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บทคัดย่อ 

  มะพดู (Garcinia dulcis Kurz วงศ ์Guttiferae) เป็นพืชที5พบทั5วไปในประเทศแถบ
เอเชียตะวนัออกเฉียงใต ้ผลมีสรรพคุณ แกเ้จบ็คอ เลือดออกตามไรฟัน และแกไ้อ camboginol และ
morelloflavone เป็นสารหลกัที5แยกไดจ้ากผลมะพดู มีฤทธิ> ตา้นอนุมูลอิสระ การอกัเสบ และยบัย ัEง
การเจริญเติบโตของแบคทีเรีย งานวจิยันีE ศึกษาฤทธิ> และกลไกการออกฤทธิ> ของ morelloflavone 
และ camboginol ต่อการคลายตวัของกลา้มเนืEอเรียบหลอดเลือดแดงธอราสิคและ corpus 
cavernosum ที5แยกจากตวัของหนูแร็ท เพื5อนาํมาใชเ้ป็นสารลดความดนัเลือดและเพิ5มสมรรถภาพ
ทางเพศ แบ่งการทดลองในหลอดเลือดหรือ corpus cavernosum ออกเป็น 3 กลุ่มหลกั คือ 1) กลุ่ม 
vehicle 2) กลุ่ม morelloflavone หรือ camboginol และ 3) กลุ่ม blocker และ morelloflavone หรือ 
camboginol โดย blocker ในการทดลองของหลอดเลือด คือ NG-nitro-L-arginine, indomethacin, 
glibenclamide และ tetraethylammonium chloride และ blocker ใน corpus cavernosum คือ  
N
G-nitro-L-arginine และ sildenafil citrate การทดลองทาํโดยการชกันาํใหเ้นืEอเยื5อหดตวัก่อนดว้ย 

norepinephrine หรือ phenylephrine จากนัEนให ้morelloflavone 6 ขนาดหรือ camboginol 8 ขนาด 
แบบสะสม ผลการทดลองพบวา่ morelloflavone ขนาด 10-9-10-5M และ 10-8-10-5M ทาํใหห้ลอด
เลือดแดงธอราสิคและ corpus cavernosum คลายตวัอยา่งมีนยัสาํคญัทางสถิติ (P<0.05) โดยมีค่า 
Emax = 77.49 ± 5.38% และ 55.92 ± 2.92% ตามลาํดบั กลไกการออกฤทธิ> ของ morelloflavone อาศยั
การทาํงานของ endothelium, การหลั5ง nitric oxide (NO), การเปิดของ K+

ATP channel หรือ K+
Ca 

channel กลไกการออกฤทธิ> ที5ทาํให ้corpus cavernosum คลายตวัอาศยัการหลั5ง NO camboginol 
ขนาด 10-9-10-3M และ 10-6-10-5M ทาํใหห้ลอดเลือดและ corpus cavernosum คลายตวัอยา่งมี
นยัสาํคญัทางสถิติ (P<0.05) โดยมีค่า Emax = 56.74 ± 6.05% และ 32.24 ± 4.30%  ตามลาํดบั กลไก
การออกฤทธิ> ที5ทาํใหห้ลอดเลือดคลายตวั อาศยัการทาํงานของ endothelium, การหลั5ง NO ส่วน
กลไกการออกฤทธิ> ที5ทาํให ้corpus cavernosum คลายตวัอาศยัการหลั5ง NO และยบัย ัEงการทาํงานของ 
phosphodiesterase type 5 
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Abstract 

  Garcinia dulcis Kurz, a family Guttiferae is widely distributed in Southeast 
Asian countries.  The fruits have been used to treat a sore throat, scurvy and cough.   Camboginol 
and morelloflavone are major constituents purified from G. dulcis.  They possess anti-oxidant, 
anti-inflammatory and anti-bacterial properties.  This work aimed to investigate the actions and 
mechanism(s) of morelloflavone and camboginol on relaxation of isolated thoracic aortic ring and 
corpus cavernosum in order to develop these two compounds as anti-hypertensive and anti-
erectile dysfunction substances.  Experiments for either thoracic aorta or corpus cavernosum were 
divided into 3 main groups; 1) vehicle group 2) morelloflavone or camboginol group and 3) 
blocker plus either morelloflavone or camboginol group.  The blockers for thoracic aorta 
experiment included either of NG-nitro-L-arginine, indomethacin, glibenclamide and 
tetraethylammonium chloride whereas for corpus cavernosum experiments were  
N
G-nitro-L-arginine and sildenafil citrate.  Precontraction of either thoracic aorta or corpus 

cavernosum was performed using norepinephrine or phenylephrine respectively.  Morelloflavone 
or camboginol was then added cumulatively.  It is found that morelloflavone at the dose  
10-9-10-5M and 10-8-10-5M significantly (P<0.05) relax aortic ring and corpus cavernosum with the 
Emax of 77.49 ± 5.38% and 55.92 ± 2.92%, respectively.  Its vasorelaxant mechanism of action are 
endothelium-dependent, the releasing of nitric oxide (NO), the opening of either K+

ATP channel or 
K+

Ca channel whereas in corpus cavernosum are endothelium-dependent and the releasing of NO.  
Camboginol at the dose 10-9-10-3M and 10-6-10-5M significantly (P<0.05) relax the aortic ring and 
corpus cavernosum with the Emax of 56.74 ± 6.05% and 32.24 ± 4.30%, respectively.  Its 
vasorelaxant mechanisms of actions are endothelium-dependent and the releasing of NO, whereas 
in corpus cavernosum are endothelium-dependent, the releasing of NO and the inhibition of 
phosphodiesterase type 5 
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  ขอขอบคุณบณัฑิตวทิยาลยั มหาวทิยาสงขลานครินทร์ที5มอบทุนวจิยั ขอขอบคุณ 
คุณเพทาย หิรัญพนัธ์ุ สาํหรับสอนเทคนิคการผา่ตดัสัตวท์ดลอง ขอขอบคุณ คุณสุภาพ นวลพลบั 
คุณวรางคณา ราชชาํรอง และเจา้หนา้ที5ภาควชิาสรีรวทิยาทุกท่านที5ใหค้วามช่วยเหลือทัEงในเรื5องการ
ทาํวจิยัและการจดัทาํเอกสารต่าง ๆ ขอขอบคุณพี5 ๆ นอ้ง ๆ นกัศึกษาสรีรวทิยาทุกท่านที5ใหค้วาม
ช่วยเหลือทัEงทางดา้นการเรียนและใหก้าํลงัใจตลอดมา ขอขอบคุณ คุณไมตรี นวลพลบัและบุคลากร
เรือนเลีEยงสัตวท์ดลองทุกท่าน สุดทา้ยขอขอบพระคุณพอ่แม่และญาติพี5นอ้ง ที5คอยเป็นกาํลงัใจและ
ใหก้ารสนบัสนุนการศึกษาตลอดมา 
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รายการตาราง 
 

ตารางที1                       หน้า 
 
1.  แสดงผลของ norepinephrine (NE) ต่อความแรงในการหดตวัของ aortic ring   112 

และเปอร์เซ็นตก์ารเพิ5มค่าความแรงในการหดตวัจากค่า  resting tension  
2.  แสดงผลของ ACh ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย    113 

10-7 M NE ในกลุ่ม intact endothelium และกลุ่ม denude  
3.1 แสดงค่า maximal relaxation, Emax (%) ในกลุ่ม intact endothelium,    66 

denuded endothelium, L-NOARG (10-6M), indomethacin (10-5M), glibenclamide  
(10-5M) และ TEA (10-3M) ที5ตอบสนองต่อ morelloflavone 

3.2 แสดงค่า 50% effective concentration (EC50) ของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ  66 
aortic ring ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE ในกลุ่ม intact endothelium, denude และ 
กลุ่มที5ให ้blockers 4 ชนิดไดแ้ก่ NG-nitro-L-arginine (L-NOARG 10-6M), indomethacin  
(10-5M), glibenclamide (10-5M) และ tetraethylammonium chloride (TEA 10-3M)  

3.3 แสดงค่า maximal relaxation, Emax (%) ในกลุ่ม intact endothelium,    75 
denuded endothelium, L-NOARG (10-6M), indomethacin (10-5M), glibenclamide  
(10-5M) และ TEA (10-3M) ที5ตอบสนองต่อ camboginol 

3.4 แสดงค่า 50% effective concentration (EC50) ของ camboginol ต่อการคลายตวัของ  75 
aortic ring ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE ในกลุ่ม intact endothelium, denude และ 
กลุ่มที5ให ้blockers 4 ชนิดไดแ้ก่ NG-nitro-L-arginine (L-NOARG 10-6M), indomethacin  
(10-5M), glibenclamide (10-5M) และ tetraethylammonium chloride (TEA 10-3M)  

3.5 แสดงค่า maximal relaxation, Emax (%) ในกลุ่ม morelloflavone, L-NOARG (10-6M) 84 
และ sildenafil citrate (10-5M) ที5ตอบสนองต่อ morelloflavone 

3.6 แสดงค่า 50% effective concentration (EC50) ของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ  84 
corpus cavernosum ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE ในกลุ่ม morelloflavone และกลุ่ม 
ที5ให ้blockers 2 ชนิดไดแ้ก่ NG-nitro-L-arginine (L-NOARG 10-6M) และ sildenafil citrate  
(10-5M)  

3.7 แสดงค่า maximal relaxation, Emax (%) ในกลุ่ม camboginol, L-NOARG (10-6M)  88 
และ sildenafil citrate (10-5M) ที5ตอบสนองต่อ camboginol 
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รายการตาราง 
 

ตารางที1                       หน้า 
 
3.8 แสดงค่า 50% effective concentration (EC50) ของ camboginol ต่อการคลายตวัของ  89 

corpus cavernosum ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE ในกลุ่ม camboginol และกลุ่มที5ให ้
blockers 2 ชนิดไดแ้ก่ NG-nitro-L-arginine (L-NOARG 10-6M) และ sildenafil citrate  
(10-5M)  

3. (ก) แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring   114 
ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE ในกลุ่ม intact endothelium  

    (ข) แสดงผลของ vehicle,  morelloflavone และ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring  115 
ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE ในกลุ่ม denude endothelium 

4. แสดงผลของ norepinephrine (NE) ต่อความแรงในการหดตวัของ aortic ring   116 
     ในกลุ่ม control และกลุ่มที5ให ้L-NOARG (10-6M)ใน intact endothelium 
5.  แสดงผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที5ให ้L-NOARG  117 

(10-6M) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 
6.  แสดงผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที5ให ้L-NOARG   118 

(10-6M) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 
7.   แสดงผลของ norepinephrine (NE) ต่อความแรงในการหดตวัของ aortic ring  119 
     ในกลุ่ม control และกลุ่มที5ให ้indomethacin (10-5M) ใน intact endothelium 
8.  แสดงผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที5ให ้indomethacin  120 
     (10-5M) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 
9.  แสดงผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที5ให ้indomethacin  121 
     (10-5M) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 
10. แสดงผลของ norepinephrine (NE) ต่อความแรงในการหดตวัของ aortic ring   122 
     ในกลุ่ม control และกลุ่มที5ให ้glibenclamide (10-5M) ใน intact endothelium 
11. แสดงผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที5ให ้glibenclamide  123 
      (10-5M) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 
12. แสดงผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที5ให ้glibenclamide  124 
      (10-5M) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 
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รายการตาราง (ต่อ) 
 

ตารางที1                       หน้า 
 
13.  แสดงผลของ norepinephrine (NE) ต่อความแรงในการหดตวัของ aortic ring   125 
      ในกลุ่ม control และกลุ่มที5ให ้TEA (10-3M)ใน intact endothelium 
14.  แสดงผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที5ให ้TEA  126  
       (10-3M) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 
15.  แสดงผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที5ให ้TEA (10-3M) 127  
       ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 
16.   แสดงผลของ pheynylephrine (PE) ต่อความแรงในการหดตวัของ corpus cavernosum 128 
        และเปอร์เซ็นตก์ารเพิ5มค่าความแรงในการหดตวัจากค่า tension หลงัหยด 124 mM KCl  
17.   แสดงผลของ norepinephrine (NE) ต่อความแรงในการหดตวัของ corpus cavernosum  128 

และเปอร์เซ็นตก์ารเพิ5มค่าความแรงในการหดตวัจากค่า tension หลงัหยด 124 mM KCl 
18.   แสดงผลของ acetylcholine (ACh) ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum  129  
       ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE   
19.   แสดงผลของ sildenafil citrate ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum    129 

  ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE   
20.   แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ camboginol ต่อการคลายตวัของ   130 

corpus cavernosum ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5 M PE 
21.   แสดงผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที5ให ้ 131 
        L-NOARG (10-6M) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE 
22.   แสดงผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที5ให ้  132 
        L-NOARG (10-6M) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE 
23.   แสดงผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที5ให ้ 133 
        sildenafil citrate (10-5M) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE 
24.   แสดงผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที5ให ้  134 
        sildenafil citrate (10-5M) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE 
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รายการรูป 
 

รูปที1           หน้า 
 
1.1 แสดงลกัษณะโครงสร้างของผนงัหลอดเลือด      4 
1.2 แสดงกลไกการหดตวัของเซลลก์ลา้มเนืEอเรียบหลอดเลือด    7 
1.3 แสดงกลไกการหดตวัของกลา้มเนืEอเรียบหลอดเลือดที5ตอบสนองต่อ   9  

noradrenaline (NAd)  
1.4 แสดงกลไกการคลายตวัของกลา้มเนืEอเรียบหลอดเลือดที5ตอบสนองต่อการกระตุน้ 13 

ของ agonist เช่น thrombin, bradykinin, substance P และ acetylcholine 
1.5 แสดงขัEนตอนการสร้าง PGI2 ใน endothelial cell และกลไกการทาํงานของ PGI2 ต่อ 14  

smooth muscle cell 
1.6     แสดง pathway ของ endothelium-dependent vasorelaxation     16 
1.7     แสดงภาพตดัขวางของ penis ของหนูแร็ท      19 
1.8 แสดง corpus cavernosum ในคน       19 
1.9 แสดงกลไกการคลายตวัของกลา้มเนืEอเรียบ corpus cavernosum   22 
1.10 แสดงลกัษณะของผลดิบ ผลสุก และใบของมะพดู     26 
1.11 แสดงโครงสร้างของ morelloflavone      28 
1.12 แสดงโครงสร้างของ camboginol       29 
2.1 การแขวนชิEนหลอดเลือดแดง thoracic ใน organ bath 20 mL    36 
2.2 แผนการศึกษาการออกฤทธิ> ของ morelloflavone และ camboginol   40  
     ในหลอดเลือดแดง thoracic 
2.3 แผนการศึกษากลไกการออกฤทธิ> ของ morelloflavone และ camboginol  41  
     ในหลอดเลือดแดง thoracic 
2.4 การแขวน corpus cavernosum ใน organ bath 20 mL     42 
2.5 แผนการศึกษาการออกฤทธิ> ของ morelloflavone และ camboginol    45 
     ใน corpus cavernosum 
2.6 แผนการศึกษากลไกการออกฤทธิ> ของ morelloflavone และ camboginol  46  
     ใน corpus cavernosum 
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รายการรูป (ต่อ) 
 

รูปที1           หน้า 
 
3.1 แสดงผลของ norepinephrine (NE) ความเขม้ขน้ระหวา่ง 10-10-10-3M ต่อการหดตวั 49  

ของ aortic ring ที5แสดงโดยค่า % increase from resting tension  
3.2 แสดงผลของ acetylcholine (ACh) ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที5ทาํใหห้ดตวั 50 

ก่อนดว้ย 10-7M NE ที5แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 
3.3 แสดงผลของ vehicle และ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที5มี   52 

endothelium ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงโดยค่า  
% relaxation from 10-7M NE precontraction 

3.4 แสดงผลของ vehicle และ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที5ไม่มี 53 
endothelium (denude) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงโดยค่า  
% relaxation from 10-7M NE precontraction 

3.5 แสดงผลของ NE (10-10-10-3M) ต่อการหดตวัของ aortic ring ในขณะที5ใหแ้ละไม่ให ้ 54  
      L-NOARG (10-6 M) แสดงโดยค่า % increase from resting tension  
3.6 แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ L-NOARG + morelloflavone ต่อการคลาย 56 

ตวัของ aortic ring ในขณะที5ให ้L-NOARG (10-6 M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M  
NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 

3.7 แสดงผลของ NE (10-10-10-3M) ต่อการหดตวัของ aortic ring ในขณะที5ใหแ้ละไม่ให ้ 57  
       indomethacin (10-5M) แสดงโดยค่า % increase from resting tension 
3.8 แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ indomethacin + morelloflavone ต่อการ 59 

คลายตวัของ aortic ring ในขณะที5ให ้indomethacin (10-5M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย  
10-7M NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 

3.9 แสดงผลของ NE (10-10-10-3M) ต่อการหดตวัของ aortic ring ในขณะที5ใหแ้ละไม่ให ้     60 
glibenclamide (10-5M) แสดงโดยค่า % increase from resting tension 

3.10 แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ glibenclamide + morelloflavone ต่อ 62 
การคลายตวัของ aortic ring ในขณะที5ให ้glibenclamide (10-5M) และทาํใหห้ดตวั 
ก่อนดว้ย 10-7 M NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 
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รายการรูป (ต่อ) 
 

รูปที1           หน้า 
 
3.11  แสดงผลของ NE (10-10-10-3M) ต่อการหดตวัของ aortic ring ในขณะที5ใหแ้ละไม่ให ้ 63 

TEA (10-3M) แสดงโดยค่า % increase from resting tension 
3.12 แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ TEA + morelloflavone ต่อการคลายตวั 65 

ของ aortic ring ในขณะที5ให ้TEA (10-3M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE  
แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 

3.13    แสดงผลของ vehicle และ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที5มี   67 
endothelium ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE  
แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 

3.14    แสดงผลของ vehicle และ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที5ไม่มี  69 
endothelium (denude) ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงโดยค่า  
% relaxation from 10-7M NE precontraction 

3.15 แสดงผลของ vehicle, camboginol และ L-NOARG + camboginol ต่อการคลายตวั 70 
ของ aortic ring ในขณะที5ให ้L-NOARG (10-6 M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M  
NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 

3.16 แสดงผลของ vehicle, camboginol และ indomethacin + camboginol ต่อการคลายตวั 71 
ของ aortic ring ในขณะที5ให ้indomethacin (10-5M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M  
NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 

3.17 แสดงผลของ vehicle, camboginol และ glibenclamide + camboginol ต่อการคลายตวั 73 
ของ aortic ring ในขณะที5ให ้glibenclamide (10-5M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M  
NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 

3.18 แสดงผลของ vehicle, camboginol และ TEA + camboginol ต่อการคลายตวัของ  74 
aortic ring ในขณะที5ให ้TEA (10-3 M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE 

 แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 
3.19    แสดงผลของ phenylephrine (PE) ต่อการหดตวัของ corpus cavernosum  77 

แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE precontraction 
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รายการรูป (ต่อ) 
 

รูปที1           หน้า 
 

3.20    แสดงผลของ ACh ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที5ทาํใหห้ดตวัก่อน  78 
           ดว้ย 10-5M PE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE precontraction 
3.21    แสดงผลของ sildenafil citrate ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum   79 

ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE แสดงโดยค่า 
           % relaxation from 10-5M PE precontraction 
3.22    แสดงผลของ vehicle และ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum  81 
           ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE แสดงโดยค่า  

% relaxation from 10-5M PE precontraction 
3.23    แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ L-NOARG + morelloflavone ต่อการ 82 

คลายตวั corpus cavernosum ในขณะที5ให ้L-NOARG (10-6 M) และทาํใหห้ดตวั 
ก่อนดว้ย 10-5M PE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE precontraction 

3.24    แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ sildenafil citrate + morelloflavone   83 
ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที5ให ้sildenafil citrate (10-5M)  
และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE   
precontraction 

3.25    แสดงผลของ vehicle และ camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum  85 
ที5ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE แสดงโดยค่า  
% relaxation from 10-5M PE precontraction 

3.26    แสดงผลของ vehicle, camboginol และ L-NOARG + camboginol ต่อการคลายตวั 86 
ของ corpus cavernosum ในขณะที5ให ้L-NOARG (10-6 M) และทาํใหห้ดตวัก่อน 
ดว้ย 10-5M PE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE precontraction 

3.27    แสดงผลของ vehicle, camboginol และ sildenafil citrate + camboginol ต่อการ  88 
คลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที5ให ้sildenafil citrate (10-5M) และทาํให ้
หดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE precontraction 
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สัญลกัษณ์และตัวย่อ 
 

α   = alpha 
α1   = alpha 1 
β   = beta 
β1   = beta 1 
β2   = beta 2 
AC   = adenylate cyclase 
ACh   = acetylcholine 
ADH   = antidiuretic hormone 
ADP   = adensine diphosphate 
AI   = angiotensin I 
AII   = angiotensin II 
AMP   = adenosine monophophate 
ANP   = atrial natriuretic peptide 
ATP   = adenosine triphosphate 
AT receptor  = angiotensin receptor 
BKCa    =   large conductance calcium-activated potassium channel 
CaM   = calmodulin 
cAMP   = cyclic adenosine monophosphate 
cGMP   = cyclic guanosine monophophate 
5'GMP   = 5' guanosine monophophate 
cNOS   = constitutive nitric oxide synthase  
COX I   = constitutive cyclooxygenase 
COX II   = inducible cyclooxygenase 
DAG   = diacylglycerol 
DG   =  diacylglycerol 
EP   = epinephrine 
EC   = effective concentration 
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สัญลกัษณ์และตัวย่อ (ต่อ) 
 
ECF   = extracellular fluid 
EDCF   = endothelium-derived contracting factor 
EDHF   = endothelium-derived hyperpolarizing factor 
EDRF    = endothelium-derived relaxing factor 
eNOS   = endothelium nitric oxide synthase 
ET   = endothelin 
ETA   = endothelin ชนิด A 
ETB   = endothelin ชนิด B 
ET-1   = endothelin-I 
GABA   = γ-aminobutyric acid 
GC   = guanylate cyclase 
GTP   = guanosine triphosphate 
HCl   = hydrochloric acid 
iNOS   = inducible nitric oxide synthase 
IKCa   =  intermediate conductance calcium-activated potassium channel 
IP3   = inositol triphosphate 
IP3-R    =  inositol triphosphate receptor 
ISF   = interstitial fluid 
KATP   = ATP sensitive K+ channel 
KCa   = calcium-dependent K+ channel 
KIR   = inward rectifier K+ channel 
KV   = delayed rectifier K+ channel หรือ voltage-dependent K+ channel 
LDL   = low density lipoprotein 
L-NOARG  = N

G-nitro-L-arginine 
MDA   = malondialdehyde 
MLCK   = myosin light chain kinase 
MR   = muscarinic receptor 
MW   = molecular weight 
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สัญลกัษณ์และตัวย่อ (ต่อ) 
 
Na+/ Ca2+ exchanger = sodium-calcium exchanger  
NAd   = noradrenaline 
NANC   = ปลายประสาท nonadrenergic-noncholinergic 
NE   = norepinephrine 
nNOS   = neuronal nitric oxide synthase 
NO   = nitric oxide 
NOS   = nitric oxide synthase 
PDGF   = platelet derived growth factor 
PE   = phenylephrine 
PED   =  phosphodiesterase 
PED5   = phosphodiesterase type 5 
PGE1   = prostaglandin E1 
PGG2   = prostaglandin G2 
PGH2   = prostaglandin H2 
PGI2   = prostacyclin 
PGIS   = prostacyclin synthase 
PIP2   = phosphatidyl inositol bisphosphate 
PKC   = protein kinase C 
PKG   = protein kinase G 
PLC   = phospholipase C 
ROC   = receptor-operated nonselective cation channel 
SAC   = stretch-activated cation channel 
SKCa    =  small conductance calcium-activated potassium channel 
SNP   = sodium nitroprusside 
SR   = sarcoplasmic reticulum 
TC   = tension ของ resting tension (1 g) 
TEA   = tetraethylammonium chloride 
TNE, PE   = tension ที5เกิดจากการหยด NE หรือ PE 
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สัญลกัษณ์และตัวย่อ (ต่อ) 
 
TXA2   = thromboxane A2 
V1   = vasoactive intestinal polypeptide receptor ชนิดที5 1 
V2   = vasoactive intestinal polypeptide receptor ชนิดที5 2 
VIP    = vasoactive intestinal polypeptide 
VSM   = vascular smooth muscle 
µl   = microliter 
µm   = micrometer 
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บทที� 1 

บทนํา 

 

1.1 บทนําต้นเรื�อง 

 

ปัจจุบนัคนทั�วโลกป่วยเป็นโรคความดนัเลือดสูงประมาณ 1.5 พนัลา้นคน และ
เสียชีวติจากภาวะโรคความดนัเลือดสูงประมาณ 7 ลา้นคนต่อปี ส่วนในประเทศไทย จากการสาํรวจ
โดยสาํนกันโยบายและยทุธศาสตร์ กระทรวงสาธารณสุข พบวา่ผูป่้วยโรคความดนัเลือดสูงนอน
รักษาตวัที�สถานบริการสาธารณสุขเพิ�มขึ5น ซึ� งขอ้มูลจากปี 2552 พบวา่ ประชากร 1 แสนคน มีผูป่้วย
โรคความดนัเลือดสูงและนอนรักษาตวัที�สถานบริการสาธารณสุขถึง 981 คน (นิตยา, 2554) โรค
ความดนัเลือดสูงพบเกิดขึ5นในอตัราร้อยละ 20-25 ของประชากรที�เป็นผูใ้หญ่ พบวา่ประมาณร้อยละ 
90-95 ของประชากรมีความดนัเลือดสูงเป็นชนิดไม่ทราบหาสาเหตุในการเกิดซึ� งเรียกวา่ essential 
hypertension และประมาณร้อยละ 1-5 ของประชากรที�มีความดนัเลือดสูง จดัอยูใ่นกลุ่มของ 
secondary hypertension (Malhotra et al., 2003) ภาวะความดนัเลือดสูงถือวา่มีอนัตรายเป็นอยา่ง
มาก เนื�องจากเป็นปัจจยัเสี�ยงต่อการเกิดภาวะแทรกซอ้นอื�น ๆ ตามมา เช่น โรคหวัใจวาย (heart 
failure) กลา้มเนื5อหวัใจขาดเลือด (myocardial ischemia) กลา้มเนื5อหวัใจตาย (myocardial 
infarction) หลอดเลือดสมองแตก (stroke) ไตวาย (renal failure) โรคเสื�อมสมรรถภาพทางเพศ 
(erectile dysfunction) เป็นตน้ (Rhoades and Bell., 2009) 

โรคเสื�อมสมรรถภาพทางเพศเป็นภาวะที�อวยัวะเพศไม่สามารถแขง็ตวัไดอ้ยา่ง
เพียงพอที�จะมีเพศสัมพนัธ์ บางคนอาจจะไม่แขง็ตวั บางคนอาจจะหลั�งเร็ว บางคนอาจจะมีอาการ
ปวดเวลาหลั�ง (Rhoades and Bell., 2009) ซึ� งปัจจยัเสี�ยงในการเกิดโรคนี5  ไดแ้ก่ โรคหวัใจและหลอด
เลือด โรคเบาหวาน ไขมนัในเลือดสูง โรคอว้น การสูบบุหรี�  เป็นตน้ (Aytac et al., 1999; Johannes 
et al., 2000) ซึ� งพบมากในผูป่้วยโรคหวัใจและหลอดเลือด เช่น โรคความดนัเลือดสูง การลดลงของ 
penile artery circulation และการลดลงของ peripheral circulation จึงทาํใหเ้ลือดไปเลี5ยงที�อวยัวะ
เพศไม่พอ นอกจากนี5ยาที�ใชรั้กษาโรคความดนัเลือดสูงหรือยารักษาโรคหวัใจและหลอดเลือด อื�น ๆ 
อาจจะมีผลขา้งเคียงทาํใหเ้กิดโรคเสื�อมสมรรถภาพทางเพศได ้(Jensen et al., 1999; Khaja et al., 
2003; Kushiro et al., 2005; Siroky and Azadzoi., 2003) ถึงแมว้า่ ภาวะความดนัเลือดสูงอาจรักษา
ไดด้ว้ยการใชย้าแพทยแ์ผนปัจจุบนัหรือโดยการผา่ตดัหลอดเลือดที�ผิดปกติ แต่ยงัมีอีกทางเลือกหนึ�ง
ที�ปัจจุบนัคนจาํนวนมากไดใ้หค้วามสนใจคือการใชส้ารสกดัจากธรรมชาติในการดูแลสุขภาพ      
ทาํใหพ้ืชสมุนไพรไดเ้ขา้มามีบทบาทและมีความสาํคญัในชีวติประจาํวนัมากขึ5น ดว้ยเหตุนี5 จึงทาํให้
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สมุนไพรไทยที�มีมากมายหลายชนิดและแต่ละชนิดก็มีสรรพคุณที�โดดเด่นอยูใ่นตวัเองไดก้ลบัมาสู่
สภาวะกระแสนิยม รวมทั5งภาครัฐไดใ้หก้ารสนบัสนุนการคน้ควา้และวจิยั เพื�อยืนยนัสรรพคุณของ
สมุนไพรไทย อยา่งไรก็ตามการคน้ควา้ทดลองในรูปแบบของงานวจิยัทางวทิยาศาสตร์ยงัมีนอ้ย
และไม่ครอบคลุมสมุนไพรไทยทั�วถึงทุกชนิด ทาํใหไ้ม่ทราบองคป์ระกอบสาํคญัในสมุนไพรแต่ละ
ประเภทและกลไกการออกฤทธิb ของสารที�เป็นองคป์ระกอบในสมุนไพรนั5น ๆ จึงเป็นเหตุให้
สมุนไพรยงัไม่เป็นที�นิยมและยอมรับอยา่งจริงจงัทั5ง ๆ ที�ประเทศไทยมีทรัพยากรธรรมชาติที�ทรง
คุณประโยชน์และมีคุณค่ามาก แต่ยงัไม่สามารถนาํมาใชไ้ดอ้ยา่งเตม็ที�  

มะพดู (Garcinia dulcis Kurz. วงศ ์Guttiferae) เป็นพืชที�พบกระจายในแถบ
ประเทศเอเชียตะวนัออกเฉียงใต ้เช่น ประเทศไทย ฟิลิปปินส์ อินโดนีเซีย มาเลเซีย มะพดูเป็นพืช
พื5นเมืองของไทย ที�ถูกนาํมาใชเ้ป็นยาพื5นบา้น (Pang et al., 2009) พบกระจายทั�วไปในบริเวณป่าดิบ
ชื5น ป่าดิบแลง้ และตามชายห้วยในป่าเบญจพรรณ มะพดูเป็นไมย้นืตน้ขนาดกลาง สูงประมาณ  
5-20 เมตร ใบมีขนาดใหญ่ หนา มนั เป็นรูปไข่ยาวรีคลา้ยใบมงัคุด แต่ปลายใบจะแหลมกวา่  
ดอกสีเหลืองอมเขียว ผลใหญ่ขนาดส้มเขียวหวาน ผลดิบสีเขียว ผลสุกมีสีเหลือง มีเมล็ด 2-5 เมล็ด 
เนื5อผลสีเหลืองจาํปา รสเปรี5 ยวอมหวาน รับประทานได ้ขยายพนัธ์ุดว้ยเมล็ด สรรพคุณของมะพดู 
เช่น นํ5าคั5นจากลูกมีรสเปรี5 ยวอมหวาน ซึ� งสามารถแกไ้อ ขบัเสมหะ แกเ้จบ็คอ แกเ้ลือดออกตาม
ไรฟัน ส่วนราก มีรสจืด ใชเ้ป็นยาลดไข ้แกร้้อนใน ส่วนเปลือก มีรสฝาด ใชช้าํระบาดแผล 
(Deachathai et al., 2005; Kasahara and Henmi., 1986) ซึ� งจากสรรพคุณต่าง ๆ ของมะพดูยงัมี 
งานวจิยัทางวทิยาศาสตร์ไม่มากนกั ทาํใหไ้ม่สามารถนาํมาใชป้ระโยชน์อยา่งเตม็ที� เนื�องจากขาด
การพิสูจน์การออกฤทธิb และกลไกการออกฤทธิb  เป็นเหตุใหผู้บ้ริโภคขาดความมั�นใจในการใชพ้ืช
สมุนไพร  

งานวจิยันี5 มีวตัถุประสงค ์เพื�อทดสอบฤทธิb และกลไกการออกฤทธิb ในการขยาย
หลอดเลือดหรือทาํใหก้ลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดแดงธอราสิคและคอร์ปัสคาเวอร์โนซมัที�แยกจาก
ตวัหนูแร็ทคลายตวั ของสาร morelloflavone และ camboginol สกดัจากผลมะพดู ซึ� งเมื�อกลา้มเนื5อ
เรียบหลอดเลือดคลายตวั จะส่งผลใหค้วามดนัเลือดลดลง และเมื�อกลา้มเนื5อเรียบที�อวยัวะเพศชาย
คลายตวัจะสามารถลดภาวะ erectile dysfunction ได ้
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1.2 การตรวจเอกสาร (Review of Literature) 

 
  กลไกหนึ�งของการเกิดความดนัเลือดสูง คือ การเปลี�ยนแปลงโครงสร้างของหลอด
เลือด เช่น การเกิด endothelial dysfunction จากภาวะ oxidative stress ส่งผลใหเ้กิดพยาธิสภาพ 
ต่าง ๆ เช่น เกิด inflammation ทาํใหมี้การสร้าง atherosclerotic plaque นาํไปสู่การตีบของหลอด
เลือด นอกจากนี5  การเกิด endothelial dysfunction ส่งผลใหก้ารสร้างและหลั�งสาร vasodilator ลดลง 
ส่งผลใหก้ารขยายตวัของหลอดเลือดลดลง ซึ� งการเปลี�ยนแปลงโครงสร้างของหลอดเลือดจนาํไปสู่
การเกิดความดนัเลือดสูงตามมา (Ferroni et al., 2006) 
  1. ลกัษณะโครงสร้างของผนังหลอดเลอืดปกติ  

  ภายในร่างกายมีหลอดเลือดหลายชนิด แต่ละชนิดมีหนา้ที�แตกต่างกนั ในบาง
อวยัวะอาจมีหลอดเลือดซึ�งมีลกัษณะพิเศษ เช่น ในตบัและไต แต่โดยทั�วไปหลอดเลือดซึ�งไปเลี5ยง
อวยัวะต่าง ๆ จะประกอบดว้ยหลอดเลือดแดง (artery) หลอดเลือดแดงเล็ก (arteriole) หลอดเลือด
ฝอย (capillary) หลอดเลือดดาํเล็ก (venule) และหลอดเลือดดาํ (vein) 
  ลกัษณะของผนังหลอดเลอืด   

Levick (2000) กล่าวถึงโครงสร้างของหลอดเลือดแดงและหลอดเลือดดาํ

โดยทั�วไปจะมีลกัษณะโครงสร้างของผนงัเหมือนกนั หลอดเลือดประกอบดว้ยผนงั 3 ชั5น  

(ดงัแสดงในรูปที� 1.1) ไดแ้ก่  

1. ผนงัชั5นใน (tunica intima) ประกอบดว้ยชั5นเดี�ยว ๆ ของ endothelial cell ติดกบั
ชั5นบาง ๆ ของ elastic fiber อยูท่างดา้นนอกของชั5น intima เรียกวา่ internal elastic lamina  

2. ผนงัชั5นกลาง (tunica media) ประกอบดว้ย smooth muscle แทรกอยูใ่นส่วน
ของ connective tissue มี collagen และ elastic fiber ยดึชั5น media ใหติ้ดกบัผนงัชั5นนอกและผนงั
ชั5นในระหวา่งชั5น media และ adventitia มี elastic fiber แผน่บาง ๆ กั5น เรียกวา่ external elastic 
lamina กลา้มเนื5อเรียบในชั5นนี5จะเรียงตวัเป็นวงลอ้มรอบชั5น intima ไว ้เมื�อกลา้มเนื5อเรียบหดตวัจะ
ทาํใหห้ลอดเลือดบีบตวั ขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลางเล็กลง เรียกวา่ vasoconstriction เมื�อกลา้มเนื5อเรียบ
คลายตวัจะทาํใหห้ลอดเลือดขยายตวั เรียกวา่ vasodilation หลอดเลือดแดงขนาดใหญ่มีกลา้มเนื5อ
เรียบซึ�งเรียงตวัตามยาวอยูใ่นชั5น media ดว้ย ชั5นนี5 จะมีผลต่อขนาดของหลอดเลือดเนื�องจากมี 
smooth muscle cell เป็นส่วนใหญ่ 

3. ผนงัชั5นนอก (tunica adventitia) เป็นชั5นของ connective tissue ลอ้มรอบหลอด
เลือด ในหลอดเลือดแดงชั5นนี5ประกอบดว้ย elastic fiber กระจายอยูใ่นกลุ่มของ collagen fiber ส่วน
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ในหลอดเลือดดาํผนงัชั5นนี5 จะหนากวา่ชั5น media มี elastic fiber ปนอยูก่บักลา้มเนื5อเรียบ ผนงัชั5นนี5
จะเชื�อมติดต่อกบัเนื5อเยื�ออื�น ๆ ที�อยูล่อ้มรอบช่วยยดึหลอดเลือดให้อยูก่บัที�และชั5นนี5จะเกี�ยวขอ้งกบั
ความแขง็แรง มีเส้นประสาทมาเลี5ยงตรงรอยต่อกบัชั5น media  
 

      
 

รูปที� 1.1 แสดงลกัษณะโครงสร้างของผนงัหลอดเลือด (Levick., 2000) 

 
2. ชนิดและหน้าที�ของหลอดเลอืด  

Levick (2000) กล่าวถึงชนิดและหนา้ที�ของหลอดเลือด ซึ� งประกอบดว้ย หลอด

เลือดแดง (artery) หลอดเลือดแดงเล็ก (arteriole) หลอดเลือดฝอย (capillary) และหลอดเลือดดาํ 

(vein) และ venule  

2.1 หลอดเลอืดแดง (artery) หลอดเลือดแดงมีหนา้ที�ในการนาํเลือดแดง 

(oxygenated blood) ไปเลี5ยงอวยัวะต่าง ๆ ผนงัหลอดเลือดแดงมีลกัษณะหนามีกลา้มเนื5อเรียบใน

