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บทคัดยอภาษาไทย 

 
มีรายงานวาการเสริมกรดไขมันไมอิ่มตัวสายยาว [polyunsaturated fatty acids (PUFAs)] 

ในอาหาร มีผลตอหนาที่ของระบบสืบพันธุ และความสมบูรณพันธุในโคนมใน in vivo แตยังไมมี

การศึกษาโดยตรงใน in vitro ถึงกลไกที่เกี่ยวของ วัตถุประสงคของการศึกษาน้ี เพื่อทดสอบผลของ 

PUFAs ไดแก eicosapentaenoic acid (EPA), docosahexaenoic (DHA), linolenic acid และ 

linoleic acid ตอสรีรวิทยาการหดตัวของมดลูกที่หดตัวโดยธรรมชาติและที่กระตุนดวยฮอรโมน ไดแก 

พรอสตาแกลนดิน F2α (PGF2α) เอสโตรเจน ออกซิโตซิน และโปรเจสเตอโรน โดยทําการทดสอบผล

ของ PUFAs ตอความแรงและความถ่ีในการหดตัว พบวา PUFAs สามารถยับย้ังการหดตัวของมดลูก  

โคนมไมทองและโคนมทองได โดย EPA ที่ความเขมขน 10 ไมโครโมลาร สามารถลดความแรงในการ 

หดตัวที่เกิดข้ึนโดยธรรมชาติ และที่กระตุนดวยฮอรโมนไมวาจะเปน PGF2α เอสโตรเจน หรือออกซิโต- 

ซินอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ นอกจากน้ียังพบอีกดวยวา EPA มีผลไปเสริมฤทธ์ิโปรเจสเตอโรนซึ่งทําให

มดลูกคลายตัวมากย่ิงข้ึน การเพิ่มความเขมขนของแคลเซียมภายนอกเซลลกลามเน้ือไมสามารถยับย้ังผล

ของ EPA ได  PUFAs อีก 3 ชนิด ใหผลในการยับย้ังเชนเดียวกันกับ EPA สรุปไดวา PUFAs สามารถลด

ความแรงในการหดตัวของกลามเน้ือเรียบมดลูก ไมวาจะเปนการหดตัวที่เกิดข้ึนโดยธรรมชาติหรือที่

กระตุนดวยฮอรโมน และมีผลทั้งในโคนมไมทองและโคนมทอง ซึ่งกลไกการยับย้ังน้ี ไมนาจะเกิดจากการ

ที่ PUFAs ไปยับย้ังการเขาสูเซลลกลามเน้ือมดลูกของแคลเซียมผานทางประตู L-type และไมไดเกิด

จากเมทาบอไลตของ PUFAs เน่ืองจากสารยับย้ังเมตาบอไลตของ PUFAs คือ eicosatetraynoic acid 

ไมสามารถหักลางฤทธ์ิในการยับย้ังการหดตัวของ PUFAs ได ฤทธ์ิในการยับย้ังการหดตัวของมดลูกโดย 

PUFAs สามารถหักลางดวยการให bovine serum albumin จึงสรุปไดวา ฤทธ์ิในการยับย้ังการหดตัว

ของมดลูก PUFAs นาจะเกิดจากการที่ PUFAs ไปรบกวนโครงสรางผนังเซลลทําใหมดลูกไวตอสิ่งเรา

นอยลง ผลการวิจัยสรุปไดวา การให PUFAs แกโคนมอาจมีประโยชนในการปองกันการแทงและทําให

เกิดการยอมรับการต้ังทองไดดีย่ิงข้ึน 

 

คําสําคัญ: กรดไขมันไมอิ่มตัวสายยาว, กลามเน้ือเรียบมดลกู, การหดตัว, โคนม 
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บทคัดยอภาษาอังกฤษ 
 

Growing evidence indicates that the supplemental polyunsaturated fatty acids 

(PUFAs) may target reproductive tissues to alter reproductive function and fertility in 

dairy cows. However, there is no direct evidence demonstrating the underlying 

mechanisms of PUFAs. The aim of the study was to investigate the effects of PUFAs 

[eicosapentaenoic acid (EPA), docosahexaenoic acid (DHA), linolenic acid and linoleic 

acid] on myometrial contractility arising either spontaneously or agonist stimulation, 

including prostaglandin F2α (PGF2α), estrogen, oxytocin, and progesterone in non-

pregnant and pregnant dairy cows. Myometrial tissues were obtained from slaughtered 

dairy cows and longitudinal myometrial strips were isolated. The strips were mounted 

in organ baths for a measurement of contractility and the effects of PUFAs were 

examined. PUFAs inhibited myometrial contractility in both non-pregnant and pregnant 

dairy cows. EPA at 10 µM significantly reduced the amplitude of spontaneous and 

hormones (PGF2α, estrogen and oxytocin)-induced contractions. Interestingly, EPA 

enhanced relaxing effect on the uterus produced by progesterone. Increased in 

external calcium concentration did not reverse the effect of the fatty acid. Three other 

PUFAs also exhibited similar effects compared with EPA. Thus, PUFAs can reduce 

myometrial contractility in the dairy cows, irrespective of how it is produced, they can 

also affect the contractility at any stage of reproduction. The underlying mechanism is 

unlikely to occur due to the inhibition of Ca entry via L-type calcium channels and 

may not involve PUFAs metabolites since the inhibitor of PUFAs metabolites, 

eicosatetraynoic acid, could not reverse the inhibitory effects of PUFAs. However, the 

inhibitory effects of PUFAs were deteriorated when bovine serum albumin was present. 

Thus, the inhibitory effects of PUFAs may possibly due to an alteration of membrane 

structure leading to less excitability of the myometrium. In conclusion, PUFAs may be 

beneficial to prevent early abortion and promote maternal recognition in the dairy 

cows.  

 

Key words: polyunsaturated fatty acids, myometrium, contractility, dairy cow 
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บทท่ี  1    

บทนํา  

ความสําคัญและท่ีมาของปญหาการวิจัย  

มดลูกจัดเปนอวัยวะที่สําคัญของระบบสืบพันธุและมีระบบการทํางานที่ซับซอน โดยมีกลไกการ

ทํางานอยูที่การหดตัวของกลามเน้ือเรียบของมดลูก (myometrium) ซึ่งมี Ca2+ เปนตัวสําคัญที่ทําให

เกิดการหดตัว (Wray, 1993) เมื่อกลามเน้ือถูกกระตุน Ca2+ จะเคลื่อนเขาสูเซลลโดยผาน Ca2+ 

channel และจะรวมตัวกับโปรตีน calmodulin ซึ่งการรวมตัวน้ีจะมีผลทําใหเอนไซม myosin light 

chain kinase เคลื่อนยายฟอสเฟตจาก ATP ไปให light myosin ทําใหไมโอซิน อยูในสภาวะที่สามารถ

จับกับแอคตินได มผีลทําใหกลามเน้ือหดตัว ซึ่งกลไกการหดตัวที่อาศัย Ca2+ เปนตัวกระตุนเชนน้ีเรียกวา 

