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Ethanol extract of Butea superba was prepared . Thin layer chromatography 
(TLC) characterizing pattern of compounds in the ethanol extract of Butea superba  was 
performed to obtain TLC fingerprint .To assess the vasodilating effect and mode of 
action of Butea superba extract (BSE) , isolated human umbilical vein was used.         
The effect was first studied whether its action was endothelium – mediated. The strips of 
isolated vein with or without endothelium were induced contraction with KCl. Nitric oxide 
synthase (NOS) inhibitor, Cyclooxygenase (COX) inhibitor and Potassium channel 
blocking agent are used in separated experiments with the same procedure as 
mentioned above in order to confirm the role of these mediators in producing 
vasodilating effect of Butea superba extract. The results showed inhbibitory effect of 
Butea superba extract on KCl (high concenteation)  and histamine - induced vascular 
contraction.The inhibitory effect of the extract showed time and concentration - dependent
manners. Moreover, the inhibitory effect of BSE required endothelium function.  This study 
indicated that  the vasodilating effects of BSE involved the EDRFs and EDHFs. There are 
at least 3 pathways of EDRFs and EDHFs such as Nitric oxide (NO) , Prostacyclin (PGI2) 
and Endothelium-Derived Hyperpolarizing Factors (EDHFs) involved in the inhibitory 
action of BSE. Whereas Butea superba extract was unable to inhibit the  5-HT - induced  
vascular  contraction.
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บทที่ 1

บทนํา

ความสําคัญและที่มาของปญหา

ในปจจุบัน ประชาชนชาวไทย และทั่วโลก ไดเร่ิมใหความสนใจกับสุขภาพของตนเอง   
มากขึ้น วิธีการจัดการกับการเจ็บปวย ไดเปลี่ยนรูปแบบเปนการคืนสูธรรมชาติมากยิ่งขึ้น และ   
เกิดกระแสนิยมการใชผลิตภัณฑจากธรรมชาติมากขึ้น รวมทั้งการกลับมาใชสมุนไพรในการรักษา    
ดังนั้นสมุนไพรจึงเปนสิ่งที่ไดรับความสนใจ ไมวาจะเปนการคนควาหายาใหม ที่อาจจะนํามาใชใน
การรักษาหรือใชเปนอาหารเสริมและเครื่องสําอาง นอกจากนี้ในสวนของรัฐเองก็ใหความสําคัญใน
การศึกษาและพัฒนาการแพทยแผนไทยมากขึ้น โดยเริ่มมีการบรรจุนโยบายเกี่ยวกับสมุนไพรลงใน
แผนพัฒนาเศรษฐกิจและสังคมแหงชาติ ฉบับที่ 4 สืบเนื่องตอมาจนกระทั่งถึงแผนพัฒนา
เศรษฐกิจและสังคมแหงชาติ ฉบับที่ 9  ( พ.ศ. 2545 – 2549) โดยแผนพัฒนาสุขภาพแหงชาติ 
ฉบับที่ 9  ซึ่งรองรับแผนพัฒนาเศรษฐกิจและสังคมแหงชาติ ฉบับที่ 9  ไดมีการบรรจุเปน         
ยุทธศาสตร  เพื่อเรงสรางระบบบริหารจัดการความรูและภูมิปญญาเพื่อสุขภาพ ดวยการสงเสริม
การวิจัยและพัฒนาการแพทยแผนไทย สมุนไพร และภูมิปญญาทองถิ่น ดานสุขภาพ                  
ใหมีมาตรฐานเปนที่ยอมรับ สามารถที่จะใชประโยชน ทั้งในระบบบริหารสุขภาพและในระดับ    
การดแูลสุขภาพตนเอง และใหสามารถคุมครองสิทธิทางปญญาของไทยได (1)  

การรูจักนําเอาพืชสมุนไพรที่ใชรับประทานเปนอาหาร มาใชในการปองกันและรักษา         
โรคตาง ๆ  ไดกระทํากันมาเปนเวลานานแลว  โดยอาศัยจากคําบอกเลาสืบตอกันมา หรือจากตํารา
แพทยแผนโบราณ  แตอยางไรก็ตามการศึกษาวิจัยเกี่ยวกับ คุณสมบัติทางเคมี ฤทธิ์ทาง           
เภสัชวิทยา และ ความปลอดภัยในการนําสมุนไพรมาใช นับวายังมีนอยมาก ดังนั้นการวิจัย    
เกี่ยวกับประสิทธิภาพ (efficacy) ในการรักษาโรคของสมุนไพรไทยจึงมีความสําคัญอยางยิ่ง      
เพื่อเปนหลักฐานทางวิทยาศาสตร  เพื่อรองรับการศึกษาวิจัยแบบครบวงจร อันตองประกอบดวย          
การศึกษาวิจัยทางพฤกษศาสตร ไดแกการตรวจพิสูจนเอกลักษณทั้งมหภาค และจุลภาค         
เพือ่พสูิจนยนืยนั วงค (Family) & ชนดิ (species)  ตลอดจนการเพาะปลกู  การเกบ็เกีย่ว  การขยายพนัธุ
การศึกษาทางเคมี เกี่ยวกับองคประกอบ และสูตรโครงสรางของสารบริสุทธิ์ การศึกษาเกี่ยวกับ
ความเปนพิษ  การศึกษาฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา เภสัชจลนศาสตร เภสัชอุตสาหกรรม และการศึกษา
ทางคลินิก  เพื่อที่จะไดพัฒนาเปนยาแผนปจจุบัน



2
กวาวเครือ เปนหนึ่งในจํานวนสมุนไพรไทยหลายชนิด ซึ่งกําลังไดรับความสนใจ            

จากประชาชนทั่วไปและนักวิจัย  ในการแพทยแผนไทยไดมีการใชกวาวเครือเปนสมุนไพรสําคัญ      
ตัวหนึ่งมาตั้งแตโบราณ มีสรรพคุณสําคัญที่ไดมีการบันทึกไว ในตํารายาหัวกวาวเครือ              
ของหลวงอนุสารสุนทร  กลาววา คนออนเพลีย ผอมแหง แรงนอย นอนไมหลับ กินไมได             
กินกวาวเครือ 20-30 วัน  โรคออนเพลียหายสิ้น นอนหลับสบาย เดินไปมาไดปกติ                     
เปนยาอายุวัฒนะ บํารุงโลหิต บํารุงสมอง บํารุงกําลัง (2)   กวาวเครือจัดเปนพืชตระกูลถั่ว            
พบมากตามปาเบญจพรรณ ทางภาคเหนือ  กวาวเครือที่พบในประเทศไทย เทาที่มีรายงานพบวา 
มี 4 ชนิดดวยกันคือ 1) กวาวเครือขาว (Pueraria mirifica)  2) กวาวเครือแดง (Butea superba)  
3) กวาวเครือมอ 4) กวาวเครือดํา (ชนิดที่ 3 และ4 ไมปรากฏชื่อวิทยาศาสตร )  นอกจากนี้ยังมี  
รายงานอื่น ๆ ที่ระบุวา มีกวาวเนื้อ(กวาวจิ๊น) และกวาวขนอีกดวย (3)  

ในปจจุบันเราทราบวา กวาวเครือขาว มีสารที่มีฤทธิ์เหมือนฮอรโมนเพศหญิงเรียก 
phytoestrogen  สามารถขยายทรวงอก  บํารุงผิวพรรณ  ซึ่งเปนที่นาสนใจอยางยิ่ง                     
และกวาวเครือแดงเปนกวาวอีกประเภทหนึ่งที่กําลังไดรับความสนใจในสรรพคุณที่เชื่อวา 
กวาวเครือแดงสามารถเพิ่มสมรรถภาพทางเพศของเพศชาย เปรียบเทียบไดเชนเดียวกับ Sildenafil 
Citrate (Viagra®)  ซึ่งเปนยารักษาอาการเสื่อมสมรรถภาพทางเพศที่ทั่วโลกยอมรับกันดี  ทําให
กวาวทั้ง 2 ชนิด เปนสมุนไพรที่นาจะไดรับความสนใจคอนขางสูง ในปจจุบันไดมีหลายบริษัท
พยายามผลิตสมุนไพรทั้งสองชนิดออกมาจําหนายเปนจํานวนมาก ทั้งที่ยังไมมีขอมูลทาง       
วิทยาศาสตรมารองรับเพียงพอ การศึกษาวิจัยเกี่ยวกับกวาวเครือขาวในดานตาง ๆ มีคอนขางมาก 
ทั้งการออกฤทธิ์ และพิษวิทยา แตขอมูลการศึกษาที่จะเปนหลักฐานทางวิทยาศาสตรรองรับ
สรรพคุณของกวาวเครือแดงมีคอนขางนอย   โดยเฉพาะอยางยิ่ง การศึกษาดานเภสัชวิทยายังมี
ขอมูลไมเพียงพอที่จะยืนยันการออกฤทธิ์ของสมุนไพรดังกลาว การศึกษาฤทธิ์และการออกฤทธิ์
ของกวาวเครือแดงจะทําใหไดขอมูลสนับสนุนเพื่อสามารถใชเปนแนวทางในการศึกษาอื่น ๆ ตอไป 
เพื่อที่จะนําไปสูการพัฒนาอยางครบวงจรเพื่อใหสามารถนํามาใชประโยชนในการรักษาโรคได
อยางถูกตองและปลอดภัย และอาจจะนําไปสูการพัฒนายาใหม (New drug) ตอไป

จากขอมูลสนับสนุนเบื้องตนเกี่ยวกับสรรพคุณและการนํากวาวเครือแดงมาใช   ซึ่งมี  
ความ เกี่ ย วข อ งกั บฤทธิ์ ก า รคลายตั วของหลอด เลื อด  จึ งทําให เ กิ ดความสนใจว า                 
กวาวเครือแดงนาจะมีฤทธ์ิขยายหลอดเลือดได ผูวิจัยจึงสนใจที่จะทําการศึกษาฤทธิ์และกลไก   
การออกฤทธิ์ดังกลาว   โดยใชตัวอยางในการศึกษาเปนหลอดเลือดดําจากสายสะดือมนุษย    
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เนื่องจากวาเปนหลอดเลือดของมนุษย  ซึ่งจะทําใหผลการศึกษาที่ไดสามารถนํามาใช           
ขยายผลในมนุษยได

วัตถุประสงคของงานวิจัย(Objective)

1. เพื่อศึกษาวาสารสกัดกวาวเครือแดงมีผลในการขยายหลอดเลือดหรือไม
2. เพื่อศึกษาวาการออกฤทธิ์ของกวาวเครือแดงออกฤทธิ์ผาน Endothelial cell และผาน         

การสรางสารที่มีฤทธิ์ขยายหลอดเลือดที่สรางโดย Endothelial cell (Endothelium Derived 
Relaxing Factors) เชน  Nitric oxide , Prostacyclin  หรือไม

ประโยชนที่คาดวาจะไดรับจากงานวิจัย

เปนขอมูลทางเภสัชวิทยาพื้นฐานอธิบายการออกฤทธิ์และกลไกการออกฤทธิ์ของสารสกัด
กวาวเครือแดงตอหลอดเลือด  และจะยืนยัน Efficacy ของกวาวเครือแดง เพื่อศึกษาตอไปในข้ัน
ตอนกอนคลินิกและขั้นตอนคลินิก

คําสําคัญ (Key word)

Butea superba
Endothelium-Derived Relaxing Factor (EDRF)
Human umbilical vein
Endothelium-Derived Hyperpolarizing Factor (EDHF)



บทที่ 2

เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ

กวาวเครือแดง

กวาวเครอืแดง มชีือ่ทางวทิยาศาสตร Butea superba Roxb. เปนพชืในวงค Leguminasae (4)       มี
ชื่อทองถิ่นที่เรียกกันไดแก กวาวเครือ จานเครือ ตานจอมทอง โพตะกุ โพมือ ทองเครือ จอมทอง 
ลักษณะทางพฤกษศาสตร เปนไมเถาเนื้อแข็ง เลื้อยพาดพันตนไมใหญอ่ืน ๆ มีใบยอย 3 ใบ    
คลายใบทองหลาง ใบบาง มน ปลายใบสอบแหลม ดอกคลายดอกแค สีเหลืองทองอราม         
เวลาออกดอกจะทําการผลัดใบ หัวกวาวเครือแดงเปนหัวใตดิน มีลักษณะยาวคลายมันสัมปะหลัง      
(ดังรูปที่ 1) ผาดูขางในจะมีสีคอนขางเหลือง และเมื่อทิ้งไวจะเปนสีน้ําตาล หัวประกอบดวย       
เม็ดแปง และยางในหัวมีสีแดงดังสีเลือดสด  (4 ,5)

รูปที่ 1 แสดงลักษณะหัวกวาวเครือแดง
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การกระจายของพชื  พบไดทางภาคเหนอื ตะวนัออกเฉยีงเหนอื ตะวนัออก (6)  การขยายพนัธุ

สามารถขยายพันธุไดโดยการเพาะเมล็ด แยกหัว ถอดราก ตัดชํา และปจจุบันสามารถขยายพันธุ
ไดดวยการเพาะเลี้ยงเนื้อเยื่ออีกดวย (7)

สรรพคณุในตาํราแพทยแผนไทยเทาทีม่รีะบไุว กลาววา รากและใบทาํใหนอนหลบัและเสพตดิ ลํา
ตนแกลม อัมพาต  เปลอืกแกปวดฟน ขบัเสมหะ  แกไข  ผลแกพยาธ ิ จกุเสยีด  ลงทอง   แกสะพัน้ เจริญไฟ
ธาต ุ รับประทานเปนยาอายวุฒันะ บาํรุงกาํลงั บาํรุงเนือ้ใหเจริญ ทาํใหเลอืดคัง่เตงทีม่ดลกู    และบาํรุง
อวยัวะสบืพนัธุใหเจรญิ  ถารับประทานมากจะมนึเมาและเปนพษิ (2 , 6)

งานวิจัยที่เกี่ยวของ

จาการศกึษาองคประกอบของ สารสกดักวาวเครอืแดง  โดยการกลัน่ Reflux ดวย 95 % alcohol
เปนเวลา 6 ชั่วโมง แลวแยกสารเคมี จะพบ Butein และ Butin ในสารสกัดกวาวเครือแดง (8)      
และการสกัดดวยการแช methanol พบวา องคประกอบทางเคมีในหัวกวาวเครือแดง                 
ประกอบดวย  กรดอินทรียโซตรง 5 ชนิด คือ Dodecosanic acid [CH3-(CH2)19-CH2-COOH], 
Tricosanic acid [CH3-(CH2)20-CH2-COOH] , Tetracosanic acid [CH3-(CH2)21-CH2-COOH] , 
Pentacosanic acid [CH3-(CH2)22-CH2-COOH] , Hexacosanic acid [CH3-(CH2)23-
CH2-COOH]  สเตอรอยด  3 ชนิดคือ  Campesterol , Stigmasterol , β-sitosterol                          
สเตอรอยดไกลโคไซด 2 ชนดิคอื β-sitosteryl-3-O-β-D-glucopyranoside และ Stigmasteryl-3-
O-β-D-glucopyranoside ฟลาโวนอยด  คือ 3,7,5’-trihydroxy-4’-methoxyflavone และ     
ฟลาโวนอยดไกลโคไซด คือ 4’-methoxyfisetin-7-O-β-D-glucopyranoside สูตรโครงสรางสาร
เคมีที่พบแสดงดังรูปที่  2 (9)  และเมื่อนํา ฟลาโวนอยด และ ฟลาโวนอยดไกลโคไซด มาศึกษา
พบวามีฤทธิ์ยับยั้ง cAMP phosphodiesterase (10) สอดคลองกับการศึกษากวาวเครือแดงที่
สกัดดวยเอทานอล พบวาที่ความเขมขน 200 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร มีฤทธิ์ยับยั้ง cAMP 
phosphodiesterase มากกวา 50 เปอรเซน็ต และนาํมาทาํการสกดัแยกคอลมันโครมาโตกราฟฟ 
สามารถแยกองคประกอบได 9 สวน และมี 8 สวนใน 9 สวน ที่แสดงฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของ
cAMP phosphodiesterase และทราบสารที่ออกฤทธิ์ 1 ชนิด คือ 3,7,5’-trihydroxy-4’-
methoxyflavone (11)
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รูปที่ 2 แสดงสูตรโครงสรางขององคประกอบทางเคมีของหัวกวาวเครือแดง(8,9)
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ผงกวาวเครือแดง 0.06 กรัมละลายน้ํามีความเปนพิษตอหนูถีบจักร (12)  ใหผงของหัว

กวาวเครือแดงแกหนูแรทพันธุ Wistar  ทางปากเปนเวลา 6 เดือน  พบวา ขนาด 10 มก/กก/วัน ไมมี
ผลทําใหเกิดพยาธิสภาพของหนู แต ผงกวาวเครือแดง ขนาด 250 มก/กก/วัน ขึ้นไป มีผลทําใหเกิด
พยาธิสภาพของอวัยวะภายในของหนูโดยเฉพาะที่ตับ (13)   

ขณะเดยีวกนักวาวเครอืแดงบรรจแุคบซลูทีจ่าํหนายในจงัหวดัเชยีงใหม เมือ่ใหแกหนเูพศผู 
เปนเวลานาน 6 เดือน ไมมีผลตอ เลือด ตับ ไต อวัยวะสืบพันธุ และอวัยวะภายในที่สําคัญ          
แตปริมาณของเสปรมเพิ่มข้ึน  ซึ่งกลุมที่ใหกวาวเครือแดงขนาด 5 มก/กก/วัน และกลุมที่ใหน้ําเกลือ 
จะพบเสปรมทีผ่ดิปกตมิากกวาในกลุมใหกวาวเครอืแดงขนาด 100 มก/กก/วนั และ กลุมควบคมุ  (14)   

เมื่อใหกวาวเครือแดงในหนู นาน 90 วัน  ในหนูเพศเมียไมพบพิษกึ่งเรื้อรัง  แตในหนูเพศผู 
กวาวเครือแดงขนาดตั้งแต 150 มก/กก/วัน จะทําใหมีการเปลี่ยนแปลงทางสรีรวิทยา และ       
ระดับฮอรโมนที่เกี่ยวของกับการสืบพันธุ (15 ,16 )

ใบกวาวเครอืแดง มคีวามเขมขนสงูสดุทีท่าํใหเกดิการตาย 0 เปอรเซน็ต (LD0) คอื 1,000 ppm
หรือ 0.1% และ ความเขมขนต่ําสุดที่ทําใหเกิดการตาย 100 เปอรเซ็นต (LD100) คือ 10,000 ppm 
หรือ 1 % (17)    