ผนงัมาก สามารถขยายตวัไดดี้ หลอดเลือดแดงมีขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลางต่าง ๆ กนั ตั5งแต่ aorta ซึ� งมี

เส้นผา่ศูนยก์ลางประมาณ 2.5 cm แลว้หลอดเลือดแดงจะแตกแขนงมีขนาดเล็กลง จนมีขนาด

เส้นผา่ศูนยก์ลาง 1 mm หลอดเลือดแดง แบ่งเป็นสองกลุ่ม คือ elastic artery และ muscular artery  

   elastic artery มีขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลาง 1-2 cm ในคน ไดแ้ก่ pulmonary artery, 

aorta มีผนงัที�ขยายตวัไดดี้ เนื�องจากมี elastin อยูใ่นชั5น tunica media มาก ทาํใหห้ลอดเลือดใหญ่ ๆ 
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เหล่านี5ขยายตวัไดม้าก เพื�อรองรับ stroke volume ในขณะที� ventricle บีบตวั แลว้เกิดการหดตวักลบั

(elastic recoil) ในช่วง diastole ช่วยทาํใหเ้กิดการไหลอยา่งต่อเนื�องของเลือดในหลอดเลือดที�อยู่

ส่วนปลายตลอดระยะบีบตวัและคลายตวัของหวัใจ 

muscular artery มีขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลางประมาณ 0.1-1 cm เป็นกลุ่มหลอดเลือด
แดงขนาดกลางถึงขนาดเล็ก เช่น radial, cerebral หรือ coronary artery เป็นตน้ หลอดเลือดกลุ่มนี5 มี
ผนงัชั5นกลางหนา มีส่วนประกอบหลกัเป็นกลา้มเนื5อเรียบ หลอดเลือดกลุ่มนี5 มีความตา้นทานตํ�า 
ดงันั5น แมว้า่จะมีเส้นประสาทมาเลี5ยงหนาแน่น ก็ไม่มีบทบาทสาํคญัมากนกัต่อการควบคุมการไหล
ของเลือด ผนงัที�หนาของหลอดเลือดกลุ่มนี5จะช่วยป้องกนัการกดทบัทาํใหไ้ม่ตีบแฟบ เช่น หลอด
เลือดแดงที�เข่าจะไม่ตีบแฟบเมื�อมีการงอพบัขา  
  2.2 หลอดเลอืดแดงเล็ก (arteriole) เป็นแขนงเล็กที�สุดของหลอดเลือดแดง  

มีเส้นผา่ศูนยก์ลาง ประมาณ 30 µm ผนงัหนา และมีกลา้มเนื5อเรียบอยูจ่าํนวนมาก ทาํหนา้ที�ควบคุม

ความตา้นทานต่อการไหลของเลือดเขา้สู่อวยัวะต่าง ๆ ดงันั5นจึงมีหนา้ที�ควบคุมการกระจายเลือด

และอตัราการไหลของเลือดในเนื5อเยื�อต่าง ๆ ของร่างกาย อาจเรียก arteriole วา่เป็น resistance 

vessel เนื�องจากเป็นตาํแหน่งของหลอดเลือดที�มีความตา้นทานต่อการไหลของเลือดสูงที�สุดใน 

systemic circulation การหดตวัของกลา้มเนื5อเรียบในผนงั arteriole จะถูกควบคุมโดยปัจจยัหลาย

อยา่ง ไดแ้ก่ สัญญาณประสาทที�ส่งมาในใยประสาท (vasoconstrictor nerve fiber) ที�ไปเลี5ยงที�ผนงั 

arteriole รวมทั5งฮอร์โมนและ metabolites ต่าง ๆ ในกระแสเลือด  

2.3 หลอดเลอืดฝอย (capillary) เป็นหลอดเลือดขนาดเล็กที�สุดแตกแขนงจากส่วน

ปลายของ arteriole มีเส้นผา่ศูนยก์ลางประมาณ 4-8 µm มีความยาวเพียง 250-270 µm และมีจาํนวน

มากมายภายในเนื5อเยื�อต่าง ๆ หลอดเลือดฝอยมีผนงับางประกอบดว้ยชั5นของ endothelial cell เพียง

ชั5นเดียว มีชั5น basal lamina หุม้ภายนอก การที�มีความหนาของผนงัเพียง 0.5 µm ทาํใหเ้ป็นบริเวณ

เดียวของหลอดเลือดที�ยอมใหส้ารผา่นเขา้-ออกได ้(exchange vessels) และแลกเปลี�ยนสารต่าง ๆ

หรือนํ5าระหวา่งเลือดกบัเนื5อเยื�อ หลอดเลือดฝอยมีอยูจ่าํนวนมาก ทาํใหมี้พื5นที�หนา้ตดัรวมมาก 

ส่งผลใหเ้ลือดไหลผา่นชา้เหมาะต่อการแลกเปลี�ยนสารชนิดต่าง ๆ ผา่นหนงัหลอดเลือดฝอย  

2.4 หลอดเลอืดดํา (vein) และ venule หลอดเลือดดาํขนาดกลาง มีเส้นผา่ศูนยก์ลาง
ประมาณ 2-9 mm ส่วน venule มีขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลางประมาณ 20-30 µm ส่วน vein และ venule 
มีโครงสร้างผนงัคลา้ยกนั แตกต่างกนัที�จาํนวนและขนาดเท่านั5น vein และ venule มีผนงับาง
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ประกอบดว้ยชั5น 3 ชั5น ภายในมีชั5นของกลา้มเนื5อเรียบแทรกอยู ่จึงสามารถเกิดการหดตวัและคลาย
ตวัได ้และมีเส้นประสาทจากระบบประสาทอตัโนมติัมาเลี5 ยงเช่นเดียวกบั arteriole หลอดเลือดดาํที�
แขนและขามีลิ5น (semilunar valve) เรียงตวัเป็นคู่ ๆ อยูเ่ป็นระยะ เพื�อช่วยป้องกนัไม่ใหเ้ลือดไหล
ยอ้นลงดา้นล่างตามแรงโนม้ถ่วง แต่หลอดเลือดดาํที�มีขนาดเส้นผา่ศูนยก์ลางนอ้ยกวา่ 1 mm และที�
อยูบ่ริเวณส่วนกลางของลาํตวั และศีรษะไม่มีลิ5นดงักล่าว การที�หลอดเลือดดาํมีผนงับางทาํให้
สามารถยดืขนาดและยบุตวัไดง่้าย จึงสามารถเปลี�ยนแปลงปริมาตรในการสะสมเลือดไดม้าก และมี
ความตา้นทานต่อการไหลของเลือดตํ�า ความดนัที�เกิดใน vein และ venule เพียง 10-15 mmHg ก็
เพียงพอที�จะผลกัดนัปริมาณคาร์บอนไดออกไซด ์จาก venule ใหไ้หลกลบัสู่ vena cava และหวัใจ
ได ้ 

3. กลไกการหดตัวของเซลล์กล้ามเนืCอเรียบหลอดเลอืด  

Berne และคณะ (2004) ไดก้ล่าววา่การเกิด crossbridge ระหวา่ง actin และ myosin 
filaments ถูกควบคุมดว้ยปริมาณ Ca2+ ใน cytoplasm เช่นเดียวกบัที�เกิดขึ5นในกลา้มเนื5อลายและ
กลา้มเนื5อหวัใจ รูปที� 1.2 แสดงกลไกการเกิด excitation-contraction coupling โดย Ca2+ เขา้สู่ 
cytoplasm ได ้2 ทาง คือ ผา่น calcium channel ที�เยื�อหุม้เซลลแ์ละหลั�งจาก sarcoplasmic reticulum 
(SR)  เมื�อ Ca2+ เพิ�มจาํนวนมากขึ5นจะกระตุน้ให้เกิดการสร้าง crossbridge ระหวา่ง actin และ 
myosin filaments ซึ� งเกิดขึ5นไดโ้ดย Ca2+ ใน cytoplasm เขา้จบักบั calmodulin เกิด Ca2+-calmdulin 
complex ซึ� งจะทาํหนา้ที�กระตุน้เอนไซม ์myosin light-chain kinase (MLCK) ทาํใหเ้กิด 
phosphorylation ของ myosin light chains จากนั5น actin กบั myosin จึงจะสร้าง crossbridge ได ้แลว้
เกิดการเคลื�อนที�ของ actin filament เขา้หากนั  

พบวา่เซลลก์ลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดสามารถหดตวัไดน้านโดยใชพ้ลงังานนอ้ย 
เนื�องจาก crossbridge ที�เกิดขึ5นจะคา้งอยูไ่ดน้าน เรียกวา่ latch bridge ทาํใหย้งัคงรักษาแรงตึงตวัของ
เซลลไ์วโ้ดยใช ้ATP นอ้ย ต่างกบัการหดตวัของเซลลก์ลา้มเนื5อลายซึ� งจะตอ้งมีการสร้าง และสลาย 
crossbridge เกิดขึ5นตลอดเวลาเพื�อรักษาแรงตึงตวัใหค้งที� ดงันั5นการหดตวัของกลา้มเนื5อลายจึงตอ้ง
ใช ้ATP จาํนวนมาก 

calcium channel ที�เยื�อหุม้เซลลข์องเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบในผนงัหลอดเลือดมีอยู ่ 
2 ชนิด คือ receptor-activated calcium channel (รูปที� 1.2) ซึ� งจะเปิดไดจ้ากการกระตุน้ดว้ย
ตวักระตุน้เคมีโดยที�ไม่ตอ้งเกิด electrical excitation ขึ5นมาก่อน พบวา่การทาํงานของ receptor-
activated calcium channel เป็นกลไกหลกัในการเกิดการหดตวัของเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบ สารที�
สามารถกระตุน้ (agonists) channel นี5  ไดแ้ก่ catecholamines, serotonin, angiotensin II, 
vasopressin, endothelin, histamine, neuropeptide Y และ prostanoids เมื�อมี agonists มาจบัที� 
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receptor ทาํให ้calcium channel เปิดและ Ca2+ ใน extracellular fluid (ECF) เคลื�อนที�เขา้สู่เซลล ์
แหล่งของ Ca2+ ที�ใชใ้นการหดตวัของกลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด นอกจากจะมาจาก ECF แลว้ ยงัได้
จากการหลั�ง Ca2+ จาก SR ซึ� งเกิดขึ5นเมื�อเอนไซม ์phospholipase C (PLC) ที�เยื�อหุม้เซลลก์ลา้มเนื5อ
เรียบถูกกระตุน้ แลว้เกิดสลาย phosphatidyl inositol 4, 5 bisphosphate (PIP2)ไดเ้ป็น diacylglycerol 
(DAG) และ inositol triphosphate (IP3) จากนั5น IP3 กระตุน้ให ้SR ใหห้ลั�ง Ca2+ เขา้สู่ cytoplasm  
การคลายตวัของเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด เกิดขึ5นเมื�อการทาํงานของ MLCK ถูกยบัย ั5ง 
ในขณะที� Ca2+ ใน cytoplasm ลดลงจากการที� Ca2+ ถูกปัzมกลบัสู่ SR และ Ca2+ ส่วนหนึ�งถูกส่งออก
นอกเซลล ์ผา่นทาง Ca2+-pump และ Na+-Ca2+ exchanger ที�เยื�อหุม้เซลล ์ 
 

 
 
รูปที� 1.2 แสดงกลไกการหดตวัของเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด ซึ�ง Ca2+ สามารถเขา้มาภายในเซลลไ์ด ้โดย
กระตุน้การทาํงานของ electrically channel (electromechanical coupling) หรือ receptor-operated channel 
(chemical activation, termed pharmacomechanical coupling) นอกจากนี5  Ca2+ ยงัหลั�งมาจาก sarcoplasmic 
reticulum ที�ตอบสนองต่อตวักระตุน้คือ IP3 จะทาํใหร้ะดบั Ca2+ ภายในเซลลเ์พิ�มขึ5น จึงทาํใหเ้กิดการหดตวัของ
เซลลก์ลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด ส่วนการลดระดบั Ca2+ ภายในเซลล ์อาศยัการทาํงานของ calcium pump ซึ�งเก็บ
กลบั Ca2+เขา้ไปยงั sarcoplasmic reticulum นอกจากนี5ยงัอาศยั calcium pump และ Na-Ca exchanger : IP3 = 
inositol triphosphate; G-p = guanine nucleotide binding protein; PLC = phospholipase C; PiP2 = 
phosphatidylinositol bisphosphate; DG = diacyglycerol; MLCK = myosin light chain kinase; LC = light chain 
kinase (Berne et al., 2004) 
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4. ปัจจัยควบคุมการทาํงานของเซลล์กล้ามเนืCอเรียบผนังหลอดเลอืด 

4.1 การควบคุมการทาํงานของหลอดเลอืดแดงโดยระบบประสาทอตัโนมัติ 

Levick (2000) ไดก้ล่าวถึง การควบคุมการทาํงานของหลอดเลือดแดงโดยระบบ

ประสาทอตัโนมติั ซึ� งโดยทั�วไปหลอดเลือดแดงมี autonomic vasomotor nerve ซึ� งแบ่งไดเ้ป็น 3 

กลุ่มไดแ้ก่ sympathetic vasoconstrictor nerve, sympathetic vasodilator nerve และ parasympathetic 

vasodilator nerve  

ก. sympathetic vasoconstrictor fiber ไปเลี5ยงกลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดในทุก ๆ

ส่วนของระบบไหลเวยีนเลือด ปลายชนิดนี5หลั�งสารสื�อประสาท noradrenaline หรือ norepinephrine 

(NE) ทาํใหห้ลอดเลือดแดงของอวยัวะต่าง ๆ หดตวั กลไกการออกฤทธิb  แสดงในรูปที� 1.3 คือ เมื�อ

สารจบักบั α1-adrenergic receptor ที�กลา้มเนื5อเรียบของผนงัหลอดเลือดจะทาํใหมี้การเปิด Ca2+ 

channel ที�ผนงัเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบและ Ca2+ เขา้สู่ภายในเซลลท์าํให ้Ca2+ ภายในเซลลเ์พิ�มขึ5นและ

อีกทางหนึ�งพบวา่ NE สามารถกระตุน้ PLC ผา่น G protein ทาํใหเ้ปลี�ยน PIP2 ใหเ้ป็น IP3 และ 

DAG จากนั5น IP3 กระตุน้ให้มีการหลั�ง Ca2+ จาก SR ทาํใหมี้การหดตวัของเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบ

หลอดเลือด ในแต่ละอวยัวะจะมีขนาดความหนาแน่นของเส้นประสาทที�หลอดเลือดแตกต่างกนัไป 

โดยมีความหนาแน่นของเส้นประสาทสูงที� artery และ arteriole ที�บริเวณผวิหนงั อวยัวะในช่อง

ทอ้ง และกลา้มเนื5อลาย แต่มีเส้นประสาทจาํนวนนอ้ยในหลอดเลือดที�สมองและหวัใจ ดงันั5นการ

ไหลของเลือดเขา้สู่อวยัวะที�ไม่มีการทาํงานมาก เช่น ผิวหนงั และทางเดินอาหาร จึงสามารถถูก

จาํกดัไดเ้พื�อใหเ้ลือดไหลไปยงัอวยัวะที�สาํคญัในกรณีที�มีความจาํเป็น  

ข. sympathetic vasodilator fiber  
ในกลา้มเนื5อลายมีเส้นประสาทที�มาเลี5ยงหลอดเลือดอีกชนิดหนึ�ง เรียกวา่ 

sympathetic vasodilator fiber เป็นส่วนของระบบประสาท sympathetic มีตน้กาํเนิดจาก motor 
cortex และ hypothalamus ปลายประสาท postganglionic หลั�ง acetylcholine (ACh) เมื�อจบักบั 
muscarinic receptor ที� endothelial cell ทาํใหมี้การหลั�ง nitric oxide (NO) ซึ� งมีผลใหห้ลอดเลือด
คลายตวั และในบางเนื5อเยื�อ พบวา่มี vasoactive intestinal peptide (VIP) ในปลายประสาทชนิดนี5
ดว้ย เช่น บริเวณผวิหนงัที�มีต่อมเหงื�อ ซึ� งในภาวะพกัจะไม่มีการทาํงานของเส้นประสาทนี5  สัญญาณ
ประสาทจะเกิดขึ5นภาวะคบัขนั (stress) เช่น ขณะตื�นกลวั โกรธ ภาวะของการเตรียมสู้หรือหนี 
(defense reaction) และในขณะเริ�มตน้เตรียมจะออกกาํลงักาย 
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รูปที� 1.3 แสดงกลไกการหดตวัของกลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดที�ตอบสนองต่อ noradrenaline (NAd): ROC = 
receptor-operated nonselective cation channel; PIP2 = phosphatidylinositol bisphosphate; DAG = diacyglycerol;    
IP3 = inositol triphosphate (Levick., 2000) 

 
ค. parasympathetic vasodilator fiber หลอดเลือดส่วนใหญ่ของร่างกายเกิดการ

คลายตวัได ้จากการลด sympathetic activity แต่ในบริเวณ exocrine pancreas, เส้นเลือดบางส่วนใน
สมอง, ต่อมนํ5าลาย รวมทั5ง gastric, genital erectile และ colonic mucosa หลอดเลือดมีการคลายตวั
ไดจ้ากการกระตุน้ parasympathetic nerve ซึ� งเป็น parasympathetic vasodilator fiber ที�ปลาย
ประสาทหลั�ง  ACh และ VIP ในภาวะปกติเส้นประสาทกลุ่มนี5จะไม่ทาํงาน จะส่งสัญญาณประสาท
เมื�อมีการทาํงานของอวยัวะเพิ�มขึ5นและตอ้งการเลือดมาเลี5ยงมากขึ5น ซึ� งกลไกการออกฤทธิb ของ ACh 
เป็นเช่นเดียวกบั sympathetic vasodilator fiber ที�หลั�ง ACh ส่วน VIP กลไกการออกฤทธิb ที�
กลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดโดยตรง โดย VIP กระตุน้การสร้าง NO และ PGI2 ซึ� งทั5ง 2 กลไก มีผลทาํ
ใหก้ลา้มเนื5อเรียบคลายตวั  

4.2 การควบคุมการทาํงานของหลอดเลอืดแดงโดย circulating hormone  
Levick (2000) ไดก้ล่าวถึงการควบคุมการทาํงานของหลอดเลือดแดงโดย 

circulating hormone ไดแ้ก่ catecholamine, vasopressin, angiotensin II และ atrial natriuretic 
peptide 

ก. catecholamine (epinephrine, EP) และ norepinephrine, NE) นอกจากจะสร้าง
จากปลายประสาท sympathetic ดงัที�กล่าวแลว้ใน 4.1 (ก) ยงัพบวา่ต่อมหมวกไตชั5นใน (adrenal 
medulla) ยงัสร้าง catecholamine ไดอี้กดว้ย โดยหลอดเลือดส่วนใหญ่ของร่างกายถูกควบคุมดว้ย 
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sympathetic adrenergic fiber ซึ� งทาํงานตลอดเวลาและหลั�ง NE ส่วนที� adrenal medulla จะหลั�ง EP 
และ NE ในสัดส่วนประมาณร้อยละ 80:20 เมื�อ preganglionic sympathetic nerve บริเวณเนื5อเยื�อถูก
กระตุน้โดยเฉพาะในภาวะ physiological stress เช่น ขณะออกกาํลงักาย สูญเสียเลือด และ mental 
stress จะ ส่งผลใหมี้การหลั�ง EP และ NE จาํนวนมากสู่กระแสเลือด  

epinephrine มีฤทธิb ต่อระบบไหลเวยีนเลือดหลายอยา่งการออกฤทธิb อยูก่บัการ

กระจายและ affinity ของ adrenergic receptor ในแต่ละเนื5อเยื�อ epinephrine สามารถจบักบั β และ 

α-adrenergic receptor แต่ affinity ของ epinephrine ต่อ β- adrenoreceptor จะมีมากกวา่ 

α- adrenoreceptor โดยที� epinephrine ใน plasma ที�ระดบัตํ�าถึงปานกลางจะส่งผลต่อ heart rate 
(chonotropy), การบีบตวัของหวัใจ (inotropy) และการนาํกระแสไฟฟ้าในหวัใจ (dromotropy) โดย

กลไกกระตุน้ β1- adrenoreceptor ส่วน epinephrine ใน plasma ระดบัตํ�า ทาํใหเ้กิด vasodilation ที�

skeletal muscle, myocardium และ liver โดยกระตุน้ β2- adrenoreceptor แต่ถา้ระดบัของ 

epinephrine ใน plasma สูงขึ5น epinephrine จะกระตุน้ α1-adrenoreceptor ทาํใหเ้กิด 

vasoconstriction ในทางกลบักบัถา้ NE ใน plasma ระดบัสูงจะกระตุน้ β2- adrenoreceptor ทาํให้
เกิด vasodilation ที� skeletal muscle, bronchiole smooth muscle เป็นตน้ 

ข. vasopressin หรือ antidiuretic hormone (ADH) เป็น peptide ฮอร์โมน สร้างโดย 
magnocellular neuron ใน supraoptic และ paraventricular nuclei ของ hypothalamus มีฤทธิb ทาํให้
เกิด vasoconstriction ปริมาณ vasopressin ที�หลั�งออกมาในภาวะปกติไม่มากพอที�จะทาํใหเ้กิด 
vasoconstriction แต่ถา้ระดบัของ vasopressin ใน plasma สูงขึ5น เช่น ภาวะ haemorrhagic 
hypotension vasopressin ทาํใหเ้กิด vasoconstriction ซึ� งโดยทั�วไป vasopressin จะออกฤทธิb ที� distal 
tubule และ collecting duct ของไต โดยทาํใหเ้พิ�มการดูดกลบันํ5าเขา้สู่กระแสเลือดไดม้ากขึ5น  

ค. angiotensin II (AII) ซึ� ง AII เป็นสารที�ทาํใหห้ลอดเลือดแดงขนาดเล็ก ๆ บีบ

ตวัอยา่งรุนแรง จึงเชื�อวา่กระบวนการนี5 เป็นอีกกลไกหนึ�งที�ช่วยควบคุมขนาดของหลอดเลือด โดย 

AII จบักบั AT1 receptor ที�ผนงัเซลลข์องกลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด ทาํให ้Ca2+ ภายในเซลลเ์พิ�มขึ5น 

โดยทาํให ้Ca2+ channel ที�ผนงัเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบเปิดและกระตุน้เอนไซม ์PLC ผา่น Gq-protein 

ซึ� งจะเปลี�ยน PIP2 เป็น IP3 และ DAG จากนั5น IP3 กระตุน้ให ้SR ปล่อย Ca2+ ออกมาใน cytoplasm 

มากขึ5น Ca2+ จะจบักบั calmodolin กระตุน้เอนไซม ์MLCK ทาํใหเ้กิด phosphorylation ของ myosin 

ทาํใหเ้กิดการหดตวัของกลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด  

ง. atrial natriuretic peptide (ANP) มีชื�อเรียกอีกชื�อวา่ atrial natriuretic factor ซึ� ง

จะหลั�งออกมาเมื�อ atrium มีการยดื เช่น ในกรณี volume overload หรือหวัใจขา้งซา้ยลม้เหลว โดย 
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ANP จะออกฤทธิb ต่อกลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด เพื�อเสริมการคลายตวัของหลอดเลือดผา่นระบบ 

cGMP นอกจากนี5  ANP มีฤทธิb ขบัปัสสาวะ โดยออกฤทธิb โดยตรงที�ไต ซึ� งเพิ�ม glomerular filtration 

rate ส่งผลการกรองและการขบัทิ5งของโซเดียมเพิ�มขึ5น นอกจากนี5  ANP ยงัออกฤทธิb ยบัย ั5งการดูด

กลบัโซเดียมที�หลอดไตฝอยโดยตรงอีกดว้ย  

4.3 การควบคุมการทาํงานของหลอดเลอืดแดงโดย autacoids 

Levick (2000) กล่าวถึง การควบคุมการทาํงานของหลอดเลือดแดงโดย autacoids 
ซึ� งผนงัหลอดเลือดมีรูปแบบเป็น selective barrier เพื�อขนส่ง molecules ต่าง ๆ ระหวา่งเลือดและ
เนื5อเยื�อ ซึ� งบริเวณชั5น tunica intima ประกอบดว้ย endothelial cell, elastic fiber และ collagen ชั5น 
tunica intima จะทาํงานประสานกบักลา้มเนื5อเรียบโดย endothelium เป็นโครงสร้างที�กั5นระหวา่ง
เซลลก์ลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดกบัเลือดมีส่วนช่วยควบคุม tone ของหลอดเลือด โดยจะสร้างสารที�
เป็น vasoconstrictor ซึ� งประกอบดว้ย endothelium-derived contracting factors (EDCF) ไดแ้ก่ 
endothelin (ET), platelet derived growth factor (PDGF) และ arachidonic acid บางชนิดไดแ้ก่ 
thromboxane A2 (TXA2) และ prostaglandin H2 (PGH2) และสร้างสารที�เป็น vasodilator หรือ 
endothelium-derived relaxing factors (EDRF) ไดแ้ก่ nitric oxide (NO), prostacyclin (PGI2) และ 
endothelium-derived hyperpolarizing factor (EDHF)   

ซึ� ง vasodilator substance มีบทบาททาํใหก้ลา้มเนื5อเรียบคลายตวั ตวัอยา่งกลไก
การทาํงานของสารเหล่านี5ไดแ้ก่ 

ก. nitric oxide (NO)  
Levick (2000) ไดก้ล่าววา่ NO เป็น messenger molecule มีขนาดเล็กและมีประจุ

เป็นกลางสามารถผา่นเขา้ออกจากเซลลต่์าง ๆ ไดอ้ยา่งอิสระ NO ถูกสร้างจาก L-arginine, oxygen 
และ NADPH โดยอาศยัเอนไซม ์endothelial nitric oxide synthase (eNOS) เป็นตวัเร่งปฏิกิริยา 
oxidation ของ guanidino nitrogen ไดส้ารตวักลางคือ NG-hydroxy-L-arginine จากนั5นจึงเปลี�ยนเป็น 
NO และ L-citrulline โดย NO มีความสาํคญัต่อ cardiovascular action ไดแ้ก่ เกิด vasodilation, 
ยบัย ั5ง platelet aggregation, ยบัย ั5ง nuclear transcription ของ leucocyte-binding adhesion molecules, 
ยบัย ั5ง vascular smooth muscle proliferation ถา้หากการทาํงานของ NO ลดลงจะทาํใหเ้กิดโรคต่าง 
ๆ ตามมา  

nitric oxide synthase (NOS) ประกอบดว้ย 3 isoform แบ่งตามลกัษณะของเซลลที์�
สร้าง คือ 1) neuronal NOS (nNOS) ซึ� งถูกพบครั5 งแรกในเซลลป์ระสาทและพบในเซลลห์รือเนื5อเยื�อ
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อื�น ๆ อีก 2) inducible NOS (iNOS) พบใน macrophages มีบทบาทในการขยายตวัของหลอดเลือด
ในภาวะติดเชื5อ และ 3) endothelial NOS (eNOS) ส่วนใหญ่พบใน endothelial cell  

นอกจากนี5  eNOS แบ่งตามลกัษณะการสังเคราะห์ NO ได ้2 isoform คือ 1) 
constitutive NOS (cNOS) ในภาวะปกติ NO ในกระแสเลือดจะถูกสร้างโดย cNOS ซึ� งการทาํงาน
ของ cNOS ขึ5นอยูก่บั calcium และ calmodulin ซึ� งมี 2 pathway ที�ไปกระตุน้การทาํงานของ cNOS 
ซึ� งทั5ง 2 pathway จะเกี�ยวกบัการหลั�ง Ca2+ จาก subsarcolemmal storage โดย pathway แรกถูก
กระตุน้โดย blood flow หรือ shear stress ทาํใหมี้การหลั�ง Ca2+และไปกระตุน้การทาํงานของ cNOS 
จึงทาํใหมี้การสร้าง NO มากขึ5น (flow-dependent NO formation) pathway ที�สองจะมี  
endothelial receptor ซึ� งจะถูกกระตุน้โดย acetylcholine, bradykinin, substance-P, adenosine หรือ 
vasoactive substance อื�น ๆ ซึ� งเมื�อ endothelial receptor ถูกกระตุน้ทาํใหมี้ Ca2+ ภายในเซลลเ์พิ�มขึ5น 
จากการกระตุน้การเปิดของ Ca2+ channel และกระตุน้การหลั�ง Ca2+ จาก subsarcolemmal storage 
ไปกระตุน้การทาํงานของ cNOS จึงทาํใหมี้การสร้าง NO มากขึ5น (receptor-stimulated NO 
formation) 2) inducible NOS (iNOS) ซึ� งสร้างโดย nuclear transcription จะใชเ้วลาหลายชั�วโมงใน
การสร้าง iNOS การทาํงานจะมีความแตกต่างจาก cNOS ซึ� งจะไม่ขึ5นอยูก่บั calcium (calcium 
independent) โดยในภาวะปกติ iNOS จะมีระดบัตํ�า ซึ� งระดบั iNOS จะเพิ�มมากขึ5นในภาวะ 
inflammation จากการกระตุน้ของ inflammatory cytokine เช่น interleukin-1 และ tumor necrosis 
factor กระตุน้การทาํงานของเอนไซม ์iNOS ทาํใหมี้การสร้างและหลั�ง NO เพิ�มขึ5น ซึ� งทาํใหบ้ริเวณ
ที�มีการอกัเสบมีอาการร้อนและแดง  

NO มีผลทาํใหเ้กิดการคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ เมื�อมีการกระตุน้ endothelial 
cell โดยปัจจยัทางกายภาพ เช่น shear stress หรือปัจจยัทางเคมี เช่น ACh, thrombin, substance P 
และ bradykinin โดยกระตุน้ผา่น muscarinic M3 receptor  ดงัแสดงในรูปที� 1.4 จากนั5นกระตุน้ 
phospholipase C (PLC) ทาํใหเ้ปลี�ยน PIP2 ใหเ้ป็น IP3 และ DAG ซึ� งทาํให ้Ca2+ จากนอกเซลลเ์ขา้
มาภายในเซลลม์ากขึ5น จากการกระตุน้การเปิดของ receptor-operated non-selective cation channel 
(ROC) และ stretch-activated cation channel (SAC) นอกจากนี5  IP3 ซึ� งเป็น cytosolic messenger 
กระตุน้ใหมี้การหลั�ง Ca2+ จาก SR ทาํใหร้ะดบั Ca2+ภายในเซลลเ์พิ�มขึ5น จากนั5น Ca2+จบักบั 
calmodulin แลว้ไปกระตุน้ NOS ทาํใหมี้การสร้าง NO จาก L-arginine จากนั5น NO แพร่เขา้สู่เซลล์
กลา้มเนื5อเรียบ NO เขา้รวมกนักบั heme group ของเอนไซม ์guanylyl cyclase (GC)  และกระตุน้
การทาํงานของเอนไซม ์GC ใหอ้ยูใ่นสภาพ active ซึ� งทาํใหส้ร้าง cyclic guanosine monophosphate 
(cGMP) จาก guanosine triphosphate (GTP) จากนั5น cGMP กระตุน้การทาํงานของ protein kinase 
G นาํไปสู่กระบวนการคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ  
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การเพิ�มขึ5นของ cGMP ชกันาํใหเ้กิดการคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบโดยผา่ยหลาย
กลไก  

1.การเพิ�มของ cGMP ในเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบ ทาํใหไ้ปยบัย ั5ง Ca2+ เขา้มาในเซลล์
กลา้มเนื5อเรียบ ทาํใหค้วามเขม้ขน้ของ Ca2+ ภายในเซลลล์ดลง 

2.การเพิ�มของ cGMP ในเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบ ไปกระตุน้การทาํงานของ K+ 
channel นาํไปสู่การเกิด hyperpolarization และเกิดการคลายตวัของเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบ 

3. กระตุน้การทาํงานของ cGMP-dependent protein kinase ซึ� งจะไป
กระตุน้ myosin light chain phosphataseโดยเอนไซมนี์5จะทาํใหเ้กิด dephosphorylates myosin light 
chains นาํไปสู่ การคลายตวัของเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบ  

 

       
 
รูปที� 1.4 แสดงกลไกการคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดที�ตอบสนองต่อการกระตุน้ของ agonist เช่น 
thrombin, bradykinin, substance P และ acetylcholine: ROC = receptor-operated nonselective cation channel; 
IP3 = inositol triphosphate; SAC = stretch-activated cation channel; NO = nitric oxide; O2 = oxygen; GTP = 
guanosine triphosphate; cGMP = cyclic guanosine monophophate (Levick., 2000) 

 

Agonist, e.g 

Thrombin 

bradykinin 

substance P 

acetylcholine 

NO synthase 
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ข. prostacyclin (PGI2)  
Levick (2000) กล่าวถึง PGI2 ซึ� งจดัเป็นสารกลุ่ม prostanoid มีบทบาทไม่แตกต่าง

จาก NO คือ ทาํใหเ้กิด vasodilation และยบัย ั5ง platelet aggregation ซึ� ง PGI2 สร้างจากการเปลี�ยน 
arachidonic acid จาก vascular endothelial cell ไปเป็น prostaglandin H2 (PGH2) โดยอาศยัเอนไซม ์
cyclooxygenase-2 (COX II) หลงัจากนั5น PGI2 จะเปลี�ยนไปเป็น prostacyclin โดยอาศยัเอนไซม ์
prostacyclin synthase (PGIS) โดยทั�วไป PGI2 ทาํงานตรงขา้มกบั thromboxane (TXA2) ซึ� ง TXA2 
สร้างมาจาก arachidonic acid โดยอาศยัเอนไซม ์cyclooxygenase-1 (COX I) ไดเ้ป็น prostaglandin 
G2 (PGG2) และ prostaglandin H2 (PGH2) ตามลาํดบั จากนั5นจะเปลี�ยน PGH2 ไปเป็น TXA2 โดย
อาศยัเอนไซม ์thromboxane synthase ใน platelets บทบาทของ TXA2 ทาํใหก้ลา้มเนื5อเรียบหลอด
เลือดหดตวั โดยทาํใหเ้กิด platelet aggregation  

PGI2 เมื�อถูกสร้างและหลั�งจาก endothelial cell มีผลทาํใหก้ลา้มเนื5อเรียบหลอด
เลือดคลายตวั โดยมีกลไกคือ PGI2 แพร่เขา้สู่กลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด จากนั5นจบักบั IP receptors 
ที�กลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด และกระตุน้เอนไซม ์adenylyl cyclase เปลี�ยน ATP เป็น cAMP จากนั5น 
cAMP ที�เพิ�มขึ5นไปกระตุน้ใหเ้กิด phosphorylation และทาํใหเ้กิด activation ของ K+ channel และ
เกิดการคลายตวัของ เซลลก์ลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด ดงัแสดงในรูปที� 1.5  

 

                             
 

รูปที� 1.5 แสดงขั5นตอนการสร้าง PGI2 ใน endothelial cell และกลไกการทาํงานของ PGI2 ต่อ smooth muscle cell 
: ATP = adenosine triphosphate; cAMP = cyclic adenosine monophosphate (ดดัแปลงจาก: Levick., 2000) 
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ค. endothelium-derived hyperpolarizing factor (EDHF)  
Yang และคณะ (2005) รายงานวา่ EDHF เป็นอีกปัจจยัที�ทาํใหเ้กิดการคลายตวัของ

กลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด ดงัแสดงในรูปที� 1.6 EDHF ตอบสนองต่อตวักระตุน้ที�เป็นแบบ 
chemical เช่น ACh, thrombin, bradykinin หรือแบบ physical เช่น sheer stress เป็นตน้ ซึ� งเมื�อ ACh 
จบักบั muscarinic receptor ที� endothelial cell นาํไปสู่การเพิ�มขึ5นของ Ca2+ ภายในเซลล ์ทาํใหมี้การ
สร้างและหลั�ง EDHF จาก endothelium cell โดย EDHF ไปกระตุน้ใหเ้ปิด KCa โดยตรง ทาํใหเ้กิด 
hyperpolarization ซึ� งการออกฤทธิb ของ EDHF จะออกฤทธิb ทั5งที� endothelial cell และกลา้มเนื5อเรียบ
หลอดเลือด การออกฤทธิb ของ EDHF ที� endothelium cell เมื�อเกิด depolarization ที� membrane ทาํ
ใหมี้การเพิ�มขึ5นของ Ca2+ ภายในเซลลแ์ละกระตุน้การเปิด intermediate conductance calcium-
activated potassium channel (IKCa), small conductance calcium-activated potassium channel 
(SKCa)  และ large conductance calcium-activated potassium channel (BKCa) ทาํให ้ K+ ออกจาก
เซลล ์เกิด hyperpolarization และการออกฤทธิb ของ EDHF ที�กลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด พบวา่ เมื�อ
เกิด hyperpolarization ที� endothelium cell ทาํใหมี้การหลั�ง EDHF ไปกระตุน้การเปิด BKCa, KATP 
และ Kir  channel ทาํใหเ้กิด hyperpolarization ส่งผลใหเ้กิด relaxation  

Levick (2000) ไดก้ล่าวถึง K+ channel ซึ� งมีบทบาทสาํคญัในการเปลี�ยนแปลง 
membrane potential ของกลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด ซึ� งสามารถควบคุมการทาํงานของหลอดเลือด 
K+ channel ที�มีบทบาทในการควบคุมการทาํงานของหลอดเลือด ปัจจุบนัแบ่ง K+ channel ที�พบ
บริเวณกลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดเป็น 4 ประเภท ไดแ้ก่ 1) ATP-sensitive K+ channel (KATP) ซึ� ง
สามารถกระตุน้ใหเ้ปิดดว้ย ADP และ cromakalim และถูกยบัย ั5งการทาํงานโดย glibenclamide  
2) delayed rectifier K+ channel หรือ voltage-dependent K+ channel (KV) โดยทั�วไป membrane 
potential ของเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบมีอิทธิพลต่อการเปิดออกของ KV channel ซึ� งเมื�อเซลลเ์กิด 
depolarization จะไปกระตุน้ KV channel เปิดออก การทาํงานของ KV channel ถูกยบัย ั5งโดย  
4-aminopyridine 3) Ca2+ activated K+ channel (KCa) สามารถถูกกระตุน้ใหเ้ปิดออกโดยการเกิด 
depolarization ของ membrane potenlial โดย Ca2+ จากนอกเซลลเ์ขา้สู่เซลล ์จากนั5น Ca2+ จะกระตุน้ 
KCa channel ใหเ้ปิดมีผลให ้K+ ภายในเซลลอ์อกนอกเซลล ์ทาํใหเ้ซลลเ์กิด hyperpolarization และ
การเปิดของ KCa channel ถูกยบัย ั5งโดย tetraethylammonium chloride (TEA) และ 4) inward 
rectifier K+ channel (KIR) สามารถถูกกระตุน้ใหเ้ปิดออกโดย membrane potential ของเซลล์
กลา้มเนื5อเรียบแต่การเปิดปิดจะตรงขา้มกบั KV และ KCa channel โดย KIR channel จะเปิดเมื�อ 
membrane potentialของเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบเกิด hyperpolarization สารยบัย ั5งการเปิด KIR channe  
คือ barium  
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  โดยการทดลองครั5 งนี5  สนใจศึกษา K+ channel 2 ชนิด คือ KATP channel และ KCa 
channel ซึ� งทั5ง 2 channel นี5จะพบมากใน vascular smooth muscle และมีบทบาทในการควบคุม
vascular tone (Nelson and Quayle., 1995) 
 