Ca2+-calmodulin myosin light chain kinase pathway และเปนที่ยอมรับกันวาเปนกลไกหลักที่ทํา

ใหเกิดการหดตัวในกลามเน้ือเรียบของมดลูกและชนิดอื่นๆ อยางไรก็ตามกลามเน้ือเรียบสามารถจะหด

ตัวไดโดยไมตองอาศัย Ca2+ (non- Ca2+-calmodulin myosin light chain kinase pathway)       

ไดเชนกัน (Wray, 1993) ในกรณีของการกระตุนดวยฮอรโมนหรือ agonist พบวา สามารถเหน่ียวนําให

เกิดการหดตัวไดทั้ง 2 ทาง นอกจากน้ีแลวฮอรโมนหรือ agonist ยังสามารถเหน่ียวนําใหมีการหลั่ง Ca2+ 

ออกมาจากแหลงเก็บแคลเซียมภายในเซลลรวมดวย นอกเหนือไปจากการเหน่ียวนําให Ca2+ จาก

ภายนอกเซลลเขาสูภายในเซลล (Wray, 1993) อาจกลาวไดวา การหดตัวของมดลูกอยางมีประสิทธิภาพ

น้ันตองอาศัยการทํางานรวมกันของ ฮอรโมน ion channels และ intracellular Ca2+ store            

(Wray et al., 2003)  ดังน้ัน ปจจัยใดก็ตาม ที่ทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงระบบการทํางานดังกลาว  

ยอมมีผลตอประสิทธิภาพ การทํางานของมดลูก และเกี่ยวเน่ืองไปยังระบบสืบพันธุได 

ในประเทศไทยธุรกิจการเลี้ยงโคนมกําลังมีการเจริญเติบโตและพัฒนาอยางรวดเร็ว รัฐบาลได

เล็งเห็นความสําคัญของการเลี้ยงโคนมทั้งในดานผูผลิตและผูบริโภค อันจะเห็นไดจากการสนับสนุนใหมี

การเลี้ยงโคนมเพิ่มข้ึน และการสงเสริมประชาชน โดยเฉพาะเยาวชนใหหันมาด่ืมนมโคและผลิตภัณฑ

จากนม อยางไรก็ตามในการที่จะสงเสริมการเลี้ยงโคนมใหบรรลุเปาหมายน้ัน ยังมีปญหาในดานการ

จัดการ และดานสุขภาพของโคนมหลายประการ ที่ตองไดรับการแกไขอยางเรงดวน เชน ปญหาของ

ระบบสืบพันธุ อัตราการผสมติดตํ่า การแทง และการคลอดยาก เปนตน อัตราการผสมติดและจํานวน

วันที่แมโคกลับมาเปนสัดหลังคลอด ถือไดวาเปนดัชนีหน่ึง ที่บงช้ีถึงความสําเร็จในการเลี้ยงโคนม การมี

คาอัตราการผสมติดที่ตํ่า และจํานวนวันที่แมโคกลับมาเปนสัดหลังคลอด ที่สูงกวาคาเฉลี่ย จะบงบอกถึง

ปญหาการจัดการดานการสืบพันธุ หรือปญหาทางระบบสืบพันธุของแมโค ในปจจุบันวงการสัตวแพทย 

ตระหนักถึงวิธีการปองกัน และรักษาโรคที่หลีกเลี่ยงการใชสารเคมี ฮอรโมน ยา และยาปฏิชีวนะ มีการ

นําระบบการจัดการการผลิตสัตวแบบ “ปศุสัตวอินทรีย” มาปฏิบัติ การใช PUFAs เพื่อเพิ่มอัตราการ

ผสมติด หรือเพื่อเรงการกลับสัดใหเร็วข้ึน จึงเปนทางเลือกหน่ึง ที่ทําไดงายดวยตัวเกษตรกรผูเลี้ยงเอง มี
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ความปลอดภัยและสนับสนุนนโยบาย “ปศุสัตวอินทรีย” ของรัฐ ดังน้ันการศึกษาวิจัยพื้นฐานเพื่อใหได

ทราบถึงกลไกการออกฤทธ์ิของ PUFAs ตอระบบสืบพันธุ จึงมีความสําคัญย่ิง และควรคาตอการ

สนับสนุน ใหมีการพัฒนาควบคูไปกับการศึกษาและวิจัยในดานเสริมอาหารของ PUFAs ขอมูลที่ไดจาก

การศึกษาวิจัยหลายๆดาน จึงจะสามารถนําไปอธิบายการทํางานของ PUFAs ไดอยางถูกตอง เพื่อที่จะ

นํา PUFAs ไปใชในการ แกไขปญหาดานการสืบพันธุในโคนม 

ในตางประเทศมีงานวิจัยที่ เกี่ยวของกับกลไกทางสรีรวิทยาของ PUFAs มากมาย             

(Kris-Etherton et al., 2002) ตัวอยางเชน PUFAs กับการปองกันและรักษาโรคหัวใจ มีการศึกษาและ

วิจัยทั้งทางดานการเสริมอาหาร (Nair, 1997) และทางสรีรวิทยา (Kang & Leaf, 1994;         

Negretti  et al., 2000; O’Neill et al., 2002) ควบคูกันไป โดยในทางสรีรวิทยาน้ันไดมีการศึกษาลึก

ลงไปถึงกลไกการทํางานและการออกฤทธ์ิของ PUFAs ตอการหดตัวของกลามเน้ือหัวใจ (Kang & Leaf, 

1994; Negretti  et al., 2000; O’Neill et al., 2002) ซึ่งพบวา PUFAs สามารถปองกันการเกิดการ

เตนของหัวใจที่ผิดปกติได โดยไปลดการทํางานของ ion channels  และ intracellular Ca2+ store 

(Kang & Leaf, 1994; Negretti  et al., 2000; O’Neill et al., 2002)  ในปจจุบันยังไมมีรายงาน

เกี่ยวกับกลไกทางสรรีรวิทยาอันเปนพื้นฐานการทํางานของ PUFAs ตอการหดตัวของมดลูกโดยตรง

อยางเชนการศึกษาในหัวใจ สําหรับโครงการวิจัยน้ีจึงไดทําการศึกษาผลของ PUFAs ตอสรรีวิทยาการ

หดตัวของมดลูกและไดทําการทดสอบทาง in vitro เทาน้ัน โดยวัดผลของ PUFAs ตอการหดตัวของ

มดลูกที่เกิดข้ึนโดยธรรมชาติ (spontaneous contraction) และที่ถูกกระตุนดวยฮอรโมน  

 

ผลงานวิจัยท่ีมีมากอน   

กรดไขมันไมอิ่มตัวสายยาว (Polyunsaturated fatty acids ;PUFAs) จัดเปนกรดไขมันที่

จําเปน (essential fatty acids) แตโคนมไมสามารถสังเคราะหข้ึนไดในรางกาย จําเปนตองไดรับจาก

อาหาร ตัวอยางของ PUFAs ที่มีความสําคัญตอระบบสืบพันธุไดแก eicosapentaenoic acid (EPA), 

docosahexaenoic acid (DHA), linoleic acid และ linolenic acid โดยทั่วไปแลวปริมาณของ 