เมื่อใหดอกขนาด 10 ก/กก โดยการกรอกทางปากหรือการฉีดใตผิวหนังจะไมเกิดพิษ     
ตอหนูถีบจักร (18)  และดอกกวาวเครือแดง 0.01 กรัม  ไมมีผลทางเภสัชวิทยาตอ ลําไสสวน Ileum 
ของหนูตะเภา  ไมมีผลตอระบบหัวใจและหลอดเลือดสุนัข และไมมีผลลดไขในกระตายอีกดวย (19)    

หัวแหง หัวสด เปลือกแหง เปลือกสด ของกวาวเครือแดงสามารถทําให ความดันของ 
Intracavernous  ในหนูเพิ่มข้ึน โดยเฉพาะ หัวแหง ใหผลแรงที่สุด (20)  นอกจากนั้น ฟลาโวนอยด
ไกลโคไซด ที่ไดจากลําตนของกวาวเครือแดงยังมีฤทธิ์ ตานจุลชีพ (Antimicrobial activity)         
ทั้งในกลุมเชื้อราและแบคทีเรีย (21)
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การควบคุมแรงตึงตัวของหลอดเลือด(22,23)

ในปจจุบันเปนที่ทราบกันดีวาระบบไหลเวียนโลหิตจะเกิดการไหลเวียนโลหิตไปทั่วรางกาย
ตองอาศัยการบีบตัวของหลอดเลือดโดยเกิดเนื่องจากการหดตัวและคลายตัวของกลามเนื้อเรียบ
ภายในหลอดเลือดนั่นเอง ซึ่งการหดตัวของกลามเนื้อเรียบของหลอดเลือด (Vascular smooth 
muscle) เกีย่วของโดยตรงกบัปริมาณแคลเซยีมภายในเซลล ([Ca2+]) และความไวของ Contractile 
element ตอแคลเซียม ในการตอบสนองตอการเปลี่ยนแปลงสภาพแวดลอมภายในเซลล            
อันเกิดจากสารตาง ๆ ไดแก สารสื่อประสาท (เชน Norepinephrine) สารจากเยื่อบุหลอดเลือด 
หรือ ฮอรโมน เปนตน

การควบคมุแคลเซยีมอสิระภายในเซลลของกลามเนือ้เรียบขึน้กบั 2 ปจจยั คอื  การเขาเซลล
กลามเนื้อ เ รียบและการออกจากเซลลกลามเนื้อ เ รียบของแคลเซียม  ผานเยื่อหุม เซลล
(Plasma membrane)  การเขาเซลลของแคลเซียมมีทั้งแบบ อาศัย Leak mechanism หรือ 
Resting influx เขามาแลวเก็บสะสมอยูภายใน Sarcoplasmic reticulum เปนสวนใหญ และอีก
บางสวนจะเก็บสะสมใน Mitochondria ซึ่งการแพรผานของแคลเซียมแบบนี้จะถูกเก็บสะสมไว
และไมทําใหแคลเซียมภายในเซลลเพิ่มข้ึนโดยตรง จนกระทั่ง เกิดการกระตุน จึงจะปลดปลอย
แคลเซียมอิสระออกมาภายใน Cytoplasm นอกจากการ Leak เขาเซลลแลว แคลเซียมสามารถ
ผานเขาเซลลไดทาง  Voltage-gated calcium channels (VOC) ซึ่งเมื่อมีการเปลี่ยนแปลง Action 
potential        ที่ผนงัเซลล แลวเกดิ Depolarization ทาํให Channels เปดออก แคลเซยีมจะผานเขา
เซลลได             อีกทางหนึง่ โดยจะผานเขามาทาง Receptor-operated channels (ROC) ซึ่งมีสาร
มากระตุน      ไดแก สารกลุมที่ทําใหหลอดเลือดหดตัว  (Norepinephrine , Acetylcholine , 
Serotonin , Histamine ) มาจับกับ Receptor ที่เฉพาะเจาะจงกับสารนั้น ๆ เกิดการสราง 
Second messengers ที่ไปกระตุนให Receptor-operated channels เปดออก แคลเซยีมจากภาย
นอกเคลือ่นทีเ่ขาสูเซลลได ในขณะเดยีวกนั แคลเซียมก็สามารถเคลื่อนที่ผานออกไปจากเซลลไดโดย
อาศัยเสนทาง Na+ / Ca2+ -ATPase  และ Na+ / Ca2+  exchanger



9
ความสัมพันธระหวางปริมาณแคลเซียมกับการหดตัวของกลามเนื้อเรียบ

การหดตัวของกลามเนื้อเรียบเกิดจากการเพิ่มข้ึนของแคลเซียมภายในเซลล หรือ ความไว
ในการตอบสนองของ myofilament ตอแคลเซียมเพิ่มสูงขึ้น โดยปริมาณของแคลเซียมสามารถ    
ที่จะเพิ่มข้ึนไดจาก        
1. การกระตุน receptor ที่ไปกระตุน Phospholipase C (PLC)  ใหเกิดการสราง Inositol

triphosphate (IP3) จาก Phospholipid (PL)  ทําหนาที่กระตุนการหลั่งแคลเซียมออกมาจาก 
Sarcoplasmic reticulum

2. เมื่อ Action potential ของผนังเซลลเปลี่ยนแปลง เกิด Depolarization ทําให VOC  เปดออก
แลวแคลเซียมจากภายนอกเคลื่อนที่ผานเขามา

3. มีตัวมากระตุนที่ Receptor ที่สงผลให ROC  เปดยอมใหแคลเซียมเคลื่อนที่เขาเซลล

ทั้งสามเสนทางจะทําใหปริมาณแคลเซียมอิสระภายในเซลลเพิ่มสูงขึ้น แคลเซียมจะไปจับ 
Calmodulin กลายเปน Calcium-calmodulin complex  กระตุน Myosin light chain kinase 
(MLCK) ใหเกิด Phosphorylate กับ Myosin light chain แลวจับตัวกับ Actin  สงผลใหเกิด    
การหดตัวของ Myofilament  หลอดเลือดจึงเกิดการหดตัว นอกจากนั้นการหดตัวจะยังสามารถ
เกิดขึ้นหาก Activity ของ Myosin phosphatase ลดลง ทําให Sensivity ตอการเปลี่ยนแปลงของ
แคลเซียมเพิ่มข้ึน  เนื่องจาก Myosin phosphatase ทําหนาที่ Dephosphorylate ใหกับ Myosin 
light chain ดังแสดงในรูปที่ 3

รูปที่ 3  แสดงกลไกการหดตัวและคลายตัวของกลามเนื้อเรียบ(23)
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สวนกลไกการคลายตัวของกลามเนื้อจะเกิดขึ้นหาก ระดับแคลเซียมภายในเซลลลดลง

หรือลดการหดตัวของ Myofilament ซึ่งเกิดไดเนื่องจาก
1. เกิด Hyperpolarization เนื่องจาก Potassium channels เปด แลวโพแทสเซียม เคลื่อนที่

ออกจากเซลล สงผลไปยับยั้งการเปด ของ VOC ซึ่งพบวา เมื่อระดับแคลเซียมภายในเซลลลด  
นอยลงจะทําใหไมเกิด Calcium-calmodulin complex จึงไมไปกระตุนการทํางานของ 
MLCK

2. กระตุน Adenylate cyclase ใหเปลี่ยน ATP ไปเปน cAMP  เพื่อไปกระตุนการสราง 
Protein kinase A (PKA)ออกฤทธิ์ยับยั้งการทํางานของ MLCK

3. กระตุน  Guanylate cyclase โดยสารบางตัว เชน Nitric oxide ใหสราง cGMP  เพิ่มข้ึน  
และไปกระตุนการสราง Protein kinase G (PKG) และ แคลเซียมภายในเซลลลดลง

นอกจากทั้งสามเสนทางที่กลาวมาแลวนั้น หากมีการยับยั้ง Phosphodiesterase (PDE) 
ซึ่งจะทําหนาที่สลาย cAMP และ cGMP ดังนั้นหาก PDE ไมสามารถทํางานได cAMP            
และ cGMP จะคงอยูนานขึ้น จึงยับยั้งการหดตัวดังนั้นหลอดเลือดจึงคลายตัวไดเชนกัน                    
กลไกการหดตัวและคลายตัวของหลอดเลือดสามารถสรุปไดดังรูปที่ 4

รูปที่ 4 แสดงกลไกการควบคุมการหดและคลายตัวของหลอดเลือด (22)  
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Endothelium

Endothelial cell เปนเซลลชั้นในสุด (Tunica intima) ของผนังหลอดเลือด และเปนเซลล
ชนิดเดียวที่เปนสวนประกอบในหลอดเลือดฝอย (Capillaries)   Endothelial cell เปน Squamous 
Epithelial cell เรียงตัวชั้นเดียวติดตอกัน (Monolayer)  บุภายในผนังหลอดเลือด ทําหนาที่เปน  
Plasma membrane ของ Plasma และ Extracellular fluid ทัง้แบบ  Active และ Passive Transport  
โดย Endothelial cell จะมลัีกษณะคลายภเูขาวางอยูบนเยือ่หุม (Basement membrane) ที่อยู      
ดานบนของเซลลกลามเนื้อเรียบ ซึ่ง Endothelial cell จะทํางานประสานกับเซลลกลามเนื้อเรียบ
โดยทําหนาที่เปนตัวรับสัญญาณจากสิ่งเราตาง ๆ แลวแปลผลกลับมายังกลามเนื้อเรียบ     
Vascular endothelial cell ทั้งหมดภายในรางกายมีประมาณ 60 ลานลานเซลล  หรือ        
ประมาณ 3 กิโลกรัม อันมีขนาดใกลเคียงกับเซลลตับที่ เปนอวัยวะที่ใหญที่สุดในรางกาย (24 )

Endothelial cell สามารถสังเคราะห กักเก็บ และหลั่งสารตาง ๆ มากมาย ซึ่งมีผลตอการ
เปลี่ยนแปลงทางกายภาพหลายอยาง (25) บทบาทหนาที่ของ Endothelial cell พอสรุปไดดังนี้คือ
1. ทําหนาที่เปนตัวกั้นและควบคุมการขนสง น้ํา Solute และเซลล ระหวาง Vascular space 

และ Tissue compartment โดยทําหนาที่ควบคุม Permeability ของสาร โดยอาศัย          
Pore system  และสามารถควบคุมการเขาออกของ เซลลเม็ดเลือดขาว ในภาวะ
อักเสบหรือ Atherosclerosis โดยอาศัย Transmigration (24, 25,26)

2. เปนเซลลเปาหมายในระบบภูมิคุมกันของรางกาย (27,28)

3. เปลี่ยนแปลงสารตาง ๆ ใหเปนสารที่มีฤทธิ์หรือหมดฤทธิ์ เชน เปลี่ยน Angiotensin I ใหเปน 
Angiotensin II หรือ เปลี่ยน Bradykinin ใหเปน Inactive peptide (24,25,28,29)

4. ควบคุม Hemostatic homeostasis  ควบคุมการแข็งตัวของเลือด ผานทาง Platelets ,     
Blood protein และ Fibrinolytic system (29,30 )

5. ควบคุม Vascular smooth muscle proliferation (29)

6. ควบคุมแรงตึงตัวของหลอดเลือด(22 , 24 , 25, 31)

ซึ่งบทบาทหนาที่การควบคุมการตึงตัวของหลอดเลือดนั้นเปนบทบาทหนาที่สําคัญ    
อยางหนึ่งของ Vascular endothelium โดย ในภาวะ Shear stress , Pressure  หรือ Hypoxia 
รวมทั้งสารเคมีตาง ๆ เชน Catecholamine , Serotonin  , Histamine , Norepinephrine , 
Bradykinin , Substance P เปนตน สามารถกระตุนให Endothelial cell สรางสารและ                        
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หลั่งสารตาง ๆ แลวสามารถออกฤทธิ์ตอแรงตึงตัวของกลามเนื้อเรียบได ซึ่งมีทั้ง ที่เปน  
Vasoconstrictor ซึ่งมีคุณสมบัติทําใหหลอดเลือดหดตัว สารในกลุมนี้ถาสรางมาจาก 
Endothelial cell จะเรียกวา Endothelium-Derived Constricting Factor (EDCF) ซึ่งมีดวยกัน
หลายชนิด ไดแก Endothelin , Superoxide anions , Thrombroxane A2 , Endoperoxide เปนตน  
สวนอีกกลุมไดแก Vasodilator ซึ่งมีคุณสมบัติทําใหหลอดเลือดคลายตัว สารในกลุมนี้                
ถาสรางมาจาก Endothelial cell จะเรียกวา Endothelium-Derived Relaxing Factors (EDRF)             
ซึ่งมี  ดวยกนั 3 ชนดิไดแก Prostacylin (PGI2) , Nitric oxide (NO) , Endothelium-Derived 
Hyperpolarizing Factors (EDHF) (29)  ซึ่งสารที่ Endothelial cell สรางขึ้นจะไปออกฤทธิ์ยัง  
Smooth muscle cell โดยกระตุนให Smooth muscle cell หดหรือคลายตัวตามการออกฤทธิ์   
ของสารนั้น ๆ    

การเกิดความเสียหายของ Endothelial cell หรือ Endothelial cell ไมสามารถทํางานได
ตามปกตินั้นจะทําใหการทํางานของรางกายผิดปกติไป เพราะสมดุลของรางกายถูกรบกวน     
นอกจากนั้นในภาวะ Hypertension , Atherosclerosis หรือ Diabetes  จะพบภาวะความผิดปกติ
ของ Endothelial cell รวมดวยทั้งสิ้น ดังนั้น Endothelial cell จึงมีบทบาทสําคัญในรางกายเปน
อยางยิ่ง (24)   

ในที่นี้ขอกลาวถึงเฉพาะสารในกลุม Endothelium-Derived Relaxing Factors (EDRF) ที่
มีฤทธิ์ทําใหหลอดเลือดคลายตัวเทานั้น

Endothelium-Derived Relaxing Factors (EDRF)

สารและปจจัยที่กระตุนการหลั่ง EDRF จาก Endothelial cell
เทาที่ทราบสามารถสรุปไดคือ (31)

1. Autonomic neurotransmitters & Biogenic Amine
 Acetylcholine
 Norepinephrine
 Histamine
 Serotonin
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2.   Peptides

 Bradykinin
 Calcitonin gene related peptide
 Vasopressin
 Substance P
 Thrombin
 Vasoactive intestinal peptide   ฯลฯ

3. Nucleotides
 Adenosine diphosphate (ADP)
 Adenosine triphosphate (ATP)
 Uridine Triphosphate (UTP) ฯลฯ

4. Others substances
 Fatty acid (Arachidonic acid)
 Growth factors
 Cytokines ฯลฯ

5. Physicochemical Factors
 Shear stress
 Hypoxia
 Electrical stimulation

Prostacyclin (PGI2)

Prostacyclin (PGI2) ถูกคนพบตั้งแตป 1976 เปนสารที่มีคุณสมบัติเปน Vasorelaxant 
และยับยั้งการจับตัวของเกล็ดเลือด (26 , 29) PGI2 สรางจาก Arachidonic acid   เมื่อถูกกระตุนดวย
สารตาง ๆ ไดแก Bradykinin , Choline esters , Substance P , Arachidonate , Thrombin , 
Epidermal growth factor (EGF) , Platelet-derived growth factor (PDGF) , Interleukin-1 
และ Adenine nucleotides (29) การสราง PGI2  สรุปไดดังรูปที่ 5 โดยสารตาง ๆ จะกระตุน
Phospholipase A2 enzyme ใหสราง Arachidonic acid จาก Membrane phospholipid       
หลังจากนั้น Cyclooxygenase enzyme (COX) จะเปลี่ยน Arachidonic acid เปน
Prostaglandin G2  (PGG2) และเปลี่ยนแปลงตอไปจนได Prostacyclin (PGI2)  ซึ่ง PGI2             
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ที่สรางขึ้น จะมี Half life ประมาณ 3 - 5 นาที ที่ Physiologic pH หลังจากนั้นจะสลายตัวได    
6-keto prostaglandin F1α ซึ่งเปนสารที่คงตัวมากกวา (28 ,31 , 32)

กลไกการออกฤทธิ์ PGI2  ที่ถูกสรางขึ้นจากทั้ง endothelial cell หรือจาก Vascular 
smooth muscle cell  จะไปกระตุน Adenylate cyclase ทําใหมีการสราง 3’ ,5’–adenosine 
monophosphate (cAMP) เพิ่มมากขึ้น สงผลใหเกิดการคลายตัวของกลามเนื้อเรียบ (22,33 )         
ในขณะเดียวกัน PGI2 ยังมีบทบาทในการยับยั้ง Platelets aggregration และเปน Thombolytic 
และ Cytoprotective ไดอีกดวย (29) .