 
 
รูปที� 1.6 แสดง pathway ของ endothelium-dependent vasorelaxation ซึ�งตอบสนองต่อตวักระตุน้ เช่น sheer 
stress หรือ agonists ซึ�งระดบั Ca2+ ที�เพิ�มขึ5นใน endothelial cell ทาํใหมี้การหลั�ง prostacyclin (PGI2), nitric oxide 
(NO), and endothelium-derived hyperpolarizing factor (EDHF) โดย endothelium-derived relaxing factors ทาํให้
ระดบั Ca2+ ในเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบลดลง นาํไปสู่การคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด : (BKCa =  large 
conductance calcium-activated potassium channel; IKCa = intermediate conductance calcium-activated 
potassium channel; KATP = ATP-sensitive potassium channel; Kir =  inward rectifier potassium channel;  
SKCa = small conductance calcium-activated potassium channel) (Yang et al., 2005) 
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4.4 การควบคุมการทาํงานของหลอดเลอืดแดง แบบควบคุมเฉพาะที� (local 

control)  
Levick (2000) กล่าวถึง การควบคุมการทาํงานของหลอดเลือดแดงโดยการควบคุม

เฉพาะที� คือ การควบคุมขนาดของหลอดเลือดการเปลี�ยนแปลงภาวะแวดลอ้มของเซลลก์ลา้มเนื5อ
เรียบหลอดเลือด 

1. การเปลี�ยนแปลงอุณหภูมิ พบวา่ขณะที�มีอุณหภูมิสูงขึ5นจะทาํใหห้ลอดเลือดเกิด
การคลายตวัและที�อุณหภูมิ 10-15 °C ทาํใหห้ลอดเลือดเกิดการหดตวั 

2. การเปลี�ยนแปลงปริมาณสารบางชนิดใน interstitial fluid (ISF) เมื�อเนื5อเยื�อที�ถูก
supply ในหลอดเลือดมีการทาํงานมากขึ5น จะทาํใหห้ลอดเลือดบริเวณนั5นขยายตวั เช่น การไหลของ
เลือดที�กลา้มเนื5อลายขณะกาํลงัทาํงานถูกควบคุมโดยปัจจยัเฉพาะที�เป็นหลกัโดยเฉพาะกลไกของ 
metabolic autoregulation ทาํใหมี้ความสัมพนัธ์ระหวา่งอตัราการไหลของเลือดกบัขนาดการทาํงาน
ของกลา้มเนื5อลายอยา่งดีมาก ขณะมี metabolism เพิ�มขึ5น ทาํใหเ้กิดสาร metabolite ทาํใหห้ลอด
เลือดขยายตวั ที�สาํคญัไดแ้ก่ K+, H+ และ adenosine รวมทั5งภาวะออกซิเจนตํ�าและการเพิ�ม 
osmolarity ของ ISF 

โรคความดันเลอืดสูง (Hypertension) 
ความดนัเลือดสูงคือภาวะที�มีความดนัเลือดแดงสูงกวา่ระดบัความดนัปกติเป็น

เวลานานหรือตลอดเวลา โดยทั�วไปความดนัเลือดของคนปกติขณะพกัประมาณ 120/80 มิลลิเมตร
ปรอท หากวดัเกิน 120/80 มิลลิเมตรปรอท แต่ตํ�ากวา่ 140/90 มิลลิเมตรปรอท ถือวา่เขา้ข่ายความดนั
เลือดเริ�มสูง (prehypertension) และหากความดนัเลือดมากกวา่หรือเท่ากบั 140/90 มิลลิเมตรปรอท 
ถือวา่เป็นโรคความดนัเลือดสูง ซึ� งผูป่้วยควรควบคุมความดนัเลือดไม่ใหเ้กิน 140/90 มิลลิเมตร
ปรอท แต่ถา้ผูป่้วยมีโรคประจาํตวัอื�น ๆ ร่วมดว้ย เช่น โรคเบาหวาน โรคไต ควรควบคุมระดบัความ
ดนัเลือดไม่ใหเ้กิน 130/80 มิลลิเมตรปรอท (Malhotra et al., 2003) 

โรคความดันเลอืดสูง แบ่งได้เป็น 2 ประเภท คือ 

1. essential hypertension เป็นความดนัเลือดสูงชนิดที�ไม่ทราบสาเหตุของการเกิด
โรค พบไดป้ระมาณ 90-95% ของผูป่้วยความดนัเลือดสูง สาเหตุการเกิดนั5นมีปัจจยัหลายอยา่งที�เพิ�ม
ความเสี�ยงต่อการเกิดความดนัเลือดสูงทั5งอายทีุ�สูงขึ5น ทาํใหห้ลอดเลือดแดงใหญ่แขง็ตวัตามวยัที�
เพิ�มขึ5น ความตา้นทานต่อการไหลเวยีนเลือดเพิ�มขึ5นส่งผลใหค้วามดนัเลือดเพิ�มขึ5น พนัธุกรรม เพศ 
ความอว้น ขาดการออกกาํลงักาย ความเครียด การสูบบุหรี�  การดื�มเครื�องดื�มแอลกอฮอล ์ 
(Malhotra et al., 2003) 
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ผูป่้วยบางรายที�มีความดนัเลือดสูงอาจเป็นผลจากการทาํงานของระบบประสาท
อตัโนมติัมากเกินเป็นระยะเวลานาน ซึ� งแนวคิดนี5 คือ "ความดนัเลือดสูงสาเหตุจากระบบประสาท" 
(neurogenic hypertension) ซึ� งมกัพบในผูป่้วยความดนัเลือดสูงชนิด essential hypertension 
(Anderson et al., 1988) โดยพบวา่จะมีการทาํงานของระบบประสาท sympathetic เพิ�มขึ5นและลด
การทาํงานของระบบประสาท parasympathetic  ซึ� งจากการวดัระดบั norepinephrine ใน plasma 
ของผูป่้วยความดนัเลือดสูงชนิด essential hypertension พบวา่ มีระดบั norepinephrine ใน plasma 
สูงกวา่ในกลุ่มที�มีความดนัเลือดปกติ (Grassi et al., 2007; Goldstein., 1983) ซึ� งการเพิ�มการทาํงาน
ของระบบประสาท sympathetic อาจจะเป็นกลไกหนึ�งที�ทาํใหเ้กิดความดนัเลือดสูงตามมา 

2. secondary hypertension เป็นความดนัเลือดสูงชนิดที�ทราบสาเหตุของการเกิด
โรค พบประมาณ 5-10% ของผูป่้วยความดนัเลือดสูง สาเหตุที�ทาํใหเ้กิดความดนัเลือดสูงชนิดนี5  
ไดแ้ก่ โรคไต ผูป่้วยที�มีหลอดเลือดแดงไปเลี5ยงที�ไตตีบ (renal artery stenosis) เนื5องอกที�ต่อมหมวก
ไตทาํใหมี้การสร้างฮอร์โมน aldosterone หรือฮอร์โมน catecholamines มากเกินไป ความผดิปกติ
ของหวัใจแต่กาํเนิด หลอดเลือดแดงใหญ่ผิดปกติ (coarctation of the aorta) การไดรั้บยาบางชนิด
มากเกินไป เช่น ยาคุมกาํเนิด ภาวะครรภเ์ป็นพิษ เป็นตน้ (Malhotra et al., 2003) 

5. ลกัษณะและการทาํงานของ corpus cavernosum  

5.1 โครงสร้างของ corpus cavernosum ในหนูแร็ท  
Gumus และคณะ (2003) ไดร้ายงานการศึกษาโครงสร้างของ corpus cavernosum 

ของหนูแร็ทพบวา่ เนื5อเยื�อ penis ประกอบดว้ยโครงสร้างหลายชนิด ดงัแสดงในรูปที� 1.7 แสดง 
corpus cavernosum ซึ� งประกอบดว้ย corpus cavernosum, corpus spongiosum, dorsal nerve, dorsal 
artery, dorsal vein, urethra, colles fascia และ tunica albuginea เนื5อเยื�อหลกัของ penis คือ 
กลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum  

5.2 โครงสร้างของ corpus cavernosum ในคน 

จากตาํราสรีรวทิยา โดย Tate และคณะ (2012) ไดก้ล่าวถึงลกัษณะโครงสร้าง
เนื5อเยื�อ penis ในคน ซึ� งประกอบดว้ยโครงสร้างหลายชนิด ดงัแสดงในรูปที� 1.8 แสดง corpus 
cavernosum ซึ� งประกอบดว้ย corpus cavernosum, dorsal artery, dorsal vein, dorsal nerve, 
superficial dorsal vein, spongy urethra, corpus spongiosum, deep fascia และ superficial fascial 
เนื5อเยื�อหลกัของ penis คือ กลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum  
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รูปที� 1.7 แสดงภาพตดัขวางของ penis ของหนูแร็ทประกอบดว้ย corpus cavernosum และ corpus spongiosum ซึ�ง
ลอ้มรอบ urethra (Gumus et al., 2003)  
 

 
 

รูปที� 1.8 แสดงภาพตดัขวางของ penis ในคน (Tate., 2012) 
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  6. การควบคุมการทาํงานของ corpus cavernosum 

  Andersson และคณะ 2001 ไดก้ล่าวถึงการควบคุมการทาํงานของ corpus 
cavernosum โดยระบบประสาท ซึ� งประกอบดว้ย ระบบประสาทส่วนกลางและระบบประสาทส่วน
ปลาย 
  6.1 การควบคุมการทาํงานของ corpus cavernosum โดยระบบประสาทส่วนกลาง  

  ระบบประสาทส่วนกลางควบคุมใหเ้กิดกระบวนการ erection ในคน ซึ� งมีการ
ทาํงานร่วมกนัระหวา่ง spinal และ supraspinal pathway โดยการกระตุน้จาก visual, tactile, 
olfactory, auditory และ mental ทาํใหมี้การหลั�ง central mediator ที�เกี�ยวขอ้งกบั penile erection 
เช่น 5-hydroxytryptamime มีบทบาทในการเพิ�ม sexual behavior, dopamine ช่วยในการหลั�งอสุจิ 
ส่วน noradrenaline มีบทบาทเกี�ยวกบัการยบัย ั5ง sexual behavior, excitatory amino acid มีบทบาท
ในการเพิ�ม NO, -aminobutyric acid (GABA) มีบทบาทในการลด sexual behavior, oxytocin มี
บทบาทในการ copulation, adrenocorticotropin and related peptide มีบทบาทในการเพิ�ม sexual 
behavior, opioid peptide มีบทบาทในกบัการยบัย ั5ง oxytocin, acetylcholine มีบทบาทในการ
ควบคุมการเกิด erection  

6.2 การควบคุมการทาํงานของ corpus cavernosum โดยระบบประสาทส่วนปลาย  
  ระบบประสาทส่วนปลายควบคุมสมดุลระหวา่งการหดตวัและการคลายตวัของ 
corpus cavernosum ในคน โดยใช ้relaxation-mediating transmitter/ modulator ไดแ้ก่ ACh, NO, 
VIP และ prostanoid และใช ้contraction- mediating transmitter/ modulator ไดแ้ก่ noradrenaline, 
endothelin, phenylephrine และ angiotensin  

7. กลไกการคลายตัวของกล้ามเนืCอเรียบ corpus cavernosum  
  จากการศึกษากลไกการคลายตวัของ isolated corpus cavernosum พบวา่ทั5งในคน
และสัตว ์กลไกการคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum  เกี�ยวขอ้งกบัการสร้างและการ
หลั�ง NO ซึ� ง NO สร้างและหลั�งจาก nonadrenergic-noncholinergic (NANC) และ endothelial cell 
จากนั5นทาํใหร้ะดบั cGMP เพิ�มขึ5น นาํไปสู่การคลายตวัของ corpus cavernosum  (Kim et al., 1991) 

NO สร้างมาจาก 1) ปลายประสาท nonadrenergic-noncholinergic (NANC) ซึ� ง
อาศยั neuronal NO synthase (nNOS) 2) endothelial cell โดยอาศยั endothelial NO synthase 
(eNOS) และ 3) กระตุน้การหลั�ง ACh จาก cholinergic nerve โดย nNOS และ eNOS ถูกกระตุน้โดย 
ระบบประสาทส่วนกลาง เช่น กระตุน้จาก visual, tactile, olfactory, auditory และ mental ทาํใหมี้
การหลั�ง central mediator ที�เกี�ยวขอ้งกบั penile erection หรือกระตุน้จากระบบประสาทส่วนปลาย 
เช่น การหลั�ง ACh, bradykinin, substance P หรือจากการกระตุน้ของ mechanical force ไดแ้ก่ shear 
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stress ทาํใหเ้กิดการเพิ�ม Ca2+ ภายในเซลลป์ระสาท NANC และ endothelial cell ทาํใหมี้การสร้าง 
NO เพิ�มขึ5น จากนั5น NO กระตุน้การทาํงานของ GC เพื�อเพิ�มการสร้าง cGMP ภายใน smooth 
muscle cell เมื�อ cGMP เพิ�มขึ5นจะทาํใหร้ะดบั Ca2+ ภายในเซลลล์ดลง โดย 1) Ca2+ จะถูกส่งกลบัเขา้
สู่ SR ทาํใหร้ะดบั Ca2+ ภายในเซลลล์ดลง 2) กระตุน้ myosin light chain phosphatase ทาํใหเ้กิด 
dephosphorylate myosin light chain ทาํใหเ้กิดการคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum 
(Andersson et al., 2001) 

นอกจากนี5  Albersen และคณะ (2011) รายงานวา่ ยงัมีการกลไกการคลายตวัของ
กลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum ที�กระตุน้การทาํงานโดย PGE1โดยกระตุน้ G-protein-coupled 
receptor นาํไปสู่ การกระตุน้ adenylyl cyclase (AC) ซึ� งจะเปลี�ยน ATP ไปเป็น cAMP จากนั5น 
cAMP ไปกระตุน้ protein kinase A ตามลาํดบั เช่น กระตุน้การเปิดของ K+ channel ยบัย ั5งการ influx 
ของ Ca2+ ทาง L-type Ca2+ channel และกระตุน้การเก็บกลบั Ca2+ เขา้สู่ SR โดยอาศยั Ca2+ ATPase 
pump ที� SR ซึ� งสิ�งเหล่านี5จะนาํไปสู่การลดลงของ Ca2+ ภายในเซลล ์จึงนาํไปสู่การคลายตวัของ
กลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum ดงัแสดงในรูปที� 1.9  

นอกจากนี5 เพื�อรักษาสมดุลของการหดตวัและคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ corpus 
cavernosum จะมีเอนไซม ์phosphodiesterase (PDE) ที�สามารถสลาย cGMP เป็น 5'GMP ทาํให้
ระดบั cGMP ภายในเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบลดลง ทาํใหเ้กิดการหดตวัของกลา้มเนื5อเรียบ corpus 
cavernosum โดยพบวา่ในกลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum มี PDE อยูห่ลายชนิด เช่น 2, 3, 4, 5 
และ 11 แต่ PDE5 เป็น predominant enzyme (Ballard et al., 1998; Wallis et al., 1999; Fawcett et 
al., 2000) สารที�สามารถยบัย ั5งการทาํงานของ PDE5 ไดแ้ก่ sildenefil citrate, tadalafil และ 
vardenafil ไกกลการทาํงานประกอบดว้ย 2 pathway คือ 1) NO-cGMP dependent pathway โดย 
PDE5 inhibitor จะเพิ�มระดบั cGMP และ 2) NO-cGMP independent pathway โดย PDE5 inhibitor 
ยบัย ั5ง Ca2+-influx ผา่นทาง receptor-operated และ voltage-dependent Ca2+ channel สารยบัย ั5งการ
ทาํงานของ PDE5 นิยมใชใ้นผูป่้วยที�เป็นโรคเสื�อมสรรถภาพทางเพศ (Lau and Adaikan., 2006) 
นอกจากนี5ยงัมีสารชนิดอื�นที�มีผลต่อการหดตวัและคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ เช่น 
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รูปที� 1.9 แสดงกลไกการคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum: nNOS = neuronal nitric oxide 
synthase; O2 = oxygen; NO = nitric oxide; sGC = soluble guanylate cyclase;  GTP = guanosine triphosphate ; 
cGMP = cyclic guanosine monophophate; PDE5 = phosphodiesterase type 5; 5'GMP = 5' guanosine 
monophophate; PKG/A = protein kinase G/A; IP3-R = inositol triphosphate receptor; SR = sarcoplasmic 
reticulum; PGE1 = prostaglandin E1; G = G-protein-coupled receptor; AC = adenylate cyclase; ATP = 
adenosine triphosphate; cAMP = cyclic adenosine monophosphate; PDE2, 3, 4 = phosphodiesterase type 2, 3, 4  
(Albersen et al., 2011)  
 

ก. acetylcholine  

Way และคณะ (1999) รายงานวา่ ACh หลั�งจากปลายประสาท cholinergic มี
บทบาทควบคุม penile erection โดย 1) ยบัย ั5งการกระตุน้ที�เกิดจาก noradrenergic 
neurotransmission 2) กระตุน้ muscarinic receptor ทาํใหมี้การหลั�ง NO และ 3) กระตุน้ nicotinic 
receptor ทาํใหมี้การหลั�งสาร relaxant จาก NANC ทาํใหเ้กิดการคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ corpus 
cavernosum  

 
 
 
 



   
  23 
 

ข. vasoactive intestinal polypeptide (VIP) 

  VIP มีผลต่อการคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum พบวา่ penile 

nerve จะหลั�ง VIP ไปจบักบั VIP receptor เมื�อมีการกระตุน้ VIP receptor V1 หรือ V2 ที�จบักบั  

G-protein กระตุน้ adenylate cyclase ทาํใหร้ะดบั cAMP เพิ�มขึ5น จากนั5น cAMP ที�เพิ�มขึ5นจะไป

กระตุน้ protein kinase A ตามลาํดบั เช่น กระตุน้การเปิดของ K+ channel ยบัย ั5งการ influx ของ Ca2+ 

ทาง L-type Ca2+ channel และกระตุน้การเก็บกลบั Ca2+ เขา้สู่ SR โดยอาศยั Ca2+ ATPase pump ที� 

SR ซึ� งสิ�งเหล่านี5จะนาํไปสู่การลดลงของ Ca2+ ภายในเซลล ์จึงนาํไปสู่การคลายตวัของกลา้มเนื5อ

เรียบ corpus cavernosum (Albersen et al., 2011; Miller et al., 1995) 

ค. prostanoid  

  Bivalacqua และคณะ (2003) รายงานวา่ สารกลุ่ม prostanoid พบวา่ มีบทบาทต่อ

การคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum จากการศึกษาพบวา่ PGE2 ซึ� งสร้างจาก 

endothelium ของ corpus cavernosum ไปออกฤทธิb ที�เซลลก์ลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum โดย

กระตุน้ adrenylate cyclase ทาํใหมี้การเพิ�มขึ5นของระดบั cAMP และทาํใหเ้กิดการคลายตวัของ

กลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum  

  8. สารสกดัจากพชืสมุนไพร 

  จากการที�มีรายงานวา่ สารประกอบ polyphenolic โดยเฉพาะสารกลุ่ม flavonoids 
ซึ� งพบในพืชพรรณธรรมชาตินานาชนิด มีคุณสมบติัทางดา้นสรีรวทิยาที�หลากหลาย เช่น 
antioxidant, antihyperglycemic และ antihypertensive ซึ� งคุณสมบติัที�ไดรั้บความสนใจอยา่งมากใน
ปัจจุบนัของสารกลุ่ม flavonoids คือ antihypertensive โดยไดน้าํสารสกดักลุ่ม flavonoid มาทดสอบ
การออกฤทธิb และกลไกการออกฤทธิb ต่อการทาํงานของหลอดเลือด เพื�อพฒันาไปเป็นยารักษาโรค
ความดนัเลือดสูงต่อไป เช่น  
  จากการศึกษาของ Lemos และคณะ (1999) สาร dioclein สกดัมาจาก Dioclea 
grandiflora (Leguminoseae) ชกันาํใหห้ลอดเลือดแดง thoracic aorta ในหนูแร็ทคลายตวั โดยอาศยั
กลไกเพิ�มการสร้าง NO และ endothelium-dependent vasorelaxant ซึ� งทาํใหร้ะดบั cGMP เพิ�มขึ5น 
ทาํใหเ้กิดการคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ 
  จากการศึกษาของ Morello และคณะ (2006) สาร galangin ซึ� งพบมากในนํ5าผึ5งและ 
Alpinia officinarum ซึ� งใชเ้ป็นพืชสมุนไพรพื5นบา้นในแถบเอเชียตะวนัออกเฉียงใต ้ซึ� งจาก
การศึกษาพบวา่ ทาํใหแ้รงในการหดตวัของหลอดเลือดแดง thoracic aorta ในหนูแร็ทลดลง มีกลไก
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การออกฤทธิb แบบ endothelium-dependent หรือการสร้าง NO เพิ�มขึ5น และกลไกอาจเกิดจาก
กระบวนการ endothelium-independent mechanism ร่วมดว้ยโดยจะไปยบัย ั5งการเพิ�มขึ5นของ Ca2+ 
ภายในเซลลก์ลา้มเนื5อเรียบ โดยกระตุน้การปิดของ calcium channel ที� cell membrane 
  ส่วนสารอีกชนิดหนึ�งคือ quercetin ซึ� งจดัอยูใ่นกลุ่ม flavonoid เช่นกนัสามารถ
กระตุน้การเกิด phosphorylation ของ eNOS ทาํใหมี้การสร้าง NO ใน endothelial cell เพิ�มขึ5น ซึ� ง 
NO มีบทบาทสาํคญัต่อการทาํงานของหลอดเลือด (Khoo et al., 2010)  

การทดลองโดยใชส้ารสกดัหยาบจาก Achyocline satureioides พบวา่ที�ความ
เขม้ขน้ 25 mg/ml มีผลทาํให ้corpus cavernosum ที�แยกออกจากตวัหนู quinea pig คลายตวัอยา่งมี
นยัสาํคญั และเมื�อมีการแยกสารสกดับริสุทธิb จาก Achyocline satureioides พบวา่มีสารกลุ่ม 
flavonoid ที�มีผลต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum คือ quercetin และ quercetin 3-methyl 
ether ที�ความเขม้ขน้ 0.075 mg/ml (Hnatyszyn et al., 2004) 

นอกจากนี5พบวา่ สารกลุ่ม flavonoid ยงัมีคุณสมบติั antioxidant ซึ� งจากการศึกษา
ของ Rice-Evans และคณะ (1997) พบวา่ สารประกอบ polyphenolic โดยเฉพาะสารกลุ่ม flavonoid 
สามารถตา้นอนุมูลอิสระไดดี้ ทั5งในหลอดทดลอง (in vitro) และในสัตวท์ดลอง (in vivo) การ
ทาํงานของสาร antioxidant จะไปจบักบัอนุมูลอิสระแลว้เกิดอนุมูลอิสระตวัใหม่ที�เสถียรกวา่ ส่งผล
ใหห้ยดุวงจรการเกิดอนุมูลอิสระตวัใหม่ ๆ ขึ5นมาอีกเพราะการรวมตวักนัจะกลายเป็นโมเลกุลที�
เสถียร สารอนุมูลอิสระในร่างกายหากมีมากเกินไปจะก่อใหเ้กิดผลเสียต่อเซลลแ์ละการทาํลายเซลล์
เกิดพยาธิสภาพในร่างกาย เช่น aging, reperfusion injury, dementia และ atherosclerosis ที�จะ
นาํไปสู่การเกิดโรคภยัต่าง ๆ ได ้ 
  จากการศึกษาก่อนหนา้นี5ของ Deachathai และคณะ (2005) นาํผลมะพดูทั5งผลดิบ
และผลสุกมาสกดัดว้ย acetone และไดแ้ยกสารสกดับริสุทธิb ออกมาได ้42 สาร เช่น 
dulcisisoflavone, dulcisxanthone A, camboginol, xanthone, morelloflavone เป็นตน้ หลงัจากนั5น 
ไดมี้การทดสอบคุณสมบติัเป็น antioxidant  ของสารทั5ง 42 ชนิด ซึ� งพบวา่สารที�มีคุณสมบติัเป็น 
antioxidant มีหลายสารและสารที�มีคุณสมบติัโดดเด่น ไดแ้ก่ dulcisflavan, camboginol, 
morelloflavone, cambogin, epicatechin ซึ� งสามารถยบัย ั5งการเกิดปฏิกิริยา oxidation ของ DPPH 
radical ได ้87, 74, 51, 69 และ 82 % ตามลาํดบั สารสกดัจากผลมะพดูพบวา่มีสาร camboinol 
ประมาณ 11.51 g  และ morelloflavone มีประมาณ 85.80 mg จากผลมะพดู 12 kg ซึ� งสูงกวา่สาร
ชนิดอื�น ๆ  และประกอบกบัสารทั5งสองมีคุณสมบติัที�โดดเด่นทางดา้นเป็นสาร antioxidant จึงสนใจ
ที�จะนาํสาร morelloflavone และ camboginol มาศึกษาฤทธิb และกลไกการออกฤทธิb ต่อการคลายตวั
ของกลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดแดง thoracic และกลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum  
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 9. มะพูด (Garcinia dulcis Kurz.) 

 9.1 ลกัษณะ ลาํต้น ใบ ดอก  
  มะพดูมีชื�อวทิยาศาสตร์วา่ Garcinia dulcis Kurz. เป็นพืชที�พบกระจายในแถบ
ประเทศเอเชียตะวนัออกเฉียงใต ้เช่น ประเทศไทย ฟิลิปปินส์ อินโดนีเซีย มาเลเซีย มะพดูเป็นพืช
พื5นเมืองของไทย ที�ถูกนาํมาใชเ้ป็นยาพื5นบา้น (Pang et al., 2009) พบกระจายทั�วไปในบริเวณป่าดิบ
ชื5น ป่าดิบแลง้ และตามชายห้วยในป่าเบญจพรรณ ลกัษณะทั�วไป เป็นไมย้นืตน้ขนาดกลาง สูง
ประมาณ 5-20 เมตร ลาํตน้ตรง มีร่องรอยแผลเป็นปุ่มปมตะปุ่มตะปํ� า ที�เกิดขึ5นจากกิ�งกา้นหลุดร่วง
อยูท่ ั�วไป กิ�งกา้นจะแตกออกจากลาํตน้ค่อนขา้งถี� เปลือก สีนํ5าตาลปนเขียว เรียบ แตกเป็นร่องตื5น ๆ 
ตามความยาวของลาํตน้ มีนํ5ายางสีขาวไหลออกมาแลว้เปลี�ยนเป็นสีเหลือง ใบลกัษณะเป็นใบเดี�ยว 
ขนาดใหญ่ หนา มนั คลา้ยแผน่หนงัสีเขียวเขม้ หลงัใบเกลี5ยงเป็นมนั แผน่ใบมกัจะบิดเป็นเกลียว
คลื�นเล็กนอ้ย ขอบใบเรียบ กา้นใบยน่ขรุขระยาวประมาณ 1.5-2 เซนติเมตร มีขนบาง ๆ ปกคลุมใบ
กวา้งประมาณ 6-9 เซนติเมตร ยาวประมาณ 25-30 เซนติเมตร ใบเป็นรูปไข่ยาวรีคลา้ยใบมงัคุด แต่
ปลายใบจะแหลมกวา่ ดอกสีเหลืองอมเขียว ดอกแยกเพศแต่อยูใ่นตน้เดียวกนั ออกเป็นช่อแบบช่อ
กระจุก ตามซอกใบและกิ�งกา้น ดอกบานเป็นรูปถว้ยหรือโถ ผลมีลกัษณะกลมหรือรูปไข่ ผลขนาด
ใหญ่ เส้นผา่ศูนยก์ลางประมาณ 5-6 เซนติเมตร ผวิเรียบ ผลดิบสีเขียว ผลแก่มีสีเหลือง เนื5อผลสี
เหลืองจาํปา รสเปรี5 ยวอมหวาน รับประทานได ้เมล็ดมีลกัษณะรูปรีแขง็สีนํ5าตาล 2-5 เมล็ด ใน 1 ผล 
ขยายพนัธ์ุดว้ยเมล็ด (นริศ และคณะ 2553) 

สรรพคุณทางแพทย์แผนโบราณ 

 สรรพคุณของมะพดูที�เป็นความเชื�อที�เล่าต่อ ๆ กนัมา เช่น นํ5าคั5นจากลูกมีรสเปรี5 ยว
อมหวาน ซึ� งสามารถแกไ้อ ขบัเสมหะ แกเ้จบ็คอ แกเ้ลือดออกตามไรฟัน ส่วนของราก มีรสจืด ใช้
เป็นยาลดไข ้แกร้้อนใน ส่วนเปลือก มีรสฝาด ใชช้าํระบาดแผล (Deachathai et al., 2005; Kasahara 
and Henmi., 1986) 
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รูปที� 1.10 แสดงลกัษณะของผลดิบ ผลสุก และใบของมะพดู (นริศ และคณะ 2553) 
 

รายงานทางวทิยาศาสตร์ 

  ปัจจุบนัพบวา่ไดมี้รายงานการศึกษาผลของสาร morelloflavone และ camboginol
มาแลว้ดงัต่อไปนี5  

1. morelloflavone  
morelloflavone เป็นสารที�สกดัจากผลมะพดู มีโครงสร้างดงัแสดงใน รูปที� 1.11 

พบสารนี5 ใน ผลดิบ ผลสุก ดอก และใบของมะพดู morelloflavone มีนํ5าหนกัโมเลกุล 556  
เป็นสารในกลุ่ม flavonoid (Deachathai et al., 2005-2006; Pelter et al., 1970) ซึ� งจากการศึกษาฤทธิb
ของสาร morelloflavone พบวา่ จากการศึกษาก่อนหนา้นี5ของ Deachathai และคณะ (2005) พบวา่ 
สาร morelloflavone มีคุณสมบติัเป็น antioxidant ซึ� งสามารถยบัย ั5งการเกิดปฏิกิริยา oxidation ของ 
DPPH radical ได ้51 % 

จากการศึกษาของ Gail และคณะ (1997) พบวา่ morelloflavone สามารถลดการ
อกัเสบบริเวณหูของหนู mice ที�ถูกเหนี�ยวนาํใหเ้กิดการอกัเสบ โดย 12-O- tetradecanoylphorbol 
13-acetate  พบวา่สามารถลดการอกัเสบและลดระดบั myeloperoxidase ใน ear homogenates โดย
การยบัย ั5งการหลั�ง phospholipase A2 ในกลุ่ม II และกลุ่ม III ในทางตรงกนัขา้ม morelloflavone ไม่
สามารถยบัย ั5งการอกัเสบที�ถูกเหนี�ยวนาํโดย arachidonic acid จึงไม่มีผลต่อกระบวนการ 
metabolism ของ arachidonic acid โดยการทาํงานของ cyclooxygenase หรือ 5-lipoxygenase จึงไม่
ส่งผลต่อการสร้าง eicosanoids ซึ� งกระบวนการตา้นอกัเสบอาจจะเกิดจากกลไกอื�น ๆ เช่น การกาํจดั 
reactive oxygen species เป็นตน้ 
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จากการศึกษาของ Hutadilok-Towatana และคณะ (2007) พบวา่ morelloflavone 
ซึ� งเป็นสารกลุ่ม flavonoids ที�สกดัมาจากผลของ G. dulcis  มีฤทธิb เป็นสารตา้นอนุมูลอิสระโดย
สามารถยบัย ั5ง oxidation ของ low density lipoprotein (LDL) ที�แยกจาก human plasma โดยวดั
ระดบั malondialdehyde (MDA) ทั5งในภาวะที�มีและไม่มี Fe2+ ซึ� งพบวา่ทั5ง morelloflavone ทาํให้
ระดบั MDA ลดลง ตามความเขม้ขน้ของ morelloflavone ที�สูงขึ5น  
  นอกจากนี5พบวา่ morelloflavone มีฤทธิb ตา้นการเจริญเติบโตของเซลลจ์าก
การศึกษาของ Pang และคณะ (2009) ไดศึ้กษาผลของ morelloflavone ที�สกดัมาจาก Garcinia 
dulcis Kurz. พบวา่ morelloflavone สามารถยบัย ั5ง vascular endothelial growth factor  ที�เหนี�ยวนาํ
ใหเ้กิด cell proliferation, migration, invasion และการสร้างหลอดเลือดฝอยจากการทดลอง
เพาะเลี5ยง vascular endothelial cells ในหลอดเลือดสายสะดือของมนุษย ์ซึ� งกลไกการยบัย ั5งการ
สร้างหลอดเลือดฝอยนี5 ขึ5นกบัปริมาณของ morelloflavone (dose-dependent manner) นอกจากนี5
พบวา่ morelloflavone มีประสิทธิภาพในการยบัย ั5ง tumor growth และ tumor angiogenesis ของ 
prostate cancer cells ใน xenograft mouse tumor model แสดงใหเ้ห็นวา่ morelloflavone มีผลยบัย ั5ง 
tumor angiogenesis โดยกลไกลดการทาํงานของ RhoA, Rac1 GTPase , Cdc42 GTPase  และ 
Raf/mitogen-activated protein kinase/extracellular signal regulated kinase (ERK) ซึ� งมีหนา้ที�
เกี�ยวกบั cell actin cytoskeleton, cell polarity, migration และ proliferation  

การศึกษาผลทางชีวภาพของ morelloflavone ต่อ vascular smooth muscle cell ใน 
in vitro tissue culture และใน in vivo injury mouse arteries โดย Pinkaew และคณะ (2009) พบวา่ 
morelloflavone ที�ความเขม้ขน้ 0 -10 µM ไม่มีผลต่อ cell cycle progression หรือ cell survival 
ในขณะที�ความเขม้ขน้ 100 µM ยบัย ั5ง vascular smooth muscle cell migration  

นอกจากจะพบ morelloflavone ในมะพดู (Garcinia dulcis Kurz.) แลว้ ยงัพบ 
morelloflavone ในพืชชนิดอื�นอีก เช่น Garcinia Livingstonii (Pelter et al., 1970),  
Garcinia garderina (Castardo et al., 2008), Garcinia brasiliensis (Gontijo et al., 2012), Garcinia 
multiflora (Lin et al., 1997) และ Garcinia spicata (Sanz et al., 1994) 
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รูปที� 1.11 แสดงโครงสร้างของ morelloflavone (Pelter et al., 1970) 

 

2.  camboginol  

camboginol มีนํ5าหนกัโมเลกุล 602 เป็นสารสกดัที�พบไดจ้าก ผลแก่ ผลสุกของ
มะพดู และมีโครงสร้าง ดงัแสดงในรูปที� 1.12 ซึ� ง camboginol จดัเป็นสารกลุ่ม prenyltated 
benzophenone (Deachathai et al., 2005; Rama et al., 1980) ซึ� งจากการศึกษาฤทธิb ของสาร 
camboginol พบวา่ 
  จากการศึกษาก่อนหนา้นี5ของ Deachathai และคณะ (2005) พบวา่ สาร 
camboginol มีคุณสมบติัเป็น antioxidant ซึ� งสามารถยบัย ั5งการเกิดปฏิกิริยา oxidation ของ DPPH 
radical ได ้87 % และพบวา่สาร camboginol มีคุณสมบติัเป็น anti-bacterial ซึ� งสามารถยบัย ั5งการ
เจริญเติบโตของ Staphylococcus aureus ทั5งสายพนัธ์ุ penicillin-sensitive strain ATCC25923 และ 
methicillin-resistant strain MRSA SK1 โดย camboginol, cowaxanthone, lupalbigenin และ 
mangostin ใหค้่าความเขม้ขน้ตํ�าสุดในการยบัย ั5ง (minimum inhibition concentration) อยูใ่นช่วง 
4-16 µg/mL 

จากการศึกษาของ Hutadilok-Towatana และคณะ (2007) พบวา่ camboginol ซึ� ง
เป็นสารกลุ่ม prenyltated benzophenones ที�สกดัมาจากผลของ G. dulcis มีฤทธิb เป็นสารตา้นอนุมูล
อิสระโดยสามารถยบัย ั5ง oxidation ของ LDL ที�แยกจาก human plasma โดยวดัระดบั MDA ทั5งใน
ภาวะที�มีและไม่มี Fe2+ ซึ� งพบวา่ camboginol ทาํใหร้ะดบั MDA ลดลง ตามความเขม้ขน้ของ 
camboginol ที�สูงขึ5น  

นอกจากจะพบ camboginol ในมะพดู (Garcinia dulcis Kurz.) แลว้ ยงัพบ สารนี5  
ในพืชชนิดอื�นอีก เช่น Garcinia cambogia (Krishnamorthy et al., 1981; Rama et al., 1980; Roux et 
al., 2000) 
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จากการศึกษาสารกลุ่ม prenyltated benzophenone เช่น 7-epiclusianone สกดัจาก 
Rheedia gardneriana พบวา่สารนี5สามารถทาํใหห้ลอดเลือดแดง thoracic คลายตวัไดที้�ความเขม้ขน้
ตํ�า (10-8-10-5M) โดยกระตุน้การทาํงานของ  endothelium สร้าง NO เพิ�มขึ5น แต่ที�ความเขม้ขน้สูง 
(10-4M) มีผลทาํใหห้ลอดเลือดแดง thoracic หดตวั โดยกลไกกระตุน้การทาํงานของ 

cyclooxygenase-derived contractile factor(s) (Cruz et al., 2006)  
การศึกษาสารกลุ่ม prenyltated benzophenone ต่อการทาํงานของกลา้มเนื5อเรียบ   

corpus cavernosum ยงัไม่มีการรายงานมาก่อน การศึกษาครั5 งนี5 จึงเป็นการศึกษาผลของ camboginol 
และ morelloflavone ต่อการคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ โดยเฉพาะกลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดและ
corpus cavernosum ซึ� งจะมีประโยชน์สาํหรับเป็นขอ้มูลพื5นฐานต่อการศึกษากลไกการออกฤทธิb ใน
ระดบัเซลลแ์ละโมเลกุลต่อไปในอนาคต และสร้างความมั�นใจใหก้บัผูบ้ริโภคผลมะพดูเนื�องจากมี
การศึกษาทางวทิยาศาสตร์เป็นตวัยนืยนัสรรพคุณ 
 