PUFAs ในรางกายโคมีจํานวนนอย เน่ืองจาก PUFAs ที่ไดจากอาหารถูกเปลี่ยนไปเปนกรดไขมันอิ่มตัว 

(saturated fatty acids) เปนสวนใหญในกระเพาะพักอาหาร (rumen) อยางไรก็ตามปริมาณของ 

PUFAs ในรางกายสามารถเพิ่มใหมากข้ึนไดดวยการเพิ่มความเขมขนของ PUFAs ในอาหารที่ให หรือให 

PUFAs ในรูปที่ไมถูกเปลี่ยนแปลงดวยกระบวนการไบโอไฮโดรจิเนชัน (biohydrogenation) โดย

จุลินทรียในกระเพาะพักอาหาร  

PUFAs พบไดในอาหารหลายชนิด ในถ่ัวเหลือง เมล็ดฝาย และเมล็ดทานตะวัน จะมีปริมาณ 

linoleic acid อยูในปริมาณสูง ในขณะที่ linolenic acid พบไดในหญาใบเขียว (green leaf forages) 

และ นํ้ามันเมล็ดปาน (linseed oil) ในปลาปน (fish meal) พบวา มีปริมาณของ EPA และ DHA อยูใน

ปริมาณที่สูงเชนกัน  
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องคความรูในปจจุบันช้ีชัดวา PUFAs มีผลตอระบบสืบพันธุในโคนม มีรายงานวา การเสริม 

PUFAs ในอาหารสามารถเพิ่มประสิทธิภาพการสืบพันธุได เปนตนวาการเสริมอาหารโคนมดวยเมล็ด

ฝาย หรือเสริมอาหารดวยไขสัตวที่ประกอบดวย linoleic acid 10% และ 4.3% ตามลําดับจะชวยทํา

ใหอัตราการผสมติดดีข้ึนเมื่อเทียบกับกลุมควบคุม (Garcia-Bojalil et al., 1998; Son et al., 1996) 

นอกจากน้ีการเสริมปลาปนในอาหารก็ใหผลเชนกัน (Burke et al., 1997) เบื้องตนมีการสันนิษฐานวา 

การเพิ่มอัตราการผสมติดของ PUFAs เปนผลมาจากการที่ PUFAs ไปขัดขวางการสังเคราะห 

prostaglandin F2α (PGF2α) (Staples et al., 1998) โดยทั่วไปแลว PGF2α จะถูกหลั่งออกมาจาก

มดลูกในชวงวันที่ 17 ถึง 19 ของรอบการเปนสัด (estrous cycle) การหลั่ง PGF2α จะเปนผลใหเกิด

การสลายของ corpus luteum และทําใหเกิดการเขาสูรอบการเปนสัดใหม ในกรณีที่โคต้ังทอง ตัวออน

จะยับย้ังการหลั่ง PGF2α เปนผลใหมดลูกลดการหดตัว (uterine quiescence) ทําใหเกิดการฝงตัวของ

ตัวออน ซึ่งกระบวนการน้ีเรียกวา maternal recognition of pregnancy เน่ืองจาก PGF2α มีหนาที่ใน

การสลาย corpus luteum ดังน้ันกระบวนการใดก็ตามที่ยับย้ังการสลาย corpus luteum ยอมจะทํา

ใหเกิด maternal recognition of pregnancy ไดดีย่ิงข้ึน  (Garcia-Bojalil et al., 1998; Son et al., 

1996; Staples et al., 1998; Petit et al., 2002) 

ในคนและสัตวอื่นๆก็เชนกันพบวา PUFAs มีผลตอระบบสืบพันธุ โดยในคนมีรายงานวาการ

รับประทาน PUFAs ในรูปของนํ้ามันปลาซึ่งประกอบดวย EPA และ DHA สามารถบรรเทาอาการ ปวด

เกร็งผิดปกติของมดลูก (premenstrual syndrome) และ การปวดประจําเดือนผิดปกติ

(dysmenorrheal) ได (Harel et al., 1996) นอกจากน้ีพบวา PUFAs อาจจะมีผลตอระยะเวลาของการ

ต้ังครรภ (gestational length) และตอกระบวนการคลอด (parturition) มีรายงานวา การรับประทาน

นํ้ามันปลาระหวางต้ังครรภในสตรีชาวเดนมารก สามารถจะยืดระยะเวลาของการต้ังครรภ และลดการ

สังเคราะห PGF2α ไดอยางมีนัยสําคัญ (Olsen et al., 1986; 1991) การทดลองในหนู Wistar และใน

แกะก็ใหผลเชนเดียวกัน (Leaver  et al., 1986; Olsen et al., 1986; 1992; Mathias et al., 1987;  

Baguma-Nibasheka et al., 1999) เน่ืองจากในปจจุบันยังไมสามารถอธิบายขบวนการที่กระตุนใหเริ่ม

กระบวนการคลอดได (Lopez Bernal et al., 1995) การคนพบดังกลาวขางตนเปนที่นาสนใจวา การ

เปลี่ยนแปลงของระดับ PGF2α อาจจะเปนตัวที่ทําใหเกิดการกระตุนขบวนการคลอด และยังผลใหเกิด

การหดตัวของมดลูก (uterine contraction) ตามมา การทราบกลไกดังกลาวน้ีจะสามารถนํา PUFAs 

ไปใชประโยชนในการปองกันการเกิดการคลอดกอนกําหนด (preterm labor) ในมนุษย หรือนําไปใชใน

การปองกันการแทง (abortion) ในสัตวอยางเชนโคนมไดอยางมีประสิทธิภาพ อยางไรก็ตามยังไมมี

รายงานการศึกษากลไกทางสรรีวิทยา (physiological mechanisms of action) ดังกลาวน้ีของ 

PUFAs  
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ในปจจุบันแมจะมีรายงานวา PUFAs มีความสําคัญตอระบบสืบพันธุในโคนม แตงานวิจัยที่ผาน

มาสวนใหญ จะเปนการศึกษาทางดานโภชนาการ ในลักษณะของการศึกษาการเสริมอาหาร ซึ่งทําโดย

เสริม PUFAs ในอาหารและวัดผลโดยศึกษาอัตราการผสมติด หรือวัดระดับของ PGF2α ในกระแสเลือด 

สวนการศึกษาเกี่ยวกับกลไกการทํางาน (physiological studies) เบื้องตนหรือการออกฤทธ์ิของ 

PUFAs ตอมดลูกโดยตรงน้ันยังไมมี โครงการวิจัยน้ีจึงศึกษาผลของ PUFAs ตอมดลูกในโคนม โดยได

ศึกษาผลของ PUFAs ตอสรีรวิทยาการหดตัวของมดลูก ทั้งน้ีเพื่อใหไดทราบถึงกลไกการทํางานของ 

PUFAs  ตอระบบดังกลาว 

 

วัตถุประสงคของการวิจัย 

เพื่อศึกษาผลของ PUFAs แตละชนิดซึ่งไดแก linoleic acid, linolenic acid, EPA และ DHA 