   PGI2 ที่ถูกสรางขึ้นนี้จะทํางานตรงกันขามกับ Thromboxane A2 ซึ่งมาจากสารตั้งตน
เดียวกันคือ Arachidonic acid  แต Thromboxane A2  มีฤทธิ์ทําใหกลามเนื้อเรียบหดตัว         
และกระตุน Platelets aggregration ดังนั้นแรงตึงตัวของหลอดเลือดจึงเกี่ยวของกับความสมดุล
ระหวาง Prostacyclin และ Thromboxane A2  ดวยนั่นเอง (28)

รูปที่ 5 แสดงการสังเคราะห Prostacyclin (PGI2)

Membrane phospholipid

Arachidonic acid

Phopholipase A2

Cyclooxygenase

Prostaglandin G2

Prostaglandin H2

Prostacyclin

Thromboxane B2

Thromboxane synthaseProstacyclin synthase

6-keto-Prostaglandin F1α

Thromboxane A2

Nonenzymic hydrolysisNonenzymic hydrolysis

Peroxidase
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Nitric oxide (NO)

Nitric oxide เปนสารที่สรางจาก endothelial cell ที่ทําใหเกิดการคลายตัวของ        
หลอดเลือด Nitric oxide เปน Endogenously synthesized gas ซึ่งทําหนาที่เปน Cell signaling 
ในรางกาย  ในธรรมชาติ Nitric oxide เปนกาซที่มีความเปนพิษสูง แตในรางกาย Nitric oxide      
เปนสารโมเลกุลเล็กที่มีบทบาทสําคัญในรางกาย

Nitric oxide เปนกาซใสไมมีสี ละลายไดดีทั้งในน้ําและไขมัน จึงสามารถซึมผาน         
เยื่อหุมเซลลไดดี จึงสามารถซึมผานจากเซลลที่สรางออกไปสูเซลลเปาหมายได Nitric oxide        
มี Half life สั้นมากเพียง 3 - 5 วินาทีเทานั้น หลังจากนั้น ในภาวะที่มีออกซิเจนจะสลายตัวให 
Nitrate(NO3

-)  และ Nitrite(NO2
-) ซึ่งคงตัวมากกวา (27, 29, 34)

ในปจจุบันไดมีการศึกษาพบวา Nitric oxide มีบทบาทตอหลายระบบในรางกาย โดยเปน
สารสําคัญในการควบคุมแรงตึงตัวของหลอดเลือด ดวยการทําใหเกิดการขยายตัวของหลอดเลือด 
(Vasodilator) โดยทําหนาที่เปน Paracrine hormone มีบทบาทในการควบคุม Penile erection 
ทําใหหัวใจบีบตัวลดลง ในระบบประสาทมีความสําคัญตอการเรียนรูและการจดจํา รวมทั้ง   
เปน Neurotransmitter ตวัหนึง่ในระบบประสาทสวนปลาย นอกจากนัน้ Nitric oxide ยงัเปน 
Cytotoxic และยบัย้ังการเกาะกนัของเกลด็เลอืด (โดยทาํงานเสรมิฤทธิก์นักบั PGI2 )  รวมถงึสามารถ
ยบัยัง้การ Growth ของกลามเนือ้เรียบอีกดวย (35,36)

การสราง Nitric oxide อาศัยการทํางานของ Nitric oxide synthase enzyme family 
(NOS)  ซึ่งมีดวยกัน 3 isoforms คือ  Neuronal NOS (nNOS) , Endothelial NOS (eNOS) และ 
Cytokine–inducible NOS (iNOS) ซึง่ใน Endothelial cell จะพบ eNOS isoform  (27) การกระตุน 
NOS ใน Endothelial cell สามารถกระตุนไดโดย Acetycholine , Bradykinin , Serotonin , 
Adenosine , Histamine เปนตน (30) โดยการกระตุน NOS นั้นตองอาศัย Ca2+  และ Calmodulin 
ในขณะที่ สารตั้งตนในการสราง Nitric oxide  คือ Guanido nitrogen atom ของ L-arginine   
โดยมี Nicotinamine adenine dinucleotide phosphate (NADPH) เปน Cosubstrate 
และม ี Tetrahydrobioterin , Flavin adenine dinucleotide (FAD) , Flavin mononucleotide
(FMN) และ Heme เปน Cofactors ได Product คอื L-citrulline และ Nitric oxide  การสงัเคราะห 
Nitric oxide โดยสรุปเปนดังรูปที่ 6



16
Nitric oxide ทีส่รางขึน้จะออกจากเซลลไปกระตุน Guanylate cyclase ทีก่ลามเนือ้เรียบ

ใหมีการสราง 3’ ,5’ –Guanosine monophosphate (cGMP) เพิ่มมากขึ้น และทําให Ca2+      
ภายในเซลลลดลง สงผลใหเกิดหลอดเลือดคลายตัวในที่สุด การสังเคราะห Nitric oxide สามารถ
ยับยั้งไดโดย L-arginine analogue เชน  NG-nitro–L-arginine โดยการแยงจับกับ L-arginine (31)

รูปที่ 6 แสดงการสังเคราะห Nitric oxide(36)

Endothelium-Derived Hyperpolarizing Factors (EDHF)

Endothelium-Dervied Hyperpolarizing Factors (EDHF) เปน Vasorelaxant         
กลุม Non nitric oxide และ Non prostacyclin กลไกการออกฤทธิ์ทําใหเกิด Hyperpolarize       
ที่กลามเนื้อเรียบของหลอดเลือด (36)  คุณสมบัติของสารกลุม EDHF ยังไมคอยชัดเจนนัก แตพบวา
สารบางตัวในกลุม คือ Metabolite ของ Arachidonic acid ที่ผาน Cytochrome P450              
ซึ่ง EDHF ที่สามารถชี้ชัดได 1 ชนิดคือ Epoxyeicosanoids (5,6-EET, 11,12-EET, และ 
14,15-EET) (31,37,38) นอกจากนั้น EDHF ยังอาจจะเปน Endogenous cannabinoid –
anandamide (39)   หรือสารอื่น ที่ไปเพิ่ม K+ ภายนอกเซลล (40)
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กลไกการออกฤทธิ์ เมื่อมีการสราง EDHF จาก Endothelial cell จะไปทําให     

Potassium channel  ที่ กลามเนื้อเรียบเปดออก และยับยั้งการผานเขามาของ Ca2+ ทาง Voltage 
channels ทําใหเกิดการคลายตัวของหลอดเลือด (41) ซึ่งสามารถยับยั้งการเกิดไดโดย 
Depolarization ของ High potassium ภายนอกเซลล (31) EDHF จะมีบทบาทสําคัญใน            
การคลายตัวของหลอดเลือดใน Small arteries แตสําหรับใน Large arteries จะมีบทบาท       
นอยกวา Nitric oxide (41)

สารมาตรฐานที่เกี่ยวของกับงานวิจัยครั้งนี้

Potassium chloride(KCl) (42,43 )

Potassium chloride ความเขมขนที่ใชเปน Potassium ความเขมขนสูง ซึ่งจะทําให
Potassium ภายนอกเซลล เพิ่มสูงขึ้น  เกิด Membrane depolarization กระตุนให Voltage- 
gated calcium channel  (VOC) เปดออกและยอมให Calcium จากภายนอกเคลื่อนที่เขาสู    
ภายในเซลล สงผลใหแคลเซียมอิสระภายในเซลลเพิ่มข้ึน และกระตุนใหปลอยแคลเซียมจาก  
Sarcoplasmic reticulum  แลวเกิดขั้นตอนตอเนื่องไปกระตุนใหหลอดเลือดหดตัว

Histamine

Histamine หรือ 2-(4-imidazol) ethylamine โดยปกติเปนสาร Amine ที่พบไดในรางกาย
มนุษย หลั่งจาก Mast cell และ Basophil เมื่อมีการแพหรือการอักเสบเกิดขึ้น

Histamine ที่ถูกสรางขึ้นและปลอยออกมา จะไปจับกับ Histamine receptor  ซึ่ง            
มี Receptor ทีแ่ตกตางกนั  3 ชนดิคอื  H1 , H2  , H3   (44,45,46)  เมือ่กระตุน H1-receptor ซึง่พบใน ลําไส 
หลอดลม และ เยื่อบุหลอดเลือด , และเซลลกลามเนื้อเรียบ จะทําให Phospholipase C      
กระตุนการสราง Inositol phospholipid hydrolysis(IP3) ไปกระตุนใหแคลเซียมจากที่กักเก็บ   
หลั่งออกและยอมใหแคลเซียมจากภายนอกผานเขาเซลลทาง ROC ทําใหแคลเซียมเพิ่มสูงขึ้น       
โดยสวนใหญจะทําใหเกิดการหดตัวของกลามเนื้อเรียบ แตในบางเนื้อเยื่อและสัตวบางชนิด      
อาจเกิดการคลายตัวไดเชนกัน(44,46) ในขณะที่ ถากระตุน H2-receptor ที่พบใน Acid-secreting 
cells ในกระเพาะอาหาร มดลูก หัวใจ  เซลลภูมิคุมกัน และยังพบบางในเยื่อบุหลอดเลือด        
จะกระตุนการบีบตัวของหัวใจโดยเพิ่ม Calcium influx และผลตอกลามเนื้อเรียบที่ระบบ             
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ทางเดินหายใจ จะทําใหคลายตัว โดยไปเพิ่ม cAMP(44,46,47)   สวนเมื่อ H3-receptor ที่พบใน    
หลอดลม และ CNS เมื่อถูกกระตุน จะมีบทบาทในการเปน Inhibitory neurotransmitters ที่ 
Presynaptic site และยับยั้งการสราง และปลอย Histamine (44,45) ประเภทของ Histamine 
receptor และการทํางานสรุปไดดังตารางที่ 1

ตารางที่ 1 แสดงชนิดและหนาที่ของ Histamine receptors (44,46)

Receptor Location Post receptor mechanisim Effect
H1 Blood vessels

Smooth muscle
Heart
CNS

↑ IP3/DAG ↑ Vascular permeability
↑ Airway smooth muscle contraction
↑ Vasodilatation  and Flusing
↑ Mucus secretion
↑ Pruritus ,
 Neurotransmission in CNS

H2 Gastric Mucosa
Heart
Uterus
CNS

↑  cAMP ↑ Gastric acid  secretion
↑ Respiratory mucus secretion
↑ Nasal airway resistanece
↑ Smooth muscle relaxation in the
lower airways

H3 Airway
GI tract
 CNS

G protein-coupled ↓ Histamine systhesis and release
from nerve tissue
↓ Neurotransmitter release
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Serotonin (5-HT, 5-hydroxytryptamine) (44,48,49)

Serotonin  หรือ5-hydroxytryptamine (5-HT)เปน endogenous neurotransmitters      
ที่สรางในรางกาย ออกฤทธิ์ตอหลอดเลือด ประมาณ 90 เปอรเซ็นตของ 5-HT จะพบในระบบ       
ทางเดินอาหาร  สวนที่เหลือจะมีที่สมองสวนกลางและเกล็ดเลือด  5-HT จะออกฤทธิ์โดยผาน
Receptor ซึ่งมีดวยกัน 7 ชนิดคือ 5-HT1 , 5-HT2 , 5-HT3 , 5-HT4 , 5-HT5 , 5-HT6 , 5-HT7        
โดยแยกสรุปแตละ Receptor ไดดังนี้ และบทบาทของ 5-HT receptor แตละ Receptor          
สรุปดังตารางที่  2

5-HT1 receptor  มี  5 Subtype สวนใหญพบในหลอดเลือดและระบบประสาทสวนกลาง 
ออกฤทธิ์เปน Neural inhibition และ Vasoconstriction โดยการยับยั้ง Adenylase cyclase

5-HT2 receptor พบใน CNS และ Peripheral โดยเฉพาะที่ หลอดเลือด Platelets และ 
Autonomic neuron โดยจะกระตุน Neuron และ กลามเนื้อเรียบ ผาน Phospholipase C/IP3       
สงผลใหปริมาณแคลเซียมภายในเซลลเพิ่มข้ึน เกิดการหดตัวของกลามเนื้อเรียบ

5-HT3 receptor พบในระบบ Peripheral nervous systems โดยออกฤทธิ์กระตุนผาน 
Receptor โดยตรง รวมกบั Ion channels  ทาํใหเกดิ Hyperpolarization ของประสาทรบัความรูสึก
อาจเปนผลจากการกระตุน Channel ของ Cation ตัวใดตัวหนึ่ง ทําใหเกิดความรูสึกเจ็บปวด คัน 
และ Reflex ของหัวใจและหลอดเลือด

5-HT4 receptor พบใน Enteric nervous system รวมทั้ง CNS ออกฤทธิ์กระตุนใหเกิด
Gastrointestinal  motility เพิ่มข้ึน  โดยผานการกระตุน Adenylate cyclase ทําให cAMP เพิ่มข้ึน

5-HT5 , 5-HT6 ,5-HT7 receptor  ยังมีความรูอยูนอยมากพบในสมอง ทําใหระดับของ 
cAMP เพิ่มข้ึน
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ตารางที่ 2 แสดง 5-HT receptor แตละชนิด ตําแหนง หนาที่ และ Second messenger (48)

5HT-Receptor Lacation Main effects Second messenger
1A CNS Neuronal inhibition

Behavioral effects : sleep, feeding , 
thermoregulation , anxiety

↓ cAMP

1B CNS Presynaptic inhibition
Behavioral effects

↓ cAMP

1D CNS
Blood vessel

Cerebral vasocontriction
Behavioral effects : iocomotion

↓ cAMP

2A CNS
PNS
Smooth muscle 
Platelets

Neuroal excitation
Behavioral effects
Platetet aggregation
Smooth muscle contraction (gut ,
bronchi ,etc)
Vasoconstriction / Vasodilation

↑ IP3/DAG

2B Gastric fundus Contraction ↑ IP3/DAG
2C CNS

Choriod plexus
CSF secretion ↑ IP3/DAG

3 PNS
CNS

Neuronal excitation
(autonomic,nociceptive neurons)
Emesis
Behavioral effects : anxiety

Non- l igand-ga ted  
Cation channel

4 PNS(GI tract)
CNS

Neuronal excitation
GI motility

↑ cAMP

5 CNS Unknown Unknown
6 CNS Unknown Unknown
7 CNS

GI tract
Blood vessel

Unknown ↑ cAMP
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การออกฤทธิ์ของ 5-HT ตอระบบไหลเวียนเลือดคอนขางซับซอน การนําหลอดเลือด    

มาศึกษาในหลอดทดลอง Serotonin อาจทําใหหลอดเลือดหดหรือคลายตัวก็ไดขึ้นกับชนิด
ของสัตวทดลอง วิธีใหยา และขนาดยา รวมทั้งหลอดเลือดที่นํามาทําการศึกษา แตโดยปกติ       
ผลของ 5-HTตอหลอดเลือดใหญ ๆ ทั้งหลอดเลือดดําและหลอดเลือดแดง จะทาํใหเกิดการหดตัว    
ซึ่งออกฤทธิ์โดยตรงตอกลามเนื้อเรียบของหลอดเลือด ผาน 2-HTA receptor

Norepinephrine (NE)(50)

Norepinephrine (NE) เปน Neurotransmitters ที่สราง ในรางกาย ที่มีฤทธิ์ในการกระตุน 
α-receptor ใน Adrenergic receptor ซึ่งในระดับโมเลกุลเมื่อกระตุนหลอดเลือดดวย NE  จะสง
ผลตอ  α-receptor โดย NE จะไปจับกับ α-receptor แลวกระตุน G-protein และ PLC สงผลให 
IP3 เพิ่มข้ึน ทําใหแคลเซียมภายในเซลลเพิ่มข้ึน เกิดการหดตัวของหลอดเลือด แตสําหรับใน   
หลอดเลือดสายสะดือพบวา มี α-receptor และ muscarinic receptor นอยมาก

โครงสรางหนาที่และความสําคัญของสายสะดือมนุษย

สายสะดือ (Umbilical cord) ทําหนาที่เชื่อมตอระหวางทารกกับผิวนอกของรก 
(Chorionic plate ) มีหนาที่ในการนําสารอาหารและออกซิเจนจากมารดาไปยังทารก ผิวนอกจะมี
ลักษณะขุนขาว ประกอบดวย Connective tissue ที่เรียกวา Wharton’s jelly มีลักษณะเปยกชื้น 
และคลุมดวย Stratified squamous epithelium หรือเรียกวา Amniotic เพื่อปองกันอันตรายตอ
หลอดเลือดที่อยูภายใน ซึ่งประกอบดวย หลอดเลือด 3 เสน คือ หลอดเลอืดดํา 1 เสน  และ   
หลอดเลือดแดง 2 เสน  หลอดเลือดดําจะมีเสนผาศูนยกลางขนาดใหญ ทําหนาที่เปรียบเสมือน
หลอดเลือดแดงที่นําสารอาหารและออกซิเจนจากมารดาไปสูทารก สวนหลอดเลือดแดงจะมี     
เสนผาศูนยกลางขนาดเลก็กวา ทาํหนาทีเ่ปรยีบเสมอืนหลอดเลอืดดาํนาํของเสยีจากทารก          กลบั
ไปยงัมารดา(51,52)

โดยในระบบไหลเวียนโลหิตของทารก  เลือดที่มีปริมาณออกซิเจนสูง (High oxygen)   
จากมารดาจะสงไปยังทารกทางหลอดเลือดดําของสายสะดือ (Umbilical vein) ผาน  Umbilical
ring  สู Anterior abdominal wall  เลือดสวนหนึ่งจะผานเขาสูตับ และอีกสวนหนึ่งซึ่งไมผานตับแต
เขาสู Ductus venosus โดยเลือดจะเขาหัวใจของทารกทาง Right artium และสงไปยัง Left 
artrium เพื่อนาํไปเลีย้งสวนตาง ๆ ของรางกายทารก และหมนุเวยีนกลบัเขาสูหวัใจทารกอกีครัง้   ทาง 
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Right artrium ผานทาง Ductus arteriosus สู Umbilical arteries ทัง้ 2 เสน กลบัไปยงัระบบไหล
เวยีน ของมารดา ซึง่ระบบไหลเวยีนโลหติของทารกแสดงดงัรูปที ่ 7 (53)

รูปที่ 7 แสดงระบบไหลเวียนโลหิตของทารก(53)

ปกติสายสะดือมนุษยจะมีเสนผาศูนยกลางประมาณ 0.2-0.8 เซนติเมตร และมีความยาว
ประมาณ 30-100 เซนติเมตร โดยเฉลี่ยยาวประมาณ 55 เซนติเมตร มีลักษณะบิดเกลียว           
ซึ่งมีประโยชนทําใหสายสะดือไมหักพับงอ ถามีการงอของสายสะดือเกิดขึ้น อาจจะทําใหทารก
เปนอันตรายถึงแกชีวิต เนื่องจากขาดเลือดไปเลี้ยง (54) การตรวจสายสะดือดวยกลองจุลทรรศน        
จะพบวาเยื่อบุผนังเซลลจะเปนเซลลชั้นเดียว มีลักษณะแบน และจะพบ Keratin เปนแผนพอกอยู       
ชั้นนอกภายในสายสะดือจะพบเซลล Fibroblast, Mast cell และ Macrophage จะไมพบ          
ทอน้ําเหลืองและเสนประสาท นอกจากบริเวณที่ใกลกับรก (Placenta) จะพบเสนประสาท           
ในขณะที่ Wharton’ jelly จะมีอยูตลอดสายสะดือในปริมาณที่ตางกัน การตัดสายสะดือเพื่อ     
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การตรวจหรือการทดลอง จึงไมควรตัดบริเวณใกลรก มักตัดสวนกลาง เพื่อหลีกเลี่ยงบริเวณ
เสนประสาทมาหลอเลี้ยง (Nerve-free-area) (55)

การหดตัวและการคลายตัวของหลอดเลือดดาํจะอาศัยกลามเนือ้วงกลม คอื Hoboken’s 
valve ความแตกตางระหวางหลอดเลือดโดยทั่วไป และหลอดเลือดสายสะดือที่ สําคัญ                        
คอื หลอดเลอืดสายสะดือจะเปนบริเวณที่ไมมีประสาทอัตโนมัติมาเลี้ยง  (Sympathetic 
innervation) และ ไมมีทอสงอาหาร (Vasa vasorum) ดังนั้นการไหลเวียนโลหิต              
และการหดตัวของหลอดเลือด   สวนใหญเกิดขึ้นจากสาร Local factor ที่สามารถผลิตไดเอง     
ที่หลอดเลือดสายสะดือ  ขณะมารดาตั้งครรภ เชน สารจําพวก Autacoid,Hormones เปนตน (52,56)