            
 

รูปที� 1.12 แสดงโครงสร้างของ camboginol (Rama et al., 1980) 

 
ดงันั5น การศึกษาการออกฤทธิb ของสารสกดัทั5งสองชนิดต่อการทาํงานของ

กลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดและ corpus cavernosum จะนาํมาซึ� งผลการใชส้ารทั5งสองชนิดในการ
เป็นทางเลือกสาํหรับการลดความดนัเลือดและช่วยเพิ�มสมรรถภาพทางเพศได ้
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1.3 วตัถุประสงค์ (Objectives) 
การศึกษาครั5 งนี5  เพื�อศึกษาฤทธิb และกลไกการออกฤทธิb ของ morelloflavone และ 

camboginol จากผลมะพดู ต่อการคลายตวัของ 
 1) isolated rat thoracic aortic ring โดยใช ้norepinephrine (NE) ชกันาํใหเ้กิดแรง

ตึงตวัของกลา้มเนื5อหลอดเลือดแทนการทาํงานของระบบประสาท sympathetic 
 2) isolated rat corpus cavernosum โดยใช ้phenylephrine (PE) ชกันาํใหเ้กิดแรง

ตึงตวัของกลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum แทนการทาํงานของระบบประสาท sympathetic 
 

1.4 สมมติฐานงานวจัิย 

 

1. สารสกดับริสุทธิb จากผลมะพดู (Garcinia dulcis Kurz) คือ morelloflavone และ 
camboginol ทาํใหก้ลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดแดง thoracic คลายตวั 

2. กลไกการออกฤทธิb ของ morelloflavone และ camboginol ต่อการคลายตวัของ
กลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือดแดง thoracic อาศยั 
   2.1 การเพิ�มปริมาณ NO จาก endothelium  
   2.2 การเพิ�มปริมาณ PGI2จาก endothelium  
   2.3 การกระตุน้การเปิด K+

ATP channel ที�กลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด  
   2.4 การกระตุน้การเปิด K+

Ca channel ที�กลา้มเนื5อเรียบหลอดเลือด 
3. morelloflavone และ camboginol ทาํใหก้ลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum 

คลายตวั 
4. กลไกการออกฤทธิb ต่อการคลายตวัของกลา้มเนื5อเรียบ corpus cavernosum อาศยั

การสร้างและหลั�ง NO จาก endothelium     
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                                                                 บทที� 2  
วธีิดําเนินการทดลอง 

 
วสัดุและอปุกรณ์ 
 
2.1 สัตว์ทดลอง 

 
การวจิยัครั
 งนี
ทาํการทดลองในหนูแร็ทเพศผูส้ายพนัธ์ุ Wistar นํ
าหนกัระหวา่ง 

250-300 g จาํนวนทั
งสิ
น 188 ตวั จากสถานสัตวท์ดลองภาคใต ้คณะวทิยาศาสตร์ 
มหาวทิยาลยัสงขลานครินทร์ สัตวท์ดลองทั
งหมดถูกเลี
ยงในหอ้งปรับอากาศที:มีอุณหภูมิ 23-24๐C 
ความชื
นสัมพทัธ์ 50-55% โดยควบคุมใหมี้ปริมาณแสงให้มีสัดส่วนความมืดและความสวา่ง  
12:12 h เลี
ยงดว้ยอาหารเม็ดสาํเร็จรูป (S.W.T., Thailand) และดื:มนํ
าประปาสะอาดไม่จาํกดัปริมาณ 
  การทดลองไดผ้า่นการพิจารณาเห็นชอบจาก คณะกรรมการจรรยาบรรณการใช้
สัตวท์ดลอง มหาวทิยาลยัสงขลานครินทร์ เลขที: ศธ 0521.11/051 (MOE 0521.11/052) 
 
2.2 การเตรียมสารสกดั morelloflavone และ camboginol จากผลมะพูด 

 
ในการทดลองครั
 งนี
  ไดรั้บความอนุเคราะห์สารบริสุทธิR  morelloflavone และ

camboginol จากหอ้งวจิยั รศ. ดร. วลิาวลัย ์มหาบุษราคมั ภาควชิาเคมี คณะวทิยาศาสตร์ 
มหาวทิยาลยัสงขลานครินทร์ โดยมีวธีิการสกดัดงันี
  

ผลมะพดูในการทดลองเก็บจากอาํเภอเมือง จงัหวดัสงขลา ประเทศไทยและไดเ้ก็บ
ตวัอยา่งพืชไวใ้น herbarium (No. 02, No. 0012652) ภาควชิาชีววทิยา คณะวทิยาศาสตร์ 
มหาวทิยาลยัสงขลานครินทร์  

นาํผลมะพดูผลดิบ 8 kg หั:นเป็นชิ
นเล็ก ๆ แช่ใน acetone เป็นเวลา 5 วนั หลงัจาก
นั
นเก็บสารละลายหรือสารสกดัที:ไดจ้าก acetone ไว ้จากนั
นแช่มะพดูใน methanol อีกเป็นเวลา 3 
วนั แลว้เก็บสารละลายหรือสารสกดัที:ไดจ้าก methanol ไว ้นาํสารละลายหรือสารสกดัที:ไดจ้าก 
acetone และ methanol ไประเหย (evaporation) สารสกดัหยาบที:ไดจ้าก acetone ประมาณ 165.80 g 
ซึ: งแยกออกเป็น 2 ชั
น คือ 1) ชั
นบน (upper layer) เมื:อทาํใหแ้หง้โดยวธีิลดความดนั พบวา่สารสกดั
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หยาบมีลกัษณะเหนียวหนืด (fraction A, 84.85 g) 2) ชั
นล่าง (lower layer) สกดัต่อดว้ย butanol ตาม
ดว้ย dichloromethane และ ethyl acetate ไดเ้ป็น dichloromethane soluble (fraction B1, 7.50 g)  

ซึ: งใน ethyl acetate soluble (fraction B2, 37.53 g) พบสาร morelloflavone ไดจ้าก 
fraction B2I ประมาณ 20.60 mg มี MW 556 โดยการนาํ fraction B2 ไปแยกสารสกดัดว้ยวธีิ 
column chromatography ไดเ้ป็น fraction B2A-B2K ซึ: ง fraction B2I นาํไปแยกสารสกดัโดยใชต้วั
ทาํละลาย dichloromethane – acetone ดว้ยวธีิ column chromatography ไดเ้ป็นสาร morelloflavone  

ส่วนใน fraction A (85.85 g) ที:ไดจ้ากการสกดัดว้ย acetone นาํมาแยกสารสกดั
โดยวธีิ quick column chromatography โดยใชต้วัทาํละลายเหล่านี
  ตามลาํดบั dichloromethane, 
dichloromethane - acetone, acetone - methanol และ methanol จากนั
นสารสกดัต่อดว้ยวธีิ thin-
layer chromatography ไดเ้ป็น A1-A6 ซึ: งสาร camboginol จะพบจาก fraction A1 ประมาณ 11.43 g 
มี MW 602 โดยการนาํ fraction A1 ไปแยกสารสกดัดว้ยตวัทาํละลาย dichloromethane ไดเ้ป็นสาร 
camboginol  

การสกดัสารจากผลสุกของมะพดู โดยนาํผลมะพดูสุก 3 kg หั:นเป็นชิ
นเล็ก ๆ แช่
ใน acetone เป็นเวลา 5 วนั จากนั
นระเหย acetone ดว้ย acetone ไดเ้ป็น liquid extract นาํสารสกดั
หยาบที:ไดไ้ปแยกดว้ยตวัทาํละลาย (solvent partitioning) โดยใส่ hexane ตามดว้ย ethyl acetate ซึ: ง
จะไดส้ารสกดัหยาบที:เป็นของแขง็ทั
งใน hexane (fraction D, 7.86 g) และ ethyl acetate (25.39 g) 
โดยสารสกดัหยาบที:เป็นของแขง็ใน ethyl acetate แบ่งออกเป็น soluble fraction  
(fraction E, 21.20 g) และ insoluble fraction F, 40.90 g  

สารสกดัหยาบที:เป็นของแขง็ใน hexane (fraction D, 7.86 g) นาํไปแยกสารสกดั
ดว้ยตวัทาํละลาย dichloromethane และ methanol ดว้ยวธีิ column chromatography จากนั
นนาํไป
แยกสารสกดัต่อดว้ยวธีิ thin-layer chromatography และระเหย ไดเ้ป็น D1–D11 ซึ: งสาร camboginol 
จะพบใน fraction D4, D5 และ D7 รวมกนัประมาณ 80.2 mg โดยการนาํ fraction D4, D5 และ D7 
แยกสารสกดัโดยใชต้วัทาํละลาย dichloromethane และ dichloromethane – acetone ดว้ยวธีิ column 
chromatography ไดเ้ป็นสาร camboginol 

สารสกดัหยาบที:เป็นของแขง็ใน ethyl acetate soluble fraction (fraction E, 21.20 
g) นาํไปแยกสารสกดัดว้ยวธีิ quick column chromatography ไดเ้ป็น E1-E6 ซึ: งสาร morelloflavon 
จะพบใน fraction E3 ประมาณ 35.2 mg โดยการนาํ fraction E3 ไปแยกสารสกดัโดยใชต้วัทาํ
ละลาย dichloromethane – methanol ดว้ยวธีิ column chromatography ไดเ้ป็นสาร morelloflavon 
(Deachathai et al., 2005) จากการสกดัสารในครั
 งนี
ไดป้ริมาณสารที:สนใจ คือ ในผลดิบไดส้าร 
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camboginol ประมาณ 11.43 g และสาร morelloflavone ประมาณ 20.60 mg ส่วนในผลสุก ไดส้าร 
camboginolประมาณ 80.2 mg และสาร morelloflavone ประมาณ 35.2 mg 

  
2.3 ยาและสารเคมี 

 
1. Acetylcholine (C7H16O21), Sigma, St. Louis, MO, USA 
2. Calcium chloride – dihydrate (CaCl2· HCl), Merck, Darmstadt, Germany 
3. D(+)-glucose monohydrate (C6H12O6 · H2O), Riedel-de Haën, Seelze, Germany 
4. Dimethylsulfoxide (DMSO) (C2H6OS) Sigma, St. Louis, MO, USA  
5. Glybenclamide (C23H28CIN3O5S), Sigma, St. Louis, MO, USA  
6. Indomethacin (C19H16NCIO4), Fluka, Buchs, Germany 
7. Magnesium sulphate (MgSO4 · 7H2O), May & Baker, Dagenham, England 
8. NG-nitro-L-arginine (C6H13N5O4), Sigma, St. Louis, MO, USA 
9. Norepinephrine (C8H11NO3), Sigma, St. Louis, MO, USA 
10. Potassium dihydrogen phosphate (KH2PO4), Riedel-de Haën, Seelze, Germany 
11. Potassium chloride (KCl), Riedel-de Haën, Seelze, Germany  
12. Phenylephrine hydrochloride (C9H13NO2 · HCl), Sigma, St. Louis, MO, USA  
13. Sildenafil citrate (C22H30N6O4S), GPO, Bangkok, Thailand 
14. Sodium chloride (NaCl), Ajax Finechem, Seven Hills, Australia 
15. Sodium hydrogen carbonate (NaHCO3), Asia Pacific Specialty, Seven Hills, 

Australia  
16. Sodium nitroprusside (C5FeN6Na2O · 2H2O), Sigma, St. Louis, MO, USA  
17. Tetraethylammonium chloride (C8H20HCl), Sigma, St. Louis, MO, USA 
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2.4 อุปกรณ์ 
 

1. ชุดเครื:องมือผา่ตดัสัตวท์ดลอง 
2. ชุด isolated organ bath ขนาด 20 ml 
3. เครื:องควบคุมอุณหภูมินํ
า (thermostat-heater-circulator) Model DIN12879 KLASSE 

I W, HAAKE, Karlsruhe, Germany 
4. เครื:องบนัทึก MacLab, Model 4/20 ADInstruments พร้อมอุปกรณ์ประกอบดว้ย force 

transducer, Model 1030, bridge Amplifier, Model 110, และโปรแกรม chart version 
7 สาํหรับบนัทึกการทดลอง, ADInstruments Pty Ltd, New South Wales, Australia  

5. เครื:องชั:งละเอียด, Model AE200, CH-8606, Greifensee, Switzerland 
6. ไปเปตตอ์ตัโนมติั (automatic pipettes), Eppendorf, Geritebau, Hamburg, Germany 
7. เครื:องแปลงสัญญาณความดนั (pressure transducer), Model 21060 P23AC, Statham, 

Hato Rey, Puerto Rico 
8. เครื:องวดัความเป็นกรด-ด่าง (pH meter), Model UB-5, Denver Instruments, Denver, 

USA 
9. ถงัก๊าซคาร์โบเจน (95%O2 + 5% CO2) พร้อมตวัปรับก๊าซ (gas regulator)  
10. เครื:องเหวี:ยงตะกอนความเร็วสูง (centrifuge), Model 4232, A. L. C., Milan, Italy 
11. Mixer, Model VTX-3000L, Tokyo, Japan 
 

2.5 วธีิดําเนินการทดลอง  
 

2.5.1 การทดลองในหลอดเลอืดแดง thoracic aorta 
1. การเตรียม thoracic aortic ring  

ในวนัทาํการทดลองนาํหนูมาชั:งนํ
าหนกั จากนั
นฉีดยาสลบ Nembutal 
(pentobarbital sodium) ขนาด 60 mg/kg นํ
าหนกัตวัหนู เขา้ทางช่องทอ้ง รอให้หนูสลบลึก ในการ
ทดสอบระดบัการสลบ อาการสลบลึกหนูจะหลบัตา ร่างกายอ่อนปวกเปียกเนื:องจากกลา้มเนื
อมีแรง
ตึงตวัลดลง หายใจสมํ:าเสมอ สาํหรับการทดสอบวา่สลบลึกหรือไม่นั
น การสลบลึก หนูควรสลบอยู่
ใน stage 3 phase 2 ซึ: งระดบัการสลบจะมี 4 stage โดย stage 3 จะมี 2 phase ซึ: งจะพบวา่ corneal 
reflex จะหายไป การทดสอบวา่ยงัเจบ็ปวดหรือไม่ ใชว้ธีิหยกิหรือกดที:บริเวณนิ
วเทา้หรือฝ่าเทา้ 
หากหนูยงัเจบ็จะดึงเทา้หนี จากนั
นทาํใหห้นูเสียชีวติดว้ยวิธีการตดัคอโดยเครื:อง guillotine ทาํการ
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ผา่ตดัเปิดหนา้อกตดัแยกหลอดเลือดแดง thoracic ยาวประมาณ 2.5-3 cm ออกแช่ใน Krebs 
Henseleit solution ที:อุณหภูมิ 4๐C นาํหลอดเลือดมาแยก connective tissue และไขมนัรอบ ๆ ออก
บน petri dish ที:มี Krebs Henseleit solution และ carbogen gas (95% O2/5% CO2) ผา่นตลอดเวลา
และตดัหลอดเลือดใหไ้ดข้นาด 2-3 mm ต่อชิ
น จาํนวน 4-5 ชิ
น สาํหรับการเตรียม denuded aortic 
rings ทาํโดยวธีิ mechanical disruption โดยการสอด stainless steel ขนาด เส้นผา่นศูนยก์ลาง 0.6 
mm เขา้ไปในหลอดเลือดแลว้ถูผนงัดา้นในหลอดเลือดเบา ๆ ประมาณ 30 วนิาที ซึ: งการทดสอบวา่ 
endothelium ถูกทาํลายโดยสมบูรณ์หรือไม่นั
นจะใชก้ารตอบสนองต่อ acetylcholine (ACh) ซึ: งหาก
หลอดเลือดไม่ตอบสนองต่อ ACh แสดงวา่ endothelium ถูกทาํลายโดยสมบูรณ์แลว้ (Furchgott and 
Zawadzki, 1980)  

จากนั
นนาํหลอดเลือดไปแขวนใน organ bath ที:มี Krebs Henseleit solution ที:  
37๐C โดยให ้carbogen gas ผา่นตลอดเวลา โดยหลอดเลือดที:แขวนจะเกี:ยวกบัตะขอรูปตวั L สอง
อนั โดยตะขออนัล่างจะยดึติดกบัฐานของ organ bath ส่วนตะขออนับนต่อกบั force transducer ที:
ต่อกบั bridge Amplifier บนัทึกผลการทดลองโดยใชเ้ครื:อง MacLab โปรแกรม chart version 7  
ก่อนการทดลองตอ้งทาํการ calibrate force transducer ทุกครั
 ง วธีิการ calibrate force transducer  
ตอ้งทาํให้โปรแกรม chart โดยนาํตะขอที:แขวนตุม้นํ
าหนกัแขวนไวก้บั force transducer เพื:อปรับ 
baseline ไวที้: 0 ซึ: งค่าที:ไดจ้ะมีหน่วยเป็น mV จากนั
นนาํตุม้นํ
าหนกั 1 g แขวนที:ตะขอ เมื:อตุม้
นํ
าหนกัหยดุแกวง่แลว้บนัทึกค่า ซึ: งค่าที:ไดจ้ะมีหน่วยเป็น mV เช่นเดียวกนั จากนั
นในโปรแกรม 
chart จะสามารถเปลี:ยนหน่วยจาก mV ไปเป็น g เป็นอนัเสร็จสิ
นการ calibrate force transducer ซึ: ง
วธีิการ calibrate force transducer อยา่งละเอียดสามารถศึกษาเพิ:มเติมไดใ้นคู่มือปฏิบติัการสรีรวทิยา 

สาํหรับการบนัทึกการหดตวัของกลา้มเนื
อ เริ:มการทดลองโดยปรับให้หลอดเลือด
มีความตึงขณะพกัที: 1 g และ equilibrate หลอดเลือด 45 นาที โดยเปลี:ยนสารละลาย Krebs 
Henseleit ใน organ bath ทุก ๆ 15 นาที การทดลองจะเริ:มเมื:อหลอดเลือดทั
งหมดที:มีแรงตึงคงที:
ประมาณ 0.9-1.09 g  
 
 



 
36 

 

 
 

รูปที� 2.1 การแขวนชิ
นหลอดเลือดแดง thoracic ใน organ bath 20 mL 
 

2. การเตรียม stock solution ของ morelloflavone และ camboginol  
ชั:ง morelloflavone และ camboginol ซึ: งมีลกัษณะเป็นผงโดยคาํนวณค่าความ

เขม้ขน้ที:ตอ้งการเป็น Molar (mole/L) จากสูตร (M) = นํ
าหนกัสาร (g)/ นํ
าหนกัของมวลโมเลกุล 
(MW) แลว้ละลายดว้ย dimethyl sulfoxide (DMSO) จนไดค้วามเขม้ขน้ของ stock solution 6 ขนาด 
ระหวา่ง 10-7-10-2M แต่ละขนาดต่างกนั 10 เท่า ดงันี
  10-7, 10-6, 10- 5, 10- 4, 10- 3 และ 10- 2M  

ชั:ง camboginol ซึ: งมีลกัษณะเป็นผงโดยคาํนวณค่าความเขม้ขน้ที:ตอ้งการเป็น 
Molar (mole/L) จากสูตร (M) = นํ
าหนกัสาร (g)/ นํ
าหนกัของมวลโมเลกุล (MW) แลว้ละลายดว้ย 
DMSO จนไดค้วามเขม้ขน้ของ stock solution 8 ขนาด ระหวา่ง 10-7-1 M แต่ละขนาดต่างกนั 10 เท่า 
ดงันี
  10-7, 10-6, 10- 5, 10- 4, 10- 3, 10- 2, 10-1M และ 1 M 

3. การเตรียมสารละลาย Krebs Henseleit  
การเตรียมสารละลาย Krebs Henseleit ในการทดลองเพื:อศึกษาการหดตวัและ

คลายตวัของ thoracic aortic ring ซึ: งสารละลาย Krebs Henseleit ประกอบดว้ยสาร ต่าง ๆ ที:ความ
เขม้ขน้ในหน่วย mM/L ดงันี
  KCl 4.6, MgSO4. 7H2O 1.12, KH2PO4 1.18, NaHCO3 25.0, CaCl2 
1.9, D-glucose 11.66, NaCl 118.41 โดยนาํสารที:ตอ้งการเตรียมมาชั:งนํ
าหนกัโดยคาํนวณค่าความ
เขม้ขน้ที:ตอ้งการเป็น Molar (mole/L) จากสูตร (M) = นํ
าหนกัสาร (g)/ นํ
าหนกัของมวลโมเลกุล 
(MW) และละลายสารในนํ
ากลั:น แลว้ปรับ pH ใหเ้ท่ากบั 7.4 ดว้ย hydrochloric acid ที:ความเขม้ขน้ 
2 N 
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4. การเตรียม stock solution  
norepinephrine (NE), acetylcholine (ACh), phenylephrine (PE), NG-nitro-L-

arginine (L-NOARG), indomethacin, glibenclamide, tetraethylammonium chloride (TEA), 
sildenafil citrate และ sodium nitroprusside (SNP)  

นาํสารที:ตอ้งการเตรียมมาชั:งนํ
าหนกัโดยคาํนวณค่าความเขม้ขน้ที:ตอ้งการเป็น 
Molar (mole/L) จากสูตร (M) = นํ
าหนกัสาร (g)/ นํ
าหนกัของมวลโมเลกุล (MW) จากนั
นนาํมา
ละลายดว้ยนํ
ากลั:น ยกเวน้ indomethacin นาํมาละลายดว้ย 0.1% sodium bicarbonate ใหไ้ดค้วาม
เขม้ขน้ของ stock solution ดงันี
  คือ NE 8 ขนาด ระหวา่ง 10-7-1 M แต่ละขนาดต่างกนั 10 เท่า; PE 6 
ขนาด ระหวา่ง 10-5-1 M; ACh 9 ขนาด ระหวา่ง 10-10-10-2M; SNP 10-2M; L-NOARG 10-3M; 
indomethacin 10-2M; glibenclamide 10-2M; TEA 1 M  

ส่วนการเตรียม sildenafil citrate เตรียมจากเม็ดยาขนาดบรรจุ 100 mg แกะเปลือก
หุม้ยาออก แลว้บดใหล้ะเอียดเพื:อจะใชใ้นการทดลองต่อไป การคาํนวณนํ
าหนกัยาทาํโดยเทียบหา
ปริมาณ sildenafil citrate เช่น ชั:งเมด็ยาได ้500 mg จะมีปริมาณ sildenafil citrate อยู ่100 mg ถา้
ตอ้งการเตรียม sildenafil citrate ที:ความเขม้ขน้ 0.1 M จะตอ้งใชน้ํ
ากลั:นเป็นตวัทาํละลาย 1,500 µl 
จากนั
นนาํไปผสมใหเ้ขา้กนัดว้ย mixer นาํไป centrifuge 10 minute แลว้ดูดเฉพาะส่วนที:ใสมาใชใ้น
การทดลอง จากนั
นเตรียม stock solution มีความเขม้ขน้ 7 ขนาด แต่ละขนาดต่างกนั 10 เท่าระหวา่ง 
10-7- 10-1M  

5.  แผนการทดลองใน isolated thoracic aortic ring 
5.1  การศึกษาขนาดของ NE เพื�อชักนําให้เกดิการหดตัวของ aortic ring 

(preconstriction) 
หลงัจากที:เตรียม aortic ring ใน organ bath ใหมี้แรงตึงตวัคงที: (resting tension) 

การทดลองเริ:มดว้ยการหยด stock solution NE จาํนวน 8 ขนาด ระหวา่ง 10-7-1 M ตามลาํดบั  
แต่ละขนาดหยดครั
 งละ 20 µl ซึ: งทาํใหไ้ดค้วามเขม้ขน้ใน organ bath เท่ากบั 10-10-10-3M ตามลาํดบั
ซึ: งความเขม้ขน้ของ NE ที:เลือกใชใ้นการชกันาํใหเ้กิด precontraction ก่อนการทดลองต่อไป คือ
ความเขม้ขน้ที:ทาํให ้aortic ring หดตวัประมาณ 70% ของค่า maximal tension  

5.2 การศึกษาขนาดของ ACh ต่อการคลายตัวของ aortic ring 
หลงัจากที:เตรียม aortic ring ใน organ bath ใหมี้แรงตึงตวัคงที:แลว้ เลือกหยด NE 

NE ความเขม้ขน้ที:ไดจ้ากขอ้ 5.1 จากนั
น หยด stock solution ของ ACh จาํนวน 9 ขนาด ระหวา่ง  
10-10-10-2M ตามลาํดบั แต่ละขนาดหยดครั
 งละ 20 µl ซึ: งทาํใหไ้ดค้วามเขม้ขน้ใน organ bath เท่ากบั 
10-13-10-5M ตามลาํดบั การทดลองแบ่งเป็น 2 กลุ่ม ๆ ไดแ้ก่ กลุ่มที:มี endothelium (intact 
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endothelium) และกลุ่มที:มีการทาํลาย endothelium (denude) การทดสอบ endothelium วา่ถูกทาํลาย
โดยสมบูรณ์หรือไม่ ทาํโดยการหยด ACh ขนาดที:ทาํใหห้ลอดเลือดคลายตวัไดป้ระมาณ 80% ของ
ค่า precontraction ซึ: งหากหลอดเลือดไม่ตอบสนองต่อ ACh แสดงวา่ endothelium ถูกทาํลายโดย
สมบูรณ์แลว้ 

ความเขม้ขน้ของ ACh ที:เลือกใชใ้นการทดลองต่อไป คือ ความเขม้ขน้ที:ทาํให้
หลอดเลือดที:มี endothelium คลายตวัไดป้ระมาณ 80% ของค่า precontraction และขนาดของ ACh 
ที:เลือกใชจ้ะนาํมาทดสอบหลอดเลือดแบบ intact endothelium หากหลอดเลือดที:ทดลองมีการคลาย
ตวันอ้ยกวา่ 80% จะไม่นาํผลการทดลองมาใช ้

5.3 การศึกษาฤทธิPของ morelloflavone และ camboginol ในหลอดเลอืดแดง 
thoracic 

การศึกษาฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol หลงัจากแขวนหลอดเลือด
และปรับใหมี้ความตึงขณะพกัที: 1 g จากนั
นทดสอบการหดตวัของหลอดเลือดโดยใช ้NE ความ
เขม้ขน้ที:ไดจ้ากขอ้ 5.1 และทดสอบการคลายตวัของหลอดเลือดโดยใช ้ACh ความเขม้ขน้ที:ไดจ้าก
ขอ้ 5.2 หลงัจากเสร็จการทดสอบการคลายตวัของหลอดเลือดเฉพาะหลอดเลือดที:ตอบสนองต่อ NE 
และ ACh ตามค่าที:กาํหนดไว ้จะนาํมาลา้งออกดว้ย Krebs Henseleit solution รอให้หลอดเลือดมี
การหดตวัคงที: จากนั
นบนัทึกค่า control tension เป็นเวลา 5 นาที  แลว้จึงหยด NE  ความเขม้ขน้ที:
ไดจ้ากขอ้ 5.1 บนัทึกผลการทดลอง แลว้จึงเริ:มหยด stock solution ของ morelloflavone จาํนวน 6 
ขนาด ใหไ้ดค้วามเขม้ขน้ใน organ bath เท่ากบั 10-10-10-5M และ camboginol จาํนวน 8 ขนาด ใหไ้ด้
ความเขม้ขน้ใน organ bath เท่ากบั 10-10-10-3M ตามลาํดบั เป็นการใหส้ารแบบ cumulative บนัทึก 
tension ตลอดเวลาการทดลองและอ่านค่าทุก ๆ 5 นาที จากนั
นลา้งออกดว้ย Krebs Henseleit 
solution รอใหเ้ส้นบนัทึกคงที: จากนั
นบนัทึกค่า resting tension และทาํการทดสอบการหดตวัและ
การคลายตวัของหลอดเลือดอีกครั
 งหนึ:ง ดว้ย NE และ ACh จากนั
นทดสอบการคลายตวัของหลอด
เลือดโดยใช ้SNP ความเขม้ขน้ใน organ bath เท่ากบั 10-5M เพื:อทดสอบการคลายตวัของกลา้มเนื
อ
เรียบหลอดเลือดตรวจสอบในกรณีที: endothelium ถูกทาํลายหรือเสียหายระหวา่งการทดลอง 

5.4 การศึกษากลไกการออกฤทธิPของ morelloflavone และ camboginol ในหลอด
เลอืดแดง thoracic 
 การศึกษาการตอบสนองของ aortic ring ต่อ NE (10-10-10-3M) ในขณะที:ให ้
specific blocker ชนิดต่าง ๆ เช่น 1) L-NOARG ซึ: งเป็นตวัยบัย ั
งการทาํงานของ nitric oxide 
synthase (NOS) ที: endothelium 2) indomethacin ซึ: งเป็นตวัยบัย ั
งการทาํงานของเอนไซม ์
cyclooxygenase ที: endothelium 3) glibenclamide ซึ: งเป็นตวัยบัย ั
งการเปิดของ K+

ATP channel ที:
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กลา้มเนื
อเรียบหลอดเลือดและ 4) TEA ซึ: งเป็นตวัยบัย ั
งการเปิดของ K+
Ca channel ที:กลา้มเนื
อเรียบ

หลอดเลือด โดยทาํการ incubate หลอดเลือดดว้ย blocker ต่าง ๆ แต่ละขนาดประมาณ 20-30 นาที  
(30 นาที สารละลาย L-NOARG, 20 นาที สารละลาย indomethacin, glibenclamide และ TEA) ก่อน
ทาํการทดลองผลของ NE (10-10-10-3M) บนัทึกและอ่านผลแรงตึงตวัของหลอดเลือดเช่นเดียวกบั 
ขอ้ 5.3 

การศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol โดยใช ้ 
specific blocker ชนิดต่าง ๆ เช่นเดียวกบัการศึกษาการตอบสนองของ aortic ring ต่อ NE  
โดยทาํการ incubate หลอดเลือดดว้ย blocker ต่าง ๆ แต่ละขนาดประมาณ 20-30 นาที ก่อนทาํการ
ทดลองผลของ morelloflavone และ camboginol บนัทึกและอ่านผลแรงตึงตวัของหลอดเลือด
เช่นเดียวกบัขอ้ 5.3 

6. การออกแบบการทดลองใน thoracic aortic ring        
การทดลองแบ่งออกเป็น 3 กลุ่มหลกั แต่ละกลุ่มใชส้ัตวท์ดลองกลุ่มละ 6 ตวั  
6.1 กลุ่มควบคุม (vehicle) เป็นกลุ่มที:ไดรั้บ DMSO ซึ: งเป็นตวัทาํละลายของ 

morelloflavone และ camboginol หยดครั
 งละ 20 µl จาํนวน 8 ครั
 ง เป็นการใหส้ารแบบ cumulative 
6.2 การศึกษาการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol โดยใหค้วาม

เขม้ขน้ใน organ bath เท่ากบั 10-10-10-5M และ 10-10-10-3M ตามลาํดบั เป็นการใหส้ารแบบ 
cumulative 

6.3 การศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol ต่อการ
ทาํงานของ thoracic aorta แบ่งออกเป็น 5 กลุ่มยอ่ย แต่ละกลุ่มใชส้ัตวท์ดลองกลุ่มละ 6 ตวั 

1. การศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol อาศยั
การทาํงานของ endothelium หรือไม่ กลุ่มนี
 ใช ้denuded aortic ring  

2. การศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol อาศยั
การทาํงานของ NO โดยให ้L-NOARG (10-6M) ซึ: งเป็นตวัยบัย ั
งการทาํงานของ nitric oxide 
synthase (NOS) ก่อนหยด morelloflavone และ camboginol  

3. การศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol อาศยั
การสร้าง PGI2 โดยให ้indomethacin (10-5M) ซึ: งเป็นตวัยบัย ั
งการทาํงานของเอนไซม ์
cyclooxygenase ก่อนหยด morelloflavone และ camboginol  

4. การศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol อาศยั
การเปิดของ K+

ATP channel ที:กลา้มเนื
อเรียบหลอดเลือด โดยให ้glibenclamide (10-5M) ซึ: งเป็นตวั
ยบัย ั
งการเปิดของ K+

ATP channel ก่อนหยด morelloflavone และ camboginol  
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5. การศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol อาศยั
การเปิดของ K+

Ca channel ที:กลา้มเนื
อเรียบหลอดเลือด โดยให ้TEA (10-3M) ซึ: งเป็นตวัยบัย ั
งการ
เปิดของ K+

Ca channel ก่อนหยด morelloflavone และ camboginol  
 

 
รูปที� 2.2 แผนการศึกษาการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol ในหลอดเลือดแดง thoracic 
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รูปที� 2.3 แผนการศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol ในหลอดเลือดแดง thoracic 

 
2.5.2 การศึกษาใน corpus cavernosum  

1. การเตรียม corpus cavernosum  
นาํหนูมาทาํใหส้ลบและเสียชีวติดว้ยวธีิเดียวกบัขอ้ 1 ในการเตรียมหลอดเลือดแดง 

thoracic จากนั
นผา่ทอ้งช่วงล่าง ทาํการตดัแยก penis ที:มี corpus cavernosum ออกมาแช่ใน Krebs 
Henseleit solution ที:อุณหภูมิ 4๐C ใน petri dish ที:มี Krebs Henseleit solution และ carbogen gas 
(95% O2/5% CO2) ผา่นตลอดเวลา จากนั
นแยกท่อปัสสาวะ หลอดเลือดดาํและเนื
อเยื:อเกี:ยวพนัออก
จาก corpus cavernosum ตดั corpus cavernosum ใหไ้ดข้นาดประมาณ 2x2x15 mm จาํนวน 2 ชิ
น 
แลว้นาํไปแขวนตามความยาวของชิ
นเนื
อเยื:อใน organ bath ที:มีสารละลาย Krebs Henseleit ที: 37 ๐C 
โดยให ้carbogen gas (95% O2/5% CO2) ผา่นตลอดเวลา corpus cavernosum ที:แขวนจะเกี:ยวกบั
ตะขอยดึไวก้บัแท่งเหล็กรูปตวั L โดยตะขออนัล่างจะยดึติดกบั organ bath ส่วนตะขออนับนต่อกบั 
force transducer ที:ต่อกบั bridge Amplifier บนัทึกผลการทดลองโดยใชโ้ปรแกรม chart version 7 
บน MacLab ปรับให ้corpus cavernosum มีความตึงขณะพกัที: 1 g และ equilibrate เนื
อเยื:อประมาณ 
45 นาที โดยมีการเปลี:ยนสารละลาย Krebs Henseleit ใน organ bath ทุก ๆ 15 นาที รอจนแรงตึงตวั
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คงที: จึงหยด KCl ใหไ้ดค้วามเขม้ขน้สุดทา้ยใน organ bath 124 mM (Paskaloglu et al., 2004) เพื:อ
ช่วยกระตุน้ใหเ้กิดการหดตวั จากนั
นจึงเริ:มการทดลอง  

 

 
 
รูปที� 2.4 การแขวน corpus cavernosum ใน organ bath 20 mL 

 
2. การเตรียมสารละลาย Krebs Henseleit  

การเตรียมสารละลาย Krebs Henseleit ในการทดลองเพื:อศึกษาการหดและคลาย
ตวัของ corpus cavernosum ประกอบดว้ยสารต่าง ๆ โดยมีความเขม้ขน้เป็น mM/L ดงันี
  KCl 4.7, 
MgSO4. 7H2O 1.2, KH2PO4 1.2, NaHCO3 25.0, CaCl2 2.5, D-glucose 11.1, NaCl 118.14 โดยนาํ
สารที:ตอ้งการเตรียมมาชั:งนํ
าหนกัโดยคาํนวณค่าความเขม้ขน้ที:ตอ้งการเป็น Molar (mole/L)  
จากสูตร (M) = นํ
าหนกัสาร (g)/ นํ
าหนกัของมวลโมเลกุล (MW) และละลายสารในนํ
ากลั:น แลว้
ปรับ pH ใหเ้ท่ากบั 7.4 ดว้ย hydrochloric acid ที:ความเขม้ขน้ 2 N 

3. แผนการทดลองใน isolated corpus cavernosum 
3.1 การศึกษาขนาดของ PE เพื�อชักนําให้เกดิการหดตัวของ corpus cavernosum 

(precontraction)  
หลงัจากที:เตรียม corpus cavernosum ใน organ bath ใหมี้แรงตึงตวัคงที: จากนั
น

หยด stock solution ของ PE จาํนวน 6 ขนาด ระหวา่ง 10-5-1 M ทีละขนาดตามลาํดบั แต่ละขนาด
หยดครั
 งละ 20 µl ซึ: งทาํใหไ้ดค้วามเขม้ขน้ใน organ bath เท่ากบั 10-8-10-3M ตามลาํดบั ความเขม้ขน้
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ของ PE ที:เลือกใชใ้นการทดสอบต่อไป คือความเขม้ขน้ที:ทาํให ้corpus cavernosum หดตวัได้
ประมาณ 80% ของค่า maximal tension  

3.2 การศึกษาขนาดของ ACh ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum  
หลงัจากที:เตรียม corpus cavernosum ใน organ bath ใหมี้แรงตึงตวัคงที: ทาํให ้

corpus cavernosum หดตวัก่อนดว้ย PE ที:ความเขม้ขน้ที:ใส่จากขอ้ 3.1 จากนั
นหยด stock solution 
ของ ACh จาํนวน 6 ขนาด ระหวา่ง 10-5-1 M  ตามลาํดบั แต่ละขนาดหยดครั
 งละ 20 µl ซึ: งทาํใหไ้ด้
ความเขม้ขน้ใน organ bath เท่ากบั 10-8-10-3M ตามลาํดบั ความเขม้ขน้ของ ACh ที:เลือกใชใ้นการ
ทดสอบการคลายตวัของ corpus cavernosum คือ ความเขม้ขน้ที:ต ํ:าสุด ที:ทาํให ้corpus cavernosum 
คลายตวัไดม้ากที:สุด  

