 2.43  SEM 8.18 7.44 1.12 8.47 0.76 9.07 1.36 8.16 1.62 8.47 1.77 

                                                  

(Propranolol ขนาด 10-5 M.)   (Propranolol ขนาด 10-6 M.) 
% ch. = % change 
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ตารางที่ 21  แสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 10-6 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                          

       No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 20min. % ch. 

1 288 276 -4.17 264 -8.33 264 -8.33 264 -8.33 264 -8.33 264 -8.33 252 -12.5 252 -12.5 252 -12.5 252 -12.5 252 -12.5 240 -16.67 

2 252 252 0 252 0 252 0 240 -4.76 228 -9.52 228 -9.52 228 -9.52 228 -9.52 228 -9.52 228 -9.52 228 -9.52 228 -9.52 

3 312 300 -3.85 288 -7.69 276 -11.54 276 -11.54 264 -15.38 264 -15.38 264 -15.38 264 -15.38 264 -15.38 264 -15.38 240 -23.08 240 -23.08 

4 276 288 4.35 288 4.35 276 0 276 0 264 -4.35 264 -4.35 264 -4.35 264 -4.35 264 -4.35 264 -4.35 252 -8.7 252 -8.7 

5 264 252 -4.55 252 -4.55 264 0 264 0 264 0 252 -4.55 252 -4.55 252 -4.55 252 -4.55 240 -4.55 216 -13.64 216 -13.64 

6 288 276 -4.17 276 -4.17 264 -8.33 264 -8.33 264 -8.33 264 -8.33 264 -8.33 264 -8.33 252 -12.5 252 -12.5 240 -16.67 240 -16.67 

7 312 300 -3.85 288 -7.69 288 -7.69 276 -11.54 276 -11.54 264 -15.38 264 -15.38 264 -15.38 264 -15.38 264 -15.38 252 -19.23 252 -19.23 

8 252 240 -4.76 240 -4.76 228 -9.52 216 -14.29 216 -14.29 204 -19.05 192 -23.81 192 -23.81 192 -23.81 180 -23.81 180 -28.57 180 -28.57 

MEAN 280.5 273 -2.63 268.5 -4.11 264 -5.68 259.5 -7.35 255 -8.97 250.5 -10.61 247.5 -11.73 247.5 -11.73 246 -12.25 243 -12.25 232.5 -16.49 231 -17.01 

SD 23.95 22.90 3.20 19.18 4.35 18.14 4.84 21.21 5.34 21.03 5.06 22.62 5.40 25.61 6.50 25.61 6.50 24.84 6.35 28.51 6.35 24.79 6.87 23.78 6.68 

SEM 8.47 8.10 1.13 6.78 1.54 6.41 1.71 7.5 1.89 7.44 1.79 8 1.91 9.05 2.30 9.05 2.30 8.78 2.25 10.08 2.25 8.76 2.43 8.41 2.36 

                                                    

                          

% ch. = % change 
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ตารางที่ 22 แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 10-6 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                          

       No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 20min. % ch. 

1 0.4 0.5 25 0.55 37.5 0.55 37.5 0.55 37.5 0.55 37.5 0.55 37.5 0.5 25 0.5 25 0.5 25 0.45 12.5 0.425 6.25 0.4 0 

2 0.7 0.85 21.43 0.85 21.43 0.8 14.29 0.8 14.29 0.8 14.29 0.8 14.29 0.8 14.29 0.75 7.14 0.75 7.14 0.75 7.14 0.725 3.57 0.7 0 

3 0.6 0.9 50 1.15 91.67 1.3 116.67 1.3 116.67 1.25 108.33 1.25 108.33 1.2 100 1.2 100 1.15 91.67 1.15 91.67 1.1 83.33 1.05 75 

4 0.3 0.4 33.33 0.45 50 0.4 33.33 0.4 33.33 0.35 16.67 0.35 16.67 0.35 16.67 0.35 16.67 0.35 16.67 0.35 16.67 0.3 0 0.3 0 

5 0.6 0.75 25 0.85 41.67 0.85 41.67 0.85 41.67 0.85 41.67 0.8 33.33 0.75 25 0.7 16.67 0.65 8.33 0.65 8.33 0.5 -16.67 0.35 -41.67 

6 0.65 0.8 23.08 0.85 30.77 0.85 30.77 0.8 23.08 0.8 23.08 0.75 15.38 0.7 7.69 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.6 -7.69 

7 0.85 1.15 35.29 1.2 41.18 1.2 41.18 1.15 35.29 1.15 35.29 1.15 35.29 1.2 41.18 1.2 41.18 1.15 35.29 1.15 35.29 1 17.65 0.95 11.76 

8 0.7 1 42.86 1.05 50 0.95 35.71 0.85 21.43 0.8 14.29 0.8 14.29 0.8 14.29 0.8 14.29 0.85 21.43 0.85 21.43 0.8 14.29 0.8 14.29 

MEAN 0.60 0.79 32 0.87 45.53 0.86 43.89 0.84 40.41 0.82 36.39 0.81 34.39 0.79 30.52 0.77 27.62 0.76 25.69 0.75 24.13 0.69 13.55 0.64 6.46 

SD 0.18 0.25 10.31 0.27 20.93 0.30 30.65 0.29 32.17 0.29 31.05 0.29 31.54 0.30 29.86 0.30 31.69 0.29 28.91 0.29 29.29 0.28 30.05 0.28 32.58 

SEM 0.06 0.09 3.64 0.09 7.40 0.11 10.84 0.10 11.37 0.10 10.98 0.10 11.15 0.11 10.56 0.11 11.20 0.10 10.22 0.10 10.36 0.10 10.62 0.10 11.52 

                                                    

                          
% ch. = % change 
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ตารางที่ 23  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซายของหนูขาว เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 10-6 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                          

       No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 20min. % ch. 

1 0.8 1.45 81.25 1.5 87.5 1.35 68.75 1.3 62.5 1.2 50 1.15 43.75 1.1 37.5 1 25 0.95 18.75 0.9 12.5 0.7 -12.5 0.65 -18.75 

2 1 1.4 40 1.4 40 1.3 30 1.2 20 1.15 15 1.05 5 0.95 -5 0.9 -10 0.8 -20 0.75 -25 0.7 -30 0.65 -35 

3 0.5 0.65 30 0.7 40 0.6 20 0.55 10 0.55 10 0.5 0 0.5 0 0.45 -10 0.45 -10 0.45 -10 0.4 -20 0.35 -30 

4 0.25 0.45 80 0.45 80 0.45 80 0.45 80 0.4 60 0.4 60 0.35 40 0.35 40 0.35 40 0.35 40 0.3 20 0.3 20 

5 0.8 1.1 37.5 1.15 43.75 1.2 50 1.2 50 1.2 50 1.2 50 1.2 50 1.15 43.75 1.1 37.5 1.05 31.25 0.95 18.75 0.85 6.25 

6 0.5 0.7 40 0.7 40 0.65 30 0.65 30 0.6 20 0.6 20 0.55 10 0.55 10 0.55 10 0.55 10 0.5 0 0.5 0 

7 0.85 1.35 58.82 1.4 64.71 1.4 64.71 1.35 58.82 1.3 52.94 1.25 47.06 1.25 47.06 1.2 41.18 1.2 41.18 1.15 35.29 1.1 29.41 1.05 23.53 

8 0.7 0.95 35.71 0.95 35.71 0.85 21.43 0.75 7.14 0.7 0 0.7 0 0.65 -7.14 0.6 -14.29 0.6 -14.29 0.55 -21.43 0.5 -28.57 0.5 -28.57 

MEAN 0.68 1.01 50.41 1.03 53.96 0.98 45.61 0.93 39.81 0.89 32.24 0.86 28.23 0.82 21.55 0.78 15.71 0.75 12.89 0.72 9.08 0.64 -2.86 0.61 -7.82 

SD 0.24 0.38 20.40 0.39 20.50 0.38 23.39 0.37 26.83 0.36 23.33 0.34 24.73 0.35 24.44 0.33 24.97 0.31 25.43 0.29 25.64 0.27 23.37 0.25 23.29 

SEM 0.09 0.13 7.21 0.14 7.25 0.13 8.27 0.13 9.49 0.13 8.25 0.12 8.74 0.12 8.64 0.12 8.83 0.11 8.99 0.10 9.07 0.10 8.26 0.09 8.23 

                                                    
                          

% ch. = % change 
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ตารางที่ 24  แสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 10-5 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                          

       No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 20min. % ch. 