บทที่  3

วิธีดําเนินการวิจัย

ตัวอยางที่ใชในการศึกษา

1.   สายสะดือมนุษย จากทารกที่เกิดจากมารดาที่ตั้งครรภครบกําหนดและสุขภาพดี                 
จากหองคลอด  และ หองผาตัดสูติ-นรีเวช ของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ สภากาชาดไทย  
โดยมีเกณฑในการคัดเลือกดังนี้
1.1 มารดาที่ตั้งครรภครบกําหนด
1.2 คลอดปกติ (Normal labor) หรือไดรับการผาคลอดดวยวิธี Spinal block
1.3 ขณะรอคลอด มารดาไมไดรับยาในกลุม Narcotic analgesic ไดแก Pethidine     

Morphine
1.4 มารดาไมมีภาวะแทรกซอนขณะตั้ งครรภ  ไดแก  ภาวะความดันโลหิตสูง                

ภาวะระดับน้ําตาลในเลือดสูง (Hyperglycemia)
1.5 ทารกมีน้ําหนักปกติ (3,000 – 4,500 กรัม)

2 หัวกวาวเครือแดง ไดจากจังหวัดกาญจนบุรี และสงใหคณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยนเรศวร
ศึกษาลักษณะทั้ง Macroscopic methods และ Microscopic methods เพื่อพิสูจนยืนยันวา
เปนหัวกวาวเครือแดง

เครื่องมือที่ใชในการวิจัย

1. Organ bath แบบ Double walled Harvard type  ประกอบดวยผนังแกว 2 ชั้น ชั้นในบรรจุ
สารละลายที่ใชเลี้ยงเนื้อเยื่อ (Physiological solution) มีความจุ 20 มิลลิลิตร และมีชองเปด
ใหกาซ Carbogen ผาน Physiological solution ได ชั้นนอกมีน้ําไหลเวียนจาก 
Thermoregulating water pump ซึ่งทําหนาที่ในการควบคุมอุณหภูมิของสารละลายใน   
หลอดแกวชั้นในใหคงที่ที่ 37±0.5 องศาเซลเซียส ตลอดเวลาทําการทดลอง ดังรูปที่ 8

2. เครื่องมือวัดการหดตัวของหลอดเลือดของบริษัท BIOPAC ประกอบดวย Transducer 
NO.SS12LA และ MP 30
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3. เครื่องมือผาตัดเล็ก

รูปที่ 8 แสดงลักษณะของ Organ bath ที่ใชในการทดลอง

สารเคมี

1. สารสกัดกวาวเครือแดง (Butea superba extract ;BSE)

วิธีการสกัด บดหัวกวาวเครือแดงใหเปนผงละเอียด แลวนําผงกวาวเครือแดง 1 กก. แชใน 
95% Ethylalcohol 4 ลิตร  แชไว 2-4 สัปดาห จนไดสารละลายสีแดงคลายสีเปลือกไม              
ทําการกรองแยกสารสกัดออกจากผงกวาวเครือแดง แลวนําไประเหยตัวทําละลายออกใหหมด โดย
ใช   Rotary evaporator สารสกัดที่ไดเปนสารกึ่งเหลวสีน้ําตาลแดงมคีวามหนืดมีกลิ่นคลาย      
น้ําตาล ไหม  เ มื่ อ จ ะ ใช ใ นกา รทดลองจะละลายสารสกั ดกวาว เครื อแดง  ( B S E )                         
ใน Dimethylsulfoxide (DMSO)
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2. สารมาตรฐานกระตุนการหดตัวของหลอดเลือด

- Potassium chloride  (Sigma)
- Histamine dihydrochloride (Sigma)
- 5-Hydroxytryptamine (Sigma)
- Norepinephrine (Sigma)

3. สารยับยั้ง

- Nω-nitro-L-arginine (NNA) ( เปน L-arginine analogue , Nitric oxide
syntase inhibitor) (Sigma)

- Indomethacin (Cyclooxygenase inhibitor) (Sigma)
- Tetraethylammonium chloride (TEA) (Potassium Channel Blocker)

(Sigma)

4. สารเคมีอ่ืน ๆ

- Dimethylsulfoxide (DMSO) (MERCK)
- Absolute ethanol(MERCK)

- Sodium chloride (NaCl) (Sigma)
- Magnesium sulphate (MgSO4) (Sigma)
- Calcium chloride(CaCl2) (Sigma)
- Sodium hydrogen carbonate (NaCO3) (Sigma)
- Potassium hydrogen phosphate(K2HPO4) (Sigma)
- Glucose(MERCK)
- Ascorbic acid (Sigma)

5. กาซ Carbogen (CO2 5%+O2 95%) ของบริษัท Thai Industrial Gases  (TIG)
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วิธีดําเนินการวิจัย

1. การพิสูจนและยืนยันหัวกวาวเครือแดงและวิเคราะหรูปแบบ( Pattern หรือ กระสวน ) 
ขององคประกอบทางเคมีของสารสกัดกวาวเครือแดง

การพิ สูจนและยืนยันหัวกวาวเครือแดงไดทําการศึกษาที่  คณะเภสัชศาสตร       
มหาวิทยาลัยนเรศวร และนําขอมูลที่ไดจากการศึกษามาทําการเปรียบเทียบกับขอมูลของ         
หอพรรณไม กรมปาไม กรุงเทพมหานคร พบวากวาวเครือแดงที่นํามาใชในการศึกษา                
เปนกวาวเครือแดงจริง

แบงสารสกัดกวาวเครือแดงที่ไดสวนหนึ่งสงไปไปทําการวิเคราะหรูปแบบขององคประกอบ
ของสารในสารสกัดกวาวเครือแดงเปรียบเทียบกับสารสกัดจากแหลงอื่น ดวยเทคนิค Thin layer 
chromatography (TLC)  โดยใช solvent system 2 ชนิด คือ 1. Hexane : Ethyl acetate 3:1
(v/v) 2. n-Butanol : Acetic acid : water 4:1:5(v/v/v) หลังจากนั้นนํา TLC plate มาตรวจ  การ
ดูดกลืนแสงที่ความยาวคลื่น 254 nm และ 356 nm แลวนําไป spray ดวย anisaldehyde 
reagent บันทึกผลการทดลอง

2. การเตรียมสารละลาย Kreb’s Henseleit Solution (KHS)

Kreb’s Henseleit solution 1 ลิตร  จะประกอบดวย

1) NaCl                118.00   mM
2) KCl                     4.70     mM
3) CaCl2                      2.52     mM
4) MgSO4                   1.64     mM
5) NaHCO3               24.88    mM
6) KH2PO4                      1.18     mM
7) Glucose          5.55     mM
8) Ascorbic acid   25.00 mg
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3. การเก็บสายสะดือมนุษย

เตรียมสารละลาย Krebs- Henseleit บรรจุใน ขวดโหล ขนาด 250 มิลลิลิตร ที่อ่ิมตัว  
(Saturated) ดวย carbogen  gas อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส นํามายังหองคลอดหรือหองผาตัด
สูติ-นรีเวช เพื่อใหเจาหนาที่ใชในการเก็บสายสะดือ โดยตัดสายสะดือหลังจากที่รกคลอดทันที     
ตัดสวนกลางระหวางสวนของรกกับสวนของทารก ใหมีความยาวประมาณ 10-15 เซนติเมตร          
(ดังแสดงในรูปที่  9) แชในขวดโหลทันที  เก็บไวที่ 4 องศาเซลเซียส กอนนํามาทํา                      
การแยกหลอดเลือด

รูปที่ 9   แสดงการตัดสวนของสายสะดือเพื่อนํามาทดลอง

4. การเแยกหลอดเลือดจากสายสะดือเพื่อใชในการทดลอง

4.1 การเตรียมหลอดเลือดที่มีเยื่อบุผิวหลอดเลือด (Intact endothelium)

นําสายสะดือที่ได ตัดใหมีความยาวพอควร วางใน Petri dish ที่บรรจุสารละลาย Krebs-
Henseleit โดยมี carbogen gas ผานตลอดเวลา เลาะเอา Wharton’s jelly และหลอดเลือดแดง 
ขนาดเลก็ 2 เสนออก ดวยเครื่องมือผาตัดขนาดเล็ก โดยใหเหลือแตหลอดเลือดดํา และ ตัดหลอด
เลือดดํา แบบ Spiral ไดเปน Strips ตัด Stripsใหมีความยาวประมาณ  5 มิลลิเมตร ใชดายผูก
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ปลายทั้ง 2 ดาน โดยใหปลายดานหนึ่งผูกติดกับแทงพลาสติก แลวนําไปแชใน Organ bath          
ที่บรรจุ Krebs-Henseleit Solution 20 มิลลิลิตร มี Carbogen gas ผานตลอดเวลา และควบคุม
อุณหภูมิใหคงที่ประมาณ 37 องศาเซลเซียส สวนปลายดายอีกดานหนึ่งตอกับ Transducer        
ซึ่งตอเขากับเครื่อง MP 30 และ คอมพิวเตอร เพิ่มแรงตึงหลอดเลือดใหมีแรงตึงขณะพัก      
(Resting tension) ประมาณ 1 กรัม ใชเวลา Incubate หลอดเลือดประมาณ 90 นาที               
และเปลี่ยน Krebs-Henseleit Solution ทุกๆ 15 นาที จนกระทั่งมีความตึงตัวคงที่ โดยสังเกตจาก 
Base line คงที่

4.2 การเตรียมหลอดเลือดที่ปราศจากเยื่อบุผิวหลอดเลือด(Denude endothelium)

ทําเชนเดียวกับขอ 4.1 แตหลังจากตัดหลอดเลือดดํา ไดเปน Strips ตัด Stripsใหมี     
ความยาวประมาณ 5 มิลลิเมตร แลวใช Cotton bud เช็ดดานในของหลอดเลือดเบา ๆ                     
ใหเยือ่บุหลอดเลอืด (Endothelial cell) หลุดออก แลวจึงใชดายผูกปลายทั้ง 2 ดาน โดยให     
ปลายดานหนึ่งผกูตดิกบัแทงพลาสตกิ แลวนาํไปแชใน Organ bath ทีบ่รรจ ุKrebs-Henseleit Solution 
20 มลิลิลติร มี Carbogen gas ผานตลอดเวลา และควบคุมอุณหภูมิใหคงที่ประมาณ   37 องศา
เซลเซียส สวนปลายดายอีกดานหนึ่งตอกับ Transducer ซึ่งตอเขากับเครื่อง MP 30    และ
คอมพิวเตอร เพิ่มแรงตึงหลอดเลือดใหมีแรงตึงขณะพัก (Resting tension ) ประมาณ 1 กรัม ใช
เวลา Incubate หลอดเลือดประมาณ 90 นาที และ เปลี่ยน Krebs-Henseleit Solution        ทุกๆ
15 นาที จนกระทั่งมีความตึงตัวคงที่ โดยสังเกตจาก Base line คงที่

นําหลอดเลือดทั้งที่มีเยื่อบุหลอดเลือดและไมมีเยื่อบุหลอดเลือดไปตรวจสอบทาง           
จุลกายวิภาคศาสตรของเนื้อเยื่อ (Histology) โดยการยอม H&E และ CD 34 เพื่อยืนยันวามี    
และไมมีเยื่อบุหลอดเลือด

5 .  ศึกษาผลการตอบสนองของหลอดเลือดดําสายสะดือมนุษยตอสารสกัด        
กวาวเครือแดง (BSE)

Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่แลว จึงให BSE ความเขมขน 50 µg/ml 
บันทึกผลการทดลอง 20 นาที  หลังจากนั้นทําการทดลองเชนเดิมในหลอดเลือดชิ้นใหม               
แตเปลี่ยนความเขมขนของ BSE เปน 100 µg/ml
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6. ศึกษาผลการตอบสนองของหลอดเลือดดําสายสะดือมนุษยตอสารมาตรฐาน KCl

และ Histamine  ดวยการกระตุน 2 ระยะ

6.1  ศึกษาผลตอบสนองของหลอดเลือดดําจากสายสะดือมนุษยตอสารมาตรฐาน KCl

Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่แลวกระตุนใหหลอดเลือดหดตัวครั้งที่ 1       
ดวย KCl ความเขมขน 60 mM (High concentration) บันทึกผลการทดลอง นาน 30 นาที        
หลังจากนั้น ลางสารทดสอบออก แลว Incubate  หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ 30 นาที แลวจึง
กระตุนใหหลอดเลือดหดตัวครั้งที่ 2 ดวย KCl ความเขมขน 60 mM  อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง 
นาน 30 นาที   เพื่อแสดงวาการตอบสนองตอ KCl คร้ังที่สองไมแตกตางจากครั้งแรก

6.2  ศึกษาผลตอบสนองของหลอดเลือดดําจากสายสะดือมนุษยตอสารมาตรฐาน Histamine

Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่แลวกระตุนใหหลอดเลือดหดตัว คร้ังที่ 1     
ดวย Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M บันทึกผลการทดลอง นาน 10 นาที  หลังจากนั้น      
ลางสารทดสอบออก แลว Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ 30 นาที แลวจึงกระตุนให
หลอดเลือดหดตัวครั้งที่ 2 ดวย Histamine ความเขมขน 1 × 10-4  M อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง     
นาน 10 นาที

7. ศึกษาผลของระยะเวลาที่ใหหลอดเลือดสัมผัสกับ BSE กอนใหสารมาตรฐาน KCl

จากการทดลองศึกษาผลการตอบสนองของหลอดเลือดเมื่อกระตุนดวย KCl และให BSE
ความเขมขน  1-100 µg/ml พบวา BSE ความเขมขน  100 µg/ml สามารถเห็นผลการตอบสนอง
ของหลอดเลือดไดชัดเจนจึงเลือก BSE ความเขมขน  100 µg/ml มาใชในการทดลองนี้

Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่  แลวกระตุนใหหลอดเลือดหดตัว                
ดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผลการทดลอง นาน 10 นาที หลังจากนั้นลางสารทดสอบ
ออก แลว Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ 30 นาที หลังจากนั้นให  BSE ความเขมขน 
100 µg/ml และใหหลอดเลือดสัมผัสสารนาน 10 นาที แลวจึงให KCl ความเขมขน 60 mM      
อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง นาน 10 นาที   หลังจากนั้นทําการทดลองเชนเดิมในหลอดเลือด    
ชิ้นใหม แตเปลี่ยนระยะเวลาในการสัมผัส BSE กอนให KCl เปน 15 , 20 และ 25 นาที ตามลําดับ
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8. ศึกษาผลของความเขมขนของ BSE ตอหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน KCl

Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่  แลวกระตุนใหหลอดเลือดหดตัว                  
ดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผลการทดลอง นาน 15 นาที หลังจากนั้นลางสารทดสอบ
ออก แลว Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ 30 นาที หลังจากนั้นให BSE ความเขมขน 
50 µg/ml และใหหลอดเลือดสัมผัสสารนาน 20 นาที ซึ่งเปนเวลาที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 7    
แลวจึงให KCl ความเขมขน 60 mM  อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง นาน 15 นาที หลังจากนั้น         
ทําการทดลองเชนเดิมในหลอดเลือดชิ้นใหม แตเปลี่ยนความเขมขนของ BSE เปน 100 , 200 
และ 400 µg/ml ตามลําดับ ซึ่งความเขมขนที่ใชในการศึกษาเปนความเขมขนที่ไมเกิดการตก
ตะกอนของสารสกัดเมื่อใส 0.1 ml ลงใน physiological solution 25 ml ใน organ-bath

9. ศึกษาผลของ  BSE ตอหลอดเลือดที่มีและไมมี เยื่อบุหลอดเลือดเมื่อให                  
สารมาตรฐาน KCl

9.1 ศึกษาผลของ BSE ตอหลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน KCl

Incubate หลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ แลวกระตุนใหหลอดเลือด
หดตัวดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผลการทดลอง นาน 15 นาที หลังจากนั้นลางสาร
ทดสอบออก แลว Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ 30 นาที หลังจากนั้นให BSE     
ความเขมขน 400 µg/ml (ความเขมขนที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 8) และใหหลอดเลือดสัมผัส
สารนาน 20 นาที (เวลาที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 7) แลวจึงให KCl  ความเขมขน 60 mM   
อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง นาน 15 นาที
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9.2  ศึกษาผลของ BSE ตอหลอดเลือดที่ปราศจากเยื่อบุหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน KCl

Incubate หลอดเลือดที่ปราศจากเยื่อบุหลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ แลวกระตุนให
หลอดเลือดหดตัวดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผลการทดลอง นาน 15 นาที หลังจากนั้น
ลางสารทดสอบออก แลว Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ 30 นาที หลังจากนั้นให  
BSE  ความเขมขน 400 µg/ml(ความเขมขนที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 8) และใหหลอดเลอืด
สัมผัสสารนาน 20 นาที (เวลาที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 7) แลวจึงให KCl ความเขมขน        
60 mM อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง นาน 15  นาที

10. ศกึษาผลของ BSE ตอหลอดเลอืดทีม่แีละไมมเียือ่บหุลอดเลอืดเมือ่ใหสารมาตรฐาน
Histamine

10.1 ศึกษาผลของ BSE ตอหลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน Histamine

Incubate หลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ แลวกระตุนให          
หลอดเลือดหดตัวดวย Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M บันทึกผลการทดลอง นาน  10 นาที 
หลังจากนั้นลางสารทดสอบออก แลว Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ 30 นาที        
หลังจากนั้นให BSE  ความเขมขน 400 µg/ml (ความเขมขนที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 8)   
และใหหลอดเลือดสัมผัสสารนาน 20 นาที (เวลาที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 7) แลวจึงให 
Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M  อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง นาน 10 นาที

10.2  ศึกษาผลของ BSE ตอหลอดเลือดที่ปราศจากเยื่อบุหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน
Histamine

Incubate หลอดเลือดที่ปราศจากเยื่อบุหลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ แลวกระตุนให
หลอดเลือดหดตัวดวย Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M บันทึกผลการทดลอง นาน 10 นาที 
หลังจากนั้นลางสารทดสอบออกแลว Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ 30 นาที         
หลังจากนั้นให BSE ความเขมขน 400 µg/ml (ความเขมขนที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 8)   
และใหหลอดเลือดสัมผัสสารนาน 20 นาที (เวลาที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 7) แลวจึงให 
Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง นาน 10 นาที
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11. ศึกษาผลของ BSE ตอการสังเคราะห EDRFs ในหลอดเลือดเมื่อใหสารยับยั้ง NNA 