3.3 การศึกษาขนาดของ sildenafil citrate ต่อการคลายตัวของ corpus 
cavernosum  

หลงัจากที:เตรียม corpus cavernosum ใน organ bath ใหมี้แรงตึงตวัคงที: ทาํให ้
corpus cavernosum หดตวัก่อนดว้ย PE ที:ความเขม้ขน้ที:ใส่จากขอ้ 3.1 จากนั
นหยด stock solution 
ของ sildenafil citrate จาํนวน 7 ขนาด ระหวา่ง 10-7-1 M  ตามลาํดบั แต่ละขนาดหยดครั
 งละ 20 µl 
ซึ: งทาํใหไ้ดค้วามเขม้ขน้ใน organ bath เท่ากบั 10-10-10-3M ตามลาํดบั ความเขม้ขน้ของ  
sildenafil citrate  ที:เลือกใชใ้นการทดสอบการคลายตวัของ corpus cavernosum คือ คือ ความ
เขม้ขน้ที:ต ํ:าสุด ที:ทาํให ้corpus cavernosum คลายตวัไดม้ากที:สุด เพื:อใชเ้ป็นค่าเปรียบเทียบการออก
ฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol 

3.4 การศึกษาฤทธิPของ morelloflavone และ camboginol ใน corpus cavernosum 
การศึกษาฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol หลงัจากแขวนเนื
อเยื:อและ

ปรับใหมี้ความตึงขณะพกัที: 1 g จากนั
นรอใหเ้ส้นบนัทึกคงที:และบนัทึกค่า control tension เป็นเวลา
5 นาที จากนั
นหยด PE ความเขม้ขน้ที:ไดจ้ากขอ้ 3.1 บนัทึก 5 นาที จากนั
นหยด stock solution ของ 
morelloflavone และ camboginol จาํนวน 6 ขนาด ใหไ้ดค้วามเขม้ขน้ใน organ bath เท่ากบั  
10-10-10-5M ตามลาํดบั เป็นการใหส้ารแบบ cumulative บนัทึก tension ตลอดเวลาการทดลองและ
อ่านค่าทุก ๆ 5 นาที จากนั
นลา้งออกดว้ย Krebs Henseleit solution รอใหเ้ส้นบนัทึกคงที: จากนั
น
บนัทึกค่า control tension อีกครั
 ง 
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3.5 การศึกษากลไกการออกฤทธิPของ morelloflavone และ camboginol  
ใน corpus cavernosum 

การศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol โดยใช ้ 
L-NOARG ซึ: งเป็นตวัยบัย ั
งการทาํงานของ nitric oxide synthase (NOS) และ sildenafil citrate ซึ: ง
เป็นตวัยบัย ั
งการทาํงานของเอนไซม ์phosphodiesterase type 5 (PDE5) โดย incubate กลา้มเนื
อ
เรียบ corpus cavernosum ดว้ย blocker แต่ละชนิดประมาณ 30 นาที จากนั
นหยด morelloflavone 
และ camboginol บนัทึก tension ตลอดเวลาการทดลองและอ่านค่าทุก ๆ 5 นาที 

4. การออกแบบการทดลองใน corpus cavernosum 
การทดลองแบ่งออกเป็น 3 กลุ่มหลกั แต่ละกลุ่มใชส้ัตวท์ดลองกลุ่มละ 6 ตวั 
4.1 กลุ่มควบคุม (vehicle) เป็นกลุ่มที:ไดรั้บ DMSO ซึ: งเป็นตวัทาํละลายของ 

morelloflavone และ camboginol หยดครั
 งละ 20 µl จาํนวน 6 ครั
 ง การใหส้ารแบบ cumulative  
4.2 การศึกษาการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol โดยใหค้วาม

เขม้ขน้ใน organ bath เท่ากบั 10-10-10-5M ตามลาํดบั การใหส้ารแบบ cumulative 
4.3 การศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol ต่อการ

ทาํงานของ corpus cavernosum แบ่งออกเป็น 2 กลุ่มยอ่ย แต่ละกลุ่มใชส้ัตวท์ดลองกลุ่มละ 6 ตวั 
1. การศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol ผา่น 

การทาํงานของ NO โดยให ้L-NOARG (10-6M) ซึ: งเป็นตวัยบัย ั
งการทาํงานของ nitric oxide 
synthase (NOS) ก่อนหยด morelloflavone และ camboginol  

2. การศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol ผา่น
การทาํงานของ PDE5 โดยให ้sildenafil citrate (10-5M) ซึ: งยบัย ั
งการทาํงานของเอนไซม ์PDE5 
ก่อนหยด morelloflavone และ camboginol  



 
45 

 

     

 
 
รูปที� 2.5 แผนการศึกษาการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol ใน corpus cavernosum 
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รูปที� 2.6 แผนการศึกษากลไกการออกฤทธิR ของ morelloflavone และ camboginol ใน corpus cavernosum 

 
2.6 การคํานวณ  
 

2.6.1 วธีิการคาํนวณค่า % increase from control tension และ % relaxation from 
precontraction ที:ไดจ้ากการทดลองในหลอดเลือดแดง thoracic และ corpus cavernosum โดยใช้
สูตร 

% increase from control tension = TNE, PE – TC   
                                                               TC  
% relaxation from precontraction = 100 - (% of maximum contraction to NE) 
                                                                      

โดย TNE, PE   คือค่า tension ที:เกิดจากการหยด 10-7M NE หรือ 10-5 M PE 
        TM, C     คือค่า tension ที:เกิดจากการหยด morelloflavone และcamboginol 
        TC        คือค่าของ control tension (resting tension) 
 

× 100 
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2.6.2 วธีิการหาค่า 50% effective concentration (EC50) 
นาํค่าความเขม้ขน้ของ morelloflavone หรือ camboginol และค่าเปอร์เซ็นตก์าร

คลายตวัจากการทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE หรือ 10-5M PE ของหนูแต่ละตวัมาสร้างกราฟ
ความสัมพนัธ์โดยกาํหนดให้แกน X เป็นความเขม้ขน้ของ morelloflavone หรือ camboginol แกน Y 
เป็นค่าเปอร์เซ็นตก์ารคลายตวัของ thoracic aortic ring หรือ corpus cavernosum จากค่าที:ทาํใหห้ด
ตวัก่อนดว้ย NE หรือ PE ตามลาํดบั plot ค่าเปอร์เซ็นตก์ารคลายตวัของ thoracic aortic ring หรือ 
corpus cavernosum ของหนูแต่ละตวั หาค่า EC50 จากกราฟนี
  โดยลากเส้นขนานกบัแกน X ตรงจุดที:
แกน Y มีค่าเปอร์เซ็นตก์ารคลายตวัของ thoracic aortic ring หรือ corpus cavernosum เท่ากบั 50% 
จากจุดตดัลากเส้นตั
งฉากลงมาตดัแกน X ก็จะไดค้่า EC50 ของหนูแต่ละตวั จากนั
นนาํมาหาค่าเฉลี:ย
ของ EC50 ของหนูแต่ละกลุ่ม ขอ้มูลที:แสดงนาํเสนอเป็นค่าเฉลี:ยของ EC50 ของหนูแต่ละกลุ่ม ขอ้มูล
ที:นาํเสนอเป็นค่าเฉลี:ยและค่าผดิพลาดเฉลี:ยมาตรฐาน (mean ± S.E.M)  
 
2.7 การวเิคราะห์ข้อมูลทางสถิติ  
 

ขอ้มูลจากการทดลองในแต่ละกลุ่มจะเป็นค่าเฉลี:ยของจาํนวนหนูแต่ละกลุ่ม ซึ: ง
หนูแต่ละตวัในกลุ่มจะมีผลการทดลองเป็นค่าเฉลี:ยจากผลการทดลองใน aortic ring 4 ชิ
น หรือ 
corpus cavernosum  2 ชิ
น จะนาํเสนอเป็นค่าเฉลี:ยและค่าผดิพลาดเฉลี:ยมาตรฐาน (mean ± S.E.M) 
วเิคราะห์ความแตกต่างของค่าเฉลี:ยระหวา่งกลุ่มโดย t-test และ one-way analysis of variance 
(ANOVA) ตามดว้ย Student-Newman Keul post hoc test วเิคราะห์แตกต่างของตวัแปรในกลุ่ม
เดียวกนัใช ้one-way repeated measure ANOVA และ Student-Newman Keul post hoc test โดย
ยอมรับความแตกต่างที:มีนยัสาํคญัทางสถิติเมื:อ P value < 0.05 
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บทที� 3  
ผลการทดลอง 

 
3.1 การศึกษาผลของ norepinephrine (NE) และ acetylcholine (ACh) ต่อการหดตัวและการคลาย
ตัวของ thoracic aortic ring 
  1. การตอบสนองของ NE ต่อ aortic ring  

ผลของ NE ขนาดต่าง ๆ ต่อการหดตวัของ aortic ring แสดงในรูปที% 3.1 และ ตาราง
ที% 1 ในภาคผนวก จากการทดลองเมื%อให ้NE จาํนวน 8 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath  
แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-3M พบวา่ aortic ring มีการหดตวั
เพิ%มขึ;น เมื%อเปรียบเทียบค่า control อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-8, 10-7, 10-6, 10-5, 
10-4 และ 10-3M ดงันี;  38.86 ± 2.91, 75.82 ± 2.18, 88.71 ± 3.15%, 101.08 ± 2.68% , 100.16 ± 2.98% 
และ 98.88 ± 2.99% ตามลาํดบั   
  ผลของ NE ขนาดต่าง ๆ ต่อการหดตวัของ denude ring แสดงในรูปที% 3.1 และ 
ตารางที% 1 ในภาคผนวก จากการทดลองเมื%อให ้NE จาํนวน 8 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ 
bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-3M พบวา่ aortic ring มีการหด
ตวัเพิ%มขึ;น เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-8, 10-7,  
10-6, 10-5, 10-4 และ 10-3M ดงันี;  45.26 ± 3.10, 85.03 ± 2.53%, 99.28 ± 2.14%, 113.67 ± 2.38%, 
113.29 ± 1.34% และ 111.51 ± 1.91% ตามลาํดบั 
  เมื%อเปรียบเทียบการหดตวัของ aortic ring ที%ไดรั้บ NE ที%ความเขม้ขน้เดียวกนั
ระหวา่งกลุ่ม intact endothelium และกลุ่ม denude พบวา่ aortic ring กลุ่ม denude มีการหดตวั
มากกวา่กลุ่ม intact endothelium อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-7-10-3M  
  ดงันั;น การศึกษาผลของ morelloflavone และ camboginol ต่อการคลายตวัของ 
thoracic aortic ring เลือกใช ้NE ที%ความเขม้ขน้ 10-7 M ซึ%งทาํให ้aortic ring หดตวัประมาณ 70% 
ของค่า maximal tension (Gonzales et al., 2000)  
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รูปที� 3.1 แสดงผลของ norepinephrine (NE) ความเขม้ขน้ระหวา่ง 10-10-10-3M ต่อการหดตวัของ aortic ring ที%
แสดงโดยค่า % increase from resting tension  
ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*P< 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA) 
†P< 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม intact endothelium (unpaired t-test) 
 

2. การตอบสนองของ ACh ต่อ aortic ring ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7 M NE  
  ผลของ ACh ขนาดต่าง ๆ ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 
10-7 M NE ในกลุ่ม intact endothelium แสดงในรูปที% 3.2 และตารางที% 2 ในภาคผนวก จากการ
ทดลองเมื%อให้ aortic ring ไดรั้บ ACh จาํนวน 9 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละ
ขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-13-10-5M  พบวา่ aortic ring กลุ่ม intact 
endothelium มีการคลายตวัอยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control ตั;งแต่ความ
เขม้ขน้ 10-12, 10-11, 10-10, 10-9, 10-8, 10-7, 10-6 และ 10-5M ดงันี;  6.65 ± 2.47%, 11.94 ± 2.18%,  
21.38 ± 2.21%, 32.41 ± 2.45%, 42.74 ± 2.05%, 60.79 ± 3.55%, 71.91 ± 3.12% และ 83.03 ± 2.69%  
ตามลาํดบั 

* † 
* † 

* † * † * † 

* 

* 

* 
* 

* * * 
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 ผลของ ACh ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE ใน
กลุ่ม denude แสดงในรูปที% 3.2 และตารางที% 2 ในภาคผนวก จากการทดลองเมื%อ aortic ring ไดรั้บ 
ACh จาํนวน 9 ขนาด ที%ทาํให้ความเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 
10 เท่า ระหวา่ง 10-13-10-5M พบวา่ aortic ring กลุ่ม denude มีการคลายตวัอยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) 
เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-7, 10-6 และ 10-5M ดงันี;  5.58 ± 1.68%,  
7.26 ± 0.94% และ 6.91 ± 0.79% ตามลาํดบั  
  เมื%อเปรียบเทียบการคลายตวัของ aortic ring ที%ไดรั้บ ACh ที%ความเขม้ขน้เดียวกนั
ระหวา่งกลุ่ม intact endothelium และกลุ่ม denude พบวา่ aortic ring กลุ่ม denude มีการคลายตวันอ้ย
กวา่กลุ่ม intact endothelium อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-12-10-5M  

จากการทดลอง จึงเลือกใช ้ACh ที%ความเขม้ขน้ 10-5M ซึ%งเป็นความเขม้ขน้ที%ทาํให้  
aortic ring คลายตวัประมาณ 80% จากค่า control ซึ% ง ACh จะนาํไปทดสอบการคลายตวัของ aortic 
ring ก่อนและหลงัการทดลอง 

                -log [ACh] (M)
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รูปที� 3.2 แสดงผลของ acetylcholine (ACh) ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE ที%
แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA)  
†P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม intact endothelium (unpaired t-test)   

* 

† 

* 

† 

* 

† 

* 

† 

* 

† 

* 

† 

* 

† * * * 
* 

† 
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3.2 ผลของ vehicle ต่อการคลายตัวของ aortic ring ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 ผลของ vehicle ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%มี endothelium  
ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงในรูปที% 3.3 และตารางที% 3 (ก) ในภาคผนวก ผลการทดลอง
แสดงในค่า % relaxation เมื%อให ้vehicle ขนาดเดียวกบัขอ้ 6.1 (6) ในการออกแบบการทดลองใน 
thoracic aortic ring พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ vehicle ขนาด 0.4, 0.5, 0.6, 0.7 และ 0.8% ตามลาํดบั 
มีการคลายตวั ดงันี;  1.36 ± 0.69%, 2.89 ± 1.36%, 3.68 ± 1.49%, 6.75 ± 1.19% และ 7.74 ± 3.00% 
ตามลาํดบั แต่เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control พบวา่ทุกความเขม้ขน้ไม่มีความแตกต่างอยา่งมี
นยัสาํคญั  
 ผลของ vehicle ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%ไม่มี endothelium ที%ทาํใหห้ดตวั

ก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงในรูปที% 3.4 และตารางที% 3 (ข) ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดงในค่า  

% relaxation เมื%อให้ vehicle ขนาดเดียวกบัขอ้ 6.1 (6) ในวิธีการทดลอง พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ 

vehicle ขนาด 0.2, 0.3, 0.4, 0.5, 0.6, 0.7 และ 0.8%  มีการคลาย ดงันี;  0.82 ± 1.74%, 3.01 ± 1.96%, 

6.74 ± 2.61%, 6.89 ± 2.28%, 6.30 ± 2.36%, 6.59 ± 1.87% และ 6.60 ± 2.26% ตามลาํดบั  

แต่เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control พบวา่ ทุกขนาดไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั 

 

3.3 การศึกษาฤทธิAของ morelloflavone ต่อคลายตัวของ aortic ring ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย  
10-7M NE 
 1. ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ aortic ring ที�ทาํให้หดตัวก่อน
ด้วย 10-7M NE 
 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%มี endothelium ที%ทาํให้
หดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงในรูปที% 3.3 และตารางที% 3 (ก) ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดง
ในค่า % relaxation เมื%อให้ morelloflavone จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่
ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ 
morelloflavone ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-9, 10-8, 10-7, 10-6 และ 10-5M aortic ring มีการคลายตวัเมื%อ
เปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงันี;  10.47 ± 3.86%, 32.19 ± 6.20%,  
47.50 ± 6.33%, 59.90 ± 7.48% และ 77.49 ± 5.38% ตามลาํดบั โดยมีค่า maximal relaxation,  
Emax (%) เท่ากบั 77.49 ± 5.38%  
  จากการหาค่า 50% effective concentration (EC50) ของ morelloflavone พบวา่
เท่ากบั 0.25 ± 0.17 µM ดงัแสดงในตารางที% 3.2 
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รูปที� 3.3 แสดงผลของ vehicle และ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%มี endothelium ที%ทาํใหห้ด
ตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle (unpaired t-test) 

 
3.4 การศึกษากลไกการออกฤทธิAของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ aortic ring ที�ทาํให้หด
ตัวก่อนด้วย 10-7M NE 

1. การศึกษากลไกการออกฤทธิAของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ aortic 
ring ที�ไม่มี endothelium (denude) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%ทาํลาย endothelium ซึ% ง
ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงในรูปที% 3.4 และตารางที% 3 (ข) ในภาคผนวก ผลการทดลอง
แสดงในค่า % relaxation เมื%อให ้morelloflavone จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ 
bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M  พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ 
morelloflavone ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-8, 10-7, 10-6 และ 10-5M มีการคลายตวัไม่มีความแตกต่างอยา่ง
มีนยัสาํคญั เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle ดงันี;  0.77 ± 1.89%, 4.37 ± 1.64%, 5.92 ± 1.60% และ 
8.23 ± 2.03% ตามลาํดบั โดยมีค่า Emax เท่ากบั 8.23 ± 2.03%  

 

 

* 

* 

* 

* 

* 
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 เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า Emax ในกลุ่ม intact endothelium (Emax = 77.49 ± 5.38%) 
พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม denuded (Emax = 8.23 ± 2.03%) ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงัแสดงใน
ตารางที% 3.1 
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รูปที� 3.4 แสดงผลของ vehicle และ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%ไม่มี endothelium (denude) 
ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

 
 2. การศึกษากลไกการออกฤทธิAของ morelloflavone ในขณะที�ให้ NG-nitro-L-
arginine (L-NOARG 10-6M) ต่อการคลายตัวของ aortic ring ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 2.1 การศึกษาการตอบสนองของ aortic ring ต่อ NE (10-10-10-3M) ในขณะที�ให้ 
L-NOARG (10-6M)  
 ผลของ NE (10-10-10-3M) ขนาดต่าง ๆ ต่อการหดตวัของ aortic ring ในกลุ่ม 
control แสดงในรูปที% 3.5 และตารางที% 4 ในภาคผนวก จากการทดลองเมื%อให ้NE จาํนวน 8 ขนาด ที%
ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-3M 
พบวา่ aortic ring มีการหดตวัเพิ%มขึ;น เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ตั;งแต่
ความเขม้ขน้ 10-8, 10-7, 10-6, 10-5, 10-4 และ 10-3M ดงันี;  38.86 ± 2.91%, 75.82 ± 2.18%,  
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88.71 ± 3.15%, 101.08 ± 2.68%, 100.16 ± 2.98% และ 98.88 ± 2.99% ตามลาํดบั  
 ผลของ NE (10-10-10-3M) ขนาดต่าง ๆ ต่อการหดตวัของ aortic ring ในขณะที%ให ้
L-NOARG (10-6M) แสดงในรูปที% 3.5 และตารางที% 4 ในภาคผนวก จากการทดลองเมื%อให ้NE 
จาํนวน 8 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า 
ระหวา่ง 10-10-10-3M พบวา่ aortic ring มีการหดตวัเพิ%มขึ;น เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม control อยา่งมี
นยัสาํคญั (P<0.05) ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-8, 10-7, 10-6, 10-5, 10-4 และ 10-3M ดงันี;  48.24 ± 3.63%, 
86.63 ± 0.88%, 99.09 ± 1.16%, 115.55 ± 2.06% , 117.57 ± 1.44% และ116.38 ± 0.90% ตามลาํดบั 
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รูปที� 3.5 แสดงผลของ NE (10-10-10-3M) ต่อการหดตวัของ aortic ring ในขณะที%ใหแ้ละไม่ให ้L-NOARG  
(10-6 M) แสดงโดยค่า % increase from resting tension  
ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)   
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA)  
†P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม control (unpaired t-test) 
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 2.2 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ aortic ring ในขณะที�ให้ 
L-NOARG (10-6M) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที%ให ้ 
L-NOARG (10-6M) แสดงในรูปที% 3.6 และตารางที% 5 ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดงในค่า 
% relaxation เมื%อให้ morelloflavone จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละ
ขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ L-NOARG มี
การคลายตวัลดลง เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่มที%ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว อยา่งมีนยัสาํคญั
(P<0.05) ดงันี;  ที%ความเขม้ขน้ 10-9M, 10-8M, 10-7M, 10-6M และ 10-5M คลายตวัเท่ากบั 0.37 ± 2.93%, 
-0.98 ± 1.92% , -0.46 ± 2.55% , 0.82 ± 2.53% และ 12.58 ± 4.55%   
 เมื%อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที%ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว  
(Emax = 77.49 ± 5.38%) กบักลุ่ม L-NOARG พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม L-NOARG  
(Emax = 12.58 ± 4.55%) คลายตวัลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงัแสดงในตารางที% 3.1 
 จากการทดลอง aortic ring ในกลุ่มที%ไดรั้บ L-NOARG มีการคลายตวันอ้ยจึงไม่
สามารถหาค่า EC50 ได ้ 
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รูปที� 3.6 แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ L-NOARG + morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring 
ในขณะที%ให ้L-NOARG (10-6 M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M 
NE precontraction 
ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)   
*, †P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle และกลุ่ม morelloflavone ตามลาํดบั (one way ANOVA) 

 
 3. การศึกษากลไกการออกฤทธิAของ morelloflavone ในขณะที�ให้ indomethacin 
(10-5M) ต่อการคลายตัวของ aortic ring ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 3.1 การศึกษาการตอบสนองของ aortic ring ต่อ NE (10-10-10-3M) ในขณะที�ให้ 
indomethacin (10-5M) 
 ผลของ NE (10-10-10-3M) ขนาดต่าง ๆ ต่อการหดตวัของ aortic ring ในกลุ่ม 
control แสดงในรูปที% 3.7 และตารางที% 7 ในภาคผนวก จากการทดลองเมื%อให ้NE จาํนวน 8 ขนาด ที%
ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง  
10-10-10-3M พบวา่ aortic ring มีการหดตวัเพิ%มขึ;น เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control อยา่งมีนยัสาํคญั 
(P<0.05) ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-8, 10-7, 10-6, 10-5, 10-4 และ 10-3M ดงันี;  38.95 ± 2.82%,  
79.26 ± 3.41%, 88.94 ± 2.90%, 100.85 ± 2.60% , 103.24 ± 3.23% และ 102.14 ± 3.03% ตามลาํดบั 
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 ผลของ NE (10-10-10-3M) ขนาดต่าง ๆ ต่อการหดตวัของ aortic ring ในขณะที%ให ้
indomethacin (10-5M) แสดงในรูปที% 3.7 และตารางที% 7 ในภาคผนวก จากการทดลองเมื%อให ้NE 
จาํนวน 8 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า 
ระหวา่ง 10-10-10-3M พบวา่ aortic ring มีการหดตวัลดลง เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม control อยา่งมี
นยัสาํคญั (P<0.05) ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-6, 10-5, 10-4 และ 10-3M ดงันี;  76.38 ± 3.50%,  
82.26 ± 3.17%, 81.40 ± 3.68% และ 80.87 ± 3.18% ตามลาํดบั 
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รูปที� 3.7 แสดงผลของ NE (10-10-10-3M) ต่อการหดตวัของ aortic ring ในขณะที%ใหแ้ละไม่ให ้indomethacin  

(10-5M) แสดงโดยค่า % increase from resting tension 
ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)   
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA)  
†P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม control (unpaired t-test) 
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 3.2 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ aortic ring ในขณะที�ให้  
indomethacin (10-5M) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที%ให ้ 
indomethacin (10-5M) ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงในรูปที% 3.8 และตารางที% 8 ใน
ภาคผนวก ผลการทดลองแสดงในค่า % relaxation เมื%อให้ morelloflavone จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํให้
ความเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M 
พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ indomethacin มีการคลายตวัไม่แตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั เมื%อเปรียบเทียบ
กบักลุ่มที%ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว  
 เมื%อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที%ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว  
(Emax = 77.49 ± 5.38%) กบักลุ่ม indomethacin (Emax = 87.64 ± 4.71%) พบวา่ค่า Emax ทั;งสองกลุ่ม 
ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที% 3.1 
 จากการหาค่า EC50 ของกลุ่ม indomethacin พบวา่เท่ากบั 0.51 ± 0.20 µM และเมื%อ
เปรียบเทียบค่า EC50 ระหวา่งกลุ่มที%ไดรั้บ indomethacin กบักลุ่ม morelloflavone เพียงอยา่งเดียว 
พบวา่ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที% 3.2 
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รูปที� 3.8 แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ indomethacin + morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic 
ring ในขณะที%ให ้indomethacin (10-5M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงโดยค่า % relaxation from  
10-7M NE precontraction 
ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)   
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle (one way ANOVA) 
 

4. การศึกษากลไกการออกฤทธิAของ morelloflavone ในขณะที�ให้ glibenclamide 
(10-5M) ต่อการคลายตัวของ aortic ring ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 

 4.1 การศึกษาการตอบสนองของ aortic ring ต่อ NE (10-10-10-3M) ในขณะที�ให้ 
glibenclamide (10-5M) 
 ผลของ NE (10-10-10-3M) ขนาดต่าง ๆ ต่อการหดตวัของ aortic ring ในกลุ่ม 
control แสดงในรูปที% 3.9 และ ตารางที% 10 ในภาคผนวก จากการทดลองเมื%อให ้NE จาํนวน 10 
ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง  
10-10-10-3M พบวา่ aortic ring มีการหดตวัเพิ%มขึ;น เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control อยา่งมีนยัสาํคญั 
(P<0.05) ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-8, 10-7, 10-6, 10-5, 10-4 และ 10-3M ดงันี;  46.77 ± 3.87%,  
78.68 ± 4.43%, 93.40 ± 4.21%, 102.08 ± 4.00% , 103.46 ± 4.12% และ 103.36 ± 3.75% ตามดาํดบั 
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 ผลของ NE (10-10-10-3M) ขนาดต่าง ๆ ต่อการหดตวัของ aortic ring ในขณะที%ให ้
glibenclamide (10-5M) แสดงในรูปที% 3.9 และ ตารางที% 10 ในภาคผนวก จากการทดลองเมื%อให ้NE 
จาํนวน 8 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า 
ระหวา่ง 10-10-10-3M พบวา่ aortic ring มีการหดตวัเพิ%มขึ;น ดงันี;  1.19 ± 0.40%, 5.38 ± 2.39%,  
49.28 ± 4.56%, 81.41 ± 4.28%, 96.92 ± 4.49%, 112.01 ± 4.60% , 110.99 ± 4.51% และ  
111.07 ± 4.46% ตามลาํดบั แต่เมื%อเมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม control พบวา่ ไม่มีความแตกต่างอยา่งมี
นยัสาํคญั 
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รูปที� 3.9 แสดงผลของ NE (10-10-10-3M) ต่อการหดตวัของ aortic ring ในขณะที%ใหแ้ละไม่ให ้glibenclamide  
(10-5M) แสดงโดยค่า % increase from resting tension 
ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)   
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA) 
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 4.2 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ aortic ring ในขณะที�ให้  
glibenclamide (10-5M) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที%ให ้
glibenclamide (10-5M) ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงในรูปที% 3.10 และตารางที% 11 ใน
ภาคผนวก ผลการทดลองแสดงในค่า % relaxation เมื%อให้ morelloflavone จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํให้
ความเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M 
พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ glibenclamide ที%ความเขม้ขน้ 10-8, 10-7, 10-6 และ 10-5M มีการคลายตวั
ลดลง เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่มที%ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) 
ดงันี;  17.58 ± 2.30%, 22.73 ± 3.20%, 28.36 ± 3.87% และ 42.92 ± 4.09% ตามลาํดบั  
โดยมีค่า Emax เท่ากบั 42.92 ± 4.09% 
 เมื%อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที%ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว  
(Emax = 77.49 ± 5.38%) กบักลุ่ม glibenclamide พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม glibenclamide  
(Emax = 42.92 ± 4.09%) ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงัแสดงในตารางที% 3.1 
 จากการหาค่า EC50 ของกลุ่มที%ไดรั้บ glibenclamide พบวา่เท่ากบั 9.5 ± 0.71 µM 
และเมื%อเปรียบเทียบค่า EC50 ระหวา่งกลุ่มที%ไดรั้บ glibenclamide กบักลุ่ม morelloflavone เพียงอยา่ง
เดียว พบวา่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงัแสดงในตารางที% 3.2 
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รูปที� 3.10 แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ glibenclamide + morelloflavone ต่อการคลายตวัของ  
aortic ring ในขณะที%ให ้glibenclamide (10-5M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE แสดงโดยค่า % relaxation 
from 10-7M NE precontraction  
ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)   
*, †P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle และกลุ่ม morelloflavone ตามลาํดบั (one way ANOVA) 
 

5. การศึกษากลไกการออกฤทธิAของ morelloflavone ในขณะที�ให้ 
tetraethylammonium chloride (TEA 10-3M) ต่อการคลายตัวของ aortic ring ที�ทาํให้หดตัวก่อน
ด้วย 10-7M NE 

 5.1 การศึกษาการตอบสนองของ aortic ring ต่อ NE (10-10-10-3M) ในขณะที�ให้ 
TEA (10-3M) 
 ผลของ NE (10-10-10-3M) ขนาดต่าง ๆ ต่อการหดตวัของ aortic ring ในกลุ่ม 
control แสดงในรูปที% 3.11 และ ตารางที% 13 ในภาคผนวก จากการทดลองเมื%อให ้NE จาํนวน 8 
ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง  
10-10-10-3M พบวา่ aortic ring มีการหดตวัเพิ%มขึ;น เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control อยา่งมีนยัสาํคญั 
(P<0.05) ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-8, 10-7, 10-6, 10-5, 10-4 และ 10-3M ดงันี;  40.68 ± 2.82%,  
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77.75 ± 3.28%, 86.04 ± 2.05%, 99.46 ± 1.30%, 101.03 ± 2.41% และ 100.76 ± 1.99% ตามลาํดบั 
 ผลของ NE (10-10-10-3M) ขนาดต่าง ๆ ต่อการหดตวัของ aortic ring ในขณะที%ให ้
TEA (10-3M) แสดงในรูปที% 3.11 และตารางที% 13 ในภาคผนวก จากการทดลองเมื%อให ้NE จาํนวน 8 
ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง  
10-10, 10-9, 10-8, 10-7, 10-6, 10-5, 10-4 และ 10-3M พบวา่ aortic ring มีการหดตวัเพิ%มขึ;น ดงันี;   
1.27 ± 0.57%, 3.49 ± 1.58%, 41.57 ± 2.33%, 81.29 ± 2.51%, 91.56 ± 2.84%, 104.07 ± 4.33%, 
104.68 ± 4.30% และ 104.17 ± 4.18% ตามลาํดบั แต่เมื%อเมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม control พบวา่  
ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั 
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รูปที� 3.11 แสดงผลของ NE (10-10-10-3M) ต่อการหดตวัของ aortic ring ในขณะที%ใหแ้ละไม่ให ้TEA (10-3M) 
แสดงโดยค่า % increase from resting tension 
ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)   
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA) 
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 5.3 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ aortic ring ในขณะที�ให้ TEA 
(10-3M) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที%ให ้TEA (10-3M) 
ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงในรูปที% 3.12 และตารางที% 14 ในภาคผนวก ผลการทดลอง
แสดงในค่า % relaxation เมื%อให ้morelloflavone จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ 
bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ 
TEA ที%ความเขม้ขน้ 10-5M มีการคลายตวัลดลง เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่มที%ไดรับ morelloflavone 
เพียงอยา่งเดียว อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงันี;  60.26 ± 5.42% ตามลาํดบั โดยมีค่า Emax เท่ากบั 
60.26 ± 5.42% 
 เมื%อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที%ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว  
(Emax = 77.49 ± 5.38%) กบักลุ่ม TEA พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม TEA (Emax = 60.26 ± 5.42%) ลดลง
อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงัแสดงในตารางที% 3.1 
 จากการหาค่า EC50 ของกลุ่มที%ไดรั้บ TEA พบวา่เท่ากบั 2.96 ± 1.76 µM และเมื%อ
เปรียบเทียบค่า EC50 ระหวา่งกลุ่มที%ไดรั้บ TEA กบักลุ่ม morelloflavone เพียงอยา่งเดียว พบวา่มี
ความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงัแสดงในตารางที% 3.2 
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รูปที� 3.12 แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ TEA + morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring 
ในขณะที%ให ้TEA (10-3 M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE 
precontraction  

ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)   
*, †P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle และกลุ่ม morelloflavone ตามลาํดบั (one way ANOVA) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

* 

* * 
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ตารางที� 3.1 แสดงค่า maximal relaxation, Emax (%) ในกลุ่ม intact endothelium, denuded endothelium,  
L-NOARG (10-6M), indomethacin (10-5M), glibenclamide (10-5M) และ TEA (10-3M) ที%ตอบสนองต่อ 
morelloflavone 
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม intact endothelium (unpaired t-test) 
 

Group Maximal relaxation, Emax (%) 
Morelloflavone ( in intact endothelium) 77.49 ± 5.38 
Morelloflavone (in denuded endothelium) 8.23 ± 2.03* 
Morelloflavone + L-NOARG  12.58 ± 4.55* 
Morelloflavone  + Indomethacin  87.64 ± 4.71 
Morelloflavone  + Glibenclamide  42.92 ± 4.09* 
Morelloflavone  + TEA  60.26 ± 5.42* 
 
ตารางที� 3.2 แสดงค่า 50% effective concentration (EC50) ของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%
ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE ในกลุ่ม intact endothelium, denude และกลุ่มที%ให ้blockers 4 ชนิดไดแ้ก่  
N
G-nitro-L-arginine (L-NOARG 10-6M), indomethacin (10-5M), glibenclamide (10-5M) และ 

tetraethylammonium chloride (TEA 10-3M)  
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. 
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม intact endothelium (unpaired t-test) 
 

50% effective concentration (EC50) (µM) 

Treatment Morelloflavone 
Intact endothelium 0.25 ± 0.17 (n=6) 
Indomethacin  0.51 ± 0.20 (n=6) 
Glibenclamide  9.5 ± 0.71 (n=2) * 
TEA  2.96 ± 1.76 (n=5) * 
Denude - 
L-NOARG  - 
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3.5 การศึกษาฤทธิAของ camboginol ต่อคลายตัวของ aortic ring ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย  
10-7M NE 
 ผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย  
10-7M NE แสดงในรูปที% 3.13 และตารางที% 3 (ก) ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดงในค่า  
% relaxation เมื%อให้ camboginol จาํนวน 8 ขนาด ที%ทาํให้ความเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมี
ความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-3M พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ camboginol ตั;งแต่
ความเขม้ขน้ 10-9, 10-8, 10-7, 10-6, 10-5, 10-4 และ 10-3M มีการคลายตวัเมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle 
อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงันี;  22.60 ± 3.67%, 33.42 ± 3.80%, 43.80 ± 4.25%, 56.74 ± 6.05%, 
47.89 ± 6.05%, 47.56 ± 5.64% และ 44.68 ± 5.50% ตามลาํดบั โดยมีค่า Emax เท่ากบั 56.74 ± 6.05%  
  จากการหาค่า EC50 ของ camboginol พบวา่เท่ากบั 0.25 ± 0.10 µM ดงัแสดงใน
ตารางที% 3.4  
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รูปที� 3.13 แสดงผลของ vehicle และ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%มี endothelium ที%ทาํใหห้ดตวั
ก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle (unpaired t-test) 
 

* 
* 

* 

* 
* * * 
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3.6 การศึกษากลไกการออกฤทธิAของ camboginol ต่อการคลายตัวของ aortic ring ที�ทําให้หดตัว
ก่อนด้วย 10-7M NE 

1. การศึกษากลไกการออกฤทธิAของ camboginol ต่อการคลายตัวของ aortic ring 
ที�ไม่มี endothelium (denude) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 ผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%ทาํลาย endothelium ซึ% งทาํ
ใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงในรูปที% 3.14 และตารางที% 3 (ข) ในภาคผนวก ผลการทดลอง
แสดงในค่า % relaxation เมื%อให ้camboginol จาํนวน 8 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath 
แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-3M พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ 
camboginol ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-7, 10-6, 10-5, 10-4 และ 10-3M มีการคลายตวั ดงันี;  1.83 ± 0.65%, 
2.43 ± 0.70%, 5.87 ± 0.92 %, 7.33 ± 0.40% และ 7.87 ± 1.15% ตามลาํดบั แต่เมื%อเทียบกบักลุ่ม 
vehicle พบวา่ ที%ความเขม้ขน้เดียวกนัทุกความเขม้ขน้ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั โดยมีค่า 
Emax เท่ากบั 7.87 ± 1.15%  
 เมื%อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่ม intact endothelium (Emax = 56.74 ± 6.05%) กบั
กลุ่ม denuded พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม denuded (Emax = 9.57 ± 2.84%) ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั 
(P<0.05) ดงัแสดงในตารางที% 3.3 
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รูปที� 3.14 แสดงผลของ vehicle และ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%ไม่มี endothelium (denude) ที%
ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
 

 2. ผลของ camboginol ต่อการคลายตัวของ aortic ring ในขณะที�ให้  
L-NOARG (10-6M) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 ผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที%ให ้ 
L-NOARG (10-6M) แสดงในรูปที% 3.15 และตารางที% 6 ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดงในค่า 
% relaxation เมื%อให้ camboginol จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํให้ความเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมี
ความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ L-NOARG ที%ความ
เขม้ขน้ 10-9, 10-8, 10-7, 10-6 และ 10-5M มีการคลายตวัลดลง เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่มที%ไดรั้บ 
camboginol เพียงอยา่งเดียว อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงันี;  -1.96 ± 1.17%, 2.32 ± 2.13%,  
6.22 ± 2.67%, 9.30 ± 3.50% และ 9.57 ± 2.84% ตามลาํดบั โดยมีค่า Emax เท่ากบั 9.57 ± 2.84%   
 เมื%อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที%ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว  
(Emax = 56.74 ± 6.05%) กบักลุ่ม L-NOARG พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม L-NOARG  
(Emax = 9.57 ± 2.84%) ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงัแสดงในตารางที% 3.3 
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 จากการทดลอง aortic ring ในกลุ่มที%ไดรั้บ L-NOARG มีการคลายตวันอ้ยจึงไม่
สามารถหาค่า EC50 ได ้ 
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รูปที� 3.15 แสดงผลของ vehicle, camboginol และ L-NOARG + camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring 
ในขณะที%ให ้L-NOARG (10-6 M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE แสดงโดยค่า  
% relaxation from 10-7M NE precontraction 
ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)   
*, †P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle และกลุ่ม camboginol ตามลาํดบั (one way ANOVA) 