1 252 276 9.52 264 4.76 252 0 252 0 252 0 240 -4.76 240 -4.76 240 -4.76 240 -4.76 228 -9.52 216 -14.29 216 -14.29 

2 264 252 -4.55 252 -4.55 252 -4.55 240 -9.09 240 -9.09 240 -9.09 228 -13.64 228 -13.64 228 -13.64 216 -18.18 204 -22.73 204 -22.73 

3 228 228 0 240 5.26 252 10.53 252 10.53 252 10.53 240 5.26 240 5.26 228 0 216 -5.26 216 -5.26 204 -10.53 204 -10.53 

4 252 240 -4.76 240 -4.76 240 -4.76 240 -4.76 240 -4.76 228 -9.52 228 -9.52 228 -9.52 228 -9.52 216 -14.29 204 -19.05 204 -19.05 

5 252 264 4.76 264 4.76 264 4.76 264 4.76 264 4.76 252 0 252 0 252 0 252 0 252 0 252 0 240 -4.76 

6 276 252 -8.7 240 -13.04 228 -17.39 216 -21.74 216 -21.74 216 -21.74 204 -26.09 204 -26.09 204 -26.09 192 -30.43 192 -30.43 192 -30.43 

7 312 336 7.69 324 3.85 324 3.85 312 0 300 -3.85 300 -3.85 288 -7.69 288 -7.69 276 -11.54 276 -11.54 252 -19.23 240 -23.08 

8 216 240 11.11 240 11.11 240 11.11 216 0 216 0 204 -5.56 204 -5.56 204 -5.56 204 -5.56 204 -5.56 192 -11.11 180 -16.67 

MEAN 256.5 261 1.88 258 0.92 256.5 0.44 249 -2.54 247.5 -3.02 240 -6.16 235.5 -7.45 234 -8.41 231 -9.55 225 -11.85 214.5 -15.92 210 -17.69 

SD 29.35 33.79 7.43 28.69 7.73 29.35 9.38 30.59 9.71 27.17 9.66 28.69 7.92 27.17 9.39 27.21 8.49 24.63 7.95 27.02 9.41 24.37 9.15 21.27 8.01 

SEM 10.38 11.95 2.63 10.14 2.73 10.38 3.32 10.82 3.43 9.60 3.42 10.14 2.80 9.60 3.32 9.62 3.00 8.71 2.81 9.55 3.33 8.62 3.23 7.52 2.83 

                                                    

                          
% ch. = % change 
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ตารางที่ 25  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 10-5 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                          

     No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 20min. % ch. 

1 0.45 0.65 44.44 0.7 55.56 0.65 44.44 0.65 44.44 0.65 44.44 0.6 33.33 0.6 33.33 0.6 33.33 0.6 33.33 0.6 33.33 0.6 33.33 0.55 22.22 

2 0.45 0.65 44.44 0.7 55.56 0.65 44.44 0.65 44.44 0.6 33.33 0.6 33.33 0.6 33.33 0.55 22.22 0.55 22.22 0.55 22.22 0.5 11.1 0.5 11.11 

3 0.3 0.5 66.67 0.55 83.33 0.6 100 0.65 116.67 0.65 116.67 0.6 100 0.6 100 0.55 83.33 0.55 83.33 0.5 66.67 0.45 50 0.45 50 

4 1.1 1.25 13.64 1.25 13.64 1.15 4.55 1.1 0 1.1 0 1.05 -4.55 1.05 -4.55 1.05 -4.55 1.05 -4.55 1.1 0 1.2 9.09 1.25 13.64 

5 0.3 0.4 33.33 0.4 33.33 0.3 0 0.3 0 0.25 -16.67 0.25 -16.67 0.25 -16.67 0.25 -16.67 0.25 -16.67 0.25 -16.67 0.4 33.33 0.4 33.33 

6 0.4 0.6 50 0.7 75 0.65 62.5 0.65 62.5 0.6 50 0.6 50 0.55 37.5 0.55 37.5 0.55 37.5 0.55 37.5 0.5 25 0.5 25 

7 0.6 0.8 33.33 0.85 41.67 0.85 41.67 0.8 33.33 0.8 33.33 0.75 25 0.75 25 0.7 16.67 0.7 16.67 0.7 16.67 0.65 8.33 0.65 8.33 

8 0.45 0.6 33.33 0.6 33.33 0.55 22.22 0.5 11.11 0.5 11.11 0.5 11.11 0.5 11.11 0.45 0 0.45 0 0.45 0 0.4 -11.11 0.4 -11.11 

MEAN 0.51 0.68 39.90 0.72 48.93 0.68 39.98 0.66 39.06 0.64 34.03 0.62 28.94 0.61 27.38 0.59 21.48 0.59 21.48 0.59 19.97 0.59 19.89 0.59 19.07 

SD 0.26 0.26 15.49 0.25 23.10 0.24 32.34 0.23 38.72 0.24 40.44 0.23 35.99 0.23 35.21 0.23 31.26 0.23 31.26 0.24 26.25 0.26 19.21 0.28 18.22 

SEM 0.09 0.09 5.48 0.09 8.17 0.09 11.43 0.08 13.69 0.09 14.30 0.08 12.72 0.08 12.45 0.08 11.05 0.08 11.05 0.09 9.28 0.09 6.79 0.10 6.44 

                                                    

                          
% ch. = % change 
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ตารางที่ 26  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซายของหนูขาว เมื่อไดรับ Propranolol ขนาด 10-5 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                          

       No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 20min. % ch. 

1 0.4 0.8 100 0.95 137.5 0.85 112.5 0.75 87.5 0.7 75 0.65 62.5 0.55 37.5 0.45 12.5 0.4 0 0.4 0 0.35 -12.5 0.35 -12.5 

2 0.4 0.6 50 0.85 112.5 0.9 125 0.95 137.5 0.95 137.5 0.9 125 0.85 112.5 0.8 100 0.75 87.5 0.7 75 0.55 37.5 0.45 12.5 

3 0.55 0.85 54.55 1.15 109.09 1.3 136.36 1.3 136.36 1.3 136.36 1.2 118.18 1.15 109.09 1.05 90.91 1 81.82 0.9 63.64 0.55 0 0.3 -45.45 

4 1.05 1.4 33.33 1.45 38.10 1.45 38.10 1.45 38.10 1.4 33.33 1.4 33.33 1.35 28.57 1.35 28.57 1.35 28.57 1.35 28.57 1.35 28.57 1.35 28.57 

5 0.7 0.95 35.71 1 42.86 0.95 35.71 0.9 28.57 0.85 21.43 0.8 14.29 0.75 7.14 0.65 -7.14 0.65 -7.14 0.6 -14.29 0.45 -35.71 0.35 -50 

6 0.95 1.45 52.63 1.55 63.16 1.55 63.16 1.5 57.89 1.5 57.89 1.45 52.63 1.4 47.37 1.35 42.11 1.3 36.84 1.25 21.05 1.05 10.53 0.95 0 

7 0.75 0.85 13.33 0.85 13.33 0.8 6.67 0.75 0 0.65 -13.33 0.6 -20 0.55 -26.67 0.5 -33.33 0.5 -33.33 0.45 -40 0.4 -46.67 0.35 -53.33 

8 0.8 1.05 31.25 0.9 12.5 0.75 -6.25 0.65 -18.75 0.55 -31.25 0.5 -37.5 0.5 -37.5 0.5 -37.5 0.45 -43.75 0.45 -43.75 0.5 -37.5 0.45 -43.75 

MEAN 0.70 0.99 46.35 1.09 66.13 1.07 63.91 1.03 58.40 0.99 52.12 0.94 43.55 0.89 34.75 0.83 24.52 0.80 18.81 0.76 11.28 0.65 -6.97 0.57 -20.50 

SD 0.24 0.30 25.63 0.27 47.94 0.32 54.78 0.34 58.37 0.37 62.65 0.37 58.81 0.37 55.46 0.38 51.78 0.38 48.94 0.37 44.13 0.36 31.53 0.38 31.83 

SEM 0.08 0.10 9.06 0.10 16.95 0.11 19.37 0.12 20.64 0.13 22.15 0.13 20.79 0.13 19.61 0.13 18.31 0.13 17.30 0.13 15.60 0.13 11.15 0.13 11.25 

                                                    

                          
% ch. = % change 
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ตารางที่ 27  แสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ tyramine ขนาด 10-5 M. 
                          

        No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 20min. % ch. 

1 240 252 5 264 10 264 10 264 10 264 10 252 5 252 5 252 5 240 0 240 0 240 0 252 5 

2 276 348 26.09 372 34.78 360 30.43 360 30.43 360 30.43 348 26.09 348 26.09 348 26.09 336 21.74 336 21.74 348 26.09 348 26.09 

3 324 372 14.81 384 18.52 384 18.52 384 18.52 384 18.52 384 18.52 384 18.52 384 18.52 384 18.52 384 18.52 372 14.81 360 11.11 

4 300 348 16 384 28 396 32 324 8 324 8 324 8 324 8 324 8 312 4 312 4 312 4 300 0 

5 300 348 16 360 20 360 20 360 20 372 24 372 24 372 24 360 20 360 20 360 20 348 16 336 12 

6 336 372 10.71 384 14.29 396 17.86 396 17.86 396 17.86 396 17.86 396 17.86 396 17.86 384 14.29 384 14.29 372 10.71 372 10.71 

7 324 336 3.70 360 11.11 360 11.11 360 11.11 360 11.11 360 11.11 360 11.11 372 14.81 372 14.81 372 14.81 360 11.11 360 11.11 

8 288 408 41.67 408 41.67 420 45.83 420 45.83 432 50 444 54.17 444 54.17 444 54.17 444 54.17 444 54.17 432 50 432 50 

MEAN 298.5 348 16.75 364.5 22.30 367.5 23.22 358.5 20.22 361.5 21.24 360 20.59 360 20.59 360 20.56 354 18.44 354 18.44 348 16.59 345 15.75 

SD 31.05 44.9 12.29 43.47 11.49 47.11 12.09 47.76 12.57 50.28 13.85 56.28 15.46 56.28 15.46 56.28 15.14 60.17 16.34 60.17 16.34 55.18 15.62 52.80 15.70 

SEM 10.98 15.87 4.35 15.37 4.06 16.66 4.27 16.89 4.44 17.78 4.90 19.90 5.47 19.90 5.47 19.90 5.35 21.27 5.78 21.27 5.78 19.51 5.52 18.67 5.55 

                                                    

                          
% ch. = % change 
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ตารางที่ 28 แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ tyramine ขนาด 10-5 M. 
                          

       No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 20min. % ch. 