(L-arginine analogue ยับยั้งการสราง Nitric oxide), Indomethacin (Cyclooxygenase 
inhibitor ยับยั้งการสราง PGI2), TEA (Potassium Channel Blocker ยับยั้งการสราง
EDHF) และกระตุนดวยสารมาตรฐาน KCl

11.1 ศึกษาผลของ BSE ตอหลอดเลือด ที่มี NNA และใหสารมาตรฐาน KCl

Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ แลวให NNA ความเขมขน  3 × 10-5 M      
หลังจากนั้น 5 นาที กระตุนใหหลอดเลือดหดตัวดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผล         
การทดลอง นาน 15 นาที หลังจากนั้นลางสารทดสอบออก แลว Incubate หลอดเลือดใหมี     
ความตึงตัวคงที่ 30 นาที แลวให NNA ความเขมขน 3 × 10-5 M  หลังจากนั้น 5 นาที                  
ให BSE ความเขมขน 400 µg/ml (ความเขมขนที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 8) และให       
หลอดเลือดสัมผัสสารนาน 20 นาที (เวลาที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 7) แลวจึงให                
KCl ความเขมขน 60 mM อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง นาน 15  นาที

11.2 ศึกษาผลของ BSE ตอหลอดเลือด ที่มี Indomethacin และใหสารมาตรฐาน KCl

Incubate หลอดเลอืดใหมคีวามตงึตวัคงที ่แลวให Indomethacin  ความเขมขน 5 × 10-5  M
หลังจากนั้น 5 นาที กระตุนใหหลอดเลือดหดตัวดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผล         
การทดลอง นาน 15 นาที หลังจากนั้นลางสารทดสอบออก แลว Incubate หลอดเลือดใหมี    
ความตึงตัวคงที่ 30 นาที แลวให Indomethacin ความเขมขน 5 × 10-5 M  หลังจากนั้น 5 นาที   
ให BSE ความเขมขน 400 µg/ml (ความเขมขนที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 8) และให       
หลอดเลือดสัมผัสสารนาน  20 นาที (เวลาที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 7) แลวจึงให              
KCl ความเขมขน 60 mM อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง นาน 15  นาที

11.3 ศึกษาผลของ BSE ตอหลอดเลือด ที่มี TEA และใหสารมาตรฐาน KCl

Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ แลวให TEA ความเขมขน 1 × 10-4 M       
หลังจากนั้น 5 นาที กระตุนใหหลอดเลือดหดตัวดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผลการ
ทดลอง นาน 15 นาที หลังจากนั้นลางสารทดสอบออก แลว Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัว
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คงที่  30 นาที แลวให TEA ความเขมขน 1 × 10-4 M  หลังจากนั้น 5 นาที ให BSE ความเขมขน    
400 µg/ml (ความเขมขนที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 8) และใหหลอดเลือดสัมผัสสาร         
นาน 20 นาที (เวลาที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 7) แลวจึงให KCl ความเขมขน 60 mM อีกครั้ง   
บันทึกผลการทดลอง นาน 15  นาที

11.4 ศึกษาผลของ BSE ตอหลอดเลือด ที่มี NNA และ TEA และใหสารมาตรฐาน KCl

Incubate หลอดเลอืดใหมคีวามตงึตวัคงที ่แลวให NNA ความเขมขน 3 × 10-5 M  และ TEA 
ความเขมขน 1 × 10-4 M หลงัจากนัน้ 5 นาท ี กระตุนใหหลอดเลอืดหดตวัดวย KCl ความเขมขน        
60 mM บันทึกผลการทดลอง นาน 15 นาที หลังจากนั้นลางสารทดสอบออก แลว Incubate 
หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ 30 นาที แลวให NNA ความเขมขน 3 × 10-5 M และ TEA     
ความเขมขน 1 × 10-4 M หลังจากนั้น  5 นาที ให BSE  ความเขมขน 400 µg/ml (ความเขมขนที่
ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 8) และใหหลอดเลือดสัมผัสสารนาน 20 นาที (เวลาที่ใหผลตอบสนอง
สูงสุดในขอ 7) แลวจึงให KCl ความเขมขน 60 mM อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง นาน 15  นาที

11.5 ศึกษาผลของ BSE ตอหลอดเลือด ที่มี NNA ,TEA  และ Indomethacin  เมื่อให               
สารมาตรฐาน KCl

Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ แลวให NNA ความเขมขน 3 × 10-5 M รวมกับ
Indomethacin ความเขมขน  5 × 10-5 M และ TEA ความเขมขน 1 × 10-4 M หลังจากนั้น 5 นาที 
กระตุนใหหลอดเลือดหดตัวดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผลการทดลอง นาน 15 นาที 
หลังจากนั้นลางสารทดสอบออก แลว Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ 30 นาที แลวให 
NNA ความเขมขน 3 × 10-5 M รวมกับ Indomethacin  ความเขมขน 5 × 10-5 M และ TEA   
ความเขมขน 1 × 10-4 M หลังจากนั้น 5 นาที ให BSE  ความเขมขน 400 µg/ml (ความเขมขนที่
ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 8) และใหหลอดเลือดสัมผัสสารนาน 20 นาที (เวลาที่ใหผลตอบสนอง
สูงสุดในขอ 7) แลวจึงให KCl ความเขมขน 60 mM    อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง นาน 15  นาที
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12. ศึกษาผลของ BSE ตอหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน Norepinephrine

Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ แลวกระตุนใหหลอดเลือดหดตัวดวย 
Norepinephrine ความเขมขน 1 × 10-3  M บันทึกผลการทดลอง นาน 15 นาที หลังจากนั้น    
ลางสารทดสอบออก แลว Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ 30 นาที หลังจากนั้นให BSE 
ความเขมขน 400 µg/ml (ความเขมขนที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 8) และใหหลอดเลือดสัมผัส
สารนาน 20 นาที (เวลาที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 7) แลวจึงให Norepinephrine ความเขมขน 
1 × 10-3  M อีกครั้ง บันทึกผลการทดลอง นาน 15  นาที

13. ศึกษาผลของ BSE ตอหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน 5-HT

Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ แลวกระตุนใหหลอดเลือดหดตัวดวย 5-HT
ความเขมขน 1 × 10-6  M บันทึกผลการทดลอง นาน 15 นาที หลังจากนั้นลางสารทดสอบออก
แลว Incubate หลอดเลือดใหมีความตึงตัวคงที่ 30 นาที หลังจากนั้นให BSE  ความเขมขน       
400 µg/ml (ความเขมขนที่ใหผลตอบสนองสูงสุดในขอ 8) และใหหลอดเลือดสัมผัสสารนาน     
20 นาท ี (เวลาทีใ่หผลตอบสนองสงูสดุในขอ 7) แลวจงึให 5-HT ความเขมขน 1 × 10-6  M อีกครั้ง
บันทึกผลการทดลอง นาน 15  นาที

หมายเหตุ

เนื่องจากการทดลองครั้งนี้สารสกัดกวาวเครือแดง (BSE) ละลายไดในตัวทําละลาย 
DMSO เพราะฉะนั้นจึงใช DMSO เปนกลุมควบคุมเปรียบเทียบตลอดการทดลอง
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การวัดผลและการเสนอผลการวิจัย

บันทึกขอมูลแรงตึงตัวของหลอดเลือดดวยเครื่อง Biopac recorder และคํานวณหาคา 
%contraction โดยกําหนดใหแรงตึงตัวสูงสุดที่เกิดขึ้น (Maximum contraction) เมื่อใหสารกระตุน
มาตรฐาน มีคาเทากบั 100 %  แลวหาเปอรเซน็ตยบัยัง้การหดตวัโดยเปรยีบเทยีบการหดตวัครัง้ที1่
เมื่อใหสารกระตุนมาตรฐาน และครัง้ที ่ 2 เมื่อใหสารสกัดกอนใหสารกระตุนมาตรฐาน  ในหลอด
เลือดแตละชิ้น นําเสนอขอมูลเปนคาเฉลี่ย ±  SE ( mean ±  SE)  ของเปอรเซนตการยับยั้งการ
หดตัวในแตละกลุมการทดลอง

การวิเคราะหขอมูลทางสถิติ

นําคา เปอรเซนตการยับยั้งการคลายตัว  มาวิเคราะหเปรียบเทียบ โดยใชสถิติ  One way 
ANOVA และ Unpaired Student's t-test ที่ระดับความเชื่อมั่น 95 % ( P< 0.05)



บทที่ 4

ผลการทดลอง

1. การวิเคราะหรูปแบบขององคประกอบของสารในสารสกัดกวาวเครือแดง

สงสารสกัดกวาวเครือแดงไปทําการวิเคราะหหารูปแบบองคประกอบของสารโดยเทคนิค   
Thin layer chromatography (TLC)   พบวาผลเปนดงัตารางที ่3 - 4 และ chromatogram             ทีไ่ด
แสดงดงัรูปที ่10-15

ตารางที่ 3 แสดง Rf value จากการวิเคราะหดวย TLC ของสารสกัดกวาวเครือแดง solvent 
system ; Hexane : ethyl acetate 3 : 1 (v/v)

UV254 UV366 AnisaldehydeRf
value จุฬา1 จุฬา2 แพร พะเยา จุฬา1 จุฬา2 แพร พะเยา จุฬา1 จุฬา2 แพร พะเยา
0.05 t t t t
0.175
0.26
0.305
0.355
0.40
0.445
0.525
0.575
0.63
0.685
0.785
0.815
0.855
0.915

หมายเหตุ เครื่องหมาย  หมายถึง จํานวนที่ซ้ํากันอยางนอย 2 ใน 3 คร้ังที่ทดลอง
เครื่องหมาย t    หมายถึง spot ที่มีลักษณะเปน tailing
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ตารางที่ 4 แสดง Rf value จากการวิเคราะหดวย TLC ของสารสกัดกวาวเครือแดง solvent 

system ; n-Butanol : Acetic acid : water 4:1:5(v/v/v)

UV254 UV366 AnisaldehydeRf
value จุฬา1 จุฬา2 แพร พะเยา จุฬา1 จุฬา2 แพร พะเยา จุฬา1 จุฬา2 แพร พะเยา

0.095

0.125 t  t  t  t

0.195

0.215

0.31

0.34  t  t

0.405 t  t  t  t

0.535 t  t  t  t

0.595 t  t  t  t

0.645 t  t  t  t

0.70

0.86 t  t  t  t  t  t

หมายเหตุ เครื่องหมาย  หมายถึง จํานวนที่ซ้ํากันอยางนอย 2 ใน 3 คร้ังที่ทดลอง
เครื่องหมาย t    หมายถึง spot ที่มีลักษณะเปน tailing
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รูปที่ 10 แสดง chromatogram ที่ไดจากสารสกัดกวาวเครือแดงเมื่อตรวจวัดที่  254 nm
จากการทดลอง 2 คร้ัง  เมื่อใช Hexane : Ethyl acetate 3:1(v/v)

หมายเหตุ  A:BSE-จุฬา 1, B:BSE-จุฬา 2 ,C:BSE –แพร(เปลือกราก), D:BSE –พะเยา (เปลือกราก),                       E:BSE –แพร
(เนื้อในของราก)  F:BSE –พะเยา(เนื้อในของราก)

รูปที่ 11 แสดง chromatogram ที่ไดจากสารสกัดกวาวเครือแดงเมื่อตรวจวัดที่  366 nm            
จากการทดลอง 2 คร้ัง  เมื่อใช Hexane : Ethyl acetate 3:1(v/v)

หมายเหตุ  A:BSE-จุฬา 1, B:BSE-จุฬา 2 ,C:BSE –แพร(เปลือกราก), D:BSE –พะเยา (เปลือกราก),                      E:BSE –แพร
(เนื้อในของราก)  F:BSE –พะเยา(เนื้อในของราก)

 สีที่ใชในภาพ จําลองจากสีเรืองแสงที่ 366 nm

คร้ังที่ 1 คร้ังที่ 2

ครั้งที่ 1 คร้ังที่ 2
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รูปที่ 12 แสดง chromatogram ที่ไดจากสารสกัดกวาวเครือแดงเมื่อตรวจดวย  anisaldehyde
spraying reagent  เมื่อใช Hexane : Ethyl acetate 3:1(v/v)

หมายเหตุ  A:BSE-จุฬา 1, B:BSE-จุฬา 2 ,C:BSE –แพร(เปลือกราก), D:BSE –พะเยา (เปลือกราก),                       E:BSE –แพร
(เนื้อในของราก)  F:BSE –พะเยา(เนื้อในของราก)

สีที่ใชในภาพ จําลองจากการเห็นดวยตาเปลาหลังจากการพนดวย anisaldehyde spraying
reagen  แลวทํา plate ใหรอน

รูปที่ 13 แสดง chromatogram ที่ไดจากสารสกัดกวาวเครือแดงเมื่อตรวจวัดที่  254 nm
จากการทดลอง 2 คร้ัง  เมื่อใช n-Butanol : Acetic acid : water 4:1:5(v/v/v)

หมายเหตุ   A:BSE-จุฬา 1, B:BSE-จุฬา 2 ,C:BSE –แพร(เปลือกราก), D:BSE –พะเยา (เปลือกราก),                       E:BSE –แพร
(เนื้อในของราก)  F:BSE –พะเยา(เนื้อในของราก)

คร้ังที่ 1 คร้ังที่ 2

ครั้งที่ 1 ครั้งที่ 2
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รูปที่ 14 แสดง chromatogram ที่ไดจากสารสกัดกวาวเครือแดงเมื่อตรวจวัดที่  366 nm            
จากการทดลอง 2 คร้ัง  เมื่อใช n-Butanol : Acetic acid : water 4:1:5(v/v/v)

หมายเหตุ   A:BSE-จุฬา 1, B:BSE-จุฬา 2 ,C:BSE –แพร(เปลือกราก), D:BSE –พะเยา (เปลือกราก),                       E:BSE –แพร
(เนื้อในของราก)  F:BSE –พะเยา(เนื้อในของราก)

 สีที่ใชในภาพ จําลองจากสีเรืองแสงที่ 366 nm

รูปที่ 15 แสดง chromatogram ที่ไดจากสารสกัดกวาวเครือแดงเมื่อตรวจดวย  anisaldehyde
spraying reagent  เมื่อใช n-Butanol : Acetic acid : water 4:1:5(v/v/v)

หมายเหตุ   A:BSE-จุฬา 1, B:BSE-จุฬา 2 ,C:BSE –แพร(เปลือกราก), D:BSE –พะเยา (เปลือกราก),                         E:BSE –
แพร (เนื้อในของราก)  F:BSE –พะเยา(เนื้อในของราก)

สีที่ใชในภาพ จําลองจากการเห็นดวยตาเปลาหลังจากการพนดวย anisaldehyde spraying
reagen  แลวทํา plate ใหรอน

2. การตรวจสอบทางจุลกายวิภาคศาสตรของเนื้อเยื่อ (Histology)  

คร้ังที่ 1 ครั้งที่ 2

คร้ังที่ 1 ครั้งที่ 2



42

เมื่อนําหลอดเลือดที่มีและไมมีเยื่อบุหลอดเลือดไปทําการตรวจสอบโดยการยอม H&E 
และ CD 34  พบวา มีเยื่อบุหลอดเลือดในหลอดเลือดที่เตรียมแบบมีเยื่อบุหลอดเลือด และ         
ไมพบเยื่อบุหลอดเลือดในหลอดเลือดที่เตรียมแบบปราศจากเยื่อบุหลอดเลือด ดังแสดงในรูปที่ 16 
และ 17

รูปที ่16 แสดงภาพทางจลุกายวภิาคศาสตรของเนือ้เยือ่ (Histology)  ของหลอดเลอืด ทีย่อมดวย H&E
ก : หลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือด ข :หลอดเลือดที่ไมมีเยื่อบุหลอดเลือด

รูปที ่17 แสดงภาพทางจลุกายวภิาคศาสตรของเนือ้เยือ่ (Histology)  ของหลอดเลอืด ทีย่อมดวย CD34
ก : หลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือด ข :หลอดเลือดที่ไมมีเยื่อบุหลอดเลือด

ก ข

ก ข
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3. ศึกษาผลการตอบสนองของหลอดเลือดดําสายสะดือมนุษยตอสารสกัด       
กวาวเครือแดง (BSE)

เมื่อให BSE ความเขมขน 50 และ 100 µg/ml บันทึกผลการทดลองที่ 0 ,5 , 10 ,15 ,     
20 นาที เปอรเซ็นตการคลายตัวของหลอดเลือดเปนดังตารางที่ 5 และ กราฟการคลายตัวของ
หลอดเลือดเปนดังรูปที่ 18

ตารางที่ 5 แสดงเปอรเซ็นตการหดตัวของหลอดเลือดที่ตอบสนองตอ BSE

เปอรเซ็นตการคลายตัว(Mean  ±  SE)เวลาหลัง ไดรับ BSE
(นาที) DMSO(n =5) BSE 50 µg/ml(n =6) BSE 100 µg/ml(n =6)

0 0.00±0.00 0.00±0.00 0.00±0.00
5 0.90±0.18 1.88±0.93 0.08±0.80

10 1.84±0.24 3.64±1.10 3.02±0.67
15 2.58±0.50 4.55±1.09 3.89±0.85
20 3.09±0.73 4.85±1.35 4.10±1.13

รูปที่ 18 แสดงเปอรเซ็นตการคลายตัวของหลอดเลือดเมื่อให BSE
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4. ศึกษาผลการตอบสนองของหลอดเลือดดําสายสะดือมนุษย ตอสารมาตรฐาน KCl      

และ Histamine  ดวยการกระตุน 2 ระยะ

4.1 ผลการตอบสนองของหลอดเลือดดําจากสายสะดือมนุษย ตอสารมาตรฐาน KCl

เมื่อกระตุนใหหลอดเลือดหดตัวดวยสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผล
การทดลอง ที่ 0 ,5,10,15,20,25,30 นาที เปอรเซ็นตการหดตัวของหลอดเลือดเมื่อกระตุนครั้งที่ 1
และครั้งที่ 2 เปนดังตารางที่ 6 และลักษณะการตอบสนองของหลอดเลือดเปรียบเทียบระหวางการ
กระตุนครั้งที่ 1 และครั้งที่ 2 เปนดังรูปที่ 19

ตารางที่  6 แสดงเปอร เซ็นตการหดตัวของหลอดเลือดที่ตอบสนองตอสารมาตรฐาน                    
KCl ความเขมขน 60 mM เมื่อกระตุนครั้งที่ 1 และกระตุนครั้งที่ 2

เปอรเซ็นตการหดตัวเมื่อใหสารมาตรฐาน                
KCl ความเขมขน 60 mM (n=6) (Mean  ±  SE)