ตอสรรีวิทยาการหดตัวของมดลูกโคนม โดยจะศึกษา 

1) ผลของ PUFAs แตละชนิดตอการหดตัวของมดลูกที่เกิดข้ึนโดยธรรมชาติ (spontaneous 

contraction) และที่ ถูกกระตุนดวย PGF2α  และฮอรโมนชนิดอื่นๆ เชน ออกซีโตซิน 

(oxytocin) โปรเจสเตอโรน (progesterone) และเอสโตรเจน (estrogen) 

2) ผลของ PUFAs แตละชนิดตอ ion channels และ intracellular Ca2+ store ของกลามเน้ือ

เรียบมดลูก 

3) เปรียบเทียบผลของ EPA, DHA, linoleic acid และ linolenic acid ตอการหดตัวของมดลูก

วาใหผลที่เหมือนหรือแตกตางกันอยางไร 

4) เปรียบเทียบผลของ PUFAs ตอการหดตัวของมดลูกในโคทอง (pregnant cow)โคหลังคลอด 

(postpartum cow) และโคสาว (heifer) 

 

ขอบเขตของการวิจัย 

งานวิจัยน้ีเปนเพียงการศึกษาผลของ PUFAs ตอสรีรวิทยาการหดตัวของมดลูกแบบ in vitro  
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ประโยชนท่ีไดรับจากการวิจัย 

1) ไดทราบผลของ PUFAs ตอการหดตัวของมดลูก ผลที่ไดน้ีจะทําใหไดทราบวา PUFAs มีผลไป

เพิ่มหรือลดการหดตัวของมดลูก สนับสนุนหรือไมสนับสนุนอยางไรตอสมมุติฐานของการ

ทดลองที่ไดมีมากอนแลววาการเสริม PUFAs ลงในอาหารโคนมทําใหเกิดการยับย้ัง PGF2α 

ยังผลใหเกิด uterine quiescence และ maternal recognition of pregnancy ไดดีย่ิงข้ึน 

2) ไดทราบผลของ PUFAs ตอฮอรโมน เน่ืองจากการทํางานระบบสืบพันธุถูกควบคุมดวยฮอรโมน 

การทราบผลดังกลาวสามารถที่จะนํา PUFAs ไปใชรวมกับฮอรโมนไดอยางถูกตอง  

3) ไดทราบกลไกทางสรีรวิทยาของ PUFAs ตอการหดตัวของมดลูก ผลที่ไดน้ีจะทําใหทราบวา 

PUFAs มีกลไกการทํางานอยางไร เปนตนวา PUFAs กระตุนหรือยับย้ังการทํางานของ ion 

channels และ/หรือ intracellular Ca2+ store การทราบผลดังกลาวสามารถที่จะนําไป

ประยุกตใชในการที่จะควบคุมการทํางานของมดลูกไดอยางถูกตอง  

4) ไดทราบวา PUFAs แตละชนิดมีผลตอการหดตัวของมดลูกที่เหมือนหรือแตกตางกันอยางไร ใน

โคทอง และโคที่ไมทอง ผลที่ไดน้ีจะเปนประโยชนในการนําไปประกอบการพิจารณาเลือกใช

ชนิดของ PUFAs เพื่อเสริมลงในอาหารโคนมไดอยางถูกตอง  

5) ไดทราบผลของ PUFAs ตอมดลูกในภาวะตางๆของโคนม เชน โคทอง และโคที่ไมทอง วามี

ความคลายคลึง แตกตาง หรือมีขอจํากัดที่จะนํา PUFAs ไปใชอยางไร ซึ่งจะเปนประโยชนใน

การวางแผนการนํา PUFAs ไปประกอบสูตรอาหารโคนมในระยะตางๆ 

6) ไดขอมูลพื้นฐานที่จะทําการวิจัยตอไปในอนาคต  

7) ไดขอมูลที่สามารถนําไปประกอบการนํา PUFAs ไปใชในสัตวเศรษฐกิจชนิดอื่นๆ และมนุษย 

 

 

 

 

 

 

 



บทท่ี  2    
วิธีดําเนินการวิจัย 

แหลงท่ีมาของขอมูล 

ตัวอยางมดลูก  

เก็บตัวอยางมดลูกโคนมที่ไมต้ังทอง จากโรงฆาสัตว ในเขตจังหวัดนครราชสีมา และจังหวัดสระบุรี 

ตัวอยางมดลูกโคนมทองเก็บจากแผนกโคนม ฟารมมหาวิทยาลัยเทคโนโลยีสุรนารี จังหวัดนครราชสีมา แมโค

ถูกสงโรงฆาสัตวเน่ืองจากอุบัติเหตุ (จํานวนของมดลูกที่นํามาทดสอบไดจากโคที่ไมต้ังทองจํานวนมากกวา 20 

ตัว อยางไรก็ตามในตัวอยางมดลูก 1 ตัวอยาง  (จากโค 1 ตัว) น้ันไมจําเปนวาทุกช้ินของกลามเน้ือเรียบมดลูก  

( strip) ที่แยกออกมาจะเกิดการหดตัวเพื่อใหสามารถทําการทดลองไดครบทุกการทดลองได ดังน้ันโค 1 ตัว

อาจทําไดเพียง 1 การทดลอง การทดลองที่แสดงผลใหเห็นในงานวิจัยน้ีจํานวน n ที่แสดง จึงหมายถึงจํานวน

โคที่ใชในการศึกษา สําหรับโคที่ต้ังทองน้ันไดตัวอยางมดลูกจากโคทองระยะแรกทั้งสิ้น 2 ตัว และทองระยะ

ทายทั้งสิ้นจํานวน 3 ตัว แตที่สามารถหดตัวและทําการทดลองได มีจํานวนเพียง 3 ตัว 

 เน่ืองจากผูวิจัยมิไดดําเนินการวิจัยในตัวสัตวและมิไดทําใหสัตวตายเพื่อการทดลอง เปนเพียงการขอ

ซื้อมดลูกจากโรงฆาสัตวทองถ่ิน แลวนํามาทดลองตอในหองปฏิบัติการ ดังน้ัน การทดลองน้ีจึงไมไดขอรับการ

อนุญาตใชสัตวทดลองจากคณะกรรมการดูแลและกํากับการใชสัตวทดลองเพื่องานวิจัยของมหาวิทยาลัย

เทคโนโลยีสุรนารี 

 

การเก็บตัวอยางมดลูก และการแยกกลามเน้ือเรียบมดลูก 

ทันทีหลังจากที่โคถูกฆา ตัดมดลูกที่ไมมีพยาธิสภาพ ขนาด 1 น้ิว × 1 น้ิว จากปกมดลูกขางใดขาง

หน่ึง โดยใหตําแหนงที่ตัดหางจากบริเวณรอยตอที่ปกมดลูกทั้งสองขาง มาเช่ือมกันประมาณ 2 น้ิว จากน้ันแช