1 0.8 0.95 18.75 1 25 1 25 0.95 18.75 0.95 18.75 0.9 12.5 0.9 12.5 0.9 12.5 0.9 12.5 0.9 12.5 0.9 12.5 0.85 6.25 

2 0.4 0.65 62.5 0.55 37.5 0.4 0 0.3 -25 0.25 -37.5 0.25 -37.5 0.25 -37.5 0.2 -50 0.2 -50 0.2 -50 0.175 -56.25 0.175 -56.25 

3 0.65 0.9 38.46 0.85 30.77 0.7 7.69 0.65 0 0.6 -7.69 0.5 -23.08 0.475 -26.92 0.45 -30.77 0.45 -30.77 0.45 -30.77 0.45 -30.77 0.45 -30.77 

4 0.65 1.25 92.31 0.85 30.77 0.7 7.69 0.7 7.69 0.7 7.69 0.65 0 0.6 -7.69 0.55 -15.38 0.55 -15.38 0.55 -15.38 0.55 -15.38 0.5 -23.08 

5 0.95 1.35 42.11 1.15 21.05 1.05 10.53 0.95 0 0.85 -10.53 0.85 -10.53 0.9 -5.26 0.9 -5.26 0.9 -5.26 0.9 -5.26 0.9 -5.26 0.9 -5.26 

6 0.6 0.95 58.33 0.85 41.67 0.7 16.67 0.6 0 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.5 -16.67 0.5 -16.67 0.55 -8.33 0.55 -8.33 

7 0.9 1.25 38.89 1.1 22.22 1 11.11 0.95 5.56 0.95 5.56 0.9 0 0.85 -5.56 0.85 -5.56 0.8 -11.11 0.8 -11.11 0.85 -5.56 0.85 -5.56 

8 0.65 0.9 38.46 0.7 7.69 0.6 -7.69 0.5 -23.08 0.45 -30.77 0.4 -38.46 0.4 -38.46 0.35 -46.15 0.35 -46.15 0.35 -46.15 0.3 -53.85 0.3 -53.85 

MEAN 0.70 1.03 48.73 0.88 27.08 0.77 8.88 0.7 -2.01 0.66 -7.85 0.63 -13.18 0.62 -14.65 0.59 -18.62 0.58 -20.36 0.58 -20.36 0.58 -20.36 0.57 -22.11 

SD 0.18 0.24 22.14 0.20 10.62 0.23 9.89 0.24 14.96 0.25 19.05 0.24 18.38 0.25 17.87 0.27 21.79 0.26 20.99 0.26 20.99 0.28 24.54 0.27 23.30 

SEM 0.06 0.08 7.83 0.07 3.75 0.08 3.50 0.08 5.29 0.09 6.74 0.09 6.50 0.09 6.32 0.09 7.70 0.09 7.42 0.09 7.42 0.10 8.68 0.10 8.24 

                                                    

                          
% ch. = % change 
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ตารางที่ 29  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซายของหนูขาว เมื่อไดรับ tyramine ขนาด 10-5 M. 
                          

       No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 20min. % ch. 

1 0.65 0.75 15.38 0.85 30.77 0.85 30.77 0.85 30.77 0.8 23.08 0.8 23.08 0.8 23.08 0.8 23.08 0.8 23.08 0.8 23.08 0.75 13.38 0.75 15.38 

2 1.2 1.55 29.17 1.65 37.5 1.65 37.5 1.6 33.33 1.55 29.17 1.55 29.17 1.55 29.17 1.55 29.17 1.5 25 1.5 25 1.4 16.67 1.4 16.67 

3 0.6 0.85 41.67 0.95 58.33 0.95 58.33 0.95 58.33 0.95 58.33 0.9 50 0.85 41.67 0.85 41.67 0.85 41.67 0.85 41.67 0.8 33.33 0.75 25 

4 0.55 0.9 63.64 0.9 63.64 0.9 63.64 0.9 63.64 0.85 54.55 0.8 45.45 0.8 45.45 0.75 36.36 0.45 36.36 0.45 36.36 0.45 36.36 0.45 36.36 

5 0.7 1.25 78.57 1.3 85.71 1.25 78.57 1.25 78.57 1.2 71.43 1.2 71.43 1.15 64.29 1.15 64.29 1.1 57.14 1.1 57.14 1 42.86 1 42.86 

6 0.55 0.95 72.73 1.05 90.91 1 81.82 1 81.82 1 81.82 0.95 72.73 0.95 72.73 0.9 63.64 0.9 63.64 0.9 63.64 0.9 63.64 0.8 45.45 

7 1.3 1.65 26.92 1.65 26.92 1.65 26.92 1.65 26.92 1.65 26.92 1.65 26.92 1.65 26.92 1.65 26.92 1.65 26.92 1.65 26.92 1.55 19.23 1.55 19.23 

8 0.55 1.2 118.18 1.2 118.18 1.15 109.09 1.1 100 1.05 90.91 1.05 90.91 1 81.82 0.95 72.73 0.9 63.64 0.9 63.64 0.85 54.55 0.8 45.45 

MEAN 0.76 1.14 55.78 1.19 64 1.18 60.83 1.16 59.17 1.13 54.53 1.11 51.21 1.09 48.15 1.08 44.73 1.02 42.18 1.02 42.18 0.96 35.25 0.94 30.80 

SD 0.31 0.33 34.09 0.32 32.39 0.32 28.53 0.31 26.97 0.32 26.08 0.33 24.93 0.33 22.33 0.35 19.39 0.39 17.20 0.39 17.2 0.36 17.88 0.37 13.15 

SEM 0.11 0.12 12.05 0.11 11.45 0.11 10.09 0.11 9.54 0.11 9.22 0.12 8.81 0.12 7.90 0.12 6.86 0.14 6.08 0.14 6.08 0.13 6.32 0.13 4.65 

                                                    

                          
% ch. = % change 

 
 



 116 

ตารางที่ 30  แสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับการ pretreated  ดวย reserpine และให tyramine ขนาด 10-5 M. 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 252 252 0 252 0 252 0 252 0 264 4.76 264 4.76 264 4.76 264 4.76 264 4.76 264 4.76 264 4.76 

2 300 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 300 0 288 -4 

3 276 276 0 276 0 276 0 264 -4.35 264 -4.35 264 -4.35 264 -4.35 264 -4.35 276 0 276 0 276 0 

4 264 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 252 -4.55 252 -4.55 264 0 264 0 252 -4.55 252 -4.55 

5 264 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0 252 -4.55 

6 264 264 0 264 0 264 0 276 4.55 276 4.55 276 4.55 276 4.55 276 4.55 276 4.55 276 4.55 276 4.55 

7 324 312 -3.70 312 -3.70 312 -3.70 312 -3.70 312 -3.70 312 -3.70 312 -3.70 300 -7.41 300 -7.41 300 -7.41 300 -7.41 

8 312 300 -3.85 300 -3.85 300 -3.85 300 -3.85 300 -3.85 300 -3.85 300 -3.85 300 -3.85 300 -3.85 300 -3.85 312 0 

MEAN 282 279 -0.94 279 -0.94 279 -0.94 279 -0.92 280.5 -0.32 279 -0.89 279 -0.89 279 -0.79 280.5 -0.24 279 -0.81 277.5 -1.40 

SD 26.45 21.99 1.75 21.99 1.75 21.99 1.75 21.99 2.96 20.22 3.58 21.99 3.88 21.99 3.88 17.86 4.26 16.89 4.01 18.97 4.28 21.69 4.47 

SEM 9.35 7.77 0.62 7.77 0.62 7.77 0.62 7.77 1.05 7.15 1.27 7.77 1.37 7.77 1.37 6.31 1.51 5.97 1.42 6.71 1.51 7.67 1.58 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 31  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับการ pretreated  ดวย reserpine และให tyramine ขนาด 10-5 M. 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 0.8 0.8 0 0.8 0 0.75 -6.25 0.75 -6.25 0.8 0 0.75 -6.25 0.75 -6.25 0.75 -6.25 0.75 -6.25 0.75 -6.25 0.7 -12.5 

2 0.5 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 0.5 0 

3 0.6 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.5 -16.67 

4 0.85 0.85 0 0.85 0 0.85 0 0.85 0 0.8 -5.88 0.8 -5.88 0.8 -5.88 0.85 0 0.85 0 0.85 0 0.85 0 

5 1.05 1.1 4.76 1.15 9.52 1.15 9.52 1.15 9.52 1.15 9.52 1.15 9.52 1.15 9.52 1.15 9.52 1.15 9.52 1.25 19.05 1.3 23.81 

6 0.7 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.75 7.14 

7 1.1 1.15 4.55 1.15 4.55 1.2 9.09 1.2 9.09 1.2 9.09 1.25 13.64 1.25 13.64 1.25 13.64 1.25 13.64 1.25 13.64 1.3 18.18 

8 0.6 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.45 -25 

MEAN 0.78 0.79 1.16 0.79 1.76 0.79 1.55 0.79 1.55 0.79 1.59 0.79 1.38 0.79 0.34 0.79 0.03 0.79 0.03 0.80 1.22 0.79 -0.63 

SD 0.22 0.24 2.16 0.25 3.52 0.26 5.25 0.26 5.25 0.26 5.18 0.27 6.92 0.27 7.73 0.28 8.06 0.28 8.06 0.30 10.11 0.34 16.92 

SEM 0.08 0.08 0.76 0.09 1.24 0.09 1.86 0.09 1.86 0.09 1.83 0.10 2.45 0.10 2.73 0.10 2.85 0.10 2.85 0.11 3.57 0.12 5.98 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 32  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซายของหนูขาว เมื่อไดรับการ pretreated  ดวย reserpine และให tyramine ขนาด 10-5 M. 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 0.4 0.4 0 0.4 0 0.4 0 0.4 0 0.35 -12.5 0.35 -12.5 0.35 -12.5 0.35 -12.5 0.35 -12.5 0.35 -12.5 0.35 -12.5 