เวลาหลังไดรับ
สารมาตรฐาน

(นาที) การกระตุนครั้งที่ 1 การกระตุนครั้งที่ 2
0 -1.04 ± 0.40 -0.55 ± 0.58
5 67.64 ± 4.11 75.83 ± 3.84

10 81.77 ± 2.86 94.38 ± 1.67
15 83.21 ± 2.23 95.55 ± 1.53
20 83.04 ± 2.35 96.55 ± 1.91
25 80.39 ± 2.48 95.20 ± 1.97
30 80.72 ± 2.41 93.83 ± 2.11
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รูปที่ 19     แสดงเปอรเซ็นตการหดตัวของหลอดเลือดที่ตอบสนองตอสารมาตรฐาน                 
KCl  ความเขมขน 60 mM เมื่อกระตุนครั้งที่ 1 เปรียบเทียบกับการกระตุนครั้งที่ 2

เมือ่นาํมาคาํนวณหาการเปลีย่นแปลงของการตอบสนอง(หดตวั) เมือ่ไดรับกระตุนครัง้ที ่ 2 
จะมีการตอบสนอง(หดตัว) เปลี่ยนแปลงไปจากการกระตุนครั้งที่ 1 แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ
(p< 0.05)  ดังสรุปไดดังตารางที่ 7  กราฟการเปลี่ยนแปลงของการตอบสนอง(หดตัว) ของ      
หลอดเลือดเมื่อไดรับการกระตุนครั้งที่ 2 แสดงดังรูปที่ 20
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ตารางที่ 7  แสดงเปอรเซ็นตการตอบสนอง(หดตัว) ที่เปลี่ยนแปลงไปจากการกระตุนครั้งที่ 1   
เมื่อไดรับการกระตุนดวยสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM คร้ังที่ 2

เวลาหลังไดรับสารมาตรฐาน
(นาที)

เปอรเซ็นตการตอบสนอง (หดตัว )
ที่เปลี่ยนแปลง (n=6) ( Mean  ±  SE)

0 -0.49 ± 0.67
5 8.19  ± 1.29
10 12.61 ± 1.81
15 12.34 ± 2.17
20 13.50 ± 2.49
25 14.81 ± 2.58
30 13.10 ±  2.68

รูปที่ 20 แสดงเปอรเซ็นตการตอบสนอง(หดตัว) ที่เปลี่ยนแปลงไปจากการกระตุนครั้งที่ 1       
เมื่อไดรับการกระตุนดวยสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM คร้ังที่ 2
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4.2 ผลการตอบสนองของหลอดเลือดดําจากสายสะดือมนุษยตอสารมาตรฐาน Histamine

เมื่อกระตุนใหหลอดเลือดหดตัวดวยสารมาตรฐาน Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M
บันทึกผลการทดลอง ที่ 0, 4, 7, 10 นาที เปอรเซ็นตการหดตัวของหลอดเลือดเมื่อกระตุนครั้งที่ 1
และครั้งที่ 2 เปนดังตารางที่ 8 และลักษณะการตอบสนองของหลอดเลือดเปรียบเทียบระหวางการ
กระตุนครั้งที่ 1 และครั้งที่ 2 เปนดังรูปที่ 21

ตารางที่ 8  แสดงเปอรเซ็นตการหดตัวของหลอดเลือดที่ตอบสนองตอสารมาตรฐาน
                 Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M เมื่อกระตุนครั้งที่ 1 และกระตุนครั้งที่ 2

เปอรเซ็นตการหดตัวเมื่อใหสารมาตรฐาน
Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M  (n=6)   (Mean  ±  SE)

เวลาหลังไดรับ
สารมาตรฐาน

(นาที) การกระตุนครั้งที่ 1 การกระตุนครั้งที่ 2
0 -1.31 ± 0.83 -0.31 ± 0.93
4 92.33 ± 1.49 71.97 ± 5.81
7 74.62 ± 4.80 51.88 ± 7.61

10 64.49 ± 6.87 39.03 ± 7.75

เมื่ อนํามาคํานวณหาเปอร เซ็นตการ เปลี่ ยนแปลงของการตอบสนอง (หดตัว )                  
เมื่อไดรับกระตุนครั้งที่ 2 จะมีการตอบสนอง(หดตัว)เปลี่ยนแปลงไปจากการกระตุนครั้งที่ 1
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p< 0.05) สรุปดังตารางที่ 9  กราฟการเปลี่ยนแปลงของ               
การตอบสนอง (หดตัว) ของหลอดเลือดเมื่อกระตุนครั้งที่ 2 แสดงดังรูปที่ 22
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รูปที่ 21   แสดงเปอรเซ็นตการหดตัวของหลอดเลือดที่ตอบสนองตอสารมาตรฐาน  Histamine     
ความเขมขน 1 × 10-4 M เมื่อกระตุนครั้งที่ 1 เปรียบเทียบกับการกระตุนครั้งที่ 2

�  แสดงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเปรียบเทียบที่เวลาเดียวกันของการกระตุน
คร้ังที่1 ที่ระดับความเชื่อมั่น 95% (p<0.05)

ตารางที่ 9 แสดงเปอรเซ็นตการตอบสนอง(หดตัว) ที่เปลี่ยนแปลงไปจากการกระตุนครั้งที่ 1       
เมื่อไดรับการกระตุนดวยสารมาตรฐาน Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M คร้ังที่ 2

เวลาหลังไดรับสารมาตรฐาน
(นาที)

เปอรเซ็นตการตอบสนอง (หดตัว )
ที่เปลี่ยนแปลง (n=6) ( Mean ± SE)

0 -1.00  ±  1.22
4 -20.36  ±  4.53
7 -22.75 ±  3.92
10 -25.45 ±  6.49
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รูปที่ 22  แสดงเปอรเซ็นตการตอบสนอง(หดตัว) ที่เปลี่ยนแปลงไปจากการกระตุนครั้งที่ 1          
เมื่อไดรับการกระตุนดวยสารมาตรฐาน Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M คร้ังที่ 2

5. ศึกษาผลของระยะเวลาที่ใหหลอดเลือดสัมผัสกับ BSE กอนใหสารมาตรฐาน KCl

เมือ่ให BSE  ความเขมขน 100 µg/ml และใหหลอดเลอืดสมัผัสสารนาน 10,15,20,25 นาท ี
ตามลาํดับ แลวกระตุนดวย สารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM บนัทกึผลการทดลอง              
ที ่  5 และ10 นาท ี  BSE ความเขมขน100 µg/ml สามารถยบัยัง้การหดตวัไดดงัตารางที ่ 10             
กราฟแสดงเปรยีบเทยีบระยะเวลา ทีส่มัผัส BSE ตอเปอรเซน็ตการยบัยัง้การหดตวัของหลอดเลอืด 
เปนดงัรูปที ่23
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ให BSE 10 นาที

ให BSE 15 นาที

ให BSE 20 นาที

ให BSE 25 นาที

ต า ร า ง ที่  1 0  แ สด ง เ ป อ ร เ ซ็ น ต ก า ร ยั บ ยั้ ง ก า ร หดตั ว ข อ ง หลอด เ ลื อ ด เ มื่ อ ใ ห                             
BSE ความเขมขน 100 µg/ml  และสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM

เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวเมื่อใหสารมาตรฐาน
KCl ความเขมขน 60 mM (n=5)  (Mean  ±  SE)

ระยะเวลาที่สัมผัส
BSE 100 µg/ml

(นาที) นาทีที่ 5หลังใหสารมาตรฐาน นาทีที่ 10 หลังใหสารมาตรฐาน
10 3.47 ±  2.00 -3.97 ± 0.39
15 2.81 ± 6.32 -3.05  ± 5.46
20 36.41  ± 7.28 31.63  ± 6.71
25 15.42  ± 5.29 10.18  ± 3.71

รูปที่ 23  แสดงการเปรียบเทียบระยะเวลาสัมผัสกับ BSE ความเขมขน 100 µg/ml กับเปอรเซ็นต                 
การยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดตอสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM

∗  แสดงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเปรียบเทียบกับเมื่อให BSE 20 นาที
ที่ระดับความเชื่อมั่น 95% (p<0.05)

∗∗
∗

∗

∗ ∗
∗

∗
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6. ศึกษาผลของความเขมขนของ BSE ตอหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน KCl

 เมื่อ ให BSE ความเขมขน  50 , 100 , 200, 400  µg/ml  และใหหลอดเลือดสัมผัสสาร 
20 นาที  แลวกระตุนใหหดตัวดวยสารมาตรฐาน  KCl ความเขมขน 60 mM  บันทึกผลการทดลอง                  
ที่  5 ,10 ,15 นาที หลังใหสารมาตรฐาน  พบวา เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือด               
แสดงดังตารางที่ 11  กราฟแสดงความสัมพันธระหวางความเขมขนของ BSE  กับเปอรเซ็นต     
การยับยั้งการหดตัวแสดงดังรูปที่ 24

ตารางที่ 11  แสดงเปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเมื่อให BSE ความเขมขนตาง ๆ   
และสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM

เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวเมื่อใหสารมาตรฐาน
KCl ความเขมขน 60 mM (n=6) (Mean  ±  SE)

ความเขมขนของ
BSE  (µg/ml)

นาทีที่ 5
หลังใหสารมาตรฐาน

นาทีที่ 10
หลังใหสารมาตรฐาน

นาทีที่ 15
หลังใหสารมาตรฐาน

0 -7.86 ±  4.12 -17.22 ±  5.39 -15.80 ±  4.16
50 -0.41 ± 4.44 -9.67 ±  5.43 -10.29 ± 6.03

100 16.36 ± 7.42 6.55 ±  6.35 8.29 ± 5.67
200 25.22 ± 1.91 15.03 ±  3.12 16.15 ±  3.55
400 59.30 ±  3.48 57.64 ±  3.26 58.01 ± 4.65
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นาทีที่ 5 หลังให KCl 60 mM

นาทีที่ 10 หลังให KCl 60 mM

นาทีที่ 15 หลังให KCl 60 mM

รูปที่ 24  แสดงการเปรียบเทียบผลของ BSE ความเขมขนตาง ๆ ตอเปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัว
ของหลอดเลือดที่ตอบสนองตอสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM

7. ศกึษาผลของ BSE ตอหลอดเลอืดทีม่แีละไมมเียือ่บหุลอดเลอืดเมือ่ใหสารมาตรฐาน KCl

7.1 ผลของ BSE ตอหลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน KCl

หลังจากให BSE ความเขมขน 400 µg/ml 20 นาที กับหลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือด
แลวกระตุนใหหดตัวดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผลที่ 5,10,15  นาที หลังจากให        
สารกระตุนมาตรฐาน พบวาเปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดที่มีเยื่อ บุหลอด
เลือดเปน 59.30 ± 3.48 ,  57.64 ± 3.26 , 58.61 ± 4.65 ตามลําดับ
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7.2 ผลของ BSE ตอหลอดเลือดที่ปราศจากเยื่อบุหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน KCl

หลังจากให BSE ความเขมขน 400 µg/ml 20 นาที กับหลอดเลือดที่ปราศจากเยื่อบุหลอด
เลือดแลวกระตุนใหหดตัวดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผลที่ 5,10,15 นาที หลังจากให
สารกระตุนมาตรฐาน พบวา เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดที่ปราศจากเยื่อบุ  
หลอดเลือดเปน 19.63 ±  4.71, 15.39 ± 1.74, 15.51  ± 1.24  ตามลําดับ

   กราฟแสดงเปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือด เปรียบเทียบระหวาง     
หลอดเลือดที่มีและไมมีเยื่อบุหลอดเลือดแสดงดังรูปที่ 25

รูปที่ 25  แสดงเปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดที่มีและไมมีเยื่อบุหลอดเลือด         
เมื่อให BSE ความเขมขน 400 µg/ml และสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM

∗   แสดงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเปรียบเทียบกับ DMSO        
ที่ระดับความเชื่อมั่น 95% (p<0.05)

+  แสดงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเปรียบเทียบกับที่มีเยื่อบุหลอดเลือด
ที่ระดับความเชื่อมั่น 95% (p<0.05)

∗ ∗ ∗

∗
∗ ∗

+

+

+

+

+

+
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8. ศกึษาผลของ BSE ตอหลอดเลอืดทีม่แีละไมมเียือ่บหุลอดเลอืดเมือ่ใหสารมาตรฐาน 

Histamine

8.1 ผลของ BSE ตอหลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน Histamine

หลังจากให BSE ความเขมขน 400 µg/ml 20 นาที แลวกระตุนใหหดตัว Histamine 
ความเขมขน 1 × 10-4 M บันทึกผลที่ 4 , 7, 10 นาทีหลังจากใหสารกระตุนมาตรฐาน พบวา
เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดแสดงดังตารางที่ 12   กราฟแสดงเปอรเซ็นตการ
ยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือด  เมื่อให BSE เปรียบเทียบกับกลุมควบคุมเปนดังรูปที่ 26

ตารางที่ 12  แสดงเปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเมื่อให BSE  ความเขมขน      
400 µg/ml และ  สารมาตรฐาน Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M เปรียบเทียบ
กับกลุมควบคุม DMSO ที่ให  รวมกับ Histamine

เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวที่มีเยื่อบุหลอดเลือด
(n=6) (Mean  ±  SE)

เวลาหลังใหสารมาตรฐาน
Histamine ความเขมขน

1 × 10-4 M (นาที) BSE  400 �g/ml กลุมควบคุม DMSO
4 79.46 ±  3.51 16.65 ± 10.37
7 61.16 ± 6.52 24.06  ± 7.67

10 51.81  ± 8.04 21.62  ± 8.68
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รูปที่ 26  แสดงเปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือดเมื่อให          
BSE ความเขมขน 400 µg/ml และสารมาตรฐาน Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M
เปรียบเทียบกับกลุมควบคุม DMSOที่ใหรวมกับ Histamine

∗   แสดงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติเปรียบเทียบกับ DMSO        
ที่ระดับความเชื่อมั่น 95% (p<0.05)

∗

∗

∗
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8.2 ผลของ BSE ตอหลอดเลือดที่ปราศจากเยื่อบุหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน Histamine

เมือ่กระตุนหลอดเลอืดทีป่ราศจากเยือ่บุหลอดเลอืดดวย Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M
ทัง้ครัง้ที ่ 1กอนให BSEหรือDMSO และครัง้ที ่ 2 หลงัให BSEหรือ DMSO พบวาหลอดเลอืดตอบ
สนอง (หดตวั)นอยมากจนไมสามารถหาเปอรเซน็ตการหดตวัได

9. ศึกษาผลของ BSE ตอการสังเคราะห EDRFs ในหลอดเลือดเมื่อใหสารยับยั้ง NNA   
(L-arginine analogue ยับยั้งการสราง Nitric oxide, Indomethacin (Cyclooxygenase 
inhibitor ยับยั้งการสราง PGI2), TEA (Potassium Channel Blocker ยับยั้งการสราง
EDHF)และกระตุนดวยสารมาตรฐาน KCl

9.1 ผลของ BSE ตอหลอดเลือด ที่มี NNA เมื่อใหสารมาตรฐาน KCl

เมื่อให  BSE ความเขมขน 400 µg/ml  แกหลอดเลือดรวมกับสารยับยั้ง NNA           
ความเขมขน 3 × 10-5 M  แลวกระตุนใหหดตัวดวย KClความเขมขน 60 mM บันทึกผลที่ 
5,10,15  นาทีหลังจากใหสารกระตุนมาตรฐาน พบวาเปอรเซน็ตการยบัยัง้การหดตวัของหลอด
เลอืดเปน 31.71 ±  11.38 , 22.92 ± 11.98 , 23.09  ± 10.79  ตามลาํดบั

9.2 ผลของ BSE ตอหลอดเลือด ที่มี Indomethacin เมื่อใหสารมาตรฐาน KCl

เมื่อให  BSE ความเขมขน 400 µg/ml  แกหลอดเลือดรวมกับสารยับยั้ง Indomethacin 
ความเขมขน 5 × 10-5 M แลวกระตุนใหหดตัวดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผลที่ 5,10,15 
นาที หลังจากใหสารกระตุนมาตรฐานพบวา เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเปน
44.40 ±  5.52 ,36.84 ± 7.28 , 31.04  ± 7.82  ตามลําดับ
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9.3 ผลของ BSE ตอหลอดเลือด ที่มี TEA เมื่อใหสารมาตรฐาน KCl

เมื่อให  BSE ความเขมขน  400 µg/ml  แกหลอดเลือดรวมกับสารยับยั้ง TEA        
ความเขมขน1 × 10-4 M แลวกระตุนใหหดตัวดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผลที่ 5 , 
10, 15  นาทีหลังจากใหสารกระตุนมาตรฐาน พบวา เปอรเซน็ตการยบัยัง้การหดตวัของหลอดเลอืด
เปน 38.77 ± 5.61, 36.82 ± 6.95 , 36.84  ± 7.98  ตามลาํดบั

9.4 ผลของ BSE ตอหลอดเลือด ที่มี NNA และ TEA เมื่อใหสารมาตรฐาน KCl

เมื่อให  BSE ความเขมขน 400 µg/ml  แกหลอดเลือดรวมกับสารยับยั้ง NNA           
ความเขมขน 3 × 10-5 M และ TEA ความเขมขน 1 × 10-4 M แลวกระตุนใหหดตวัดวย              
KCl ความเขมขน60 mM บนัทกึผลที ่ 5,10,15  นาทหีลงัจากใหสารกระตุนมาตรฐาน พบวา
เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเปน 30.65 ±  7.48, 23.67 ± 4.71 ,              
21.44  ± 4.65 ตามลําดับ

9.5 ผลของ BSE ตอหลอดเลือด ที่มี NNA ,TEA  และ Indomethacin  เมื่อใหสารมาตรฐาน KCl

เมื่อให BSE ความเขมขน 400 µg/ml แกหลอดเลือดรวมกับสารยับยั้ง NNA        
ความเขมขน 3 × 10-5 M Indomethacin ความเขมขน 5 × 10-5 M และ TEA ความเขมขน          
1 × 10-4 M แลวกระตุนใหหดตัวดวย KCl ความเขมขน 60 mM บันทึกผลที่ 5,10,15  นาที      
หลังจากใหสารกระตุนมาตรฐาน พบวาเปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเปน        
3.58 ±  7.26 , 8.84 ± 9.34 , 14.83  ± 10.17 ตามลําดับ

เมือ่นาํเปอรเซน็ตการยบัยัง้การหดตวัของหลอดเลอืดของ BSE ความเขมขน 400 µg/ml    ตอ
สารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM เมื่อมีสารยับยั้งแตละชนิด มาเปรียบเทียบกัน แสดงได
ดังรูปที่ 27
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รูปที่  27  แสดงการเปรียบเทียบเปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเมื่อให             
BSE ความเขมขน 400 µg/ml และสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM เมื่อมีสาร
ยับยั้งแตละชนิดหรือใหสารยับยั้งรวมกัน