  
 3. ผลของ camboginol ต่อการคลายตัวของ aortic ring ในขณะที�ให้ 
indomethacin (10-5M) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 ผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที%ให ้ 
indomethacin (10-5M) ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงในรูปที% 3.16 และตารางที% 9 ใน
ภาคผนวก ผลการทดลองแสดงในค่า % relaxation เมื%อให้ camboginol จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํให้
ความเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M 

* 
* 

* 

*† *† 

* 
* 

† † *† 

* * 
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พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ indomethacin มีการคลายตวัไม่แตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั เมื%อเปรียบเทียบ
กบักลุ่มที%ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว โดยมีค่า Emax เท่ากบั 50.40 ± 2.61% 
 เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า Emax ในกลุ่มที%ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว  
(Emax = 56.74 ± 6.05%) กบักลุ่ม indomethacin (Emax = 50.40 ± 2.61%) พบวา่ค่า Emax ทั;งสองกลุ่ม  
ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที% 3.3 
 จากการหาค่า EC50 ของกลุ่มที%ไดรั้บ indomethacin พบวา่เท่ากบั 0.33 ± 0.27 µM 
และเมื%อเปรียบเทียบค่า EC50 ระหวา่งกลุ่มที%ไดรั้บ indomethacin กบักลุ่ม camboginol เพียงอยา่ง
เดียว พบวา่ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที% 3.4   
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รูปที� 3.16 แสดงผลของ vehicle, camboginol และ indomethacin + camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring 
ในขณะที%ให ้indomethacin (10-5M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE  
แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction 

ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)   
*, †P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle และกลุ่ม camboginol ตามลาํดบั (one way ANOVA) 
 
 

* 

* 
* 

* 
* 

* 

* 
* 

* 
* * * 
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  4. ผลของ camboginol ต่อการคลายตัวของ aortic ring ในขณะที�ให้ 
glibenclamide (10-5M) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 ผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที%ให ้glibenclamide 
(10-5M) ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงในรูปที% 3.17 และตารางที% 12 ในภาคผนวก ผลการ
ทดลองแสดงในค่า % relaxation เมื%อให้ camboginol จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ 
bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ 
glibenclamide มีการคลายตวัไม่แตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่มที%ไดรั้บ 
camboginol เพียงอยา่งเดียว โดยมีค่า Emax เท่ากบั 44.36 ± 4.09%  
 เมื%อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที%ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว  
(Emax = 56.74 ± 6.05%) กบักลุ่ม glibenclamide (Emax = 44.36 ± 4.09%) พบวา่ค่า Emax ทั;งสองกลุ่ม  
ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที% 3.3 
 จากการหาค่า EC50 ของกลุ่มที%ไดรั้บ glibenclamide พบวา่เท่ากบั 0.1 ± 0.00 µM 
และเมื%อเปรียบเทียบค่า EC50 ระหวา่งกลุ่มที%ไดรั้บ glibenclamide กบักลุ่มที%ไดรับ camboginol เพียง
อยา่งเดียว พบวา่ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที% 3.4 ในภาคผนวก  
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รูปที� 3.17 แสดงผลของ vehicle, camboginol และ glibenclamide + camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring 
ในขณะที%ให ้glibenclamide (10-5M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE  
แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction  
ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)   
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบั vehicle (one way ANOVA) 
 

 5. ผลของ camboginol ต่อการคลายตัวของ aortic ring ในขณะที�ให้ TEA  
(10-3M) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 
 ผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที%ให ้10-3M TEA ที%ทาํ
ใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE แสดงในรูปที% 3.18 และตารางที% 15 ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดง
ในค่า % relaxation เมื%อให้ camboginol จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละ
ขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M  พบวา่ aortic ring ที%ไดรั้บ TEA มีการ
คลายตวัไม่แตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่มที%ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว 
เมื%อเปรียบเทียบกบั camboginol อยา่งมีนยัสาํคญั โดยมีค่า Emax เท่ากบั 38.00 ± 9.06% 
 เมื%อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที%ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว  
(Emax = 56.74 ± 6.05%) กบักลุ่ม TEA (Emax = 38.00 ± 9.06%) พบวา่ค่า Emax ทั;งสองกลุ่มไม่มีความ
แตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที% 3.3 

* 

* * 

* 
* 

* 

* 

* 

* 

* 

* * 
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 จากการหาค่า EC50 ของกลุ่มที%ไดรั้บ TEA พบวา่เท่ากบั 0.027 ± 0.03 µM และเมื%อ
เปรียบเทียบค่า EC50 ระหวา่งกลุ่มที%ไดรั้บ TEA กบักลุ่ม camboginol เพียงอยา่งเดียว พบวา่ไม่มีความ
แตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที% 3.4  
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รูปที� 3.18 แสดงผลของ vehicle, camboginol และ TEA + camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที%
ให ้TEA (10-3 M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-7M NE precontraction  
ค่าที% แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)   
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle (one way ANOVA) 
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ตารางที� 3.3 แสดงค่า maximal relaxation, Emax (%) ในกลุ่ม intact endothelium, denuded endothelium,  
L-NOARG (10-6M), indomethacin (10-5M), glibenclamide (10-5M) และ TEA (10-3M) ที%ตอบสนองต่อ 
camboginol 
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม intact endothelium (unpaired t-test) 
 

Group Maximal relaxation, Emax (%) 
Camboginol + intact endothelium 56.74 ± 6.05 
Camboginol + denuded endothelium 7.87 ± 1.15* 
Camboginol + L-NOARG  9.57 ± 2.84* 
Camboginol  + indomethacin  50.40 ± 2.61 
Camboginol  + glibenclamide  44.36 ± 4.09 
Camboginol  + TEA  38.00 ± 9.06 
 
ตารางที� 3.4 แสดงค่า 50% effective concentration (EC50) ของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที%ทาํ
ใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE ในกลุ่ม intact endothelium, denude และกลุ่มที%ให ้blockers 4 ชนิดไดแ้ก่  
N
G-nitro-L-arginine (L-NOARG 10-6M), indomethacin (10-5M), glibenclamide (10-5M) และ 

tetraethylammonium chloride (TEA 10-3M)  
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. 
 

50% effective concentration (EC50) (µM) 

Treatment Camboginol 
Intact endothelium 0.25 ± 0.10 (n=4) 
Indomethacin  0.33 ± 0.27 (n=4) 
Glibenclamide  0.1 ± 0.00 (n=1) 
TEA  0.027 ± 0.03 (n=2) 
Denude - 
L-NOARG (10-6M) - 
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3.7 การศึกษาผลของ phenylephrine (PE), ACh และ sildenafil citrate ต่อการหดตัวและการคลาย
ตัวของ corpus cavernosum 

1. การตอบสนองของ PE ต่อการหดตัวของ corpus cavernosum 
  ผลของ PE ขนาดต่าง ๆ ต่อการหดตวัของ corpus cavernosum แสดงในรูปที% 3.19 
และตารางที% 16 ในภาคผนวก จากการทดลอง เมื%อให้ PE จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน 
organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-8-10-3M พบวา่ corpus 
cavernosum มีการหดตวัเพิ%มขึ;นเมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ที%ความ
เขม้ขน้ 10-8, 10-7, 10-6, 10-5, 10-4 และ 10-3M ดงันี;  2.50  ± 0.48%, 10.87 ± 1.66%, 14.13 ± 0.75%, 
18.34 ± 0.89%, 22.89 ± 0.60%, และ 22.61 ± 0.75% ตามลาํดบั 
  นอกจากนี;การทดสอบผลของ PE ที%ความเขม้ขน้ 10-4 M และ 10-3 M เพื%อหาค่า 
maximal tension พบวา่ ทั;ง 2 ความเขม้ขน้ไม่ไดท้าํใหก้ารหดตวัของ corpus cavernosum มีความ
แตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงันั;น ความเขม้ขน้ที%ทาํให้ corpus cavernosum มีการตอบสนองสูงสุด คือ 
10-4M   

ดงันั;น ความเขม้ขน้ของ PE ที%เลือกใชใ้นการทดลองต่อไปคือ ความเขม้ขน้ 10-5M 
ซึ%งสามารถทาํให ้corpus cavernosum หดตวัประมาณ 80% ของค่า maximal tension  

2. การตอบสนองของ ACh ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum 
 ผลของ ACh ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย  

10-5M PE แสดงในรูปที% 3.20 และตารางที% 18 ในภาคผนวก จากการทดลอง เมื%อให้ ACh จาํนวน  

6 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง  

10-8-10-3M พบวา่ corpus cavernosum มีการคลายตวัเพิ%มขึ;นเมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control อยา่งมี

นยัสาํคญั (P<0.05) ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-6, 10-5, 10-4 และ 10-3M ดงันี;  22.14 ± 1.93%,  

34.84 ± 3.24%, 52.78 ± 5.11% และ 62.59 ± 5.61% ตามลาํดบั 

ดงันั;น การศึกษาผลของ morelloflavone และ camboginol ต่อการคลายตวัของ 
corpus cavernosum เลือกใช ้ACh ที%ความเขม้ขน้ 10-3 M ใชใ้นการทดสอบการคลายตวัของ corpus 
cavernosum  
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รูปที� 3.19 แสดงผลของ phenylephrine (PE) ต่อการหดตวัของ corpus cavernosum แสดงโดยค่า % increase from 
resting tension 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control (one way repeated ANOVA) 
 

 2. ผลของ sildenafil citrate ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum  

 ผลของ sildenafil citrate ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที%ทาํใหห้ดตวั

ก่อนดว้ย 10-5M PE แสดงในรูปที% 3.21 และตารางที% 19 ในภาคผนวก จากการทดลอง เมื%อให้ 

sildenafil citrate จาํนวน 7 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมีความเขม้ขน้

แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-4M พบวา่ corpus cavernosum มีการคลายตวัเพิ%มขึ;นเมื%อ

เปรียบเทียบกบัค่า control อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-8, 10-7, 10-6, 10-5 และ  

10-4M ดงันี;  12.69 ± 6.69%, 20.91 ± 3.16%, 45.93 ± 2.46%, 60.58 ± 2.55% และ 63.17 ± 1.26% 

ตามลาํดบั 

ดงันั;น การศึกษาผลของ morelloflavone และ camboginol ต่อการคลายตวัของ 
corpus cavernosum เลือกใช ้sildenafil citrate ที%ความเขม้ขน้ 10-5 M ในการยบัย ั;งการทาํงานของ 
PDE5  

* 

* 
* 

* 

* * 
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รูปที� 3.20 แสดงผลของ ACh ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE  
แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE precontraction  
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA) 

 
3.8 ผลของ vehicle ต่อคลายตัวของ corpus cavernosum ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-5M PE 
 ผลของ vehicle ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 
10-5M PE แสดงในรูปที% 3.22 และตารางที% 20 ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดงค่า % relaxation  
เมื%อให้ vehicle ขนาดเดียวกบัขอ้ 4.1 (4) ในการออกแบบการทดลองใน corpus cavernosum พบวา่ 
corpus cavernosum ที%ไดรั้บ vehicle ขนาด 0.3, 0.4, 0.5 และ 0.6% ตามลาํดบั มีการคลายตวัเมื%อ
เปรียบเทียบกบัค่า control อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงันี;  3.09 ± 0.83%, 5.50 ± 0.75%,  
9.55 ± 1.12% และ 13.45 ± 1.00% ตามลาํดบั 

* 
* 

* 
* 

* 
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รูปที� 3.21 แสดงผลของ sildenafil citrate ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย  
10-5M PE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE precontraction 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA) 
 

3.9 การศึกษาฤทธิAของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum ที�ทําให้หดตัว
ก่อนด้วย 10-5M PE 
  1. ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum ที�ทาํให้หดตัว
ก่อนด้วย 10-5M PE 
 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที%ทาํใหห้ดตวั
ก่อนดว้ย 10-5M PE แสดงในรูปที% 3.22 และตารางที% 20 ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดงในค่า  
% relaxation เมื%อให้ morelloflavone จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละ

ขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M พบวา่ corpus cavernosum ที%ไดรั้บ 

morelloflavone ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-8, 10-7, 10-6 และ 10-5M  มีการคลายตวั เมื%อเปรียบเทียบกบั 

vehicle อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงันี;  11.94 ± 2.55%, 23.45 ± 3.04%, 36.08 ± 2.55% และ  

55.92 ± 2.92% ตามลาํดบั โดยมีค่า Emax เท่ากบั 55.92 ± 2.92%  

* 

* 

* * 

* 
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  จากการหาค่า EC50 ของ morelloflavone พบวา่เท่ากบั 5.12 ± 1.36 µM ดงัแสดงใน

ตารางที% 3.6 

3.10 การศึกษากลไกการออกฤทธิAของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ corpus cavernsum  
ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-5M PE 
 1. ผลของ morelloflavone ต่อคลายตัวของ corpus cavernosum ในขณะที�ให้ 
L-NOARG (10-6M) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-5M PE 
 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที%ให ้ 
L-NOARG (10-6M) แสดงในรูปที% 3.23 และตารางที% 21 ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดงในค่า 
% relaxation เมื%อให้ morelloflavone จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละ
ขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M พบวา่ corpus cavernosum ที%ไดรั้บ  
L-NOARG ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-8,  10-7, 10-6 และ 10-5M มีการคลายตวัลดลง เมื%อเปรียบเทียบกบั 
morelloflavone อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงันี;  0.95 ± 1.88%, 15.18 ± 0.48%, 28.63 ± 1.76% และ 
37.36 ± 1.28% ตามลาํดบั โดยมีค่า Emax เท่ากบั 37.36 ± 1.28%  
 เมื%อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที%ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว  
(Emax = 55.92 ± 2.92%) กบักลุ่ม L-NOARG พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม L-NOARG  
(Emax เท่ากบั 37.36 ± 1.28%) ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงัแสดงในตารางที% 3.5 
 จากการทดลอง corpus cavernosum ในกลุ่มที%ไดรั้บ L-NOARG มีการคลายตวั
นอ้ยจึงไม่สามารถหาค่า EC50 ได ้ 
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รูปที� 3.22 แสดงผลของ vehicle และ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที%ทาํใหห้ดตวัก่อน
ดว้ย 10-5M PE  
แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE precontraction 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle (unpaired t-test) 
 

* 
* 

* 

* 
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รูปที� 3.23 แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ L-NOARG + morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus 
cavernosum ในขณะที%ให ้L-NOARG (10-6 M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE แสดงโดยค่า % relaxation 
from 10-5M PE precontraction 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*, †P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle และกลุ่ม morelloflavone ตามลาํดบั (one way ANOVA) 

 
 2. ผลของ morelloflavone ต่อคลายตัวของ corpus cavernosum ในขณะที�ให้ 
sildenafil citrate (10-5M) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-5M PE 
 ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที%ให ้ 
sildenafil citrate (10-5M) แสดงในรูปที% 3.24 และตารางที% 23 ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดงใน
ค่า % relaxation เมื%อให้ morelloflavone จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละ
ขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M พบวา่ corpus cavernosum ที%ไดรั้บ 
sildenafil citrate มีการคลายตวัไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่มที%ไดรั้บ 
morelloflavone เพียงอยา่งเดียว โดยมีค่า Emax เท่ากบั 55.27 ± 3.70%  
 เมื%อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที%ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว  
(Emax = 55.92 ± 2.92%) กบักลุ่ม sildenafil citrate (Emax = 55.27 ± 3.70%) พบวา่ค่า Emax ทั;งสองกลุ่ม  
ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที% 3.5 

*† 

* 

* 
* 

*† 

*† 

† 

* 

 



 

83 

 จากการหาค่า EC50 ของกลุ่มที%ไดรั้บ sildenafil citrate พบวา่เท่ากบั 2.48 ± 1.64 
µM และเมื%อเปรียบเทียบค่า EC50 ระหวา่งกลุ่มที%ไดรั้บ sildenafil citrate กบักลุ่มที%ไดรั้บ 
morelloflavone เพียงอยา่งเดียวพบวา่ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที% 3.6 
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รูปที� 3.24 แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ sildenafil citrate + morelloflavone ต่อการคลายตวัของ 

corpus cavernosum ในขณะที%ให ้sildenafil citrate (10-5M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE  
แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE precontraction 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle (one way ANOVA) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

* 
* 

* 

* 

* 
* 

* 

* 
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ตารางที� 3.5 แสดงค่า maximal relaxation, Emax (%) ในกลุ่ม morelloflavone, L-NOARG (10-6M) และ  
sildenafil citrate (10-5M) ที%ตอบสนองต่อ morelloflavone 
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม morelloflavone (unpaired t-test) 
 

Group Maximal relaxation, Emax (%) 
Morelloflavone  55.92 ± 2.92 
Morelloflavone + L-NOARG  37.36 ± 1.28* 
Morelloflavone  + sildenafil citrate 55.27 ± 3.70 
 
ตารางที� 3.6 แสดงค่า 50% effective concentration (EC50) ของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ  
corpus cavernosum ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE ในกลุ่ม morelloflavone และกลุ่มที%ให ้blockers 2 ชนิด
ไดแ้ก่ NG-nitro-L-arginine (L-NOARG 10-6M) และ sildenafil citrate (10-5M)  
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. 
 

50% effective concentration (EC50) (µM) 

Treatment Morelloflavone 

 5.12 ± 1.36 (n=5) 

Sildenafil citrate (10-5M) 2.48 ± 1.64 (n=4) 
L-NOARG (10-6M) - 
 

3.12 การศึกษาฤทธิAของ camboginol ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum ที�ทาํให้หดตัวก่อน
ด้วย 10-5M PE 
 1. ผลของ camboginol ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum ที�ทาํให้หดตัว
ก่อนด้วย 10-5M PE 
 ผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที%ทาํใหห้ดตวัก่อน
ดว้ย 10-5M PE แสดงในรูปที% 3.25 และตารางที% 20 ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดงในค่า  
% relaxation เมื%อให้ camboginol จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํให้ความเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมี
ความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M พบวา่ corpus cavernosum ที%ไดรั้บ camboginol 
ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-6และ 10-5M มีการคลายตวั เมื%อเปรียบเทียบกบั vehicle อยา่งมีนยัสาํคญั 
(P<0.05) ดงันี;  22.01 ± 5.14% และ 32.24 ± 4.30% ตามลาํดบั โดยมีค่า Emax เท่ากบั 32.24 ± 4.30%  
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รูปที� 3.25 แสดงผลของ vehicle และ camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 
10-5M PE แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE precontraction 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle (unpaired t-test) 
 

3.13 การศึกษากลไกการออกฤทธิAของ camboginol ต่อการคลายตัวของ corpus cavernsum ที�ทาํให้
หดตัวก่อนด้วย 10-5M PE 
 1.ผลของ camboginol ต่อคลายตัวของ corpus cavernosum ในขณะที�ให้  
L-NOARG (10-6M) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 10-5M PE 
 ผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที%ให ้ 
L-NOARG (10-6M) แสดงในรูปที% 3.26 และตารางที% 22 ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดงในค่า 
% relaxation เมื%อให้ camboginol จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํให้ความเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละขนาดมี
ความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M พบวา่ corpus cavernosum ที%ไดรั้บ L-NOARG 
ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-6M และ 10-5M คลายตวัลดลง เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่มที%ไดรั้บ camboginol 
เพียงอยา่งเดียว อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงันี;  0.90 ± 2.02% และ -0.35 ± 2.11 โดยมีค่า Emax เท่ากบั  
0.90 ± 2.02%  
 

* 
* 
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 เมื%อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที%ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว  
(Emax = 32.24 ± 4.30%) กบักลุ่ม L-NOARG พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม L-NOARG  
(Emax = 0.90 ± 2.02%) ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงัแสดงในตารางที% 3.7 
 จากการทดลอง corpus cavernosum ในกลุ่มที%ไดรั้บ L-NOARG มีการคลายตวั
นอ้ยจึงไม่สามารถหาค่า EC50 ได ้ 
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รูปที� 3.26 แสดงผลของ vehicle, camboginol และ L-NOARG + camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus 
cavernosum ในขณะที%ให ้L-NOARG (10-6 M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE  
แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE precontraction 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*, †P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle และกลุ่ม camboginol ตามลาํดบั (one way ANOVA) 
 
 
 
 
 

* 
* 

† † 
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 2. ผลของ camboginol ต่อคลายตัวของ corpus cavernosum ในขณะที�ให้ 
sildenafil citrate (10-5M) ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย 
  ผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที%ให ้ 
sildenafil citrate (10-5M) แสดงในรูปที% 3.27 และตารางที% 24 ในภาคผนวก ผลการทดลองแสดงใน
ค่า % relaxation เมื%อให้ camboginol จาํนวน 6 ขนาด ที%ทาํใหค้วามเขม้ขน้ ใน organ bath แต่ละ
ขนาดมีความเขม้ขน้แตกต่างกนั 10 เท่า ระหวา่ง 10-10-10-5M พบวา่ corpus cavernosum ที%ไดรั้บ 
sildenafil citrate ตั;งแต่ความเขม้ขน้ 10-8, 10-7, 10-6 และ 10-5M ตามลาํดบั มีการคลายตวัเพิ%มขึ;น เมื%อ
เปรียบเทียบกบักลุ่มที%ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว อยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงันี;   
19.68 ± 3.58%, 31.96 ± 3.61%, 47.06 ± 2.52% และ 59.77 ± 4.55% ตามลาํดบั โดยมีค่า Emax เท่ากบั 
59.77 ± 4.55% 
 เมื%อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที%ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว  
(Emax = 32.24 ± 4.30%) กบักลุ่ม sildenafil citrate พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม sildenafil citrate  
(Emax = 59.77 ± 4.55%) เพิ%มขึ;นอยา่งมีนยัสาํคญั (P<0.05) ดงัแสดงในตารางที% 3.7 
  จากการหาค่า EC50 ของกลุ่มที%ไดรั้บ sildenafil citrate พบวา่เท่ากบั 1.64 ± 0.51 
µM ดงัแสดงในตารางที% 3.8 
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รูปที� 3.27 แสดงผลของ vehicle, camboginol และ sildenafil citrate + camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus 

cavernosum ในขณะที%ให ้sildenafil citrate (10-5M) และทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE  

แสดงโดยค่า % relaxation from 10-5M PE precontraction 
ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  
*, †P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle และกลุ่ม camboginol ตามลาํดบั (one way ANOVA) 

 
ตารางที� 3.7 แสดงค่า maximal relaxation, Emax (%) ในกลุ่ม camboginol, L-NOARG (10-6M) และ  
sildenafil citrate (10-5M) ที%ตอบสนองต่อ camboginol 
*P < 0.05 เมื%อเปรียบเทียบกบักลุ่ม camboginol (unpaired t-test) 
 

Group Maximal relaxation, Emax (%) 
Camboginol  32.24 ± 4.30 
Camboginol + L-NOARG  0.90 ± 2.02* 
Camboginol  + sildenafil citrate 59.77 ± 4.55* 
 
 
 

* 
* 

*† 

*† 

*† 

*† 
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ตารางที� 3.8 แสดงค่า 50% effective concentration (EC50) ของ camboginol ต่อการคลายตวัของ  
corpus cavernosum ที%ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE ในกลุ่ม camboginol และกลุ่มที%ให ้blockers 2 ชนิดไดแ้ก่ 
N
G-nitro-L-arginine (L-NOARG 10-6M) และ sildenafil citrate (10-5M)  

ค่าที%แสดงคือ mean ± S.E.M. 

 

50% effective concentration (EC50) (µM) 

Treatment Camboginol 

 - 

Sildenafil citrate (10-5M) 1.80 ± 0.51(n=5) 
L-NOARG (10-6M) - 
 



   90                                                                                                                             

บทที� 4 
บทวจิารณ์ 

 
4.1 การศึกษาผลของ norepinephrine (NE) และ acetylcholine (ACh) ต่อการหดตัวและการคลาย
ตัวของ thoracic aortic ring 

การศึกษาครั� งนี� เป็นแบบ in vitro experiment ซึ� งไม่มีใยประสาทจากระบบ
ประสาทอตัโนมติัและฮอร์โมนในระบบไหลเวยีนเลือดมาควบคุมการทาํงานของหลอดเลือดที�ใช้
ในการทดลอง โดยทั�วไปในภาวะปกติหลอดเลือดในร่างกายถูกควบคุมโดยระบบประสาท
อตัโนมติัคือ sympathetic และ parasympathetic ซึ� งระบบประสาท sympathetic มีใยประสาทไป
เลี�ยงหลอดเลือด 2 ชนิด คือ sympathetic adrenergic fiber ปลายประสาทหลั�ง NE ทาํใหห้ลอดเลือด
หดตวัและ sympathetic cholinergic fiber ปลายประสาทหลั�ง ACh ทาํใหห้ลอดเลือดคลายตวั  

1. การตอบสนองของ NE ต่อการหดตัวของ aortic ring  
ในการทดลองนี�ทาํ precontraction หรือทาํให้หลอดเลือดหดตวัก่อนดว้ย NE ที�

ความเขม้ขน้ 10-7 M ซึ�งทาํ aortic ring หดตวัไดป้ระมาณ 70% ของค่า maximal tension ซึ� งเป็นการ
ออกแบบใหห้ลอดเลือดมีความตึงตวั เนื�องจากระบบประสาทอตัโนมติัถูกตดัขาด เช่นเดียวกบั
การศึกษาของ Ajagbonna และคณะ (2001) Aguirre และคณะ (2006) และการศึกษาของ Figard 
และคณะ (2008) 

จากการทดลอง การตอบสนองของ NE ต่อการหดตวัของ aortic ring ในกลุ่ม 
intact endothelium และกลุ่ม denude พบวา่ กลุ่ม denude มีการหดตวัมากกวา่ในกลุ่ม intact 
endothelium อยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในรูปที� 3.1 ซึ� งสอดคลอ้งกบัการศึกษาของ Karimi และคณะ 
(2002) และ Pagan และคณะ (2012) โดย Karimi และคณะ (2002) ไดอ้ธิบายวา่ ในหลอดเลือดที�มี
การทาํลาย endothelium การสร้างและหลั�งสาร vasodilator จาก endothelial cell ถูกยบัย ั�ง ซึ� งใน
สภาวะปกติจะมีการสร้างและหลั�ง สาร vasodilator และ vasoconstrictor ออกมาเพื�อควบคุมสมดุล
การหดตวัและคลายตวัของกลา้มเนื�อเรียบหลอดเลือด เมื�อหลอดเลือดที�มีการทาํลาย endothelium 
การสร้างและหลั�งสาร vasodilator ถูกยบัย ั�ง ทาํใหก้ารตอบสนองต่อตวักระตุน้ เช่น PE และ NE 
เพิ�มขึ�น  
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2. การตอบสนองของ ACh ต่อการคลายตัวของ aortic ring  
จากการทดลอง การตอบสนองของ ACh ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในกลุ่ม 

intact endothelium และ denude พบวา่ กลุ่ม denude มีการคลายตวันอ้ยกวา่กลุ่ม intact endothelium 
อยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในรูปที� 3.2 โดยการออกฤทธิa และกลไกการออกฤทธิa ของ ACh จะจบักบั 
muscarinic receptor ที� endothelial cell มีผลทาํใหเ้กิดการคลายตวัของหลอดเลือดผา่นการสร้างและ
การหลั�ง endothelium-derived relaxing factors (EDRF) ไดแ้ก่ NO, PGI2 และ EDHF จาก 
endothelial cell ซึ� งหลอดเลือดที�มีการทาํลาย endothelium ทาํใหก้ารสร้างและหลั�ง EDRF ลดลง จึง
ส่งผลใหห้ลอดเลือด ในกลุ่ม denude มีการคลายตวันอ้ยกวา่กลุ่ม intact endothelium  

ในการทดสอบการคลายตวัของหลอดเลือดโดยการควบคุมจาก endothelium จะ 
เลือกใช ้ACh ที�ความเขม้ขน้ 10-5M ซึ�งทาํใหเ้กิดการคลายตวัประมาณ 80% 

 
4.2 การศึกษาฤทธิ:ของ morelloflavone ต่อคลายตัวของ aortic ring ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย  
10-7M NE 
 1. ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ aortic ring  

การศึกษาฤทธิa ของสาร morelloflavone ในหลอดเลือดแดง thoracic พบวา่ 
morelloflavone ตั�งแต่ความเขม้ขน้ 10-9-10-5 M ทาํใหห้ลอดเลือดมีการคลายตวัแบบ dose-dependent 
อยา่งมีนยัสาํคญั เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle ดงัแสดงในรูปที� 3.3  morelloflavone เป็นสารใน
กลุ่ม flavonoid เช่นเดียวกบั chrysin, diadzein, epigallocatechin gallate, fisetin, flavone, 
naringenin, quercetin, dioclein และ galangin ที�มีรายงานวา่ ทาํใหห้ลอดเลือดแดง thoracic ที�ชกันาํ
ใหห้ดตวัก่อนดว้ย phenylephrine คลายตวัแบบ dose-dependent (Lemos et al., 1999; Ajay et al., 
2003; Morello et al., 2006)  
 
4.3 การศึกษากลไกการออกฤทธิ:ของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ aortic ring ที�ทาํให้หด
ตัวก่อนด้วย 10-7M NE 

1. กลไกการออกฤทธิ:ของ morelloflavone ผ่านการทาํงานของ endothelium 
(endothelium-dependent)  

กลไกการออกฤทธิa ผา่นการทาํงานของ endothelium (endothelium-dependent) ได้
ทาํการทดลองในหลอดเลือดที�มีการทาํลาย endothelium โดยวธีิ mechanical disruption ผลการ
ทดลองพบวา่ morelloflavone ไม่มีผลต่อการคลายตวัของ aortic ring ที�มีการทาํลาย endothelium 
ดงัแสดงในรูปที� 3.4 และเมื�อเปรียบเทียบค่า Emax ของกลุ่ม denude กบักลุ่ม intact endothelium 
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พบวา่ กลุ่ม denude มีค่า Emax ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.1 ดงันั�นกลไกการออก
ฤทธิa ของ morelloflavone จึงเป็นแบบ endothelium-dependent โดยอาศยัสาร vasodilator(s) จาก 
endothelium มีการทดลองที�สนบัสนุนกลไกดงักล่าว เช่น การใช ้dioclein ซึ� งเป็นสารกลุ่ม 
flavonoid สกดัจาก Dioclea grandiflora (Leguminoseae) จากการทดลองพบวา่ dioclein ที�ความ
เขม้ขน้ 0.01-30 µM ไม่มีผลทาํใหเ้กิดการคลายตวัของ aortic ring ที�มีการทาํลาย endothelium การ
ทดลองครั� งนี�สรุปวา่ กลไกการออกฤทธิa ของ dioclein ที�ทาํใหเ้กิดการคลายตวัของ aortic ring ผา่น 
endothelium-dependent (Lemos et al., 1999)  
 2. กลไกการออกฤทธิ:ของ morelloflavone ผ่านการทาํงานของ nitric oxide 

การศึกษาการตอบสนองของ aortic ring ต่อ NE (10-10-10-3M) ที�มีการยบัย ั�งการ 
ทาํงานของเอนไซม ์NOS ซึ� งทาํใหก้ารสร้างหรือหลั�ง NO ลดลง โดยการ incubate หลอดเลือดดว้ย 
L-NOARG ที�ความเขม้ขน้ 10-6M เป็นเวลา 30 นาที ก่อนให ้NE (10-10-10-3M) ใน intact 
endothelium พบวา่ กลุ่ม intact endothelium มีการหดตวัเพิ�มขึ�น เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่ม control 
อยา่งมีนยัสาํคญั ตั�งแต่ความเขม้ขน้ 10-8-10-3M ดงัแสดงในรูปที� 3.5 แสดงวา่หลอดเลือดที�แขวนให้
ตึงตวั 1 g  จะมีกลไกการออกฤทธิa ที�เกิดจาก NO เนื�องจากผลของการยบัย ั�งการทาํงานของเอนไซม ์
NOS ทาํใหห้ลอดเลือดตอบสนองต่อ NE เพิ�มขึ�น ซึ� งสอดคลอ้งกบัการศึกษาของ Pagan และคณะ 
(2012) เมื�อ incubate หลอดเลือดดว้ย L-NOARG ทาํใหห้ลอดเลือดมีการตอบสนองต่อ NE เพิ�มขึ�น
กวา่กลุ่ม control เนื�องจาก มีการยบัย ั�งการสร้าง NO ซึ� งในสภาวะปกติจะมีการสร้าง NO มาเพื�อ
รักษาสมดุลของการหดและคลายตวัของกลา้มเนื�อเรียบหลอดเลือด (Kun et al., 2003) จึงทาํใหก้าร
ตอบสนองต่อ NE ในกลุ่มที� incubate ดว้ย L-NOARG เพิ�มขึ�น มากกวา่กลุ่ม control ซึ� งจากผลการ
ทดลองนี� ที�ให ้L-NOARG ความเขม้ขน้ 10-6M สามารถยบัย ั�งการทาํงานของเอนไซม ์NOS ได ้โดย
จากผลการทดลองที�มีการตอบสนองต่อ NE เพิ�มขึ�น  

ปัจจุบนัพบวา่ การศึกษาเกี�ยวกบักลไกการออกฤทธิa ของสารต่าง ๆ โดยอาศยัการ
สร้างหรือหลั�ง NO จาก endothelial cell นอกจากจะใช ้L-NOARG เป็นตวัยบัย ั�งการทาํงานของ 
eNOS แลว้ ยงันิยมใชส้ารตวัอื�นอีก เช่น Nω-nitro-L-arginine methyl ester (L-NAME) (Lemos et 
al., 1999) ซึ� งความเขม้ขน้ที�ใชจ้ะอยูใ่นช่วง 1-300 µM (Ajay et al., 2003; Cruz et al., 2006; Lemos 
et al., 1999) จากการศึกษาก่อนหนา้นี�ของ Martinez และคณะ (2005) ไดศึ้กษาการตอบสนองของ
หลอดเลือดต่อ ACh ในขณะที�ให ้L-NOARG และ L-NAME พบวา่การตอบสนองของหลอดเลือด
ต่อ ACh ในกลุ่มที�ให ้L-NOARG และ L-NAME ไม่มีความแตกต่างกนั ซึ� งการเลือกใช ้nitric oxide 
blocker อาจจะเลือกใชต้วัใดตวัหนึ�งได ้เนื�องจาก blocker ในกลุ่มนี� เป็นตวัยบัย ั�งการทาํงานของ 
NOS ทั�งหมด 
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กลไกการออกฤทธิa ของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ผา่นการ
ทาํงานของ NOโดย incubate หลอดเลือดดว้ย L-NOARG (10-6M) เป็นเวลา 30 นาที ก่อนให ้
morelloflavone จากผลการทดลอง พบวา่ เมื�อยบัย ั�งการทาํงานของเอนไซม ์NOS หลอดเลือดมีการ
คลายตวัลดลงอยา่งนยัสาํคญั เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว ดงั
แสดงในรูปที� 3.6 และเมื�อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียวกบั
กลุ่มที�ไดรั้บ L-NOARG (10-6M) พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม L-NOARG (10-6M) ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั 
ดงัแสดงในตารางที� 3.1 ดงันั�นกลไกการออกฤทธิa ของ morelloflavone อาศยัการสร้างหรือหลั�ง NO 
จาก endothelial cell ซึ� งจากการศึกษากลไกการออกฤทธิa ของสารในกลุ่ม flavonoid อื�น ๆ ที�
สอดคลอ้งกนั เช่น การศึกษาของ Ajay และคณะ (2003) ที�ชกันาํใหเ้กิดการคลายตวัของ aortic ring 
โดยใช ้diadzein, fisetin, naringenin และ quercetin ที�ความเขม้ขน้ 0.1-0.3 mM และเมื�อ incubate 
หลอดเลือดดว้ย L-NAME (100 µM) ทาํใหก้ารคลายตวัของ aortic ring ลดลง และการศึกษาของ 
Lemos และคณะ (1999) ชกันาํใหเ้กิดการคลายตวัของ aortic ring โดยใช ้dioclein ที�ความเขม้ขน้ 
0.01-30 µM และเมื�อ incubate หลอดเลือด ดว้ยใช ้L-NAME (300 µM) ทาํใหก้ารคลายตวัของ 
aortic ring ลดลง  
 3. กลไกการออกฤทธิ:ของ morelloflavone ผ่านการทาํงานของ prostacyclin 
(PGI2) 

การศึกษาการตอบสนองของ aortic ring ต่อ NE (10-10-10-3M) ที�มีการยบัย ั�งการ
ทาํงานของเอนไซม ์cyclooxygenase ที� endothelium ดว้ย indomethacin (10-5M) โดย incubate 
หลอดเลือดดว้ย indomethacin เป็นเวลา 20 นาที ก่อนให ้NE (10-10-10-3M) ใน intact endothelium 
พบวา่ intact endothelium มีการหดตวันอ้ยลง เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่ม control อยา่งมีนยัสาํคญั ดงั
แสดงในรูปที� 3.7 ในการทดสอบกลไกการคลายตวัของหลอดเลือดแดงโดยอาศยัการทาํงานของ 
PGI2 นิยมใช ้indomethacin ซึ� ง indomethacin เป็นสารยบัย ั�งการทาํงานของเอนไซม ์
cyclooxygenase ทั�งใน COX 1 และ COX 2 มีผลทาํใหก้ารสร้างและการหลั�ง vasoconstrictor 
cyclooxygenase และ vasodilator cyclooxygenase ที� endothelium ลดลง ซึ� งสอดคลอ้งกบัการศึกษา
ของ Karimi และคณะ (2002) ไดศึ้กษาการตอบสนองของ aortic ring ต่อ phenylephrine  
(10-10-10-5M) เมื�อ incubate ดว้ย indomethacin (20 µM) พบวา่ aortic ring มีการหดตวันอ้ยลง เมื�อ
เปรียบเทียบกบักลุ่มที�ไม่ไดรั้บ indomethacin อยา่งมีนยัสาํคญัและจากการศึกษาของ Aloysius และ
คณะ (2012) โดยศึกษาการตอบสนองของ aortic ring ต่อ phenylephrine (10-11-10-5M) เมื�อ incubate 
ดว้ย indomethacin (10-5M) พบวา่ aortic ring มีการหดตวันอ้ยลง เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่ม control 
อยา่งมีนยัสาํคญั ซึ� งอาจเนื�องมาจาก indomethacin เป็น nonselective cyclooxygenase inhibitor 
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(Weigert et al., 2008) อาจจะทาํใหเ้กิดการยบัย ั�งการสร้างทั�ง vasoconstrictor cyclooxygenase และ 
vasodilator cyclooxygenase ที� endothelium (Aloysius et al., 2012) หรืออาจเกิดจากการกระตุน้ 