2 1.15 1.15 0 1.15 0 1.15 0 1.1 -4.35 1.1 -4.35 1.1 -4.35 1.1 -4.35 1.1 -4.35 1.1 -4.35 1.1 -4.35 1 -8.7 

3 0.65 0.65 0 0.65 0 0.65 0 0.6 -7.69 0.6 -7.69 0.6 -7.69 0.6 -7.69 0.6 -7.69 0.6 -7.69 0.6 -7.69 0.55 -15.38 

4 0.55 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.55 0 0.55 0 

5 1.3 1.3 0 1.3 0 1.25 -3.85 1.25 -3.85 1.25 -3.85 1.25 -3.85 1.15 -11.54 1.15 -11.54 1.1 -15.38 1.05 -19.23 1 -23.08 

6 0.45 0.45 0 0.45 0 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 

7 1.05 1.05 0 1.05 0 1.05 0 1.1 4.76 1.1 4.76 1.05 0 1.1 4.76 1.1 4.76 1.15 9.52 1.2 14.29 1.2 14.29 

8 0.6 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.6 0 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.55 -8.33 0.6 0 

MEAN 0.77 0.77 0 0.77 0 0.76 -1.87 0.75 -2.78 0.74 -5.38 0.73 -5.98 0.73 -6.35 0.73 -6.35 0.73 -6.23 0.73 -6.12 0.71 -7.06 

SD 0.35 0.35 0 0.35 0 0.34 3.97 0.34 5.03 0.35 5.77 0.35 4.72 0.33 6.10 0.33 6.10 0.33 7.96 0.34 10.01 0.32 11.53 

SEM 0.12 0.12 0 0.12 0 0.12 1.40 0.12 1.78 0.13 2.04 0.12 1.67 0.12 2.16 0.12 2.16 0.12 2.82 0.12 3.54 0.11 4.08 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 33   แสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับการpretreated ดวย reserpine และให tyramine ขนาด 10-5 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                          

       No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 20min. % ch. 

1 264 252 -4.55 264 0 276 4.55 276 4.55 276 4.55 264 0 252 -4.55 252 -4.55 252 -4.55 252 -4.55 240 -9.09 240 -9.09 

2 288 300 4.17 300 4.17 300 4.17 288 0 288 0 276 -4.17 276 -4.17 264 -8.33 252 -12.5 252 -12.5 240 -16.67 240 -16.67 

3 288 276 -4.17 276 -4.17 276 -4.17 276 -4.17 276 -4.17 264 -8.33 252 -12.5 240 -16.67 240 -16.67 240 -16.67 228 -20.83 228 -20.83 

4 240 276 15 300 25 312 30 312 30 312 30 300 25 300 25 300 25 276 15 276 15 252 5 252 5 

5 252 264 4.76 276 9.52 276 9.52 264 4.76 264 4.76 264 4.76 264 4.76 264 4.76 252 0 252 0 228 -9.52 228 -9.52 

6 276 288 4.35 300 8.7 300 8.7 288 4.35 276 0 276 0 264 -4.35 264 -4.35 252 -8.7 252 -8.7 228 -13.04 216 -17.39 

7 288 300 4.17 312 8.33 312 8.33 264 -8.33 252 -12.5 252 -12.5 252 -12.5 240 -16.67 240 -16.67 240 -16.67 228 -20.83 216 -25 

8 324 324 0 324 0 312 -3.70 300 -7.41 300 -7.41 288 -11.11 276 -14.81 276 -14.81 276 -14.81 264 -18.52 240 -25.93 240 -25.93 

MEAN 277.5 285 2.97 294 6.44 295.5 7.18 283.5 2.97 280.5 1.90 273 -0.79 267 -2.89 262.5 -4.45 255 -7.36 253.5 -7.83 235.5 -13.86 232.5 -14.93 

SD 26.01 22.90 6.20 20.28 8.97 16.89 10.64 16.89 12.15 19.18 12.78 15.38 12.01 16.67 12.93 19.70 14.01 13.98 10.82 11.89 11.52 8.93 9.63 12.73 10.19 

SEM 9.19 8.10 2.19 7.17 3.17 5.97 3.76 5.97 4.30 6.78 4.52 5.44 4.24 5.89 4.57 6.97 4.95 4.94 3.82 4.20 3.98 3.16 3.40 4.50 3.60 

                                                    

                          
% ch. = % change 
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ตารางที่ 34  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับการpretreated ดวย reserpine และให tyramine ขนาด 10-5 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                          

       No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 20min. % ch. 

1 0.7 0.9 28.57 0.95 35.71 0.9 28.57 0.85 21.43 0.8 14.29 0.75 7.14 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 

2 0.35 0.5 42.86 0.55 57.14 0.5 42.86 0.5 42.86 0.5 42.86 0.45 28.57 0.45 28.57 0.45 28.57 0.45 28.57 0.45 28.57 0.4 14.29 0.4 14.29 

3 0.35 0.45 28.57 0.5 42.86 0.5 42.86 0.45 28.57 0.45 28.57 0.45 28.57 0.45 28.57 0.45 28.57 0.45 28.57 0.45 28.57 0.4 14.29 0.4 14.29 

4 0.75 1.15 53.33 1.05 40 0.95 26.67 0.9 20 0.85 13.33 0.85 13.33 0.85 13.33 0.85 13.33 0.85 13.33 0.85 13.33 0.9 20 0.9 20 

5 0.7 0.8 14.29 0.85 21.43 0.75 7.14 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.7 0 0.65 -7.14 0.6 -14.29 0.55 -21.43 0.45 -35.71 0.4 -42.86 

6 1.25 1.45 16 1.4 12 1.35 8 1.45 16 1.5 20 1.55 24 1.55 24 1.5 20 1.5 20 1.5 20 1.45 16 1.45 16 

7 0.35 0.4 14.29 0.4 14.29 0.4 14.29 0.4 14.29 0.4 14.29 0.4 14.29 0.4 14.29 0.4 14.29 0.4 14.29 0.4 14.29 0.4 14.29 0.35 0 

8 1.45 1.7 17.24 1.8 24.14 1.7 17.24 1.55 6.9 1.45 0 1.35 -6.9 1.3 -10.34 1.3 -10.34 1.25 -13.79 1.25 -13.79 1.2 -17.24 1.2 -17.24 

MEAN 0.74 0.92 26.89 0.94 30.95 0.88 23.45 0.85 18.76 0.83 16.67 0.81 13.63 0.80 12.30 0.79 10.91 0.78 9.59 0.77 8.69 0.74 3.24 0.73 0.56 

SD 0.42 0.48 14.58 0.48 15.61 0.45 14.23 0.44 13.13 0.43 14.23 0.43 13.11 0.42 14.57 0.41 15.21 0.40 17.21 0.41 18.74 0.41 19.85 0.42 21.37 

SEM 0.15 0.17 5.16 0.17 5.52 0.16 5.03 0.16 4.64 0.15 5.03 0.15 4.64 0.15 5.15 0.15 5.38 0.14 6.09 0.14 6.63 0.14 7.02 0.15 7.55 

                                                    

                          
% ch. = % change 
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ตารางที่ 35  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซายของหนูขาว เมื่อไดรับการpretreated ดวย reserpine และให tyramine ขนาด 10-5 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                          

       No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 20min. % ch. 

1 0.3 0.4 33.33 0.475 58.33 0.5 66.67 0.5 66.67 0.5 66.67 0.5 66.67 0.5 66.67 0.475 58.33 0.45 50 0.45 50 0.4 33.33 0.4 33.33 

2 0.95 1.1 15.79 1.15 21.05 1.1 15.79 1.1 15.79 1.1 15.79 1.1 15.79 1.05 10.53 1.05 10.53 1 5.26 0.95 0 0.8 -15.79 0.8 -15.79 

3 0.4 0.55 37.5 0.55 37.5 0.55 37.5 0.5 25 0.5 25 0.45 12.5 0.45 12.5 0.4 0 0.4 0 0.4 0 0.3 -25 0.3 -25 

4 0.4 0.55 37.5 0.6 50 0.6 50 0.6 50 0.6 50 0.6 50 0.6 50 0.6 50 0.55 37.5 0.55 37.5 0.5 25 0.5 25 

5 0.95 1.275 31.58 1.45 52.63 1.5 57.89 1.5 57.89 1.5 87.89 1.45 52.63 1.4 47.37 1.3 36.84 1.25 31.58 1.2 26.32 0.85 -10.53 0.85 -10.53 

6 0.45 0.65 44.44 0.7 55.56 0.7 55.56 0.65 44.44 0.65 44.44 0.6 33.33 0.6 33.33 0.55 22.22 0.55 22.22 0.55 22.22 0.5 11.11 0.45 0 

7 1.2 1.35 12.5 1.4 16.67 1.35 12.5 1.25 4.17 1.2 0 1.1 -8.33 1.1 -8.33 1 -16.67 1 -16.67 0.95 -20.83 0.9 -25 0.85 -29.17 

8 0.5 0.6 20 0.6 20 0.6 20 0.6 20 0.6 20 0.6 20 0.6 20 0.6 20 0.6 20 0.6 20 0.6 20 0.55 10 

MEAN 0.64 0.81 29.08 0.87 38.97 0.86 39.49 0.84 35.50 0.83 34.97 0.80 30.32 0.79 29.01 0.75 22.66 0.73 18.74 0.71 16.90 0.61 1.64 0.59 -1.52 

SD 0.34 0.37 11.56 0.40 17.48 0.40 21.11 0.39 22.31 0.38 23.18 0.37 24.91 0.35 24.80 0.32 25.17 0.31 21.69 0.29 22.81 0.22 23.45 0.22 22.85 