ตัวอยางมดลูกในขวดเก็บตัวอยาง ที่บรรจุสารละลาย Krebs’ solution (pH = 7.4; ภาคผนวก ข) นําขวด

ดังกลาวใสในกลองโฟมที่บรรจุนํ้าแข็ง เพื่อรักษาอุณหภูมิสารละลายใหอยูที่ 4 องศาเซลเซียส นําตัวอยางที่เก็บ

ไดกลับหองปฏิบัติการ เพื่อทําการทดลองภายใน 12 ช่ัวโมง 

เมื่อถึงหองปฏิบัติการทําการแยก longitudinal strip (แถบกลามเน้ือเรียบที่ประกอบดวยหลายๆ 

เซลลที่เรียงตัวกันคลาย bundle ของกลามเน้ือลายตามแนวยาวของปกมดลูก) ของกลามเน้ือเรียบมดลูก

ภายใตกลอง stereo microscope โดยตัด strip ใหมีขนาด 1 มม. × 5 มม. × 1 มม. ตัวอยางมดลูก 1 

ตัวอยาง (1 น้ิว × 1 น้ิว) สามารถแยกไดหลาย strips ทําการผูก strip ดวยไหมเย็บแผลเบอร 4 โดยทําหวงที่

ปลายดานหน่ึง สวนอีกดานหน่ึงผูกเงื่อนตายทิ้งปลายไหมใหยาว อุปกรณในการเก็บตัวอยางมดลูก และการ

แยก longitudinal strips ของกลามเน้ือเรียบมดลูกได แสดงไวในภาคผนวก ก 
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สารเคมี 

ซื้อจากบริษัท Sigma@ การเตรียมกรดไขมัน (stock solution) เตรียมโดยใชเอทธานอลเปนตัวทํา

ละลาย ใหมีความเขมขน 10 มิลลิโมลาร กรดไขมันที่เตรียมแลว (stock solution) สามารถเก็บรักษาไวที่

อุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียสเพื่อใชในภายหลังได  กอนทําการทดลองไดตรวจสอบเบื้องตนแลววา ความ

เขมขนของเอทธานอลที่ใชกับเน้ือเย่ือ (working concentration) ไมมีผลตอการหดตัวของมดลูก 

ความเขมขนของ PUFAs ที่ใชในการทดลองคือ 10 ไมโครโมลาร ซึ่งไดมีการรายงานไววาที่ระดับ

ความเขมขนน้ีเปนระดับสูงที่สุด ที่เหมาะสมในการศึกษาทางสรีรวิทยาของเซลล โดยไมทําใหเกิดความเปนพิษ

ตอเซลล ไมทําลายผนังเซลลและไมมีผลตอไมโตคอนเดรีย (Kang และ Leaf, 1994) สวนระดับความเขมขน

ของ PGF2α ที่ใชคือ 1 ไมโครโมลาร เน่ืองจากรายงาน Lukas และ Wray, 1999 ไววาเปนระดับที่เหมาะสมใน

การศึกษาสรรีรวิทยาการหดตัวของมดลูก เพราะสามารถมีผลกระตุนการหดตัว โดยการทําใหมีการเปดของ

ประตูแคลเซียมที่ผนังเซลล และที่ซาโคพลาสมิค เรติคูลัมภายในเซลล  

 

วิธีการทดสอบผลของ PUFAs 

การวัดแรงในการหดตัวและการทดสอบผลของ PUFAs ตอการหดตัวของมดลูกโคนม 

นํา strip ที่เตรียมไวเกี่ยวบวงเขากับตะขอที่ไมสามารถเคลื่อนที่ได (fixed hook) สวนปลายไหมอีก

ดานหน่ึงผูกติดกับ transducer ในข้ันตอนน้ี strip จะแขวนอยูภายใน organ bath chamber ที่บรรจุดวย

สารละลาย Krebs’ solution ที่ถูกอุนใหมีอุณหภูมิที่ 37 องศาเซลเซียส โดยใหมีออกซิเจน(95%) รวมกับ

คารบอนไดออกไซด ผานเขาไปในสารละลายตลอดเวลา (สารละลายน้ีจะมีองคประกอบคลายกับ 

extracellular fluid ที่ลอมรอบเซลลกลามเน้ือเรียบของมดลูก) หลังจากปลอยให strip แชอยูในสารละลาย 

Krebs’ solution จนกระทั่งเริ่มหดตัวไดเองโดยธรรมชาติแลว จึงทําการทดสอบผลของ PUFAs ตอการหดตัว

ของมดลูก โดยการ superfused สารละลาย Kreb’s ผานเน้ือเย่ือมดลูกที่กําลังหดตัวอยูอยางตอเน่ืองเปน

เวลาประมาณ 30 นาที สําหรับการทดสอบผลของ PUFAs ตอการหดตัวของมดลูกที่กระตุนดวยฮอรโมนน้ัน 

หลังจากมดลูกหดตัวโดยธรรมชาติ ก็จะถูกกระตุนดวยฮอรโมนโดยการ superfused สารละลาย Kreb’s ที่มี

ฮอรโมน ผานเน้ือเย่ือมดลูกที่กําลังหดตัวอยู เมื่อจะศึกษาผลของ PUFAs ในภาวะที่ถูกกระตุนดวยฮอรโมน

และ PGF2α ก็ทําไดโดย superfused สารละลาย Kreb’s ที่มีสวนประกอบทั้งฮอรโมนและ PUFAs ใหแก

มดลูกแบบตอเน่ืองกันไป 

 

วิธีการเก็บรวบรวมขอมูล 

ในการบันทึกขอมูลน้ัน แรงตึงที่เปลี่ยนแปลงเน่ืองจากการหดหรือคลายตัวของกลามเน้ือจะสงผาน 

transducer ซึ่ง transducer จะสงสัญญาณผานตอไปยัง bridge amplifier และมีการแปลงสัญญาณตอโดย

เครื่อง PowerLab ใหเปนความสัมพันธระหวางแรงตึงและเวลาซึ่งจะถูกอานและบันทึกโดยโปรแกรม Chart 

Recorder และแสดงใหเห็นบนจอคอมพิวเตอร สําหรับอุปกรณในการทดลองแสดงไวในภาคผนวก ก 
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วิธีวิเคราะหขอมูล 

การวิเคราะหทางสถิติ  

เปรียบเทียบผลกอนและหลังการทดสอบ PUFAs โดยวิธี paired student’s t-Test แสดงขอมูลของ

ความแรง (amplitude) และความถ่ี (frequency) ในการหดตัว และพื้นที่ใตกราฟ (area under the curve, 

AUC) กรณีของการหดตัวที่กระตุนดวยพรอสตาแกลนดิน กอนและหลังการทดสอบ PUFAs แสดงในรูป 

mean ± S.E.M  
 



บทท่ี  3    
ผลการวิเคราะหขอมูล 

การหดตัวโดยธรรมชาติของกลามเน้ือเรียบมดลูกโคนมไมทอง  

เซลลกลามเน้ือเรียบที่แยกไดจากมดลูกโคนมไมทอง จะมีการหดตัวโดยธรรมชาติ ดังแสดงในรูปที่ 3.1 