β2- adrenoreceptor ซึ� งเกิดจากความเขม้ขน้ของ NE ที�เพิ�มขึ�น ก็อาจจะนาํไปสู่การคลายตวัของ 
aortic ring จึงทาํให ้aortic ring มีการตอบสนองต่อ PE และ NE ลดลง  

ดงันั�น indomethacin ที�ความเขม้ขน้ 10-5M สามารถยบัย ั�งการทาํงานของเอนไซม ์
cyclooxygenase ได ้โดยจากผลการทดลองที�มีการตอบสนองต่อ NE ลดลง ซึ� งในปัจจุบนัพบวา่ 
การศึกษาเกี�ยวกบักลไกการออกฤทธิa ของสารต่าง ๆ โดยอาศยัการสร้างหรือหลั�ง PGI2 จาก 
endothelial cell ความเขม้ขน้ที�ใชส่้วนใหญ่จะอยูใ่นช่วง 10-20 µM (Aloysius et al., 2012; Karimi 
et al., 2002; Lemos et al., 1999; Morello et al., 2006) 
 กลไกการออกฤทธิa ของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ผา่นการ
ทาํงานของ PGI2 โดย incubate หลอดเลือดดว้ย  indomethacin (10-5M) เพื�อยบัย ั�งการทาํงานของ
เอนไซม ์cyclooxygenase ที� endothelium เพื�อยบัย ั�งการสร้าง PGI2 จากการทดลองพบวา่ aortic ring 
มีการคลายตวัไม่มีความแตกต่าง อยา่งมีนยัสาํคญั เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone 
เพียงอยา่งเดียว ดงัแสดงในรูปที� 3.8 และเมื�อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone 
เพียงอยา่งเดียวกบักลุ่มที�ไดรั้บ indomethacin พบวา่ค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ indomethacin ไม่มีความ
แตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.1 และเมื�อเปรียบเทียบค่า EC50 ระหวา่งกลุ่มที�ไดรั้บ 
morelloflavone เพียงอยา่งเดียว กบักลุ่มที�ไดรั้บ indomethacin พบวา่ค่า EC50 ไม่มีความแตกต่างกนั
อยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.2 ดงันั�น กลไกการออกฤทธิa ของ morelloflavone อาศยัการ
ยบัย ั�ง vasoconstrictor cyclooxygenase และไม่อาศยัการสร้างหรือหลั�ง PGI2 ซึ� งจดัเป็น vasodilator 
cyclooxygenase ที� endothelial cell โดยมีรายงานก่อนหนา้นี�พบวา่ เมื�อชกันาํให ้aortic ring คลายตวั
ดว้ย dioclein ที�ความเขม้ขน้ 0.01-30 µM และ galangin ที�ความเขม้ขน้ 0.1–100 µM ซึ� งเป็นสารกลุ่ม 
flavoniods และเมื�อยบัย ั�งการทาํงานของเอนไซม ์cyclooxygenase โดยใช ้indomethacin (10 µM) 
พบวา่ aortic ring สามารถคลายตวัไดไ้ม่แตกต่างจากเมื�อให ้dioclein และ galangin เพียงอยา่งเดียว 
(Lemos et al., 1999, Morello et al., 2006) 

4. กลไกการออกฤทธิ:ของ morelloflavone ผ่านการเปิด ATP-sensitive K+ 
channel (K+

ATP)  
การศึกษาการตอบสนองของ aortic ring ต่อ NE (10-10-10-3M) ที�มีการยบัย ั�งการ

ทาํงานของ K+
ATP channel ที� endothelium ดว้ย glibenclamide ที�ความเขม้ขน้ 10-5M โดย incubate 

หลอดเลือดดว้ย glibenclamide เป็นเวลา 20 นาที ก่อนให ้NE (10-10-10-3M) ใน intact endothelium 
พบวา่ กลุ่ม intact endothelium มีการหดตวัไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั เมื�อเปรียบเทียบกบั
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กลุ่ม control ดงัแสดงในรูปที� 3.9 ในปัจจุบนัพบวา่ การศึกษาเกี�ยวกบักลไกการออกฤทธิa ของสาร
ต่าง ๆ โดยอาศยัการเปิดของ K+

ATP ที�กลา้มเนื�อเรียบหลอดเลือด ความเขม้ขน้ที�ใชส่้วนใหญ่จะอยู่
ในช่วง 1-100 µM (Huang et al., 1997; Moroe and Honda., 2006; Pagan et al., 2012; Senejoux et 
al., 2010) ในการทดลองครั� งนี� ใช ้glibenclamide (10-5M) ซึ� งเป็นความเขม้ขน้ที�ใชท้ั�วไป 
ดงันั�น จากการทดลองครั� งนี�  glibenclamide ที�ความเขม้ขน้ 10-5M ไม่สามารถยบัย ั�งการทาํงานของ 
K+

ATP  
กลไกการออกฤทธิa ของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ผา่นการ

ทาํงานของ K+
ATP channel โดย incubate หลอดเลือดดว้ย glibenclamide (10-5M) เพื�อยบัย ั�งการเปิด

ของ K+
ATP channel จากการทดลองพบวา่ aortic ring ที�ไดรั้บ glibenclamide มีการคลายตวัลดลง 

อยา่งมีนยัสาํคญั เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว ดงัแสดงในรูปที� 
3.10 และเมื�อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียวกบักลุ่ม 
glibenclamide พบวา่ค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ glibenclamide ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงใน
ตารางที� 3.1 และเมื�อเปรียบเทียบค่า EC50 ระหวา่งกลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียวกบั
กลุ่ม glibenclamide พบวา่ ในกลุ่ม glibenclamide มีค่า EC50 เพิ�มขึ�น อยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงใน
ตารางที� 3.2 ดงันั�น กลไกการออกฤทธิa ของ morelloflavone อาศยัการเปิดของ K+

ATP channel ซึ� ง
สอดคลอ้งกบัการศึกษาก่อนหนา้นี�ของ Senejoux และคณะ (2010) ไดช้กันาํใหเ้กิดการคลายตวัของ 
aortic ring ดว้ย สารสกดัหยาบจาก Ziziphora clinopodioides Lam. ซึ� งมีสารประกอบสาํคญัจดัอยู่
ในกลุ่ม flavonoid เมื�อ incubate ดว้ย glibenclamide (10-4M) ทาํให ้aortic ring คลายตวัลดลง เมื�อ
เปรียบเทียบกบัการใหส้ารสกดัเพียงอยา่งเดียว  

5. กลไกการออกฤทธิ:ของ morelloflavone ผ่านการเปิด Ca2+-activated 
K+channel   

การศึกษาการตอบสนองของ aortic ring ต่อ NE (10-10-10-3M) ที�มีการยบัย ั�งการ
ทาํงานของ K+

Ca channel ที� endothelium ดว้ย TEA ที�ความเขม้ขน้ 10-3M โดย incubate หลอดเลือด
ดว้ย TEA เป็นเวลา 20 นาที ก่อนให ้NE (10-10-10-3M) ใน intact endothelium พบวา่ กลุ่ม intact 
endothelium มีการหดตวัไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่ม control ดงั
แสดงในรูปที� 3.11 ในปัจจุบนัพบวา่ การศึกษาเกี�ยวกบักลไกการออกฤทธิa ของสารต่าง ๆ โดยอาศยั
การเปิดของ K+

Ca channel ที�กลา้มเนื�อเรียบหลอดเลือด ความเขม้ขน้ที�ใชส่้วนใหญ่จะอยูใ่นช่วง 0.3-
10 mM (Niu et al., 2008; Pagan et al., 2012)ในการทดลองครั� งนี� ใช ้TEA (10-3M) ซึ� งเป็นความ
เขม้ขน้ที�ใชท้ั�วไป ดงันั�น TEA ที�ความเขม้ขน้ 10-3M ไม่สามารถยบัย ั�งการทาํงานของ K+

Ca channel  
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 กลไกการออกฤทธิa ของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ผา่นการ
ทาํงานของ K+

Ca channel โดย incubate หลอดเลือดดว้ย TEA (10-3M) ซึ� งเป็นตวัยบัย ั�งการเปิดของ 
K+

Ca channel จากการทดลองพบวา่ aortic ring ที�ไดรั้บ TEA มีการคลายตวัลดลง อยา่งมีนยัสาํคญั
เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว ดงัแสดงในรูปที� 3.12 และเมื�อ
เปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียวกบักลุ่มที�ไดรั้บ TEA พบวา่ค่า 
Emax ในกลุ่ม TEA ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.1 และเมื�อเปรียบเทียบค่า EC50

ระหวา่งกลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียวกบักลุ่มที�ไดรั้บ TEA พบวา่ ในกลุ่ม TEA มีค่า 
EC50 เพิ�มขึ�นอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.2 ดงันั�น กลไกการออกฤทธิa ของ morelloflavone 
อาศยัการเปิดของ K+

Ca channel ซึ� งสอดคลอ้งกบัการศึกษาก่อนหนา้นี�ของ Niu และคณะ (2008) ได้
ชกันาํใหเ้กิดการคลายตวัของ aortic ring ดว้ย taurine ที�ความเขม้ขน้ 20-80 mM และเมื�อ incubate 
หลอดเลือดดว้ย TEA (10 mM) พบวา่ aortic ring มีการคลายตวัลดลง เมื�อเทียบกบัการให ้taurine 
เพียงอยา่งเดียว อยา่งมีนยัสาํคญั และจากการศึกษาของ Rattmann และคณะ (2006) ไดช้กันาํใหเ้กิด
การคลายตวัของ aortic ring ดว้ย สารสกดัหยาบจาก Maytenus ilicifolia และเมื�อ incubate หลอด
เลือดดว้ย TEA (0.3 mM) พบวา่ aortic ring มีการคลายตวัลดลง เมื�อเทียบกบัการให ้Maytenus 
ilicifolia เพียงอยา่งเดียว อยา่งมีนยัสาํคญั 

จากการทดลองครั� งนี�สรุปไดว้า่ morelloflavone ที�สกดัจากผลมะพดู มีฤทธิa ทาํให ้
aortic ring คลายตวั โดยมีกลไกการออกฤทธิa  คือ 1) endothelium-dependent อาศยัการสร้างหรือ
หลั�ง NO จาก endothelium 2) กระตุน้การเปิดของ K+

ATP channel และ 3) กระตุน้การเปิดของ K+
Ca 

channel 
 
4.4 การศึกษาฤทธิ:ของ camboginol ต่อคลายตัวของ aortic ring ที�ทาํให้หดตัวก่อนด้วย  
10-7M NE 
 1. ผลของ camboginol ต่อการคลายตัวของ aortic ring  

การศึกษาฤทธิa ของสาร camboginol ในหลอดเลือดแดง thoracic พบวา่ กลุ่มที�
ไดรั้บ camboginol ตั�งแต่ความเขม้ขน้ 10-9-10-3 M หลอดเลือดมีการคลายตวั เมื�อเปรียบเทียบกบั
กลุ่ม vehicle อยา่งมีนยัสาํคญั แมว้า่ที�ความเขม้ขน้ 10-5 -10-3M หลอดเลือดจะมีการคลายตวันอ้ยกวา่
ความเขม้ขน้ 10-6 M ซึ�งเมื�อทดสอบทางสถิติพบวา่ที�ความเขม้ขน้ 10-6 M และ 10-5-10-3 M พบวา่ค่า
เปอร์เซ็นตก์ารคลายตวั ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในรูปที� 3.13 ซึ� ง camboginol 
เป็นสารในกลุ่ม benzophenone ผลการทดลองนี�สอดคลอ้งกบัการศึกษาของ Cruz และคณะ (2006) 
พบวา่ 7-epiclusianone สกดัจาก Rheedia gardneriana ซึ� งเป็นสารกลุ่ม benzophenone สามารถทาํ
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ใหห้ลอดเลือดแดง thoracic คลายตวัไดที้�ความเขม้ขน้ตํ�า (10-8-10-5M) โดย อาศยัการสร้างและหลั�ง 
NO จาก endothelium เพิ�มขึ�น แต่ที�ความเขม้ขน้สูง (10-4M) มีผลทาํใหห้ลอดเลือดแดง thoracic หด
ตวั โดยอาศยัการทาํงานของ cyclooxygenase-derived contractile factor(s) 
  
4.5 การศึกษากลไกการออกฤทธิ:ของ camboginol ต่อการคลายตัวของ aortic ring ที�ทําให้หดตัว
ก่อนด้วย 10-7M NE 

1. กลไกการออกฤทธิ:ของ camboginol ผ่านการทาํงานของ endothelium 
(endothelium-dependent)  

ผลการทดลองพบวา่ camboginol ไม่มีผลต่อการคลายตวัของ aortic ring ที�มีการ
ทาํลาย endothelium ดงัแสดงในรูปที� 3.14 และเมื�อเปรียบเทียบค่า Emax ของกลุ่ม denude กบักลุ่ม 
intact endothelium พบวา่ กลุ่ม denude มีค่า Emax ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.3 
ดงันั�น กลไกการออกฤทธิa ของ camboginol เป็นแบบ endothelium-dependent โดยอาศยัสาร 
vasodilator(s) จาก endothelium ซึ� งการทดลองก่อนหนา้นี�  พบวา่ สารในกลุ่ม benzophenone คือ  
7-epiclusianone สกดัจาก Rheedia gardneriana พบวา่ที�ความเขม้ขน้ 10-8-10-4M ไม่มีผลทาํให ้
aortic ring ที�มีการทาํลาย endothelium คลายตวั การทดลองครั� งนี�สรุปวา่กลไกการออกฤทธิa ของ  
7-epiclusianone ผา่นการทาํงานของ endothelium และการสร้าง NO เพิ�มขึ�น (Cruz et al., 2006) 
 2. กลไกการออกฤทธิ:ของ camboginol ผ่านการทาํงานของ nitric oxide
 กลไกการออกฤทธิa ของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ผา่นการ
ทาํงานของ NO โดย incubate หลอดเลือดดว้ย L-NOARG ที�ความเขม้ขน้ 10-6M เป็นเวลา 30 นาที 
ก่อนให้ camboginol จากผลการทดลอง พบวา่ เมื�อยบัย ั�งการทาํงานของเอนไซม ์NOS หลอดเลือดมี
การคลายตวัลดลง อยา่งนยัสาํคญั เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่มที�ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว ดงั
แสดงในรูปที� 3.15 และเมื�อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียวกบักลุ่ม 
L-NOARG พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม L-NOARG ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.3 ดงันั�น
กลไกการออกฤทธิa ของ camboginol อาศยัการสร้างหรือหลั�ง NO จาก endothelial cell จากการศึกษา
กลไกการออกฤทธิa ของสารในกลุ่ม benzophenone อื�น ๆ ที�สอดคลอ้งกนั พบวา่ จากการศึกษาของ 
Cruz และคณะ (2006) ชกันาํใหเ้กิดการคลายตวัของ aortic ring โดยใช ้7-epiclusianone ที�ความ
เขม้ขน้ 10-8-10-4M และเมื�อ incubate หลอดเลือด ดว้ย L-NAME (100 µM) พบวา่ ทาํใหก้ารคลายตวั
ของ aortic ring ลดลง  
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 3. กลไกการออกฤทธิ:ของ camboginol ผ่านการทาํงานของ prostacyclin 
 กลไกการออกฤทธิa ของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ผา่นการ
ทาํงานของ PGI2 จากการทดลองพบวา่ aortic ring มีการคลายตวัไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั 
เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่มที�ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว ดงัแสดงในรูปที� 3.16 และเมื�อ
เปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียวกบักลุ่ม indomethacin พบวา่ค่า Emax 
ในกลุ่ม indomethacin ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.3 และเมื�อ
เปรียบเทียบค่า EC50 ระหวา่งกลุ่มที�ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว กบักลุ่มที�ไดรั้บ indomethacin 
พบวา่ค่า EC50 ของทั�งสองกลุ่มไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.4 ดงันั�น 
กลไกการออกฤทธิa ของ camboginol อาจจะไปยบัย ั�ง vasoconstrictor cyclooxygenase และไม่อาศยั
การสร้างหรือหลั�ง PGI2 ซึ� งจดัเป็น vasodilator cyclooxygenase ที� endothelial cell โดยมีรายงาน
ก่อนหนา้นี�พบวา่ เมื�อชกันาํให ้aortic ring คลายตวัดว้ย 7-epiclusianone ที�ความเขม้ขน้ 10-8-10-4M 
ซึ�งเป็นสารกลุ่ม benzophenone และเมื�อยบัย ั�งการทาํงานของเอนไซม ์cyclooxygenase โดยใช ้
indomethacin (10 µM) พบวา่ aortic ring สามารถคลายตวัไดไ้ม่แตกต่างจากเมื�อให้ 7-epiclusianone 
เพียงอยา่งเดียว (Cruz et al., 2006) 

4. กลไกการออกฤทธิ:ของ camboginol ผ่านการเปิดของ K+
ATP channel  

 กลไกการออกฤทธิa ของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ผา่นการเปิด
ของ K+

ATP channel โดยการ incubate หลอดเลือดดว้ย glibenclamide (10-5M) จากการทดลองพบวา่ 
aortic ring กลุ่มที�ไดรั้บ glibenclamide มีการคลายตวัไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั เมื�อ
เปรียบเทียบกบักลุ่มที�ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว ดงัแสดงในรูปที� 3.17 และเมื�อเปรียบเทียบ
ค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว กบักลุ่ม glibenclamide พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม 
glibenclamide ไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.3 และเมื�อเปรียบเทียบค่า 
EC50 ระหวา่งกลุ่มที�ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว กบักลุ่มที�ไดรั้บ glibenclamide พบวา่ค่า 
EC50 ของทั�งสองกลุ่มไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.4 ดงันั�น กลไกการ
ออกฤทธิa ของ camboginol ไม่อาศยัการเปิดของ K+

ATP channel 
5. กลไกการออกฤทธิ:ของ camboginol ผ่านการเปิดของ K+

Ca channel  
 กลไกการออกฤทธิa ของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ผา่นการเปิด
ของ K+

Ca channel โดยการ incubate หลอดเลือดดว้ย TEA (10-3M) จากการทดลองพบวา่ aortic ring 
กลุ่มที�ไดรั้บ TEA มีการคลายตวัไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่มที�ไดรั้บ 
camboginol เพียงอยา่งเดียวดงัแสดงในรูปที� 3.18 และเมื�อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ 
camboginol เพียงอยา่งเดียวกบักลุ่ม TEA พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม TEA ไม่มีความแตกต่างอยา่งมี
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นยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.3 และเมื�อเปรียบเทียบค่า EC50 ระหวา่งกลุ่มที�ไดรั้บ camboginol 
เพียงอยา่งเดียว กบักลุ่มที�ไดรั้บ TEA พบวา่ค่า EC50 ของทั�งสองกลุ่มไม่มีความแตกต่างอยา่งมี
นยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.4 ดงันั�น กลไกการออกฤทธิa ของ camboginol ไม่อาศยัการเปิดของ 
K+

Ca channel 
จากการทดลองครั� งนี�สรุปไดว้า่ camboginol ที�สกดัจากผลมะพดู มีฤทธิa ทาํให ้

aortic ring คลายตวั โดยมีกลไกการออกฤทธิa  คือ endothelium-dependent อาศยัการสร้างหรือหลั�ง 
NO จาก endothelium  
 
4.6 การศึกษาการตอบสนองของ phenylephrine (PE), ACh และ sildenafil citrate ต่อการหดตัว
และการคลายตัวของ corpus cavernosum 

1.การตอบสนองของ PE ต่อการหดตัวของ corpus cavernosum 
การทดลองในส่วน corpus cavernosum เป็นการศึกษาแบบ in vitro experiment 

เช่นเดียวกบัใน aortic ring ซึ� งศึกษาฤทธิa และกลไกการออกฤทธิa ของ morelloflavone และ 
camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ซึ� งในการทดลองครั� งนี� มีการชกันาํใหเ้นื�อเยื�อ
หดตวัก่อนให ้morelloflavone และ camboginol การทดลองครั� งนี� ใช ้phenylephrine (PE) ทาํให ้
corpus cavernosum หดตวัก่อน เพราะจากการทดลองก่อนหนา้นี�ไดท้ดลองการตอบสนองต่อ NE 
ใน corpus cavernosum พบวา่มีการหดตวัของ corpus cavernosum นอ้ย ดงัแสดงในตารางที� 17 

ภาคผนวก อาจเป็นเพราะกลไกการทาํงานของ NE ซึ� งสามารถจบักบั α1- adrenergic receptor และ 

β2- adrenergic receptor ที�กลา้มเนื�อเรียบ เมื�อความเขม้ขน้ของ NE เพิ�มสูงขึ�นจะทาํให ้NE จบักบั 

β2- adrenergic receptor มีผลทาํใหก้ลา้มเนื�อเรียบคลายตวั จึงทาํให ้corpus cavernosum มีการ

ตอบสนองต่อ NE นอ้ย ส่วนกลไกการทาํงานของ PE คือ PE จบักบั α1- adrenergic receptor เท่านั�น 
ซึ� งทาํใหเ้กิดการกระตุน้ receptor-operated Ca2+channel และกระตุน้การหลั�ง Ca2+ จาก SR ทาํให ้
Ca2+ ภายในเซลลเ์พิ�มขึ�นและเกิดการหดตวัของ corpus cavernosum (Andersson et al., 2001) ในการ
ทดลองครั� งนี� ใช ้PE ที�ความเขม้ขน้ 10-5M ชกันาํให ้corpus cavernosum หดตวัก่อนการศึกษาผลของ 
morelloflavone และ camboginol ซึ� งทาํให ้corpus cavernosum หดตวัไดป้ระมาณ 80% ของค่า 
maximal tension ดงัแสดงในรูปที� 3.19 ซึ� ง PE ที�ขนาดเดียวกนันี�ไดมี้รายงานก่อนหนา้นี�  มาแลว้ เช่น 
Aydin และคณะ (2001) และ Hnatyszyn และคณะ (2003-2004) 
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2.การตอบสนองของ ACh ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum 
 จากการทดลอง การตอบสนองของ ACh ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum 

พบวา่ corpus cavernosum มีการคลายตวัเพิ�มขึ�น เมื�อเปรียบเทียบกบัค่า control อยา่งมีนยัสาํคญั 
ตั�งแต่ความเขม้ขน้ 10-6-10-3M ดงัแสดงในรูปที� 3.20 โดยการออกฤทธิa และกลไกการออกฤทธิa ของ 
ACh จะจบักบั muscarinic receptor ที� endothelial cell มีผลทาํใหเ้กิดการคลายตวัของ corpus 
cavernosum ผา่นการสร้างและการหลั�ง NO จาก endothelial cell   

ดงันั�น การศึกษาผลของ morelloflavone และ camboginol ต่อการคลายตวัของ 
corpus cavernosum เลือกใช ้ACh ที�ความเขม้ขน้ 10-3 M ซึ�งเป็นความเขม้ขน้ที�ต ํ�าที�สุด ที�สามารถทาํ
ให ้corpus cavernosum คลายตวัไดม้ากที�สุด  

3.การตอบสนองของ sildenafil citrate ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum 
จากการทดลอง ขนาดและการตอบสนองของ sildenafil citrate ต่อการคลายตวั

ของ corpus cavernosum พบวา่ corpus cavernosum มีการคลายตวัเพิ�มขึ�น เมื�อเปรียบเทียบกบัค่า  
control อยา่งมีนยัสาํคญั ตั�งแต่ความเขม้ขน้ 10-8-10-4M ดงัแสดงในรูปที� 3.21 ซึ� งการออกฤทธิa และ
กลไกการออกฤทธิa ของ sildenafil citrate จะยบัย ั�งการทาํงานของเอนไซม ์PDE5 ซึ� งเอนไซม ์PDE5 
ทาํงานโดยการสลาย cGMP ใหก้ลายเป็น GMP ทาํใหร้ะดบั cGMP ภายในเซลลก์ลา้มเนื�อเรียบ 
corpus cavernosum ลดลง มีผลทาํใหก้ลา้มเนื�อเรียบ corpus cavernosum คลายตวัไดล้ดลง แต่เมื�อมี
การยบัย ั�งการทาํงานของเอนไซม ์PDE5 โดย sildenafil citrate มีผลทาํใหร้ะดบั cGMP ภายในเซลล์
กลา้มเนื�อเรียบ corpus cavernosum เพิ�มขึ�น ส่งผลใหท้าํใหเ้กิดการคลายตวัของกลา้มเนื�อเรียบ 
corpus cavernosum เพิ�มขึ�น ดงันั�น การศึกษาผลของ morelloflavone และ camboginol ต่อการคลาย
ตวัของ corpus cavernosum เลือกใช ้sildenafil citrate ที�ความเขม้ขน้ 10-5 M ซึ�งเป็นความเขม้ขน้ที�
ต ํ�าที�สุดและทาํให ้corpus cavernosum คลายตวัไดม้ากที�สุด 
  
4.7 การศึกษาฤทธิ:ของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum ที�ทําให้หดตัว
ก่อนด้วย 10-5M PE 
 1. ผลของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum 

การศึกษาฤทธิa ของสาร morelloflavone ใน corpus cavernosum 
ผลการทดลองพบวา่ morelloflavone ที�ความเขม้ขน้ 10-8-10-5M ทาํให ้corpus cavernosum คลายตวั
เพิ�มขึ�น เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle อยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในรูปที� 3.22 ซึ� งสอดคลอ้งกบั
การศึกษาก่อนหนา้นี�พบวา่ สารสกดัหยาบจาก Achyocline satureioides ซึ� งพบวา่มีสารประกอบ
สาํคญัจดัอยูใ่นกลุ่ม flavonoid มีผลต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที�แยกออกจากตวัหนู 



 

                                                                                                                                                                   101 

quinea pig อยา่งมีนยัสาํคญัที�ความเขม้ขน้ 25 mg/ml และเมื�อมีการแยกสารสกดับริสุทธิa จาก 
Achyocline satureioides พบวา่มีสารกลุ่ม flavonoid ที�มีผลต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum 
คือ quercetin และ quercetin 3-methyl ether ที�ความเขม้ขน้ 0.075 mg/ml (Hnatyszyn et al., 2004) 
 
4.8 การศึกษากลไกการออกฤทธิ:ของ morelloflavone ต่อการคลายตัวของ corpus cavernsum ที�ทาํ
ให้หดตัวก่อนด้วย 10-7M NE 

1. กลไกการออกฤทธิ:ของ morelloflavone ผ่านการทาํงานของ nitric oxide 
 กลไกการออกฤทธิa ของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum 
โดย incubate ดว้ย L-NOARG ที�ความเขม้ขน้ 10-6M เป็นเวลา 30 นาที ก่อนให้ morelloflavone จาก
ผลการทดลอง พบวา่ เมื�อยบัย ั�งการทาํงานของเอนไซม ์NOS หลอดเลือดมีการคลายตวัลดลงอยา่งมี
นยัสาํคญั เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว ดงัแสดงในรูปที� 3.23 และ
เมื�อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone เพียงอยา่งเดียว กบักลุ่ม L-NOARG พบวา่
ค่า Emax ในกลุ่ม L-NOARG ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.5 ดงันั�น กลไกการออก
ฤทธิa ของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum อาศยัการทาํงานของ NO  
 2. กลไกการออกฤทธิ:ของ morelloflavone ผ่านการยบัยัVงการทาํงานของ PDE5 
 กลไกการออกฤทธิa ของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum 
โดย incubate ดว้ย sildenafil citrate จากการทดลองพบวา่ corpus cavernosum ที�ไดรั้บ sildenafil 
citrate คลายตวัไม่มีความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone 
เพียงอยา่งเดียว ดงัแสดงในรูปที� 3.24 และเมื�อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ morelloflavone 
เพียงอยา่งเดียวกบักลุ่ม sildenafil citrate พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม sildenafil citrate คลายตวัไม่แตกต่าง
อยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.5 และเมื�อเปรียบเทียบค่า EC50 ระหวา่งกลุ่มที�ไดรั้บ 
morelloflavone เพียงอยา่งเดียว กบักลุ่มที�ไดรั้บ sildenafil citrate พบวา่ค่า EC50 ของทั�งสองกลุ่มไม่มี
ความแตกต่างอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.6 ดงันั�นสรุปไดว้า่การคลายตวัของ corpus 
cavernosum ที�เกิดจาก morelloflavone มีค่าการคลายตวัสูงสุดแลว้ 

จากการทดลองนี�สรุปไดว้า่ morelloflavone ที�สกดัจากผลมะพดู มีฤทธิa ทาํให ้
corpus cavernosum คลายตวั โดยกลไกการออกฤทธิa  คือ อาศยัการสร้างหรือหลั�ง NO จาก 
endothelial cell  
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4.9 การศึกษาฤทธิ:ของ camboginol ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum ที�ทาํให้หดตัวก่อน
ด้วย 10-5M PE 
 1. ผลของ camboginol ต่อการคลายตัวของ corpus cavernosum 

การศึกษาฤทธิa ของสาร camboginol ใน corpus cavernosum ผลการทดลองพบวา่ 
camboginol ที�ความเขม้ขน้ 10-6-10-5M ทาํให ้corpus cavernosum คลายตวัเพิ�มขึ�น เมื�อเปรียบเทียบ
กบักลุ่ม vehicle อยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในรูปที� 3.25 การศึกษาการคลายตวัของ corpus 
cavernosum ใน camboginol ซึ� งเป็นสารกลุ่ม benzophenone พบวา่ยงัไม่มีการรายงานมาก่อนหนา้นี�  
ซึ� งนบัวา่การศึกษาครั� งนี� เป็นการศึกษาครั� งแรก 
 
4.10 การศึกษากลไกการออกฤทธิ:ของ camboginol ต่อการคลายตัวของ corpus cavernsum ที�ทาํให้
หดตัวก่อนด้วย 10-5M PE 

1. กลไกการออกฤทธิ:ของ camboginol ผ่านการทาํงานของ nitric oxide  
 กลไกการออกฤทธิa ของ camboginol ต่อการคลายของ corpus cavernosum ผา่นการ
ทาํงานของ NO โดยการ incubate หลอดเลือดดว้ย L-NOARG (10-6M) จากการทดลองพบวา่ corpus 
cavernosum ที�มีการยบัย ั�งการทาํงานของเอนไซม ์NOS มีการคลายตวัลดลง อยา่งมีนยัสาํคญั เมื�อ
เปรียบเทียบกบักลุ่มที�ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว ดงัแสดงในรูปที� 3.26 และเมื�อเปรียบเทียบ
ค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว กบักลุ่ม L-NOARG พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม  
L-NOARG ลดลงอยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.7 ดงันั�น กลไกการออกฤทธิa ของ 
camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum อาศยัการทาํงานของ NO 
 2. กลไกการออกฤทธิ:ของ camboginol ผ่านการยบัยัVงการทาํงานของ PDE5 
 กลไกการออกฤทธิa ของ camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ผา่น
การยบัย ั�งการทาํงานของ PDE5โดย incubate ดว้ย sildenafil citrate จากการทดลองพบวา่ corpus 
cavernosum ที�ไดรั้บ sildenafil citrate คลายตวัเพิ�มขึ�น อยา่งมีนยัสาํคญั เมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่มที�
ไดรั้บ camboginol เพียงอยา่งเดียว ดงัแสดงในรูปที� 3.27 และเมื�อเปรียบเทียบค่า Emax ในกลุ่มที�ไดรั้บ 
camboginol เพียงอยา่งเดียวกบักลุ่ม sildenafil citrate พบวา่ค่า Emax ในกลุ่ม sildenafil citrate เพิ�มขึ�น
อยา่งมีนยัสาํคญั ดงัแสดงในตารางที� 3.7 ดงันั�นสรุปไดว้า่การออกฤทธิa ของ camboginol ตอ้งอาศยั
กระบวนยบัย ั�ง PDE5 ซึ� งอาจเป็นไปไดว้า่ sildenafil citrate ทาํใหเ้กิดการเพิ�มระดบั cGMP ใน
กลา้มเนื�อเรียบ ทาํให ้corpus cavernosum คลายตวั ซึ� งมีการศึกษาก่อนหนา้นี� เกี�ยวกบัการทาํงานของ 
sildenafil citrate ร่วมกบัสารที�ทาํใหเ้กิดการคลายตวัของ corpus cavernosum ของกระต่าย คือ ACh 
และ SNP โดยทาํให ้corpus cavernosum หดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE พบวา่ กลุ่มที�ไดรั้บ ACh (3x10-9-
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3x10-5M) และกลุ่มที�ไดรั้บ SNP (3x10-9-3x10-5M) มีการคลายตวัลดลงเมื�อเปรียบเทียบกบักลุ่มที�
ไดรั้บ sildenafil citrate ร่วมดว้ย (Aydin et al., 2001)  

จากการทดลองนี�สรุปไดว้า่ camboginol ที�สกดัจากผลมะพดู มีฤทธิa ทาํให ้corpus 
cavernosum คลายตวั โดยกลไกการออกฤทธิa  คือ 1) อาศยัการสร้างหรือหลั�ง NO จาก endothelial 
cell 2) ใน camboginol อาจจะอาศยัการเพิ�มระดบั cGMP จากการยบัย ั�ง PDE5 ดว้ย sildenafil citrate 
ทาํใหมี้การคลายตวัของ corpus cavernosum เพิ�มขึ�น  
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บทที� 5 
บทสรุปและข้อเสนอแนะ 

 
1. สาร morelloflavone ความเขม้ขน้ ระหวา่ง 10-10-10-5M ทาํให ้isolated thoracic aortic ring 

คลายตวั โดยมีค่า Emax เท่ากบั 77.49 ± 5.38% และ EC50 เท่ากบั 0.25 ± 0.17 µM ส่วนสาร 
camboginol ความเขม้ขน้ ระหวา่ง 10-10-10-6M ทาํให ้isolated thoracic aortic ring คลายตวั 
โดยมีค่า Emax เท่ากบั 56.74 ± 6.05% และ EC50 เท่ากบั 0.25 ± 0.10 µM  

2. กลไกการออกฤทธิa ของสาร morelloflavone ในการทาํให ้isolated thoracic aortic ring 
คลายตวั คือ 1) อาศยัการทาํงานของ endothelium โดยการสร้างหรือการหลั�ง NO 2) อาศยั
การเปิดของ K+

ATP channel ที�กลา้มเนื�อเรียบ และ 3) อาศยัการเปิดของ K+
Ca channel ที�

กลา้มเนื�อเรียบ  
3. กลไกการออกฤทธิa ของสาร camboginol ในการทาํให ้isolated thoracic aortic ring คลายตวั 

คือ 1) อาศยัการทาํงานของ endothelium โดยการสร้างหรือการหลั�ง NO 
4. สาร morelloflavone ความเขม้ขน้ ระหวา่ง 10-10-10-5M ทาํให ้corpus cavernosum คลายตวั 

โดยมีค่า Emax เท่ากบั 55.92 ± 2.92% และ EC50 เท่ากบั 5.12 ± 1.36 µM ส่วนสาร 
camboginol ความเขม้ขน้ ระหวา่ง  10-10-10-5M ทาํให ้corpus cavernosum คลายตวัโดยมีค่า 
Emax เท่ากบั 32.24 ± 4.30%  

5. กลไกการออกฤทธิa ของสาร morelloflavone ในการทาํให ้corpus cavernosum คลายตวั คือ 
อาศยัการสร้างหรือหลั�ง NO  

6. กลไกการออกฤทธิa ของสาร camboginol ในการทาํให ้corpus cavernosum คลายตวั คือ 1) 
อาศยัการสร้างหรือหลั�ง NO 2) อาจจะอาศยัการเพิ�มระดบั cGMP จากการยบัย ั�ง PDE5 ดว้ย 
sildenafil citrate ทาํใหมี้การคลายตวัของ corpus cavernosum เพิ�มขึ�น 

7. การศึกษาครั� งนี�  เป็นการทดสอบฤทธิa และกลไกการออกฤทธิa เบื�องตน้ของ morelloflavone 
และ camboinol ซึ� งจากผลการทดลองที�ไดค้วรจะนาํไปศึกษาต่อเพิ�มเติม เพื�อยนืยนัฤทธิa
ของสารสกดัทั�งสองชนิดนี�  เช่น อาจจะนาํไปศึกษาต่อแบบ in vivo คือ โดยการทดสอบใน
สัตวท์ดลองที�ถูกชกันาํใหเ้ป็นความดนัเลือดสูง เพื�อยนืยนัฤทธิa ของสารสกดัและศึกษา
กลไกระดบัเซลลแ์ละควรมีการทดสอบ toxicity ก่อนเพื�อพฒันาไปเป็นยารักษาโรคความ
ดนัเลือดสูงหรือยารักษาโรคเสื�อมสมรรถภาพทางเพศในคนต่อไป 
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ภาคผนวก 

 
ตารางที� 1 แสดงผลของ norepinephrine (NE) ต่อความแรงในการหดตวัของ aortic ring และเปอร์เซ็นตก์ารเพิ/มค่า

ความแรงในการหดตวัจากค่า resting tension  

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6) 

*P< 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA) 

†P< 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม intact endothelium (unpaired t-test) 
 

Isolated aortic ring Concentration Tension (g) 

% Increase of contraction from 

resting tension 

Intact endothelium 

 

 