SEM 0.12 0.13 4.09 0.14 6.18 0.14 7.46 0.14 7.89 0.13 8.19 0.13 8.81 0.12 8.77 0.11 8.90 0.11 7.67 0.10 8.06 0.08 8.29 0.08 8.08 

                                                    

                          
% ch. = % change 
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ตารางที่ 36  แสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ Nifedipine ขนาด 10-7 M.เปนเวลา 5 นาที 
                          
              No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch.        
       1 264 240 -9.09 216 -18.18 216 -18.18 216 -18.18 216 -18.18        
       2 312 312 0 300 -3.85 288 -7.69 288 -7.69 288 -7.69        
       3 264 264 0 264 0 264 0 264 0 252 -4.55        
       4 312 300 -3.85 300 -3.85 300 -3.85 300 -3.85 300 -3.85        
       5 288 288 0 276 -4.17 276 -4.17 276 -4.17 276 -4.17        
       6 264 264 0 264 0 264 0 264 0 264 0        
       7 288 288 0 276 -4.17 276 -4.17 276 -4.17 264 -8.33        
       8 288 288 0 288 0 288 0 288 0 288 0        
       MEAN 285 280.5 -1.62 273 -4.28 271.5 -4.76 271.5 -4.76 268.5 -5.85        
       SD 20.03 23.07 3.31 27.02 5.96 25.61 6.07 25.61 6.07 26.40 5.84        
       SEM 7.08 8.16 1.17 9.55 2.11 9.05 2.15 9.05 2.15 9.33 2.06        
                                      
                          

% ch. = % change 
 
 



 123 

ตารางที่ 37 แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาและหองบนซายของหนูขาว เมื่อไดรับ Nifedipine ขนาด 10-7 M.เปนเวลา 5 นาที 
                          
        No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch.         No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 

 1 0.7 0.6 -14.29 0.6 -14.29 0.65 -7.14 0.65 -7.14 0.6 -14.29  1 0.45 0.35 -22.22 0.3 -33.33 0.3 -33.33 0.25 -44.44 0.25 -44.44 

 2 0.75 0.65 -13.33 0.65 -13.33 0.675 -10 0.675 -10 0.675 -10  2 0.5 0.4 -20 0.4 -20 0.35 -30 0.35 -30 0.35 -30 

 3 0.85 0.7 -17.65 0.65 -23.53 0.65 -23.53 0.65 -23.53 0.65 -23.53  3 1.25 1.1 -12 1.05 -16 1 -20 0.95 -24 0.9 -28 

 4 0.65 0.6 -7.69 0.55 -15.38 0.55 -15.38 0.55 -15.38 0.5 -23.08  4 0.6 0.55 -8.33 0.5 -16.67 0.5 -16.67 0.45 -25 0.45 -25 

 5 0.45 0.45 0 0.45 0 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11  5 1.2 1.2 0 1.05 -12.5 0.85 -29.17 0.75 -37.5 0.65 -45.83 

 6 0.5 0.45 -10 0.4 -20 0.4 -20 0.35 -30 0.35 -30  6 0.5 0.4 -20 0.35 -30 0.3 -40 0.3 -40 0.3 -40 

 7 0.6 0.55 -8.33 0.5 -16.67 0.5 -16.67 0.5 -16.67 0.5 -16.67  7 1.1 1 -9.09 0.95 -13.64 0.85 -22.73 0.8 -27.27 0.8 -27.27 

 8 0.45 0.45 0 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11  8 0.7 0.6 -14.29 0.55 -21.43 0.5 -28.57 0.45 -35.71 0.45 -35.71 

 MEAN 0.62 0.56 -8.91 0.53 -14.29 0.53 -14.37 0.52 -15.62 0.51 -17.47  MEAN 0.79 0.70 -13.24 0.64 -20.45 0.58 -27.56 0.54 -32.99 0.52 -34.53 

 SD 0.15 0.10 6.4 0.10 6.97 0.12 5.54 0.13 7.70 0.12 7.30  SD 0.34 0.35 7.48 0.32 7.58 0.28 7.53 0.26 7.51 0.24 8.14 

 SEM 0.05 0.03 2.26 0.04 2.46 0.04 1.96 0.05 2.72 0.04 2.58  SEM 0.12 0.12 2.64 0.11 2.68 0.10 2.66 0.09 2.65 0.08 2.88 

                                                  

                          
(Right atrium)   (Left atrium) 

% ch. = % change 
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ตารางที่ 38 แสดงอัตราการเตนของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ Nifedipine ขนาด 10-7 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 216 180 -16.67 192 -11.11 192 -11.11 192 -11.11 192 -11.11 180 -16.67 180 -16.67 180 -16.67 180 -16.67 180 -16.67 180 -16.67 

2 288 264 -8.33 264 -8.33 264 -8.33 252 -12.5 252 -12.5 252 -12.5 252 -12.5 252 -12.5 240 -16.67 228 -20.83 180 -37.5 

3 252 264 4.76 264 4.76 252 0 252 0 252 0 252 0 252 0 252 0 240 -4.76 240 -4.76 204 -19.05 

4 300 300 0 276 -8 276 -8 264 -12 252 -16 252 -16 240 -20 240 -20 228 -24 228 -24 228 -24 

5 276 252 -8.7 252 -8.7 252 -8.7 240 -13.04 240 -13.04 240 -13.04 240 -13.04 240 -13.04 240 -13.04 228 -17.39 204 -26.09 

6 264 252 -4.55 240 -9.09 240 -9.09 240 -9.09 240 -9.09 228 -13.64 228 -13.64 228 -13.64 216 -18.18 216 -18.18 204 -22.73 

7 264 264 0 264 0 252 -4.55 252 -4.55 228 -13.64 240 -9.09 228 -13.64 228 -13.64 228 -13.64 216 -18.18 228 -13.64 

8 288 288 0 276 -4.17 264 -8.33 252 -12.5 240 -16.67 240 -16.67 240 -16.67 240 -16.67 228 -20.83 240 -16.67 228 -20.83 

MEAN 268.5 258 -4.19 253.5 -5.58 249 -7.26 243 -9.35 237 -11.51 235.5 -12.20 232.5 -13.27 232.5 -13.27 225 -15.97 222 -17.09 207 -22.56 

SD 26.40 35.71 6.83 27.54 5.43 25.46 3.45 21.99 4.69 20.03 5.25 23.95 5.55 23.07 5.92 23.07 5.92 20.03 5.78 19.24 5.56 20.03 7.24 

SEM 9.33 12.63 2.41 9.74 1.92 9 1.22 7.77 1.66 7.08 1.86 8.47 1.96 8.16 2.09 8.16 2.09 7.08 2.04 6.80 1.97 7.08 2.56 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 39  แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนขวาของหนูขาว เมื่อไดรับ Nifedipine ขนาด 10-7 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 0.6 0.85 41.67 0.95 58.33 0.9 50 0.9 50 0.9 50 0.9 50 0.9 50 0.85 41.67 0.8 33.33 0.8 33.33 0.75 25 

2 0.675 0.75 11.11 0.8 18.52 0.8 18.52 0.75 11.11 0.7 3.7 0.65 -3.7 0.6 -11.11 0.5 -25.93 0.45 -33.33 0.45 -33.33 0.45 -33.33 

3 0.65 0.85 30.77 0.85 30.77 0.9 38.46 0.95 46.15 0.95 46.15 0.9 38.46 0.85 30.77 0.8 23.08 0.75 15.38 0.75 15.38 0.8 23.08 

4 0.5 0.65 30 0.75 50 0.8 60 0.8 60 0.8 60 0.8 60 0.8 60 0.8 60 0.75 50 0.7 40 0.65 30 

5 0.4 0.5 25 0.6 50 0.65 62.5 0.65 62.5 0.65 62.5 0.6 50 0.55 37.5 0.5 25 0.45 12.5 0.45 12.5 0.35 -12.5 

6 0.35 0.55 57.14 0.7 100 0.65 85.71 0.6 71.43 0.55 57.14 0.55 57.14 0.5 42.86 0.5 42.86 0.45 28.57 0.45 28.57 0.45 28.57 

7 0.5 0.7 40 0.8 60 0.8 60 0.8 60 0.75 50 0.75 50 0.75 50 0.75 50 0.75 50 0.7 40 0.65 30 

8 0.4 0.55 37.5 0.6 50 0.6 50 0.6 50 0.55 37.5 0.5 25 0.5 25 0.5 25 0.5 25 0.5 25 0.5 25 

MEAN 0.51 0.68 34.15 0.76 52.2 0.76 53.15 0.76 51.40 0.73 45.87 0.71 40.86 0.68 35.63 0.65 30.21 0.61 22.68 0.60 20.18 0.58 14.48 

SD 0.12 0.14 13.49 0.12 23.88 0.12 19.55 0.13 18.23 0.15 18.84 0.15 21.13 0.16 21.99 0.16 26.26 0.16 26.57 0.15 23.90 0.16 23.87 

SEM 0.04 0.05 4.77 0.04 8.44 0.04 6.91 0.05 6.45 0.05 6.66 0.05 7.47 0.06 7.77 0.06 9.28 0.06 9.39 0.05 8.45 0.06 8.44 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 40 แสดงแรงหดตัวของหัวใจหองบนซายของหนูขาว เมื่อไดรับ Nifedipine ขนาด 10-7 M.รวมกับ CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
                        

No Control 1min. % ch. 2min. % ch. 3min. % ch. 4min. % ch. 5min. % ch. 6min. % ch. 7min. % ch. 8min. % ch. 9min. % ch. 10min. % ch. 15min. % ch. 