∗       แสดงความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ เปรียบเทียบกับ DMSOที่ระดับ         
ความเชื่อมั่น 95% (p<0.05)
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10. ศึกษาผล BSE ตอหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน Norepinephrine

เมื่อกระตุนหลอดเลือดดวย Norepinephrine ความเขมขน 1 × 10-3 M ทั้งครั้งที่ 1      
กอนให BSE หรือDMSO และครั้งที่ 2 หลังให BSE หรือ DMSO พบวาหลอดเลือดมีการตอบสนอง
(หดตัว) นอยมากจนไมสามารถหาเปอรเซ็นตการหดตัวได

11. ศึกษาผล BSE ตอหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน 5-HT

หลังจากให BSE  ความเขมขน 400 µg/ml 20 นาที แลวกระตุนใหหดตัวดวย 5-HT   
ความเขมขน 1 × 10-6  M บันทึกผลที่ 5 , 10 , 15 นาทีหลังจากใหสารกระตุนมาตรฐาน พบวา
เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดแสดงดังตารางที่ 13  กราฟแสดงเปอรเซ็นตการ
ยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเมื่อให BSE รวมกับ KCl เปรียบเทียบกับกลุมควบคุม DMSO เปน
ดังรูปที่ 28

ตารางที่ 13   แสดงเปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเมื่อให BSE ความเขมขน        
400 µg/ml  และสารมาตรฐาน 5-HTความเขมขน  1 × 10-6  M เปรียบเทยีบกบักลุม
ควบคมุ DMSOทีใ่หรวมกบั 5-HT

เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัว (Mean  ±  SE)เวลาหลังใหสารมาตรฐาน
5-HT ความเขมขน
1 × 10-6  M (นาที)

BSE  400 µg/ml
(n=6)

กลุมควบคุม DMSO
(n=6)

5 3.32 ±  4.42 2.65 ± 2.26
10 -2.54 ± 3.91 1.82  ± 4.63
15 -1.37  ± 5.95 4.33  ± 5.15
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รูปที่ 28  แสดงเปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเมื่อให BSE ความเขมขน            
400 µg/ml  และ สารมาตรฐาน 5-HTความเขมขน1 ×10-6  M เปรียบเทียบกับกลุมควบ
คุม DMSO ที่ใหรวมกับ 5-HT



บทที่ 5

สรุปและอภิปรายผลการทดลอง

จากการตรวจวิเคราะหรูปแบบหรือลักษณะองคประกอบของสารในสารสกัดกวาวเครือ
แดง  โดยอาศัยเทคนิค  TLC  ผลการวิเคราะหที่ไดสามารถที่จะใชอางอิงในการพิสูจนเอกลักษณ
และควบคุมคุณภาพวัตถุดิบที่นํามาใชในการศึกษาวิจัยได  และจากการวิเคราะหสารสกัด       
กวาวเครือแดงที่ใชในการศึกษานี้ไดมาจากจังหวัดกาญจนบุรี พบวา มีความแตกตางจากสารสกัด  
กวาวเครือแดงจากแพรและพะเยาเล็กนอย

จากการทดสอบผลการตอบสนองของหลอดเลือดเมื่อใหสารสกัดกวาวเครือแดง (BSE) 
พบวา BSE ไมมีผลทําใหแรงตึงตัวของหลอดเลือดในภาวะปกติเปลี่ยนแปลง จึงตองทํา            
การทดสอบผลการตอบสนองของหลอดเลือดโดยการกระตุนใหเกิดการหดตัวดวยสารมาตรฐาน

โดยปกติ Potassium chloride (KCl)   ความเขมขนต่ํา จะทําใหเกิดการคลายตัวของ
หลอดเลือด เนื่องจากการไปกระตุน Potassium channel ในขณะที่ KCl  ความเขมขนสูง       
(มากกวา 40 mM)   จะทําใหหลอดเลือดเกิดการหดตัว(42)  และจากผลการทดลองแสดงใหเห็นวา 
KCl  ความเขมขนสูง สามารถทําใหหลอดเลือดหดตัวได โดยการกระตุนทั้งสองครั้ง การหดตัว
คร้ังที่1 และครั้งที่ 2 หางกัน 30 นาที เปลี่ยนแปลงแตกตางกันอยางไมมีนัยสําคัญทางสถิติ        
(p < 0.05) (ดังรูปที่ 18) โดยการกระตุนครั้งที่ 2 จะทําใหหลอดเลือดหดตัวเพิ่มข้ึนจากครั้งแรก  
8.19 ± 1.29 , 12.61 ± 1.81 , 12.34 ± 2.17 , 13.50 ± 2.49 , 14.81 ± 2.58 , 13.10 ± 2.68 
เปอรเซ็นต ที่เวลา 5 , 10 , 15 , 20 , 25 , 30 นาที หลังการกระตุนตามลําดับ (ดังรูปที่ 20)          
ทั้งหลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือดและที่ปราศจากเยื่อบุหลอดเลือดสามารถตอบสนองตอ        
การกระตุนดวย KCl  เนื่องมาจากการออกฤทธิ์ของ KCl ไมไดอาศัยเยื่อบุหลอดเลือด โดย KCl     
ที่ใหเปน KCl ความเขมขนสูงจะทําให Membrane action potiontial เปลี่ยนแปลง                   
เกิด Depolarization กระตุนให Voltage-gated calcium channel (VOC) เปดออก ยอมให
แคลเซียม ภายนอกเซลลเคลื่อนที่ผานเขาสูในเซลล และเหนี่ยวนําใหปลอยแคลเซียม ที่กักเก็บ   
อยูภายใน Sarcoplasmic recticulum ออกสู Cytoplasm ทําใหแคลเซียมภายใน Cytoplasm
เพิ่มข้ึน กระตุน MLCK ใหเกิด Phosphorylation ที่ Myosin light chain แลวจับตัวกับ Actin 
หลอดเลือดจึงเกิดการหดตัว (ดังรูปที่ 3) (42,43) สวนผลการตอบสนองของหลอดเลือด                  
ตอ Histamine เปนในลักษณะเดียวกัน โดยการกระตุนครั้งที่ 1 และครั้งที่ 2 หางกัน 30 นาที         
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มีการหดตัวเปลี่ยนแปลงแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.05) (ดังรูปที่ 21)            
โดยในการกระตุนครัง้ที ่2 หลอดเลอืดจะหดตวัลดลงจากครัง้แรก 20.36 ± 4.53  , 22.75  ± 3.92  , 
25.45 ± 6.49  เปอรเซ็นต ที่เวลา 4, 7 , 10 นาที  หลังการให Histamine ตามลําดับ (ดังรูปที่ 22) 
และ Histamine จะไมสามารถกระตุนใหหลอดเลือดที่ปราศจากเยื่อบุหลอดเลือด เกิดการหดตัวได 
แสดงวา  การกระตุนของ Histamine ตองอาศัยบทบาทของเยื่อบุหลอดเลือด โดย Histamine      
จะทํางานผาน H1 , H2 ,H3 receptor ซึ่งมีหลักฐานยนืยนัวา พบ H1 , H2  receptor ที ่Endothelial 
cell โดยเฉพาะอยางยิง่ Endothelial cell ของ Umbilical vein (46)    

ในการศึกษาพบวา BSE สามารถยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือด  
เมื่อกระตุนดวย KCl  ระยะเวลาที่ใหหลอดเลือดสัมผัสกับ BSE กอนใหสารกระตุนสงผลตอ          
ความสามารถในการยับยั้งการหดตัว ในการทดลองไดหาเปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวของ   
BSE 100 µg/ml ในชวงเวลาสัมผัสสาร 10-25 นาที พบวาใหหลอดเลือดสัมผัสกับ BSE  20 นาที 
จะใหเปอรเซ็นตยับยั้งการหดตัวสูงสุด (ดังรูปที่ 23)  ในขณะเดียวกันเปอรเซ็นตการยับยั้ง          
การหดตัวจะเพิ่มสูงขึ้นหากความเขมขนของ BSE เพิ่มข้ึน (ดังรูปที่ 24)  แสดงวาการออกฤทธิ์ของ 
BSE ขึ้นกับเวลาและขนาดของ BSE ที่ให (Dose-dependent)  ในการทดลองนี้ พบวา BSE  
ความเขมขน 400 µg/ml ใหผลยับยั้งการหดตัวของหลอดเลอืด 59.30± 3.48  , 57.64  ± 3.26  , 
58.01 ± 4.65 เปอรเซน็ต หลงัจากใหสารมาตรฐาน KCl  5 ,10 , 15 นาที ตามลําดับ แสดงวา       
เมื่อออกฤทธิ์สูงสุดแลวเวลาในการสัมผัสไมมีผลตอการออกฤทธิ์  ซึ่งในการทดลองนี้ไมสามารถ
ทดสอบหาความเขมขนที่ทําใหสามารถยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดได 100 เปอรเซ็นต      
เนื่องจากมีขอจํากัดของการละลายของสาร เมื่อความเขมขนของ BSE มากกวา 400 µg/ml      
จะเกิดการตกตะกอน ดังนั้น หากตองการที่จะหาความเขมขนที่สามารถยับยั้งการหดตัวได        
100 เปอรเซน็ต จาํเปนทีจ่ะตองเปลีย่นตวัทาํละลายหรือเปลีย่นรปูแบบการทดลอง   ซึง่ในการศกึษา
นี้ความเขมขนที่ใชในการศึกษาเปนความเขมขนที่ไมทําใหสารละลายของสารสกัดเกิดการตก
ตะกอน (salting out) เมื่อใสลงใน organ-bath ที่บรรจุ physiological solution

จากผลการทดลองพบวาเมื่อกระตุนดวย KCl ในหลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือด         
BSE 400 µg/ml  สามารถยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดได 59.30 ± 3.48 , 57.64 ± 3.26 , 
58.61 ± 4.65  เปอรเซ็นต ที่เวลา 5 , 10 , 15 นาที หลังใหสารกระตุน ตามลําดับ และ                
ในหลอดเลือดที่ปราศจากเยื่อบุหลอดเลือด  BSE สามารถยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดได                         
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19.63 ±  4.71 , 15.39 ± 1.74 , 15.51  ± 1.24 เปอรเซน็ต ทีเ่วลา 5 , 10 , 15 นาท ีหลงัใหสารกระตุน
ตามลาํดบั (ดงัรูปที ่ 25)   ซึ่งการเตรียมหลอดเลือดทั้งที่มีและไมมีเยื่อบุหลอดเลือดสามารถยืนยัน
ไดจากการตรวจทาง histology แลวนั้น (ดังแสดงในรูปที่ 16และ 17)  แสดงวา BSE              
ยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดโดยอาศัยการทํางานของเยื่อบุหลอดเลือดเขามาเกี่ยวของ           
ซึ่งจะกลาวตอไป แตการยับยั้งการหดตัวเมื่อปราศจากเยื่อบุหลอดเลือดยังคงมีอยู จึงคาดวา         
มีการออกฤทธิ์ของ BSE อีกสวนหนึ่งที่ ไมไดอาศัยเยื่อบุหลอดเลือด  ซึ่งการที่  BSE                       
มีความสามารถในการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือด อาจเกี่ยวของกับความสามารถใน       
การยับยั้งการสลายของ cAMP โดย phosphodiesterase (PDE) ของสารฟลาโวนอยด                
คอื 3,7,5’-trihydroxy-4’-methoxyflavone และ ฟลาโวนอยดไกลโคไซด คอื  4’-methoxyfisetin-7-
O-β-D-glucopyranoside ซึ่งเปนองคประกอบที่พบใน  BSE (10,11) ซึ่ง PDE จะทําหนาที่สลาย 
cAMP ใหเปน 5’ AMP เมื่อยับยั้ง PDE จึงทําใหการสลายของ cAMP ชาลง การคลายตวัของ
หลอดเลอืดจงึเกดิขึน้ และตานการหดตวัของหลอดเลอืดดวยเชนกนั (ดงัแสดงในรปูที ่4) (22)

การกระตุนดวย Histamine  ในหลอดเลือดที่มีเยื่อบุหลอดเลือด BSE 400 µg/ml  
สามารถยบัยัง้การหดตวัของหลอดเลอืดได 76.46 ± 3.51 , 61.16 ± 6.52 , 51.81 ± 8.04  เปอรเซน็ต 
ที่เวลา 4 , 7 , 10 นาที หลังใหสารกระตุน ตามลําดับ (ดงัรูปที ่26) แสดงวา BSE สามารถยับยั้ง
การหดตัวของหลอดเลือดจากการกระตุนดวย  Histamine ทั้งนี้นาจะออกฤทธิ์โดยกลไก               
ที่คลายคลึงกับการยับยั้งฤทธิ์ของ KCl  เชนเดียวกัน โดยออกฤทธิ์ผาน Endothelial cells            
ซึ่งเปนที่ทราบกันอยูแลววา Endothelial cells สามารถสราง EDRFs

จากการศึกษาบทบาทของเซลล เยื่ อ บุหลอดเลือดในการออกฤทธิ์ ของ  BSE                      
มีความเกี่ยวของกับ การสังเคราะห EDRFs และ EDHFs โดย Endothelial cell  ในหลอดเลือด     
พบวาเมื่อใหสารยับยั้งการสังเคราะห NO , PGI2 , EDHFs อยางใดอยางหนึ่ง หรือ ใหสารยับยั้ง
การสังเคราะหรวมกัน 2 เสนทางหรือยับยั้งทั้ง 3 เสนทาง  ความสามารถของ BSE ในการยับยั้ง
การหดตัวของหลอดเลือด เมื่อกระตุนดวย KCl ลดลง เมื่อเปรียบเทียบกับผลการทดลองที่            
ไมมีสารยับยั้ง  เมื่อเปรียบเทียบเปอรเซ็นตยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดจากผลของ BSE      
เมื่อมีสารยับยั้งแตละชนิดพบวา ไมมีความแตกตางกัน  แตเมื่อใหสารยับยั้งทั้ง 3 ชนิดรวมกัน   
ฤทธิ์ของ BSE ในการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดจะยับยั้งไดต่ํากวาเมื่อเปรียบเทียบกับใน    
กลุมที่ใหสารยับยั้งเดี่ยว ๆ  (ดังแสดงในรูปที่ 27 ) จึงสรุปไดวาฤทธิ์ของ BSE ที่ยับยั้งการหดตวั  
ของหลอดเลอืดนาจะเกีย่วของกบัการสราง EDRFs โดย endothelial cell อยางนอย 3 เสนทาง    
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ไดแก NO , PGI2 และ  EDHFs และเกี่ยวเนื่องกับการที่ EDRFs แตละเสนทางจะทํางานเสริม
ฤทธิ์และเกี่ยวของเชื่อมโยงกันดวยนั่นเอง (25, 28 ,29 , 31)  ทั้งนี้การคลายตัวที่เกิดขึ้นนาจะเกี่ยวของกับ
สารสําคัญที่อยูในกวาวเครือแดงไดแก Butein, Campesterol, β- sitosterol และ flovonoids(8,9)   
ซึ่งมีรายงานกอนหนานี้ที่พบวา Butein มีผลทําใหหลอดเลือดเกิดการคลายตัวโดยผานกลไกการ
สราง Nitric oxide  และเปน Phosphodiesterase inhibitor (57)  อีกทั้งพบวา  Campesterol  และ 
β- sitosterol สามารถกระตุนใหการหลั่ง Prostacyclin (PGI2) เพิ่มข้ึน(58) นอกจากนั้นยังพบวาสาร
ในกลุม  flovonoids มีฤทธิ์ทําใหหลอดเลือดคลายตัวโดยผานการสราง  Nitric oxide(59)   

ผลของ BSE เมื่อให Norepinephrine (NE) พบวา NE สามารถกระตุนใหหลอดเลือด    
หดตัวนอยมาก ทั้งนี้เนื่องจาก NE  ออกฤทธิ์ผาน α1-receptor แตในสายสะดือมี α-receptor       
นอยมาก(60)  เพราะสายสะดือชวงที่ใชในการศึกษาไมมีระบบประสาทมาหลอเลี้ยง (55)                    ดัง
นั้นหลอดเลือดสายสะดือจึงตอบสนองตอการกระตุนดวย NE นอยมาก  จนไมเห็นการเปลี่ยน
แปลง ดังนั้นจึงไมสามารถทําการศึกษาผลของ BSE เมื่อกระตุนดวย NE ได

ผลของ BSE เมื่อให 5-HT พบวา BSE 400 µg/ml ใหผลยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือด
เมือ่กระตุนดวย 5-HT ได 3.32 ± 4.42 , -2.54 ± 3.91 , -1.37 ± 5.95  เปอรเซน็ตทีเ่วลา 5, 10 , 15 นาที
หลังใหสารกระตุน ตามลําดับ  ซึ่งไมมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิตจิากกลุมควบคุม  
(p < 0.05)  (ดงัรูปที ่ 28) แสดงวา BSE ไมสามารถยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเมื่อกระตุน   
ดวย 5-HT ซึ่งการออกฤทธิ์ผาน 5-HT1 receptor จะไปยับยั้ง Adenylate cyclase(49)  จึงสงผล    
ตอการสราง cAMP ที่มีบทบาทในการคลายตัวของหลอดเลือด (ดังแสดงในรูปที่ 4)

สรุปผลการทดลอง

สารสกัดกวาวเครือแดง (BSE) สามารถยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดสายสะดือมนุษย  
ที่ถูกกระตุนดวยสารมาตรฐาน  KCl ความเขมขนสูง และสารมาตรฐาน  Histamine                 
ความสามารถของสารสกัด BSE ในการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดขึ้นกับระยะเวลา              
ที่ใหหลอดเลือดสัมผัสกับสารทดสอบกอนการกระตุนใหเกิดการหดตัว และขึ้นกับความเขมขน  
ของสารสกัด  เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัวจะเพิ่มข้ึนเมื่อความเขมขนของสารสกัดเพิ่มข้ึน     
นอกจากนั้นยังพบวาการออกฤทธิ์ของสารสกัดกวาวเครือแดงที่ยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือด
เมื่อให KCl  ตองอาศัยการทํางานของเยื่อบุหลอดเลือด  และการออกฤทธิ์ของสารสกัดที่ยับยั้ง  
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การหดตวัของหลอดเลอืดนาจะเกีย่วของกบัการสราง EDRFs และ EDHFs จากเยือ่บุหลอดเลอืด
อยางนอย 3 เสนทางคือ Nitric oxide (NO) , Prostacyclin (PGI2) และ Endothelium-Derived 
Hyperpolarizing Factors (EDHFs) สวนการออกฤทธิ์ของ BSE ที่ยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือด
เมื่อให Histamine อาจมีกลไกสวนใหญเหมือนกับการที่ BSE ยับยั้งฤทธิ์ของ KCl  ซึ่งไมไดศึกษา
ยืนยันในการทดลองนี้ แตสารสกัดกวาวเครือแดงไมสามารถยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดที่ได
รับการกระตุนใหหดตัวดวย 5-HT