โดยจะเริ่มหดตัวประมาณ 20±1.91 นาที (จากจํานวน 80 strips) หลังจากเริ่มทําการทดลอง ความแรงในการ

หดตัวจะเพิ่มข้ึนเรื่อยๆ จนถึงระดับหน่ึงหลังจากน้ันความแรงจะคงที่ และจะหดตัวดวยความถ่ีประมาณ 

0.44±0.31 ครั้ง/นาที (จากจํานวน 56 strips) ซึ่งความถ่ีในการหดตัวธรรมชาติน้ี มีคาใกลเคียงกับความถ่ีของ

การหดตัวในมดลูกมนุษย (Kupittayanant et al., 2002)  

The first spontaneous contraction

Started

10 min

1 
g

10 min

1 
g

 
รูปที่ 3.1 การหดตัวของกลามเนื้อเรียบมดลูกโดยธรรมชาติที่บันทึกไดจากโคนมไมทอง แกนตั้งแสดงถึงแรงในการหดตัว 

(กรัม) แกนนอนแสดงเวลา (นาที) A แสดงเวลาตั้งแตเริ่มทําการทดลอง (นาทีที่ 0, started) จนกระทั่งกลามเน้ือมดลูกเกิด

การหดตัวครั้งแรก (ตําแหนงที่ลูกศรช้ี) และความแรงในการหดตัวคอยๆ เพิ่มขึ้นในแตละครั้งจนกระทั่งแรงที่สุดแลวจึงหดตัว

ตอไปเรื่อยๆ ดวยความถี่ที่คงที่ B เปนภาพขยายจาก A แสดงการหดตัวที่คงที่ 

 

เพื่อทดสอบวา การหดตัวโดยธรรมชาติของกลามเน้ือเรียบมดลูกโคนม ข้ึนกับการเขาสูเซลลของ

แคลเซียม จากภายนอกเซลลผานประตูแคลเซียม (L-type Ca channels) ทําโดยให EGTA (ethylene 

glycol-bis (b-aminoethyl ether)-N,N,N´,N´-tetraacetic acid, 5 mM) แกมดลูกที่กําลังหดตัว ดังแสดงใน

รูปที่ 3.2  EGTA ที่ใหน้ีจะไปจับกับแคลเซียมภายนอกเซลล ทําใหแคลเซียมไมสามารถเขาสูเซลลได จากรูปจะ

เห็นไดวาขณะที่มี EGTA แรงตึงของกลามเน้ือเรียบมดลูกขณะพัก (resting tension) จะลดลงในเบื้องตน 

จากน้ันความแรงในการหดตัวของมดลูกจะลดลงเหลือประมาณ 10% ของการหดตัวเมื่อเทียบกับในสภาพที่มี

แคลเซียม (คิดเปน 100% เต็ม) 

A 

B 
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1 min
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รูปที่ 3.2 การหดตัวของกลามเนื้อเรียบมดลูกโดยธรรมชาติที่บันทึกไดจากโคนมไมทองในสภาพที่มีและไมมีแคลเซียมนอก

เซลล แกนตั้งแสดงถึงความแรงในการหดตัว (กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาที) A แสดงใหเห็นถึงการหดตัวในสภาวะที่มี

แคลเซียม และไมมีแคลเซียม B เปนภาพซอนทับแสดงการหดตัว 1 ครั้งในสภาพที่มี (with Ca2+) และไมมีแคลเซียม  

(without Ca2+) 

 

ผลของ  polyunsaturated fatty acids (PUFAs) ตอสรีรวิทยาการหดตัวของมดลูกในโคนมท่ีไมทอง 

 

ผลของ PUFAs ตอการหดตัวโดยธรรมชาติ และที่กระตุนดวยพรอสตาแกลนดินของมดลูก  

PUFAs ทั้ง 4 ชนิด คือ eicosapentaenoic acid (EPA), docosahexaenoic acid (DHA), linoleic 

acid และ linolenic acid สามารถยับย้ังการหดตัวที่เกิดข้ึนโดยธรรมชาติในโคนมที่ไมทองได เมื่อเซลล

กลามเน้ือมดลูกไดรับ PUFAs แตละชนิดที่ความเขมขน 10 ไมโครโมลาร PUFAs แตละชนิดจะออกฤทธ์ิ

ในทันที โดยทําใหความแรงในการหดตัวคอยๆ ลดลงทีละนอย จนถึงระดับหน่ึง ความแรงของการหดตัวที่

ลดลงน้ีจะคงที่ (stable) ดังแสดงในรูปที่ 3.3 (ยกตัวอยาง ผลของ EPA) ภายในระยะเวลา 30 นาที PUFAs 

สามารถยับย้ังแรงในการหดตัวอยางมีนัยสําคัญ (p < 0.05) เหลือเทากับ 77.46±3.23% (EPA; n = 11), 

82.47±4.30% (DHA; n = 10), 79.73±6.01% (linoleic acid; n = 12) และ 75.58±3.83% (linolenic 

A 

B With Ca 

Without Ca 
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acid; n = 12) เมื่อเทียบกับการหดตัวในชวงที่ไมมี PUFAs ซึ่งคิดเปน 100% ดังแสดงในรูปที่ 3.3 อยางไรก็

ตาม จากการทดลองพบวา PUFAs ทุกชนิดไมทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงความถ่ี (p > 0.05) ดังแสดงในรูปที่ 

3.5 ความถ่ีในการหดตัวในขณะที่มี PUFAs มีคาเทากับ 0.36±0.02 (EPA; n = 13), 0.44±0.09 (DHA; n = 

13), 0.55±0.06 (linolenic acid; n = 15) และ 0.39±0.04 (linoleic acid; n = 15) ครั้งตอนาที เมื่อ

เปรียบเทียบกับขณะที่ไมมี PUFAs ซึ่งมีคาความถ่ีในการหดตัวเทากับ 0.41±0.05 (EPA; n = 13), 0.44±0.08 

(DHA; n = 13), 0.56±0.06 (linolenic acid; n = 15) และ 0.36±0.04 (linoleic acid; n = 15) ครั้งตอ

นาทีตามลําดับ  

 

1 
g

EPA

20 min
 

 

with EPA
without EPA

1 
g

 

1 min  

 

รูปที่ 3.3 ผลของ EPA ตอการหดตัวโดยธรรมชาตขิองกลามเนื้อเรียบมดลูกโคนมที่ไมตั้งทอง แกนตั้งแสดงถึงแรงในการหด

ตัว (กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาที) A แสดงใหเห็นถึงการหดตัวโดยธรรมชาติในสภาพที่ไมมี และที่มี EPA B เปนภาพ

ซอนทับแสดงการหดตัว 1 ครั้งในสภาวะที่มีและไมมี EPA  

A 

B 
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รูปที่ 3.4 ผลของ PUFAs ตอความแรงในการหดตัวโดยธรรมชาตขิองกลามเนื้อเรียบมดลูกโคนมไมทอง 
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รูปที่ 3.5 ผลของ PUFAs ตอความถี่ในการหดตัวโดยธรรมชาตขิองกลามเนื้อเรียบมดลูกโคนมไมทอง 