1 0.25 0.3 20 0.35 40 0.35 40 0.35 40 0.35 40 0.3 20 0.3 20 0.25 0 0.25 0 0.25 0 0.2 -20 

2 0.35 0.5 42.86 0.55 57.14 0.6 71.43 0.6 71.43 0.6 71.43 0.6 71.43 0.6 71.43 0.55 57.14 0.5 42.86 0.45 28.57 0.3 -14.29 

3 0.9 1.4 55.56 1.55 72.22 1.55 72.22 1.55 72.22 1.55 72.22 1.5 66.67 1.5 66.67 1.45 61.11 1.35 50 1.25 38.89 1.1 22.22 

4 0.45 0.7 55.56 0.8 77.78 0.85 88.89 0.85 88.89 0.85 88.89 0.8 77.78 0.75 66.67 0.75 66.67 0.7 55.56 0.65 44.44 0.55 22.22 

5 0.65 0.9 38.46 0.95 46.15 0.95 46.15 0.9 38.46 0.9 38.46 0.9 38.46 0.85 30.77 0.8 23.08 0.8 23.08 0.75 15.38 0.65 0 

6 0.3 0.4 33.33 0.5 66.67 0.55 83.33 0.55 83.33 0.5 66.67 0.5 66.67 0.45 50 0.4 33.33 0.4 33.33 0.35 16.67 0.3 0 

7 0.8 1.1 37.5 1.25 56.25 1.3 62.5 1.25 56.25 1.2 50 1.15 43.75 1.1 37.5 1.05 31.25 1 25 0.95 18.75 0.85 6.25 

8 0.45 0.55 22.22 0.65 44.44 0.6 33.33 0.6 33.33 0.55 22.22 0.5 11.11 0.45 0 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.4 -11.11 0.35 -22.22 

MEAN 0.52 0.73 38.19 0.83 57.58 0.84 62.23 0.83 60.49 0.81 56.24 0.78 49.48 0.75 42.88 0.71 32.68 0.68 27.34 0.63 18.95 0.54 -0.73 

SD 0.24 0.38 13.28 0.41 13.73 0.41 20.45 0.40 21.54 0.40 22.16 0.39 24.98 0.40 25.45 0.40 28.39 0.37 23.41 0.34 18.60 0.31 17.40 

SEM 0.08 0.13 4.70 0.14 4.85 0.14 7.23 0.14 7.61 0.14 7.83 0.14 8.83 0.14 9 0.14 10.04 0.13 8.28 0.12 6.57 0.11 6.15 

                                                

                        
% ch = % change 
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ตารางที่ 41  ผลของแรงหดตัวครั้งแรกของหัวใจหองบนซายของหนูขาวภายหลังหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 5, 10, 20, 30, 40 และ 50 วินาที ( กอนให Caffeine  
                       ขนาด 10-2 M.) 
 

กอนให Caffeine ขนาด 10-2 M. 
หยุดกระตุน 5 วินาที หยุดกระตุน 10 วินาที หยุดกระตุน 20 วินาที หยุดกระตุน 30 วินาที หยุดกระตุน 40 วินาที หยุดกระตุน 50 วินาที 

NO 
T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. 

1 0.9 1.15 1.28 27.78 0.9 1.25 1.39 38.89 0.9 1.3 1.44 44.44 0.9 1.3 1.44 44.44 0.9 1.275 1.42 41.67 0.9 1.25 1.39 38.89 
2 1.15 1.3 1.13 13.04 1.15 1.4 1.22 21.74 1.15 1.425 1.24 23.91 1.15 1.425 1.24 23.91 1.2 1.4 1.17 16.67 1.2 1.375 1.15 14.58 
3 0.65 0.85 1.31 30.77 0.65 0.9 1.38 38.46 0.65 0.95 1.46 46.15 0.65 0.95 1.46 46.15 0.65 0.9 1.38 38.46 0.65 0.9 1.38 38.46 
4 0.6 0.7 1.17 16.67 0.6 0.75 1.25 25 0.6 0.75 1.25 25 0.6 0.75 1.25 25 0.6 0.75 1.25 25 0.6 0.7 1.17 16.67 
5 0.9 1.15 1.28 27.78 0.9 1.3 1.44 44.44 0.9 1.35 1.50 50 0.9 1.3 1.44 44.44 0.95 1.4 1.47 47.37 0.95 1.4 1.47 47.37 
6 0.95 1.075 1.13 13.16 0.9 1.1 1.22 22.22 0.925 1.15 1.24 24.32 0.9 1.15 1.28 27.78 0.9 1.125 1.25 25 0.9 1.125 1.25 25 
7 0.65 1 1.54 53.85 0.65 1.3 2.00 100 0.6 1.45 2.42 141.67 0.6 1.5 2.50 150 0.6 1.5 2.50 150 0.6 1.5 2.50 150 
8 0.95 1.2 1.26 26.32 0.95 1.35 1.42 42.11 0.95 1.5 1.58 57.89 1 1.5 1.50 50 1.05 1.5 1.43 42.86 1.1 1.5 1.36 36.36 
9 1 1.4 1.40 40 1 1.475 1.48 47.5 1 1.5 1.50 50 1 1.5 1.50 50 1 1.5 1.50 50 1 1.5 1.50 50 

MEAN 0.86 1.09 1.28 27.71 0.86 1.20 1.42 42.26 0.85 1.26 1.51 51.49 0.86 1.26 1.51 51.30 0.87 1.26 1.49 48.56 0.88 1.25 1.46 46.37 
SD 0.19 0.22 0.13 13.20 0.18 0.24 0.24 23.75 0.19 0.26 0.36 36.15 0.20 0.27 0.39 38.50 0.21 0.28 0.40 39.69 0.22 0.29 0.41 40.81 

SEM 0.06 0.07 0.04 4.40 0.06 0.08 0.08 7.92 0.06 0.09 0.12 12.05 0.07 0.09 0.13 12.83 0.07 0.10 0.13 13.23 0.07 0.10 0.14 13.60 
                         

 

        %ch. = % change 
         T1 = แรงหดตัวกอนหยุดกระตุนดวยไฟฟา 
         Tss = แรงหดตัวครั้งแรกหลังหยุดกระตุนเปนเวลา 5, 10, 20, 30, 40 และ 50 วินาที 
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ตารางที่ 42  ผลของแรงหดตัวครั้งแรกของหัวใจหองบนซายของหนูขาวภายหลังหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 1, 2, 5, และ 10 นาที ( กอนให Caffeine ขนาด 10-2 M.) 
 

กอนให Caffeine ขนาด 10-2 M. 
หยุดกระตุน 1 นาที หยุดกระตุน 2 นาที หยุดกระตุน 5 นาที หยุดกระตุน 10 นาที 

NO 
T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. 

1 0.9 1.25 1.39 38.89 0.9 1.1 1.22 22.22 0.9 1.05 1.17 16.67 0.85 1 1.18 17.65 
2 1.2 1.35 1.13 12.5 1.2 1.3 1.08 8.35 1.2 1.275 1.06 6.25 1.25 1.3 1.04 4 
3 0.65 0.875 1.35 34.62 0.65 0.85 1.31 30.77 0.65 0.75 1.15 15.38 0.6 0.7 1.17 16.67 
4 0.65 0.7 1.08 7.69 0.65 0.7 1.08 7.69 0.65 0.65 1.00 0 0.65 0.65 1.00 0 
5 0.95 1.4 1.47 47.37 0.95 1.3 1.37 36.84 0.9 1.25 1.39 38.89 0.9 1.25 1.39 38.89 
6 0.85 1.1 1.29 29.41 0.85 1.025 1.21 20.59 0.85 1 1.18 17.65 0.85 1 1.18 17.65 
7 0.6 1.5 2.50 150 0.6 1.45 2.42 141.67 0.6 1.4 2.33 133.33 0.6 1.35 2.25 125 
8 1.15 1.45 1.26 26.09 1.2 1.5 1.25 25 1.25 1.45 1.16 16 1 1.5 1.50 50 
9 1 1.4 1.40 40 1 1.3 1.30 30 1 1.15 1.15 15 1 1.125 1.13 12.5 

MEAN 0.88 1.23 1.43 42.95 0.89 1.17 1.36 35.90 0.89 1.11 1.29 28.80 0.86 1.10 1.32 31.37 
SD 0.22 0.28 0.42 42.15 0.23 0.27 0.41 40.84 0.23 0.28 0.41 40.58 0.22 0.29 0.38 38.49 

SEM 0.07 0.09 0.14 14.05 0.08 0.09 0.14 13.61 0.08 0.09 0.14 13.53 0.07 0.10 0.13 12.83 
                 

 

                                                         %ch. = % change 
                                                         T1 = แรงหดตัวกอนหยุดกระตุนดวยไฟฟา 
                                                         Tss = แรงหดตัวครั้งแรกหลังหยุดกระตุนเปนเวลา 1, 2, 5, และ 10 นาที 
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ตารางที่ 43  ผลของแรงหดตัวครั้งแรกของหัวใจหองบนซายของหนูขาวภายหลังหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 5, 10, 20, 30, 40 และ 50 วินาที ( หลังให Caffeine  
                       ขนาด 10-2 M.) 
 

หลังให Caffeine ขนาด 10-2 M. 
หยุดกระตุน 5 วินาที หยุดกระตุน 10 วินาที หยุดกระตุน 20 วินาที หยุดกระตุน 30 วินาที หยุดกระตุน 40 วินาที หยุดกระตุน 50 วินาที 

NO 
T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. 