Control 0.99 ± 0.02 0.00 ± 0.00 

10-10M NE 0.98 ± 0.01 -0.88 ± 0.66 

10-9M NE 1.00 ± 0.01 0.49 ± 1.04 

10-8M NE 1.38 ± 0.02* 38.86 ± 2.91* 

10-7M NE 1.74 ± 0.02* 75.82 ± 2.18* 

10-6M NE 1.87 ± 0.02* 88.71 ± 3.15* 

10-5M NE 2.00 ± 0.03* 101.08 ± 2.68*  

10-4M NE 1.99 ± 0.03* 100.16 ± 2.98* 

10-3M NE 1.97 ± 0.04* 98.88 ± 2.99* 

Denude 

Control 0.98 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

10-10M NE 0.98 ± 0.01 0.18 ± 0.49 

10-9M NE 1.01 ± 0.01 2.90 ± 0.43 

10-8M NE 1.42 ± 0.02* 45.26 ± 3.10* 

10-7M NE 1.81 ± 0.02*† 85.03 ± 2.53*† 

10-6M NE 1.95 ± 0.03*† 99.28 ± 2.14*† 

10-5M NE 2.09 ± 0.02*† 113.67 ± 2.38*† 

10-4M NE 2.09 ± 0.02*† 113.29 ± 1.34*† 

10-3M NE 2.07 ± 0.02*† 111.51 ± 1.91*† 
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ตารางที� 2 แสดงผลของ ACh ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที/ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE ในกลุ่ม  

intact endothelium และกลุ่ม denude  

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA)  

†P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม intact endothelium (unpaired t-test) 

 
Isolated aortic ring Concentration Tension (g) 

Intact endothelium 

 

 

Control 1.00 ± 0.02 0.00 ± 0.00 

 % Relaxation from  10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.95 ± 0.05 0.00 ± 0.00 

10-13 M ACh 1.95 ± 0.05 0.51 ± 2.10 

10-12 M ACh 1.89 ± 0.05* 6.65 ± 2.47* 

10-11 M ACh 1.84 ± 0.06* 11.94 ± 2.18* 

10-10 M ACh 1.75 ± 0.06* 21.38 ± 2.21* 

10-9 M ACh 1.65 ± 0.06* 32.41 ± 2.45*  

10-8 M ACh 1.55 ± 0.05* 42.74 ± 2.05* 

10-7 M ACh 1.38 ± 0.05* 60.79 ± 3.55* 

10-6 M ACh 1.27 ± 0.05* 71.91 ± 3.12* 

10-5 M ACh 1.16 ± 0.04* 83.03 ± 2.69* 

Denude 

Control 0.98 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

% Relaxation from  10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.91 ± 0.09 0.00 ± 0.00 

10-13 M ACh 1.95 ± 0.10 -4.45 ± 2.31 

10-12 M ACh 1.93 ± 0.10† -2.57 ± 1.82† 

10-11 M ACh 1.91 ± 0.10† 0.35 ± 2.38† 

10-10 M ACh 1.91 ± 0.09† -0.20 ± 1.97† 

10-9 M ACh 1.89  ± 0.09† 1.48 ± 1.95† 

10-8 M ACh 1.87 ± 0.09† 3.53 ± 2.11† 

 

 

 

10-7 M ACh 1.86 ± 0.09*† 5.58 ± 1.68 *† 

10-6 M ACh 1.84 ± 0.09*† 7.26 ± 0.94 *† 

10-5 M ACh 1.84 ± 0.09*† 6.91 ± 0.79 *† 
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ตารางที� 3 (ก) แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที/ทาํใหห้ด

ตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE ในกลุ่ม intact endothelium  

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle (one way ANOVA) 

 
 

 

 

 

 

 

Vehicle 

 

Concentration Tension (g)  

Control 0.97 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.83 ± 0.05 0.00 ± 0.00 

0.1%  1.86 ± 0.04 -2.93 ± 0.95 

0.2%   1.84 ± 0.04 -0.72 ± 0.94 

0.3% 1.84 ± 0.04 -0.44 ± 1.06 

0.4% 1.83 ± 0.05 1.36 ± 0.69  

0.5% 1.80 ± 0.06 2.89 ± 1.36  

0.6% 1.79 ± 0.06 3.68 ± 1.49  

0.7% 1.76 ± 0.07  6.75 ± 1.19 

0.8% 1.75 ± 0.06 7.74 ± 3.00 

 

 

 

Morelloflavone 

Control 0.97 ± 0.00 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.78 ± 0.04 0.00 ± 0.00 

10-10 M  1.81 ± 0.04 -4.41 ± 0.32 

10-9 M  1.70 ± 0.06* 10.47 ± 3.86  

10-8 M  1.53 ± 0.07* 32.19 ± 6.20*  

10-7 M  1.40 ± 0.08 * 47.50 ± 6.33*  

10-6 M  1.31 ± 0.08 * 59.90 ± 7.48*  

10-5 M  1.16 ± 0.05 * 77.49 ± 5.38*  

 

 

 

Camboginol 

Control 1.03 ± 0.01 - 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.66 ± 0.08 0.00 ± 0.00 

10-10 M  1.67 ± 0.08 -0.73 ± 1.01 

10-9 M  1.51 ± 0.06* 22.61 ± 3.67* 

10-8 M  1.45 ± 0.05* 33.42 ± 3.80* 

10-7 M  1.40 ± 0.06* 43.80 ± 4.25* 

10-6 M  1.32 ± 0.06* 56.74 ± 6.05* 

10-5 M  1.36 ± 0.06* 47.89 ± 5.55* 

10-4 M 1.37 ± 0.07* 47.56 ± 5.64* 

10-3 M 1.38 ± 0.06* 44.68 ± 5.50* 
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ตารางที� 3 (ข) แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ที/ทาํใหห้ด

ตวัก่อนดว้ย 10-7 M NE ในกลุ่ม denude endothelium  

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

 
 

 

 

 

 

 

Vehicle 

 

Concentration Tension (g)  

Control 0.98 ± 0.03 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.84 ± 0.07 0.00 ± 0.00 

0.1%  1.85 ± 0.07 -2.06 ± 1.45 

0.2%   1.83 ± 0.06 0.82 ± 1.74 

0.3% 1.81 ± 0.06 3.01 ± 1.96 

0.4% 1.77 ± 0.06  6.74 ± 2.61  

0.5% 1.77 ± 0.06  6.89 ± 2.28  

0.6% 1.78 ± 0.06  6.30 ± 2.36  

0.7% 1.78 ± 0.06 6.59 ± 1.87 

0.8% 1.78 ± 0.06 6.60 ± 2.26 

 

 

 

Morelloflavone 

Control 0.99 ± 0.00 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.78 ± 0.10 0.00 ± 0.00 

10-10 M  1.85 ± 0.00 -3.12 ± 0.00 

10-9 M  1.80 ± 0.12 -3.23 ± 2.65 

10-8 M  1.77 ± 0.10 0.77 ± 1.89 

10-7 M  1.75 ± 0.11 4.37 ± 1.64 

10-6 M  1.74 ± 0.10 5.92 ± 1.60 

10-5 M  1.72 ± 0.11 8.23 ± 2.03 

 

 

 

Camboginol 

Control 0.94 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.81 ± 0.08 0.00 ± 0.00 

10-10 M  1.82 ± 0.08 -0.84 ± 0.35 

10-9 M  1.82 ± 0.08 -1.34 ± 0.63 

10-8 M  1.81 ± 0.08 -0.06 ± 0.31 

10-7 M  1.80 ± 0.08 1.83 ± 0.65 

10-6 M  1.79 ± 0.08 2.43 ± 0.70 

10-5 M  1.76 ± 0.08 5.87 ± 0.92 

10-4 M 1.75 ± 0.07 7.33 ± 0.40 

10-3 M 1.74 ± 0.07 7.87 ± 1.16 
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ตารางที� 4 แสดงผลของ norepinephrine (NE) ต่อความแรงในการหดตวัของ aortic ring ในกลุ่ม control และกลุ่ม

ที/ให ้L-NOARG (10-6M) ใน intact endothelium 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6) 

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA)  

†P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม control (unpaired t-test) 
 

Isolated aortic ring Concentration Tension (g) 

% Increase of contraction from 

resting tension 

 

Intact endothelium 

 

 

Control 0.99 ± 0.02 0.00 ± 0.00 

10-10M NE 0.98 ± 0.01 -0.88 ± 0.66 

10-9M NE 1.00 ± 0.01 0.49 ± 1.04 

10-8M NE 1.38 ± 0.02* 38.86 ± 2.91* 

10-7M NE 1.74 ± 0.02* 75.82 ± 2.18* 

10-6M NE 1.87 ± 0.02* 88.71 ± 3.15* 

10-5M NE 2.00 ± 0.03* 101.08 ± 2.68*  

10-4M NE 1.99 ± 0.03* 100.16 ± 2.98* 

10-3M NE 1.97 ± 0.04* 98.88 ± 2.99* 

Intact endothelium 

 

Control 0.96 ± 0.00 0.00 ± 0.00 

10-6M L-NOARG  0.99 ± 0.01 2.52 ± 0.27 

10-10M NE 0.98 ± 0.01 -0.23 ± 0.98 

10-9M NE 1.01 ± 0.01 2.56 ± 0.97 

10-8M NE 1.46 ± 0.03*† 48.24 ± 3.63*† 

10-7M NE 1.84 ± 0.02*† 86.63 ± 0.88*† 

10-6M NE 1.96 ± 0.01*† 99.09 ± 1.16*† 

10-5M NE 2.13 ± 0.02*† 115.55 ± 2.06*† 

10-4M NE 2.15 ± 0.02*† 117.57 ± 1.44*† 

10-3M NE 2.14 ± 0.02*† 116.38 ± 0.90*† 
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ตารางที� 5 แสดงผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที/ให ้L-NOARG (10-6M) ที/ทาํให้

หดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม morelloflavone (unpaired t-test) 

 

Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

 

NE 

Control 0.97 ± 0.00 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.78 ± 0.04 0.00 ± 0.00 

 

 

 

Morelloflavone 

 

10-10 M  1.81 ± 0.04 -4.41 ± 0.32 

10-9 M  1.70 ± 0.06 10.47 ± 3.86  

10-8 M  1.53 ± 0.07 32.19 ± 6.20  

10-7 M  1.40 ± 0.08  47.50 ± 6.33  

10-6 M  1.31 ± 0.08  59.90 ± 7.48  

10-5 M  1.16 ± 0.05  77.49 ± 5.38  

Control 

L-NOARG 

 

NE 

- 0.95 ± 0.01 - 

10-6M 0.96 ± 0.01 - 

  % Relaxation from 10-7M NE precontraction 

10-7M 1.72 ± 0.03 0.00 ± 0.00 

 

 

Morelloflavone 

10-10M 1.72 ± 0.03 0.05 ± 1.76 

10-9M 1.71 ± 0.03 0.37 ± 2.93* 

10-8M 1.72 ± 0.02* -0.98 ± 1.92* 

10-7M 1.72 ± 0.03* -0.46 ± 2.55* 

10-6M 1.71 ± 0.02* 0.82 ± 2.53* 

10-5M 1.62 ± 0.04* 12.58 ± 4.55* 
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ตารางที� 6 แสดงผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที/ให ้(L-NOARG 10-6M) ที/ทาํใหห้ด

ตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม camboginol (unpaired t-test) 

 

Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

 

NE 

Control 1.03 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.66 ± 0.08 0.00 ± 0.00 

 

 

 

Camboginol 

 

10-10 M  1.67 ± 0.08 -0.73 ± 1.01 

10-9 M  1.51 ± 0.06 22.61 ± 3.67 

10-8 M  1.45 ± 0.05 33.42 ± 3.80 

10-7 M  1.40 ± 0.06 43.80 ± 4.25 

10-6 M  1.32 ± 0.06 56.74 ± 6.05 

10-5 M  1.36 ± 0.06 47.89 ± 5.55 

10-4 M 1.37 ± 0.07 47.56 ± 5.64 

10-3 M 1.38 ± 0.06 44.68 ± 5.50 

Control 

L-NOARG 

 

NE 

- 0.98 ± 0.02 - 

10-6M 1.00 ± 0.01 - 

  % Relaxation from 10-7M NE precontraction 

10-7M 1.83 ± 0.10 0.00 ± 0.00 

 

 

Camboginol 

10-10M 1.88 ± 0.12* -4.70 ± 1.41 

10-9M 1.85 ± 0.10* -1.96 ± 1.17* 

10-8M 1.81 ± 0.09* 2.32 ± 2.13* 

10-7M 1.77 ± 0.08* 6.22 ± 2.67* 

10-6M 1.74 ± 0.07* 9.30 ± 3.50* 

10-5M 1.74 ± 0.07* 9.57 ± 2.84* 
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ตารางที� 7 แสดงผลของ norepinephrine (NE) ต่อความแรงในการหดตวัของ aortic ring ในกลุ่ม control และกลุ่ม

ที/ให ้indomethacin (10-5M) ใน intact endothelium 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6) 

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA)  

†P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม control (unpaired t-test) 
 

Isolated aortic ring Concentration Tension (g) 

% Increase of contraction from 

resting tension 

Intact endothelium 

Control 0.99 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

10-10M NE 0.99 ± 0.01 -0.41 ± 0.93 

10-9M NE 0.98 ± 0.03 -1.04 ± 1.34 

10-8M NE 1.38 ± 0.03* 38.95 ± 2.82* 

10-7M NE 1.78 ± 0.03* 79.26 ± 3.41* 

10-6M NE 1.87 ± 0.02* 88.94 ± 2.90* 

10-5M NE 1.99 ± 0.03* 100.85 ± 2.60*  

10-4M NE 2.01 ± 0.03* 103.24 ± 3.23* 

10-3M NE 2.00 ± 0.03* 102.14 ± 3.03* 

Intact endothelium  

Control 0.99 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

10-5M indomethacin  0.98 ± 0.01 -0.41 ± 0.74 

10-10M NE 1.00 ± 0.01 1.45 ± 0.68 

10-9M NE 0.96 ± 0.01 -2.60 ± 0.92 

10-8M NE 1.28 ± 0.05* 29.65 ± 5.15* 

10-7M NE 1.67 ± 0.03*† 70.08 ± 3.37* 

10-6M NE 1.74 ± 0.03*† 76.38 ± 3.50*† 

10-5M NE 1.79 ± 0.04*† 82.26 ± 3.17*† 

10-4M NE 1.79 ± 0.04*† 81.40 ± 3.68*† 

10-3M NE 1.78 ± 0.04*† 80.87 ± 3.18*† 
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ตารางที� 8 แสดงผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที/ให ้indomethacin (10-5M) ที/ทาํ

ใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

 

Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

 

NE 

Control 0.97 ± 0.00 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.78 ± 0.04 0.00 ± 0.00 

 

 

 

Morelloflavone 

 

10-10 M  1.81 ± 0.04 -4.41 ± 0.32 

10-9 M  1.70 ± 0.06 10.47 ± 3.86  

10-8 M  1.53 ± 0.07 32.19 ± 6.20  

10-7 M  1.40 ± 0.08  47.50 ± 6.33  

10-6 M  1.31 ± 0.08  59.90 ± 7.48  

10-5 M  1.16 ± 0.05  77.49 ± 5.38  

Control 

Indomethacin 

 

NE 

- 0.97 ± 0.01 - 

10-5M 0.98 ± 0.01 - 

  % Relaxation from 10-7M NE precontraction 

10-7M 1.81 ± 0.06 0.00 ± 0.00 

 

 

Morelloflavone 

10-10M 1.86 ± 0.05 -6.33 ± 1.81 

10-9M 1.70 ± 0.07 8.70 ± 6.11 

10-8M 1.61 ± 0.06 23.98 ± 3.35 

10-7M 1.46 ± 0.05 41.42 ± 3.22 

10-6M 1.28 ± 0.06 63.61 ± 6.62 

10-5M 1.08 ± 0.05 87.64 ± 4.71 
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ตารางที� 9 แสดงผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที/ให ้indomethacin (10-5M) ที/ทาํให้

หดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

 

Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

 

NE 

Control 1.03 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.66 ± 0.08 0.00 ± 0.00 

 

 

 

Camboginol 

 

10-10 M  1.67 ± 0.08 -0.73 ± 1.01 

10-9 M  1.51 ± 0.06 22.61 ± 3.67 

10-8 M  1.45 ± 0.05 33.42 ± 3.80 

10-7 M  1.40 ± 0.06 43.80 ± 4.25 

10-6 M  1.32 ± 0.06 56.74 ± 6.05 

10-5 M  1.36 ± 0.06 47.89 ± 5.55 

10-4 M 1.37 ± 0.07 47.56 ± 5.64 

10-3 M 1.38 ± 0.06 44.68 ± 5.50 

Control 

Indomethacin  

 

NE 

- 0.99 ± 0.01 - 

10-5M 1.01 ± 0.01 - 

  % Relaxation from 10-7M NE precontraction 

10-7M 1.70 ± 0.07 0.00 ± 0.00 

 

 

Camboginol 

10-10M 1.70 ± 0.07 -0.15 ± 1.69 

10-9M 1.50 ± 0.05 27.09 ± 5.11 

10-8M 1.38 ± 0.05 44.09 ± 3.09 

10-7M 1.35 ± 0.04 48.54 ± 2.08 

10-6M 1.34 ± 0.05 50.40 ± 2.61 

10-5M 1.41 ± 0.06 40.75 ± 3.41 
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ตารางที� 10 แสดงผลของ norepinephrine (NE) ต่อความแรงในการหดตวัของ aortic ring ในกลุ่ม control และ

กลุ่มที/ให ้glibenclamide (10-5M) ใน intact endothelium 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6) 

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA) 
 

Isolated aortic ring Concentration Tension (g) 

% Increase of contraction from 

resting tension 

Intact endothelium  

Control 1.00 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

10-10M NE 1.00 ± 0.01 0.43 ± 0.47 

10-9M NE 1.01 ± 0.02 1.59 ± 1.61 

10-8M NE 1.47 ± 0.04* 46.77 ± 3.87* 

10-7M NE 1.78 ± 0.04* 78.68 ± 4.43* 

10-6M NE 1.93 ± 0.04* 93.40 ± 4.21* 

10-5M NE 2.02 ± 0.04* 102.08 ± 4.00*  

10-4M NE 2.03 ± 0.04* 103.46 ± 4.12* 

10-3M NE 2.03 ± 0.04* 103.36 ± 3.75* 

Intact endothelium  

Control 0.97 ± 0.00 0.00 ± 0.00 

10-5M glibenclamide 0.98 ± 0.00 1.04 ± 0.23 

10-10M NE 0.99 ± 0.01 1.19 ± 0.40 

10-9M NE 1.03 ± 0.02 5.38 ± 2.39 

10-8M NE 1.46 ± 0.04* 49.28 ± 4.56* 

10-7M NE 1.77 ± 0.04* 81.41 ± 4.28* 

10-6M NE 1.93 ± 0.05* 96.92 ± 4.49* 

10-5M NE 2.07 ± 0.05* 112.01 ± 4.60* 

10-4M NE 2.06 ± 0.05* 110.99 ± 4.51* 

10-3M NE 2.06 ± 0.05* 111.07 ± 4.46* 
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ตารางที� 11 แสดงผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที/ให ้glibenclamide (10-5M) ที/ทาํ

ใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม morelloflavone (unpaired t-test) 

 

Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

 

NE 

Control 0.97 ± 0.00 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.78 ± 0.04 0.00 ± 0.00 

 

 

 

Morelloflavone 

 

10-10 M  1.81 ± 0.04 -4.41 ± 0.32 

10-9 M  1.70 ± 0.06 10.47 ± 3.86  

10-8 M  1.53 ± 0.07 32.19 ± 6.20  

10-7 M  1.40 ± 0.08  47.50 ± 6.33  

10-6 M  1.31 ± 0.08  59.90 ± 7.48  

10-5 M  1.16 ± 0.05  77.49 ± 5.38  

Control 

Glibenclamide  

 

NE 

- 1.00 ± 0.02  - 

10-5M 1.02 ± 0.02 - 

  % Relaxation from 10-7M NE precontraction 

10-7M 1.78 ± 0.05 0.00 ± 0.00 

 

 

Morelloflavone 

10-10M 1.78 ± 0.05 0.32 ± 1.63 

10-9M 1.67 ± 0.06 15.06 ± 2.08 

10-8M 1.65 ± 0.06* 17.58 ± 2.30* 

10-7M 1.61 ± 0.06* 22.73 ± 3.20* 

10-6M 1.57 ± 0.06* 28.36 ± 3.87* 

10-5M 1.46 ± 0.06* 42.92 ± 4.09* 
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ตารางที� 12 แสดงผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที/ให ้glibenclamide (10-5M) ที/ทาํให้

หดตวัก่อนดว้ย 10-7M NE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

 
Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

 

NE 

Control 1.03 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.66 ± 0.08 0.00 ± 0.00 

 

 

 

Camboginol 

 

10-10 M  1.67 ± 0.08 -0.73 ± 1.01 

10-9 M  1.51 ± 0.06 22.61 ± 3.67 

10-8 M  1.45 ± 0.05 33.42 ± 3.80 

10-7 M  1.40 ± 0.06 43.80 ± 4.25 

10-6 M  1.32 ± 0.06 56.74 ± 6.05 

10-5 M  1.36 ± 0.06 47.89 ± 5.55 

10-4 M 1.37 ± 0.07 47.56 ± 5.64 

10-3 M 1.38 ± 0.06 44.68 ± 5.50 

Control 

Glibenclamide  

 

NE 

- 0.99 ± 0.01 - 

10-5M 1.01 ± 0.01 - 

  % Relaxation from 10-7M NE precontraction 

10-7M 1.59 ± 0.06 0.00 ± 0.00 

 

 

Camboginol 

10-10M 1.58 ± 0.04 -0.68 ± 4.74 

10-9M 1.45 ± 0.04 22.84 ± 2.40 

10-8M 1.39 ± 0.04 33.49 ± 2.81 

10-7M 1.36 ± 0.04 38.19 ± 2.98 

10-6M 1.32 ± 0.04 44.36 ± 4.09 

10-5M 1.36 ± 0.03 37.82 ± 3.80 

 

 

 

 
 

 

 



 

125 

                                                                                                                

ตารางที� 13 แสดงผลของ norepinephrine (NE) ต่อความแรงในการหดตวัของ aortic ring ในกลุ่ม control และ

กลุ่มที/ให ้TEA (10-3M) ใน intact endothelium 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6) 

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA) 
 

Isolated aortic ring Concentration Tension (g) 

% Increase of contraction from 

resting tension 

Intact endothelium  

Control 1.01 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

10-10M NE 1.01 ± 0.01 -0.28 ± 1.04 

10-9M NE 1.01 ± 0.02 -0.50 ± 2.09 

10-8M NE 1.42 ± 0.03* 40.68 ± 2.82* 

10-7M NE 1.80 ± 0.02* 77.75 ± 3.28* 

10-6M NE 1.88 ± 0.02* 86.04  ± 2.05* 

10-5M NE 2.02 ± 0.02* 99.46 ± 1.30*  

10-4M NE 2.03 ± 0.01* 101.03 ± 2.41* 

10-3M NE 2.03 ± 0.01* 100.76 ± 1.99* 

Intact endothelium  

Control 0.98 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

10-3M TEA 0.99 ± 0.01 1.30 ± 0.97 

10-10M NE 1.00 ± 0.01 1.27 ± 0.57 

10-9M NE 1.02 ± 0.02* 3.49 ± 1.58* 

10-8M NE 1.40 ± 0.02* 41.57 ± 2.33* 

10-7M NE 1.79 ± 0.02* 81.29 ± 2.51* 

10-6M NE 1.90 ± 0.03* 91.56 ± 2.84* 

10-5M NE 2.02 ± 0.04* 104.07 ± 4.33* 

10-4M NE 2.02 ± 0.04* 104.68 ± 4.30* 

10-3M NE 2.02 ± 0.04* 104.17 ± 4.18* 
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ตารางที� 14 แสดงผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที/ให ้TEA (10-3M) ที/ทาํใหห้ดตวั

ก่อนดว้ย 10-7M NE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม morelloflavone (unpaired t-test) 

 

Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

 

NE 

Control 0.97 ± 0.00 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.78 ± 0.04 0.00 ± 0.00 

 

 

 

Morelloflavone 

 

10-10 M  1.81 ± 0.04 -4.41 ± 0.32 

10-9 M  1.70 ± 0.06 10.47 ± 3.86  

10-8 M  1.53 ± 0.07 32.19 ± 6.20  

10-7 M  1.40 ± 0.08  47.50 ± 6.33  

10-6 M  1.31 ± 0.08  59.90 ± 7.48  

10-5 M  1.16 ± 0.05  77.49 ± 5.38  

Control 

TEA  

 

NE 

- 0.99 ± 0.01 - 

10-3M 1.01 ± 0.01 - 

  % Relaxation from 10-7M NE precontraction 

10-7M 1.77 ± 0.05 0.00 ± 0.00 

 

 

Morelloflavone 

10-10M 1.79 ± 0.05 -2.20 ± 0.98 

10-9M 1.73 ± 0.04 4.56 ± 1.43 

10-8M 1.56 ± 0.04 27.54 ± 1.76 

10-7M 1.52 ± 0.05 32.80 ± 3.20 

10-6M 1.45 ± 0.06 42.28 ± 4.50 

10-5M 1.31 ± 0.06* 60.26 ± 5.42* 
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ตารางที� 15 แสดงผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ aortic ring ในขณะที/ให ้TEA (10-3M) ที/ทาํใหห้ดตวั

ก่อนดว้ย 10-7M NE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

 

Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

 

NE 

Control 1.03 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-7 M NE precontraction 

10-7 M NE 1.66 ± 0.08 0.00 ± 0.00 

 

 

 

Camboginol 

 

10-10 M  1.67 ± 0.08 -0.73 ± 1.01 

10-9 M  1.51 ± 0.06 22.61 ± 3.67 

10-8 M  1.45 ± 0.05 33.42 ± 3.80 

10-7 M  1.40 ± 0.06 43.80 ± 4.25 

10-6 M  1.32 ± 0.06 56.74 ± 6.05 

10-5 M  1.36 ± 0.06 47.89 ± 5.55 

10-4 M 1.37 ± 0.07 47.56 ± 5.64 

10-3 M 1.38 ± 0.06 44.68 ± 5.50 

Control 

TEA  

 

NE 

- 0.96 ± 0.01 - 

10-3M 0.97 ± 0.01 - 

  % Relaxation from 10-7M NE precontraction 

10-7M 1.65 ± 0.03 0.00 ± 0.00 

 

 

Camboginol 

10-10M 1.67 ± 0.04 -3.36 ± 1.85 

10-9M 1.51 ± 0.05   20.44 ± 4.33 

10-8M 1.45 ± 0.07 30.58 ± 8.37 

10-7M 1.45 ± 0.06 30.25 ± 7.36 

10-6M 1.40 ± 0.07 38.00 ± 9.06 

10-5M 1.42 ± 0.09   35.14 ± 10.88 
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ตารางที� 16 แสดงผลของ pheynylephrine (PE) ต่อความแรงในการหดตวัของ corpus cavernosum และเปอร์เซ็นต์

การเพิ/มค่าความแรงในการหดตวัจากค่า tension หลงัหยด 124 mM KCl  

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA) 

 
Treatment Tension (g) % Increase of contraction from resting tension 

Control 0.93 ± 0.004 0.00 ± 0.00 

124 mM KCl 0.93 ± 0.006 -0.18 ± 0.55 

10-8M PE 0.95 ± 0.01 2.50  ± 0.48* 

10-7M PE 1.03 ± 0.02* 10.87 ± 1.66* 

10-6M PE 1.06 ± 0.01* 14.13 ± 0.75* 

10-5M PE 1.10 ± 0.01* 18.34 ± 0.89* 

10-4M PE 1.14 ± 0.01* 22.89 ± 0.60* 

10-3M PE 1.14 ± 0.01* 22.61 ± 0.75* 

 
ตารางที� 17 แสดงผลของ norepinephrine (NE) ต่อความแรงในการหดตวัของ corpus cavernosum และเปอร์เซ็นต์

การเพิ/มค่าความแรงในการหดตวัจากค่า tension หลงัหยด 124 mM KCl  

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA) 

 
Treatment Tension (g) % Increase of contraction from resting tension 

Control 0.95 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

124 mM KCl 0.95 ± 0.01 0.52 ± 0.34 

10-8M NE 0.97 ± 0.01 1.90  ± 1.25 

10-7M NE 0.97 ± 0.01 1.69 ± 1.30 

10-6M NE 0.99 ± 0.01* 3.81 ± 1.42* 

10-5M NE 1.01 ± 0.01* 5.66 ± 1.56* 

10-4M NE 1.01 ± 0.01* 6.37 ± 1.30* 

10-3M NE 1.00 ± 0.01* 4.88 ± 1.27* 
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ตารางที� 18 แสดงผลของ acetylcholine (ACh) ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที/ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย  

10-5M PE   

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA) 

 
Treatment Tension (g)  

Control 0.98 ± 0.02 0.00 ± 0.00 

124 mM KCl 0.97 ± 0.02 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M PE 1.16 ± 0.02 0.00 ± 0.00 

10-8M ACh 1.16 ± 0.02 0.00 ± 0.90 

10-7M ACh 1.15 ± 0.02 9.92 ± 1.51 

10-6M ACh 1.12 ± 0.02* 22.14 ± 1.93* 

10-5M ACh 1.10 ± 0.02* 34.84 ± 3.24* 

10-4M ACh 1.06 ± 0.02* 52.78 ± 5.11* 

10-3M ACh 1.04 ± 0.02* 62.59 ± 5.61* 

 

ตารางที� 19 แสดงผลของ sildenafil citrate ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที/ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย  

10-5M PE   

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบัค่า control ของกลุ่มเดียวกนั (one way repeated ANOVA) 

 
Treatment Tension (g)  

Control 0.97 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

124 mM KCl 0.97 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M PE 1.14 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

10-10M sildenafil citrate 1.15 ± 0.02 -6.64 ± 0.70 

10-9M sildenafil citrate 1.14 ± 0.02 1.35 ± 3.51 

10-8M sildenafil citrate 1.12 ± 0.01* 12.69 ± 6.69* 

10-7M sildenafil citrate 1.10 ± 0.01* 20.91 ± 3.16* 

10-6M sildenafil citrate 1.05 ± 0.01* 45.93 ± 2.46* 

10-5M sildenafil citrate 1.03 ± 0.01* 60.58 ± 2.55* 

10-4M sildenafil citrate 1.02 ± 0.01* 63.17 ± 1.26* 
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ตารางที� 20 แสดงผลของ vehicle, morelloflavone และ camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ที/ทาํ

ใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5 M PE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6)  

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม vehicle (one way ANOVA) 

 
Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

KCl 

 

PE 

- 0.94 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

124 mM 0.93 ± 0.02 0.00 ± 0.00 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M 1.15 ± 0.03 0.00 ± 0.00 

 

 

 

Vehicle 

 

0.1%  1.15 ± 0.03 -1.85 ± 0.39 

0.2% 1.15 ± 0.03 -1.16 ± 0.74 

0.3% 1.14 ± 0.03 3.09 ± 0.82 

0.4% 1.13 ± 0.03 5.50 ± 0.75 

0.5% 1.12 ± 0.03 9.55 ± 1.12 

0.6% 1.12 ± 0.03 13.45 ± 1.00 

Control 

KCl 

 

PE 

- 0.91 ± 0.02 - 

124 mM 0.92 ± 0.02 - 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M 1.19 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

 

 

Morelloflavone 

10-10M 1.20 ± 0.01 -2.72 ± 0.50 

10-9M 1.19 ± 0.01 0.72 ± 1.81 

10-8M 1.16 ± 0.02* 11.94 ± 2.55* 

10-7M 1.13 ± 0.02* 23.45 ± 3.04* 

10-6M 1.09 ± 0.02* 36.08 ± 2.55* 

10-5M 1.04 ± 0.02* 55.92 ± 2.92* 

Control 

KCl 

 

PE 

- 1.00 ± 0.02 - 

124 mM 0.99 ± 0.02 - 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M 1.14 ± 0.03 0.00 ± 0.00 

 

 

Camboginol 

10-10M 1.14 ± 0.03 -1.60 ± 1.08 

10-9M 1.14 ± 0.03 -0.85 ± 0.85 

10-8M 1.14 ± 0.03 2.79 ± 1.63 

10-7M 1.12 ± 0.02 10.15 ± 4.79 

10-6M 1.11 ± 0.02* 22.01 ± 5.14* 

10-5M 1.09 ± 0.02* 32.24 ± 4.30* 
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ตารางที� 21 แสดงผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที/ให ้L-NOARG  

(10-6M) ที/ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6) 

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม morelloflavone (unpaired t-test) 

 

Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

KCl 

 

PE 

- 0.91 ± 0.02 - 

124 mM 0.92 ± 0.02 - 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M 1.19 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

 

 

Morelloflavone 

10-10M 1.20 ± 0.01 -2.72 ± 0.50 

10-9M 1.19 ± 0.01 0.72 ± 1.81 

10-8M 1.16 ± 0.02 11.94 ± 2.55 

10-7M 1.13 ± 0.02 23.45 ± 3.04 

10-6M 1.09 ± 0.02 36.08 ± 2.55 

10-5M 1.04 ± 0.02 55.92 ± 2.92 

Control 

L-NOARG 

KCl 

 

PE 

- 0.96 ± 0.01 - 

10-6M 0.99 ± 0.01 - 

124 mM 0.98 ± 0.01 - 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M 1.21 ± 0.04 0.00 ± 0.00 

 

 

Morelloflavone 

10-10M 1.23 ± 0.03 -7.46 ± 1.69 

10-9M 1.23 ± 0.04 -5.46 ± 1.20 

10-8M 1.21 ± 0.03* 0.95 ± 1.88* 

10-7M 1.18 ± 0.03* 15.18 ± 0.48* 

10-6M 1.15 ± 0.03* 28.63 ± 1.76* 

10-5M 1.13 ± 0.02* 37.36 ± 1.28* 
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ตารางที� 22 แสดงผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที/ให ้L-NOARG (10-6M) ที/

ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6) 

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม camboginol (unpaired t-test) 

 

Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

KCl 

 

PE 

- 1.00 ± 0.02 - 

124 mM 0.99 ± 0.02 - 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M 1.14 ± 0.03 0.00 ± 0.00 

 

 

Camboginol 

10-10M 1.14 ± 0.03 -1.60 ± 1.08 

10-9M 1.14 ± 0.03 -0.85 ± 0.85 

10-8M 1.14 ± 0.03 2.79 ± 1.63 

10-7M 1.12 ± 0.02 10.15 ± 4.79 

10-6M 1.11 ± 0.02 22.01 ± 5.14 

10-5M 1.09 ± 0.02 32.24 ± 4.30 

Control 

L-NOARG 

KCl 

 

PE 

- 1.01 ± 0.01 - 

10-6M 1.03 ± 0.01 - 

124 mM 1.03 ± 0.01 - 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M 1.21 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

 

 

 

Camboginol 

10-10M 1.23 ± 0.01 -6.65 ± 1.36 

10-9M 1.23 ± 0.02 -6.50 ± 1.90 

10-8M 1.22 ± 0.01 -3.86 ± 1.46 

10-7M 1.21 ± 0.01 0.56 ± 1.25 

10-6M 1.21 ± 0.01* 0.90 ± 2.02* 

10-5M 1.21 ± 0.01* -0.35 ± 2.11* 
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ตารางที� 23 แสดงผลของ morelloflavone ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที/ให ้sildenafil citrate 

(10-5M) ที/ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6) 

 

Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

KCl 

 

PE 

- 0.91 ± 0.02 - 

124 mM 0.92 ± 0.02 - 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M 1.19 ± 0.01 0.00 ± 0.00 

 

 

Morelloflavone 

10-10M 1.20 ± 0.01 -2.72 ± 0.50 

10-9M 1.19 ± 0.01 0.72 ± 1.81 

10-8M 1.16 ± 0.02 11.94 ± 2.55 

10-7M 1.13 ± 0.02 23.45 ± 3.04 

10-6M 1.09 ± 0.02 36.08 ± 2.55 

10-5M 1.04 ± 0.02 55.92 ± 2.92 

Control 

Sildenafil citrate 

KCl 

 

PE 

- 1.02 ± 0.03 - 

10-6M 1.00 ± 0.02 - 

124 mM 1.01 ± 0.03 - 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M 1.18 ± 0.03 0.00 ± 0.00 

 

 

Morelloflavone 

10-10M 1.19 ± 0.03 -4.50 ± 1.73 

10-9M 1.17 ± 0.03 4.66 ± 3.02 

10-8M 1.15 ± 0.03 15.45 ± 3.30 

10-7M 1.14 ± 0.02 25.92 ± 2.70 

10-6M 1.11 ± 0.02 41.44 ± 2.98 

10-5M 1.09 ± 0.02 55.27 ± 3.70 
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ตารางที� 24 แสดงผลของ camboginol ต่อการคลายตวัของ corpus cavernosum ในขณะที/ให ้sildenafil citrate (10-

5M) ที/ทาํใหห้ดตวัก่อนดว้ย 10-5M PE 

ค่าที/แสดงคือ mean ± S.E.M. (n=6) 

*P < 0.05 เมื/อเปรียบเทียบกบักลุ่ม camboginol (unpaired t-test) 

 

Treatment Concentration Tension (g)  

Control 

KCl 

 

PE 

- 1.00 ± 0.02 - 

124 mM 0.99 ± 0.02 - 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M 1.14 ± 0.03 0.00 ± 0.00 

 

 

Camboginol 

10-10M 1.14 ± 0.03 -1.60 ± 1.08 

10-9M 1.14 ± 0.03 -0.85 ± 0.85 

10-8M 1.14 ± 0.03 2.79 ± 1.63 

10-7M 1.12 ± 0.02 10.15 ± 4.79 

10-6M 1.11 ± 0.02 22.01 ± 5.14 

10-5M 1.09 ± 0.02 32.24 ± 4.30 

Control 

Sildenafil 

citrate 

KCl 

PE 

- 1.00 ± 0.02 - 

10-6M 0.98 ± 0.02 - 

124 mM 0.99 ± 0.02 - 

  % Relaxation from 10-5M PE precontraction 

10-5M 1.15 ± 0.03 0.00 ± 0.00 

 

 

 

Camboginol 

10-10M 1.15 ± 0.03 -2.20 ± 2.12 

10-9M 1.14 ± 0.03 2.94 ± 2.25 

10-8M 1.12 ± 0.03* 19.68 ± 3.58* 

10-7M 1.10 ± 0.03* 31.96 ± 3.61* 

10-6M 1.07 ± 0.02* 47.06 ± 2.52* 

10-5M 1.05 ± 0.03* 59.77 ± 4.55* 
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