 

PUFAs ทั้ง 4 ชนิด คือ EPA, DHA, linoleic acid และ linolenic acid สามารยับย้ังการหดตัวของ

มดลูกกระตุนดวยพรอสตาแกลนดิน (PGF2α) ในโคนมที่ไมทอง ทั้งน้ีคํานวณในรูปของ area under the 

contraction หรือ area under the curve เมื่อกําหนดใหการหดตัวขณะที่กระตุนดวยพรอสตาแกลนดิน

เพียงอยางเดียวเปน 100% เมื่อเซลลกลามเน้ือมดลูกไดรับการกระตุนดวย PGF2α ที่ความเขมขน 1 ไมโครโม

ลาร จะเห็นไดวา PGF2α ทําใหพื้นที่ใตกราฟการหดตัวหรือ area under the contraction หรือ area 

under the curve เพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.05)  โดยมดลูกจะหดตัวเพิ่มข้ึนคิดเปน 

163.03±14.99% (n = 11) เมื่อเทียบกับขณะที่ไมไดกระตุนดวยพรอสตาแกลนดินซึ่งคิดเปน 100%  ใน
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สภาวะที่มี PUFAs (10 ไมโครโมลาร) รวมดวยพบวา PUFAs มีผลยับย้ังการหดตัวที่กระตุนดวย PGF2α อยาง

มีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.05) ดังแสดงในรูปที่ 3.6 (ยกตัวอยาง ผลของ EPA) โดยพบวา PUFAs สามารถที่

จะลดการหดตัวของ (คํานวณจากพื้นที่ใตกราฟการหดตัว) ที่กระตุนดวย PGF2α เหลือเทากับ 77.07±2.3 % 

(EPA, n =5), 81.30±6.46% (DHA, n = 4), 94.03±1.29% (linolenic acid; n = 4) และ 89.94±4.19 % 

(linoleic acid; n = 3) ภายในระยะเวลา 10 นาที เมื่อเทียบกับการหดตัวในชวงที่ไมมี PUFAs ซึ่งคิดเปน 

100% ดังแสดงในรูปที่ 3.7 

PGF2α

0.
4 

g

10 min

 

10 min

EPA

PGF2α

0.
4 

g

 

รูปที่ 3.6 ผลของ EPA ตอการหดตัวของกลามเนื้อเรียบมดลูกที่กระตุนดวย PGF2α ที่บันทึกไดจากโคนมไมทอง แกนตั้ง

แสดงถึงแรงในการหดตัว (กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาที) A แสดงถึงการตอบสนองของมดลูกตอพรอสตาแกลนดิน B 

แสดงผลของ EPA ตอการหดตัวที่กระตุนดวยพรอสตาแกลนดิน 

 

 

A 

B 
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รูปที่ 3.7 ผลของ PUFAs ตอแรงในการหดตัวของกลามเนื้อเรียบมดลูกที่ถูกกระตุนดวย PGF2α ในโคนมไมทอง 

 

ผลของ PUFAs ตอการหดตัวโดยธรรมชาติและที่กระตุนดวยเอสโตรเจนของมดลูก 

PUFAs ทั้ง 4 ชนิด คือ EPA, DHA, linoleic acid และ linolenic acid สามารยับย้ังการหดตัวของ

มดลูกในโคนมที่ไมทองกระตุนดวยเอสโตรเจน ทั้งน้ีคํานวณในรูปของ area under the contraction หรือ 

area under the curve เมื่อกําหนดใหการหดตัวขณะที่กระตุนดวยเอสโตรเจนเพียงอยางเดียวเปน 100% 

อยางไรก็ตาม เฉพาะ DHA เทาน้ันที่มีผลไปยับย้ังการหดตัวของมดลูกที่กระตุนดวยเอสโตรเจนอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.05)  

เมื่อเซลลกลามเน้ือมดลูกไดรับการกระตุนดวยเอสโตรเจนที่ความเขมขน 1 ไมโครโมลาร เห็นไดวา

เอสโตรเจนจะทําใหมดลูกหดตัวเพิ่มข้ึนอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p < 0.05)  โดยมดลูกจะหดตัวเพิ่มข้ึน 

121.42±5.73% (n = 11) เมื่อเทียบกับขณะที่ไมไดกระตุนดวยเอสโตรเจนซึ่งคิดเปน 100% ในสภาวะที่มี 

PUFAs (10 ไมโครโมลาร) รวมดวยพบวา PUFAs จะไปมีผลยับย้ังการหดตัวที่กระตุนดวยเอสโตรเจน ดังแสดง

ในรูปที่ 3.8 (ยกตัวอยาง ผลของ DHA) โดยพบวา PUFAs สามารถที่จะลดการหดตัว (คํานวณจากพื้นที่ใต

กราฟการหดตัว) ที่กระตุนดวยเอสโตรเจนเหลือเทากับ 89.13±17.20% (EPA, n = 3), 82.55±6.58% (DHA, 

n = 4), 97.68±9.49% (linolenic acid; n = 3) และ 97.68±9.49% (linoleic acid; n = 5) ภายใน

ระยะเวลา 10 นาที เมื่อเทียบกับการหดตัวในชวงที่ไมมี PUFAs ซึ่งคิดเปน 100% ดังแสดงในรูปที่ 3.9 
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รูปที่ 3.8 ผลของ DHA ตอการหดตัวของกลามเนื้อเรียบมดลูกโคนมไมทอง ที่กระตุนดวยเอสโตรเจน แกนตั้งแสดงถึงแรง

ในการหดตัว (กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาที) A แสดงถึงการตอบสนองของมดลูกตอเอสโตรเจน B แสดงผลของ DHA 

ตอการหดตัวที่กระตุนดวยเอสโตรเจน 

 

A 

B 
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รูปที่ 3.9 ผลของ PUFAs ตอความแรงในการหดตัวของกลามเนื้อเรียบมดลูกโคนมไมทองที่ถูกกระตุนดวยเอสโตรเจน 

 

ผลของ PUFAs ตอการหดตัวของมดลูกโดยธรรมชาติ และที่กระตุนดวยออกซิโตซิน  

เมื่อเซลลกลามเน้ือมดลูกไดรับการกระตุนดวยออกซิโตซินที่ความเขมขน 1 ไมโครโมลาร เห็นไดวา

ออกซิโตซินจะทําใหมดลูกหดเพิ่มข้ึน (p < 0.05) โดยมดลูกจะหดตัวเพิ่มข้ึน 174.22±%24.29 (n = 4) เมื่อ

เทียบกับที่ไมกระตุนดวยออกซิโตซินซึ่งคิดเปน 100% ในสภาวะที่มี EPA (10 ไมโครโมลาร) รวมดวยพบวา 

EPA มีแนวโนมจะไปมีผลยับย้ังการหดตัวที่กระตุนดวยออกซิโตซิน ดังแสดงในรูปที่ 3.10 (n = 2)  
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10 min

0.2 g

 

 

Oxytocin

 