1 0.55 0.6 1.09 9.09 0.5 0.575 1.15 15 0.5 0.575 1.15 15 0.5 0.575 1.15 15 0.45 0.575 1.28 27.78 0.45 0.575 1.28 27.78 
2 0.45 0.5 1.11 11.11 0.4 0.45 1.13 12.5 0.4 0.45 1.13 12.5 0.4 0.45 1.13 12.5 0.4 0.5 1.25 25 0.4 0.5 1.25 25 
3 0.35 0.375 1.07 7.14 0.3 0.35 1.17 16.67 0.275 0.325 1.18 18.18 0.25 0.3 1.20 20 0.25 0.275 1.10 10 0.25 0.25 1.00 0 
4 0.3 0.3 1.00 0 0.3 0.3 1.00 0 0.275 0.275 1.00 0 0.25 0.25 1.00 0 0.25 0.25 1.00 0 0.275 0.275 1.00 0 
5 0.5 0.525 1.05 5 0.5 0.575 1.15 15 0.5 0.575 1.15 15 0.5 0.6 1.20 20 0.525 0.65 1.24 23.81 0.525 0.675 1.29 28.57 
6 0.4 0.4 1.00 0 0.35 0.4 1.14 14.29 0.3 0.35 1.17 16.67 0.25 0.3 1.20 20 0.25 0.3 1.20 20 0.25 0.3 1.20 20 
7 0.4 0.4 1.00 0 0.4 0.4 1.00 0 0.35 0.35 1.00 0 0.3 0.3 1.00 0 0.3 0.3 1.00 0 0.3 0.3 1.00 0 
8 0.45 0.5 1.11 11.11 0.45 0.45 1.00 0 0.4 0.45 1.13 12.5 0.4 0.45 1.13 12.5 0.4 0.5 1.25 25 0.4 0.5 1.25 25 
9 0.4 0.4 1.00 0 0.4 0.4 1.00 0 0.4 0.4 1.00 0 0.4 0.45 1.13 12.5 0.4 0.45 1.13 12.5 0.4 0.45 1.13 12.5 

MEAN 0.42 0.44 1.05 4.83 0.40 0.43 1.08 8.16 0.38 0.42 1.10 9.98 0.36 0.41 1.13 12.50 0.36 0.42 1.16 16.01 0.36 0.43 1.15 15.43 
SD 0.08 0.09 0.05 4.95 0.08 0.09 0.08 7.82 0.09 0.11 0.08 7.70 0.10 0.13 0.08 7.81 0.10 0.15 0.11 10.83 0.10 0.15 0.13 12.51 

SEM 0.03 0.03 0.02 1.65 0.03 0.03 0.03 2.61 0.03 0.04 0.03 2.57 0.03 0.04 0.03 2.60 0.03 0.05 0.04 3.61 0.03 0.05 0.04 4.17 
                         

 

           %ch. = % change 
            T1 = แรงหดตัวกอนหยุดกระตุนดวยไฟฟา 
            Tss = แรงหดตัวครั้งแรกหลังหยุดกระตุนเปนเวลา 5, 10, 20, 30, 40 และ 50 วินาที 
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ตารางที่ 44   ผลของแรงหดตัวครั้งแรกของหัวใจหองบนซายของหนูขาวภายหลังหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 1, 2, 5 และ 10 นาที (หลังให Caffeine ขนาด 10-2 M.) 
 

หลังให Caffeine ขนาด 10-2 M. 
หยุดกระตุน 1 นาที หยุดกระตุน 2 นาที หยุดกระตุน 5 นาที หยุดกระตุน 10 นาที 

NO 
T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. 

1 0.45 0.575 1.28 27.78 0.45 0.575 1.28 27.78 0.45 0.55 1.22 22.22 0.45 0.55 1.22 22.22 
2 0.45 0.5 1.11 11.11 0.45 0.5 1.11 11.11 0.45 0.45 1.00 0 0.45 0.45 1.00 0 
3 0.25 0.25 1.00 0 0.2 0.225 1.13 12.5 0.2 0.2 1.00 0 0.2 0.2 1.00 0 
4 0.25 0.25 1.00 0 0.25 0.25 1.00 0 0.25 0.25 1.00 0 0.25 0.2 0.80 -20 
5 0.55 0.7 1.27 27.27 0.575 0.65 1.13 13.04 0.6 0.7 1.17 16.67 0.55 0.65 1.18 18.18 
6 0.25 0.3 1.20 20 0.25 0.3 1.20 20 0.25 0.35 1.40 40 0.325 0.4 1.23 23.08 
7 0.3 0.3 1.00 0 0.3 0.3 1.00 0 0.35 0.35 1.00 0 0.35 0.35 1.00 0 
8 0.4 0.5 1.25 25 0.45 0.55 1.22 22.22 0.45 0.55 1.22 22.22 0.45 0.55 1.22 22.22 
9 0.45 0.5 1.11 11.11 0.45 0.5 1.11 11.11 0.45 0.5 1.11 11.11 0.45 0.5 1.11 11.11 

MEAN 0.37 0.43 1.14 13.59 0.38 0.43 1.13 13.08 0.38 0.43 1.12 12.47 0.39 0.43 1.09 8.53 
SD 0.11 0.16 0.12 11.86 0.13 0.16 0.09 9.34 0.13 0.16 0.14 14.10 0.11 0.16 0.15 14.66 

SEM 0.04 0.05 0.04 3.95 0.04 0.05 0.03 3.11 0.04 0.05 0.05 4.70 0.04 0.05 0.05 4.89 
                 

 

                                                          %ch. = % change 
                                                           T1 = แรงหดตัวกอนหยุดกระตุนดวยไฟฟา 
                                                           Tss = แรงหดตัวครั้งแรกหลังหยุดกระตุนเปนเวลา 1, 2, 5 และ 10 นาที 
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ตารางที่ 45  ผลของแรงหดตัวครั้งแรกของหัวใจหองบนซายของหนูขาวภายหลังหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 5, 10, 20, 30, 40 และ 50 วินาที  
                                      ( กอนให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.) 
 

กอนให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
หยุดกระตุน 5 วินาที หยุดกระตุน 10 วินาที หยุดกระตุน 20 วินาที หยุดกระตุน 30 วินาที หยุดกระตุน 40 วินาที หยุดกระตุน 50 วินาที 

NO 
T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. 

1 1.25 1.65 1.32 32 1.2 1.925 1.60 60.42 1.2 2.025 1.69 68.75 1.2 2.025 1.69 68.75 1.1 2.05 1.86 86.36 1.1 2.05 1.86 86.36 
2 0.625 0.775 1.24 24 0.6 0.85 1.42 41.67 0.6 0.9 1.50 50 0.6 0.9 1.50 50 0.6 0.925 1.54 54.17 0.6 0.9 1.50 50 
3 0.85 1.15 1.35 35.29 0.825 1.3 1.58 57.58 0.85 1.4 1.65 64.71 0.8 1.45 1.81 81.25 0.8 1.4 1.75 75 0.8 1.35 1.69 68.75 
4 1.25 1.55 1.24 24 1.25 1.65 1.32 32 1.25 1.8 1.44 44 1.25 1.825 1.46 46 1.2 1.825 1.52 52.08 1.2 1.8 1.50 50 
5 1.05 1.4 1.33 33.33 1.05 1.6 1.52 52.38 1.05 1.65 1.57 57.14 1.05 1.65 1.57 57.14 1.05 1.625 1.55 54.76 1.05 1.6 1.52 52.38 
6 1.2 1.4 1.17 16.67 1.2 1.65 1.38 37.5 1.2 1.65 1.38 37.5 1.2 1.85 1.54 54.17 1.2 1.8 1.50 50 1.15 1.8 1.57 56.52 
7 0.6 0.75 1.25 25 0.6 0.85 1.42 41.67 0.6 0.875 1.46 45.83 0.6 0.9 1.50 50 0.6 0.9 1.50 50 0.6 0.875 1.46 45.83 
8 0.9 1.025 1.14 13.89 0.9 1.1 1.22 22.22 0.9 1.125 1.25 25 0.9 1.1 1.22 22.22 0.9 1.05 1.17 16.67 0.9 1.05 1.17 16.67 
9 0.4 0.55 1.38 37.5 0.4 0.55 1.38 37.5 0.4 0.6 1.50 50 0.4 0.625 1.56 56.25 0.4 0.625 1.56 56.25 0.4 0.6 1.50 50 

MEAN 0.90 1.14 1.27 26.85 0.89 1.28 1.43 42.55 0.89 1.34 1.49 49.21 0.89 1.37 1.54 53.98 0.87 1.36 1.55 55.03 0.87 1.34 1.53 52.95 
SD 0.31 0.39 0.08 8.25 0.31 0.46 0.12 12.34 0.31 0.48 0.13 13.45 0.31 0.50 0.16 16.13 0.29 0.50 0.19 19.08 0.28 0.50 0.19 18.61 

SEM 0.10 0.13 0.03 2.75 0.10 0.15 0.04 4.11 0.10 0.16 0.04 4.48 0.10 0.17 0.05 5.38 0.10 0.17 0.06 6.36 0.09 0.17 0.06 6.20 
                         

 

          %ch. = % change 
           T1 = แรงหดตัวกอนหยุดกระตุนดวยไฟฟา 
           Tss = แรงหดตัวครั้งแรกหลังหยุดกระตุนเปนเวลา 5, 10, 20, 30, 40 และ 50 วินาที 
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ตารางที่ 46  ผลของแรงหดตัวครั้งแรกของหัวใจหองบนซายของหนูขาวภายหลังหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 1, 2, 5 และ 10 นาที ( กอนให CU763-16-04 ขนาด  
                       10-5 M.) 
 

กอนให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
หยุดกระตุน 1 นาที หยุดกระตุน 2 นาที หยุดกระตุน 5 นาที หยุดกระตุน 10 นาที 

NO 
T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. 