ขอเสนอแนะ

จากการทดลองทั้งหมดขอมูลที่ไดเปนเพียงการศึกษาฤทธิ์ของสารสกัดกวาวเครือแดง   
ตอหลอดเลือดดําสายสะดือมนุษย  ซึ่ งมีคุณสมบัติตางจากหลอดเลือดดําที่อวัยวะอื่น                
เนื่องจาก หลอดเลือดดําสายสะดือมนุษยจะทําหนาที่เปรียบเสมือนหลอดเลือดแดงที่นําเลือด    
แมไปสูลูก(53)  และจากการที่มีคนนํากวาวเครือแดงไปใชในการเพิ่มพลังทางเพศของเพศชาย 
กวาวเครือแดงควรจะมีฤทธิ์ที่ Cavernous ซึ่งควรที่จะทําการศึกษาตอไป ผลการศึกษานี้             
ใชเปนแนวทางในการศึกษาในรายละเอียดตอไป  ไดแก ฤทธิ์ของสารสกัดกวาวเครือแดง             
ในหลอดเลือดอื่น ๆ  เชน หลอดเลือดที่อวัยวะเพศผูของสัตวทดลอง  และศึกษากลไกการออกฤทธิ์
ในระดับการสราง EDRFs  ตอไป รวมทั้งควรศึกษาผลของ BSE ตอระบบอ่ืน ๆ เพื่อใหทราบฤทธิ์
ทั่วไปทางเภสัชวิทยาตอระบบตาง ๆ ของรางกายและพิษวิทยาในสัตวทดลองชนิดตาง ๆ           
เพื่อยืนยันทั้งประสิทธิผลและความปลอดภัยของสารสกัดกวาวเครือแดงใน   ขั้นตอนพัฒนา      
ยาจากสมุนไพร ตามแนวทางของ WHO ซึ่งประกอบดวยการพิสูจนเอกลักษณยืนยันชื่อพืช       
การควบคุมคุณภาพ การศึกษาระยะกอนคลินิก และการศึกษาระยะคลินิก ซึ่งในทุกขั้นตอน         
ของการศึกษาทดลองการควบคุมคุณภาพของสารสกัดหรือยาเตรียมที่ใชในการศึกษาจะ                   
มีความสําคัญและจําเปนอยางยิ่ง
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ตารางที่  14 แสดงผลการตอบสนองของหลอดเลือดเมื่อใหสารสกัดกวาวเครือแดง (BSE)

เปอรเซ็นตการหดตัวสาร
ทดสอบ

เวลาหลังใหสาร
ทดสอบ (นาที) 1 2 3 4 5 6 Mean ± SE

0 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 - 0.00±0.00
5 0.40 1.40 1.19 0.60 0.91 - 0.90±0.18
10 1.64 2.68 1.86 1.21 1.79 - 1.84±0.24
15 1.53 4.47 2.39 2.15 2.38 - 2.58±0.50

DM
SO

20 1.60 5.87 2.98 2.79 2.21 - 3.09±0.73
0 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00±0.00
5 -0.64 6.12 0.90 1.22 2.23 1.47 1.88±0.93
10 0.10 7.93 1.81 3.11 5.03 3.87 3.64±1.10
15 1.71 9.04 1.95 5.11 5.08 4.43 4.55±1.09

BS
E 5

0 µ
g/m

l

20 2.46 10.15 0.42 5.31 5.76 5.01 4.85±1.35
0 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00±0.00
5 -3.39 0.46 2.67 0.34 0.10 0.31 0.08±0.80
10 3.86 3.67 5.49 1.46 2.46 1.18 3.02±0.67
15 4.11 5.10 7.22 1.91 3.26 1.73 3.89±0.85

BS
E 1

00
 µ

g/m
l

20 3.59 6.63 8.37 2.12 1.79 2.10 4.10±1.13
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ตารางที่  15 แสดงผลการตอบสนองของหลอดเลือดเมื่ อใหสารมาตรฐาน  KCl                        

ความเขมขน 60 mM คร้ังที่ 1 และครั้งที่ 2

เปอรเซ็นตการหดตัว (n=6)กระตุน
คร้ังที่

เวลาหลังไดรับ
สารมาตรฐาน(นาที) 1 2 3 4 5 6 Mean ± SE

0 -1.15 0.00 -0.73 -2.13 -0.05 -2.21 -1.04 ± 0.40
5 56.47 63.99 80.59 77.70 57.80 69.29 67.64 ± 4.11
10 70.21 79.50 86.11 90.00 79.33 85.49 81.77 ± 2.86
15 73.72 83.74 82.19 89.83 82.87 86.91 83.21 ± 2.23
20 73.92 85.11 79.22 89.77 82.94 87.30 83.04 ± 2.35
25 73.21 76.39 76.39 87.29 81.49 87.58 80.39 ± 2.48

ครั้
งท
ี่ 1

30 72.57 80.19 76.20 87.76 80.83 86.81 80.72 ± 2.41
0 -0.01 -2.40 -1.30 -0.94 1.83 -0.55 -0.55 ± 0.58
5 63.93 68.58 85.95 86.57 71.11 78.85 75.83 ± 3.84
10 89.20 90.30 97.10 99.50 96.70 93.60 94.38 ± 1.67
15 95.06 93.20 89.55 99.29 99.01 97.17 95.55 ± 1.53
20 98.36 98.93 86.99 98.30 98.23 98.47 96.55 ± 1.91
25 96.66 97.10 85.46 96.27 97.85 97.88 95.20 ± 1.97

ครั้
งท
ี่ 2

30 96.75 94.02 83.59 95.12 97.41 96.10 93.83 ± 2.11
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ตารางที ่16  แสดงผลการเปลีย่นแปลงการตอบสนองของหลอดเลอืดเมือ่ใหสารมาตรฐาน

KCl ความเขมขน 60 mM

เปอรเซ็นตการเปลี่ยนแปลง (n=6)เวลาหลังไดรับ
สารมาตรฐาน(นาที) 1 2 3 4 5 6 Mean ± SE

0 -1.13 2.38 0.52 -1.18 -1.87 -1.66 -0.49 ± 0.67
5 -7.46 -4.59 -5.36 -8.87 -13.31 -9.56 8.19  ± 1.29
10 -19.00 -11.00 -11.00 -10.00 -17.00 -8.00 12.61 ± 1.81
15 -21.30 -9.46 -7.36 -9.45 -16.10 -10.30 12.34 ± 2.17
20 -24.44 -13.82 -7.77 -8.53 -15.29 -11.16 13.50 ± 2.49
25 -23.45 -20.71 -9.07 -8.97 -16.36 -10.30 14.81 ± 2.58
30 -24.18 -13.83 -7.39 -7.36 -16.58 -9.28 13.10 ±  2.68

ตารางที่ 17  แสดงผลการตอบสนองของหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน Histamine              
ความเขมขน 1 × 10-4 M คร้ังที่ 1  และครั้งที่ 2

เปอรเซ็นตการหดตัว (n=6)กระตุน
คร้ังที่

เวลาหลังไดรับ
สารมาตรฐาน(นาที) 1 2 3 4 5 6 Mean ± SE

0 1.88 -0.99 -1.90 -0.55 -1.99 -4.29 -1.31 ± 0.83
4 86.41 93.03 90.31 95.47 96.43 92.32 92.33 ± 1.49
7 59.51 67.24 68.32 84.05 91.10 77.51 74.62 ± 4.80ครั้

งท
ี่ 1

10 46.03 50.82 54.87 74.00 90.30 70.89 64.49 ± 6.87
0 0.07 0.33 3.65 -2.85 -1.84 -1.21 -0.31 ± 0.93
4 50.88 66.17 63.91 79.00 89.88 81.95 71.97 ± 5.81
7 27.85 35.37 43.34 66.67 67.03 70.99 51.88 ± 7.61ครั้
งท
ี่ 2

10 18.35 23.20 31.72 56.52 37.75 66.66 39.03 ± 7.75
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ตารางที่ 18 แสดงผลการเปลี่ยนแปลงการตอบสนองของหลอดเลือดเมื่อใหสารมาตรฐาน 

Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M คร้ังที่ 2 เปรียบเทียบกับคร้ังที่ 1

เปอรเซ็นตการหดตัว (n=6)เวลาหลังไดรับ
สารมาตรฐาน(นาที) 1 2 3 4 5 6 Mean ± SE

0 1.81 -1.32 -5.55 2.30 -0.15 -3.08 -1.00  ±  1.22
4 35.53 26.86 26.40 16.47 6.55 10.37 -20.36  ±  4.53
7 31.66 31.88 24.98 17.38 24.07 6.52 -22.75 ±  3.92

10 27.68 27.61 23.14 17.48 52.55 4.23 -25.45 ±  6.49

ตารางที่  19  แสดงผลการยับยั้ งการหดตัวของหลอดเลือดเมื่ อ ให สัมผัสกับ  BSE                         
ความเขมขน 100 µg/ml ระยะเวลาตาง ๆ และสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM

เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัว (n=6)เวลาที่สัมผัส BSE
100µg/ml

(นาที)

เวลาหลังไดรับ
สารมาตรฐาน

(นาที) 1 2 3 4 5 Mean ± SE

5 0.51 9.04 6.86 2.72 -1.81 3.47 ±  2.00
10

10 -3.23 -4.31 -3.19 -3.84 -5.29 -3.97 ± 0.39
5 12.26 -3.46 14.95 -19.07 9.39 2.81 ± 6.32

15
10 7.92 -8.30 3.73 -22.05 3.44 -3.05 ± 5.46
5 52.98 36.64 32.38 48.59 11.47 36.41± 7.28

20
10 43.23 32.78 23.37 47.90 10.85 31.63± 6.71
5 13.41 35.01 15.82 8.78 4.08 15.42± 5.29

25
10 6.44 24.04 11.21 2.97 6.23 10.18± 3.71
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ตารางที่20  แสดงผลการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเมื่อให BSE ความเขมขนตาง ๆ             

และสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM

เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัว (n=6)ความเขมขน
BSE

(µg/ml)

เวลาหลังไดรับ
สารมาตรฐาน

(นาที) 1 2 3 4 5 6 Mean ± SE

5 -15.54 -5.50 -0.74 5.21 -22.78 -7.80 -7.86 ± 4.12
10 -29.06 -14.54 -10.40 -1.30 -36.87 -11.17 -17.22 ± 5.390
15 -30.06 -14.31 -8.94 -5.12 -26.59 -9.77 -15.80 ± 4.16
5 -10.96 -9.85 -8.82 8.97 14.20 3.98 -0.41 ± 4.44
10 -16.74 -28.51 -11.14 -6.31 11.74 -7.04 -9.67± 5.4350
15 -12.07 -30.03 -13.35 -11.05 15.93 -11.17 -10.29 ± 6.03
5 5.60 -4.21 30.70 -1.22 33.43 33.88 16.36 ± 7.42
10 0.99 -6.59 21.72 -13.53 11.51 25.18 6.55 ± 6.35100
15 1.13 1.03 21.89 -11.44 12.49 24.64 8.29 ± 5.67
5 21.59 23.40 29.33 32.56 23.67 20.76 25.22 ± 1.91
10 10.06 11.50 15.68 10.97 11.84 30.15 15.03 ± 3.12200
15 12.58 13.55 17.41 12.57 7.97 32.81 16.15 ± 3.55
5 55.70 59.54 49.51 71.90 52.67 66.47 59.30 ± 3.48
10 58.22 54.40 61.49 70.21 46.21 55.33 57.64 ± 3.26400
15 61.48 51.60 69.18 72.14 43.57 50.08 58.01 ± 4.65
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ตารางที2่1    แสดงผลการยบัยัง้การหดตวัของหลอดเลอืดทีม่แีละไมมเียือ่บุหลอดเลอืดเมือ่ให BSE       

ความเขมขน 400 µg/ml และสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM  เปรียบเทยีบกบั           
กลุมควบคมุ DMSO ทีใ่หรวมกบั KCl

เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัว (n=6)กลุมการ
ทดลอง

เวลาหลังไดรับ
สารมาตรฐาน (นาที) 1 2 3 4 5 6 Mean ± SE

5 -0.35 -17.98 -7.16 -2.69 9.67 -9.88 -4.73±3.82
10 -16.26 -21.83 -14.69 2.58 -2.77 -5.05 -9.67±3.81DMSO

15 -16.61 -22.87 -14.45 0.04 1.25 -4.05 -9.45±4.04
5 55.70 59.54 49.51 71.90 52.67 66.47 59.30 ± 3.48

10 58.22 54.40 61.49 70.21 46.21 55.33 57.64  ± 3.26มีเยื่อบุ
หลอดเลือด

15 61.48 51.60 69.18 72.14 43.57 50.08 58.61  ± 4.65
5 13.15 21.14 25.08 33.07 25.21 0.15 19.63 ±  4.71

10 8.65 20.39 16.73 19.00 13.55 14.01 15.39 ± 1.74ไมมีเยื่อบุ
หลอดเลือด

15 10.11 19.24 15.38 17.11 15.07 16.14 15.51  ± 1.24
ตารางที ่  22 แสดงผลการยบัยัง้การหดตวัของหลอดเลอืดเมือ่ให BSE ความเขมขน 400 µg/ml และ 

สารมาตรฐาน  Histamine ความเขมขน 1 × 10-4 M เปรียบเทยีบกบักลุมควบคมุ DMSO 
ทีใ่หรวมกบั Histamine

เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัว (n=6)กลุมการ
ทดลอง

เวลาหลังไดรับ
สารมาตรฐาน (นาที) 1 2 3 4 5 6 Mean ± SE

4 60.21 -11.05 17.77 27.42 8.11 -2.58 16.65 ± 10.37
7 28.58 2.47 41.17 48.66 5.61 17.88 24.06  ± 7.67DMSO

10 7.53 -4.80 46.83 46.02 10.30 23.85 21.62  ± 8.68
4 75.46 86.28 83.42 73.53 90.37 67.72 79.46 ±  3.51
7 70.22 84.16 50.82 40.53 52.52 68.73 61.16 ± 6.52BSE

400 µg/ml
10 64.33 78.59 37.23 30.07 36.59 64.04 51.81  ± 8.04
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ตารางที ่ 23  แสดงผลการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเมื่อใหBSE ความเขมขน  400 µg/ml 

และสารมาตรฐาน KCl ความเขมขน 60 mM เมื่อมีสารยับยั้งแตละชนิดหรือใหสาร
ยับยั้งรวมกัน

เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัว (n=6)สารยับยั้ง เวลาหลังไดรับ
สารมาตรฐาน

(นาที)
1 2 3 4 5 6 Mean ± SE

5 34.82 30.77 52.69 65.62 21.34 -14.97 31.71±  11.38
10 27.32 14.36 43.89 65.51 3.16 -16.71 22.92± 11.98NNA
15 27.88 15.35 43.25 60.83 1.65 -10.40 23.09± 10.79
5 63.65 38.20 44.90 57.00 29.63 33.02 44.40± 5.52
10 69.85 38.53 25.70 39.77 21.08 26.08 36.84± 7.28Indomethacin
15 65.24 34.71 12.34 34.95 16.41 22.59 31.04± 7.82
5 26.89 38.17 36.13 42.44 25.53 63.43 38.77±  5.61
10 26.05 43.20 20.97 38.01 25.65 67.06 36.82± 6.95TEA
15 22.85 38.50 16.91 40.03 30.38 72.36 36.84± 7.98
5 44.69 36.68 55.29 5.05 21.01 21.19 30.65± 7.48
10 13.16 30.21 41.05 15.57 29.08 12.95 23.67± 4.71NNA และ TEA
15 11.07 24.13 34.43 11.30 35.04 12.66 21.44 ±4.65
5 37.17 -3.57 -13.07 -2.62 -4.53 8.11 3.58 ± 7.26
10 36.22 -0.85 -18.42 -10.42 12.22 34.28 8.84 ± 9.34

NNA , TEA และ
Indomethacin

15 38.79 5.58 -16.49 -8.87 28.32 41.64 14.83 ± 10.17
5 -15.54 -5.50 -0.74 5.21 -22.78 -7.80 -7.86± 4.12
10 -29.06 -14.54 -10.40 -1.30 -36.87 -11.17 -17.22 ±5.39

กลุมควบคุม
DMSO

15 -30.06 -14.31 -8.94 -5.12 -26.59 -9.77 -15.80 ± 4.16
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ตารางที่ 24    แสดงผลการยับยั้งการหดตัวของหลอดเลือดเมื่อใหBSE ความเขมขน             

400 µg/ml และสารมาตรฐาน 5-HT ความเขมขน 1 × 10-6  M เปรียบเทียบกับ
กลุมควบคุม DMSO ที่ใหรวมกับ 5-HT

เปอรเซ็นตการยับยั้งการหดตัว (n = 6)กลุมการ
ทดลอง

เวลาหลังไดรับ
สารมาตรฐาน

(นาที) 1 2 3 4 5 6 Mean ± SE

4 3.48 5.50 9.91 -6.78 2.71 1.06 2.65 ± 2.26
7 -2.44 -2.44 10.03 -16.10 16.10 5.76 1.82  ± 4.63DMSO

10 -5.48 2.83 13.64 -13.70 20.82 7.86 4.33  ± 5.15
4 -8.10 -10.53 7.75 3.73 17.70 9.34 3.32 ±  4.42
7 1.07 -5.46 -2.42 -4.70 12.84 -16.55 -2.54 ± 3.91BSE 400 µg/ml

10 3.83 -3.94 -1.52 -8.85 23.03 -20.75 -1.37  ± 5.95
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ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ

นางสาวรุจิเรข บุญกาพิมพ เกิดเมื่อวันที่ 17 มิถุนายน 2520 จังหวัด รอยเอ็ด             
สําเร็จการศึกษาระดับปริญญาตรีจาก  ภาควิชา วิทยาศาสตรทั่วไป คณะวิทยาศาสตร             
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ปการศึกษา 2540 และสําเร็จการศึกษาระดับปริญญาโทจาก  สาขาวิชา
วิทยาศาสตรการแพทย คณะแพทยศาสตร   จุฬาลงกรณมหาวิทยาลยั ปการศึกษา 2545
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