1 1.05 2 1.90 90.48 1.05 1.9 1.81 80.95 1.05 1.8 1.71 71.43 1 1.75 1.75 75 
2 0.6 0.875 1.46 45.83 0.55 0.8 1.45 45.45 0.5 0.75 1.50 50 0.5 0.7 1.40 40 
3 0.75 1.375 1.83 83.33 0.7 1.3 1.86 85.71 0.725 1.25 1.72 72.41 0.65 1.25 1.92 92.31 
4 1.15 1.8 1.57 56.52 1.15 1.75 1.52 52.17 1.1 1.65 1.50 50 1.05 1.6 1.52 52.38 
5 1.05 1.6 1.52 52.38 1.05 1.4 1.33 33.33 1 1.4 1.40 40 0.95 1.35 1.42 42.11 
6 1.15 1.8 1.57 56.52 1.1 1.75 1.59 59.09 1.05 1.65 1.57 57.14 0.9 1.525 1.69 69.44 
7 0.6 0.85 1.42 41.67 0.6 0.85 1.42 41.67 0.6 0.8 1.33 33.33 0.6 0.75 1.25 25 
8 0.9 1.05 1.17 16.67 0.9 0.95 1.06 5.56 0.85 0.85 1.00 0 0.8 0.8 1.00 0 
9 0.4 0.6 1.50 50 0.4 0.55 1.38 37.5 0.4 0.55 1.38 37.5 0.4 0.55 1.38 37.5 

MEAN 0.85 1.33 1.55 54.82 0.83 1.25 1.49 49.05 0.81 1.19 1.46 45.76 0.76 1.14 1.48 48.19 
SD 0.27 0.50 0.22 21.88 0.28 0.49 0.25 24.52 0.26 0.46 0.22 22.04 0.23 0.44 0.28 27.87 

SEM 0.09 0.17 0.07 7.29 0.09 0.16 0.08 8.17 0.09 0.15 0.07 7.35 0.08 0.15 0.09 9.29 
                 

 

                                                           %ch. = % change 
                                                            T1 = แรงหดตัวกอนหยุดกระตุนดวยไฟฟา 
                                                            Tss = แรงหดตัวครั้งแรกหลังหยุดกระตุนเปนเวลา 1, 2, 5 และ 10 นาที 
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ตารางที่ 47   ผลของแรงหดตัวครั้งแรกของหัวใจหองบนซายของหนูขาวภายหลังหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 5, 10, 20, 30, 40 และ 50 วินาที  
                                       ( หลังให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M.) 
 

หลังให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
หยุดกระตุน 5 วินาที หยุดกระตุน 10 วินาที หยุดกระตุน 20 วินาที หยุดกระตุน 30 วินาที หยุดกระตุน 40 วินาที หยุดกระตุน 50 วินาที 

NO 
T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. 

1 2 2.175 1.09 8.75 2.05 2.2 1.07 7.32 2.05 2.25 1.10 9.76 1.95 2.25 1.15 15.38 1.875 2.2 1.17 17.33 1.75 2.15 1.23 22.86 
2 0.9 1 1.11 11.11 0.9 1.05 1.17 16.67 0.9 1.05 1.17 16.67 0.9 1.025 1.14 13.89 0.85 1 1.18 17.65 0.85 0.95 1.12 11.76 
3 1.2 1.375 1.15 14.58 1.175 1.4 1.19 19.15 1.15 1.45 1.26 26.09 1.075 1.45 1.35 34.88 0.975 1.4 1.44 43.59 0.925 1.4 1.51 51.35 
4 1.6 1.825 1.14 14.06 1.6 1.875 1.17 17.19 1.6 1.9 1.19 18.75 1.55 1.875 1.21 20.97 1.5 1.85 1.23 23.33 1.45 1.85 1.28 27.59 
5 1.4 1.65 1.18 17.86 1.45 1.7 1.17 17.24 1.475 1.775 1.20 20.34 1.4 1.75 1.25 25 1.3 1.7 1.31 30.77 1.2 1.65 1.38 37.5 
6 1.5 1.75 1.17 16.67 1.5 1.85 1.23 23.33 1.45 1.9 1.31 31.03 1.4 1.9 1.36 35.71 1.25 1.875 1.50 50 1.15 1.85 1.61 60.87 
7 0.75 0.85 1.13 13.33 0.75 0.9 1.20 20 0.75 0.9 1.20 20 0.7 0.9 1.29 28.57 0.65 0.875 1.35 34.62 0.6 0.85 1.42 41.67 
8 1.05 1.15 1.10 9.52 1.05 1.2 1.14 14.29 1 1.2 1.20 20 0.95 1.15 1.21 21.05 0.9 1.1 1.22 22.22 0.85 1.075 1.26 26.47 
9 0.55 0.575 1.05 4.55 0.55 0.6 1.09 9.03 0.55 0.675 1.23 22.73 0.55 0.65 1.18 18.18 0.5 0.625 1.25 25 0.5 0.625 1.25 25 

MEAN 1.22 1.37 1.12 12.27 1.23 1.42 1.16 16.03 1.21 1.46 1.21 20.60 1.16 1.44 1.24 23.74 1.09 1.40 1.29 29.39 1.03 1.38 1.34 33.90 
SD 0.46 0.52 0.04 4.20 0.47 0.53 0.05 5.11 0.47 0.53 0.06 5.92 0.45 0.54 0.08 7.95 0.43 0.53 0.11 11.44 0.40 0.53 0.15 15.38 

SEM 0.15 0.17 0.01 1.40 0.16 0.18 0.02 1.70 0.16 0.18 0.02 1.97 0.15 0.18 0.03 2.65 0.14 0.18 0.04 3.81 0.13 0.18 0.05 5.13 
                         
 

      %ch. = % change 
       T1 = แรงหดตัวกอนหยุดกระตุนดวยไฟฟา 
       Tss = แรงหดตัวครั้งแรกหลังหยุดกระตุนเปนเวลา 5, 10, 20, 30, 40 และ 50 วินาที 
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ตารางที่ 48  ผลของแรงหดตัวครั้งแรกของหัวใจหองบนซายของหนูขาวภายหลังหยุดกระตุนดวยไฟฟาเปนเวลา 1, 2, 5, และ 10 วินาที (หลังให CU763-16-04 ขนาด 
                      10-5 M.) 
 

หลังให CU763-16-04 ขนาด 10-5 M. 
หยุดกระตุน 1 นาที หยุดกระตุน 2 นาที หยุดกระตุน 5 นาที หยุดกระตุน 10 นาที 

NO 
T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. T1 Tss T1/Tss %ch. 

1 1.6 2.1 1.31 31.25 1.45 1.975 1.36 36.21 1.35 1.7 1.26 25.93 1.2 1.5 1.25 25 
2 0.75 0.9 1.20 20 0.7 0.85 1.21 21.43 0.6 0.75 1.25 25 0.5 0.7 1.40 40 
3 0.9 1.4 1.56 55.56 0.825 1.325 1.61 60.61 0.725 1.25 1.72 72.41 0.65 1.25 1.92 92.31 
4 1.35 1.825 1.35 35.19 1.3 1.8 1.38 38.46 1.25 1.6 1.28 28 1.2 1.6 1.33 33.33 
5 1.1 1.65 1.50 50 1 1.575 1.58 57.5 0.9 1.4 1.56 55.56 0.8 1.3 1.63 62.5 
6 1.1 1.85 1.68 68.18 1.05 1.75 1.67 66.67 0.95 1.6 1.68 68.42 0.85 1.5 1.76 76.47 
7 0.6 0.85 1.42 41.67 0.6 0.8 1.33 33.33 0.55 0.75 1.36 36.36 0.45 0.7 1.56 55.56 
8 0.8 1.075 1.34 34.38 0.8 1 1.25 25 0.75 0.85 1.13 13.33 0.75 0.85 1.13 13.33 
9 0.5 0.6 1.20 20 0.45 0.575 1.28 27.78 0.4 0.5 1.25 25 0.35 0.525 1.50 50 

MEAN 0.97 1.36 1.40 39.58 0.91 1.29 1.41 40.78 0.83 1.16 1.39 38.89 0.75 1.10 1.50 49.83 
SD 0.36 0.53 0.16 16.08 0.32 0.51 0.17 16.65 0.32 0.45 0.21 21.23 0.30 0.41 0.25 25.06 

SEM 0.12 0.18 0.05 5.36 0.11 0.17 0.06 5.55 0.11 0.15 0.07 7.08 0.10 0.14 0.08 8.35 
                 

 

                                                          %ch. = % change 
                                                          T1 = แรงหดตัวกอนหยุดกระตุนดวยไฟฟา 
                                                          Tss = แรงหดตัวครั้งแรกหลังหยุดกระตุนเปนเวลา 1, 2, 5 และ 10 นาที 
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นางสาวอังกาบ แสนยันต เกิดเมื่อวันที่ 4 มิถุนายน 2517 จังหวัดมหาสารคาม สําเร็จการศึกษา
ปริญญาตรีพยาบาลศาสตรบัณฑิต จากมหาวิทยาลัยมหิดล เมื่อปการศึกษา 2540 และไดศึกษาตอระดับปริญญาโท 
หลักสูตรวิทยาศาสตรมหาบัณฑิตสหสาขาวิชาสรีรวิทยา บัณฑิตวิทยาลัย จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย เมื่อปการ
ศึกษา 2542 ปจจุบันปฏิบัติงานในตําแหนงพยาบาลประจําการ ที่หอผูปวยผะอบ  6 สูงอายุและสามัญทั่วไป 
โรงพยาบาลศิริราช 
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