20 min

0.1 g

 

EPA

Oxytocin

 
รูปที่ 3.10 ผลของ EPA ตอการหดตัวของกลามเนื้อเรียบมดลูกโคนมไมทองที่กระตุนดวยออกซิโตซิน แกนตั้งแสดงถึงแรง

ในการหดตัว (กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาท)ี A แสดงถึงการตอบสนองของมดลูกตอออกซิโตซิน B แสดงผลของ EPA ตอ

การหดตัวที่กระตุนดวยออกซิโตซิน 

 

ผลของ PUFAs ตอการหดตัวของมดลูกโดยธรรมชาติ และที่กระตุนดวยโปรเจสเตอโรน  

เมื่อเซลลกลามเน้ือมดลูกไดรับการกระตุนดวยโปรเจสเตอโรนที่ความเขมขน 1 ไมโครโมลาร เห็นไดวา

โปรเจสเตอโรนมีแนวโนมทําใหมดลูกหดตัวลดลง โดยจะไปลดความถ่ีและความแรงในการหดตัว (n = 2) เมื่อ

เทียบกับขณะที่ยังไมไดใหโปรเจสเตอโรน ในสภาวะที่มี EPA (10 ไมโครโมลาร) รวมดวยพบวา EPA มีแนวโนม

ไปเสริมผลในการยับย้ังการหดตัวที่เกิดจากโปรเจสเตอโรนใหมากข้ึน ดังแสดงในรูปที่ 3.11 (n = 1)  

 

A 

B 
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20 min

0.1 g

EPA

Progesterone

 
รูปที่ 3.11 ผลของ EPA ตอการหดตัวของกลามเนื้อเรียบมดลูกโคนมไมทองที่ไดรับโปรเจสเตอโรน แกนตั้งแสดงถึงแรงใน

การหดตัว (กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาท)ี  

 

กลไกท่ี PUFAs ไปยับยั้งการหดตัวของมดลูก 

ผลของการเพิ่มปรมิาณแคลเซียมภายนอกเซลลตอการยับย้ังการหดตัวของ PUFAs 

เพื่อเปนการทดสอบวา PUFAs ยับย้ังการหดตัวของมดลูกโดยการปดประตูแคลเซียมหรือ L-type Ca 

channels ที่เย่ือหุมเซลลหรอืไม จึงไดเพิม่ปริมาณแคลเซียมภายนอกเซลลใหมากข้ึนจาก 2 มิลลิโมลารเปน 5 

มิลลิโมลาร อยางไรก็ตามพบวา การเพิม่ปริมาณแคลเซียมภายนอกเซลลไมสามารถยับย้ังฤทธ์ิในการลดการหด

ตัวของ PUFAs (EPA) ได ดังแสดงในรูป 3.12A (n = 2) ในทางกลับกัน หากให EPA ภายหลังทีเ่พิ่มปรมิาณ

แคลเซียมภายนอกเซลลใหมากข้ึนจาก 2 มิลลิโมลารเปน 5 มิลลิโมลาร พบวา PUFAs (EPA) ยังคงสามารถลด

การหดตัวทีเ่พิ่มข้ึนจากการใหแคลเซียมในระดับสูงได ดังแสดงในรูป 3.12B (n = 2) 
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5 mM CaCl22 mM CaCl2

10 min

0.2 g

 

 

EPA

 

2 mM CaCl2

5 mM CaCl2

20 min

0.2 g

EPA

 

กราฟที่ 3.12 ผลของการเพิ่มความเขมขนแคลเซียมนอกเซลลตอการยับย้ังการหดตัวของมดลูกโคนมไมทองดวย EPA 

แกนตั้งแสดงถึงแรงในการหดตัว (กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาที) 

 

ผลของ eicosatetraynoic acid ตอการยับย้ังการหดตัวของ PUFAs 

 เพื่อเปนการทดสอบวา PUFAs ยับย้ังการหดตัวของมดลูกโดยผานเมทาบอไลต เชน 

cyclooxygenase, lipoxygenase หรอื expoxygenase หรือไม จึงไดใหสารยับย้ังเมตาบอไลตดังกลาวคือ 

eicosatetraynoic acid หรือ EYTA (5 ไมโครโมลาร) (Kang และ Leaf, 1994) รวมกับการให PUFAs 

อยางไรก็ตาม พบวา การให EYTA ไมสามารถยับย้ังฤทธ์ิในการลดการหดตัวของ PUFAs (EPA) ได ดังแสดงใน

รูป 3.13 (n = 2)  

A 

B 
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20 min

0.2 g

ETYA

EPA

 

รูปที่ 3.13 ผลของ EYTA ตอการยับย้ังการหดตัวของมดลูกโคนมไมทองดวย EPA แกนตั้งแสดงถึงความแรงในการหดตัว 

(กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาท)ี 

 

ผลของ Bovine serum albumin ตอการยับย้ังการหดตัวของมดลูก PUFAs 

 เน่ืองจาก PUFAs เปนไขมันชนิดหน่ึงซึ่งอาจมีผลตอการเปลี่ยนแปลง fluidity ของผนังเซลลกอใหเกดิ

ผลตอการหดตัวตามมา จึงทดสอบผลของ PUFAs ตอการหดตัวของมดลูกวาสามารถลางออกไดหรือไม 

(reversible effect) โดยให bovine serum albumin หรือ BSA (30 ไมโครโมลาร) (Kang และ Leaf, 

1994) ภายหลังจากการให PUFAs พบวา BSA สามารถลาง PUFAs ทุกชนิดออกได ดังแสดงในรูปที่ 3.14 

(ตัวอยางที่แสดง คือ linoleic acid) 

 

 

BSALinoleic acid

0.
1 

g

10 min

 
รูปที่ 3.14 ผลของ bovine serum albumin ตอการยับย้ังการหดตัวของกลามเนื้อเรียบมดลูกโดย PUFAs แกนตั้งแสดง

ถึงความแรงในการหดตัว (กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาที) 
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ธรรมชาติในการหดตัวของมดลูกโคนมทอง 

 โคนมทองระยะแรก 

จากการเก็บตัวอยางมดลูกโคนมที่ต้ังทองระยะแรก (1-3 เดือน สังเกตจากขนาดของตัวออน) จํานวน 

2 ตัวอยาง พบวา มดลูกจะมีการหดตัวโดยธรรมชาติเชนเดียวกับในโคนมไมต้ังทอง ดังแสดงในรูปที่ 3.15 แต

แรงในการหดตัวจะนอยกวามาก  
 

โคนมทองระยะทาย 

ในโคที่ทองระยะทาย การหดตัวของกลามเน้ือเรียบมดลูกจะคลายคลึงกับมดลูกที่แยกไดจากโคนมไม

ทอง ดังแสดงในรูปที่ที่ 3.16  

 

 

0.
1 

g

10 min

 

รูปที่ 3.15 การหดตัวของกลามเนื้อเรียบมดลูกโดยธรรมชาติที่บันทึกไดจากโคนมทองระยะแรก แกนตั้งแสดงถึงความแรง

ในการหดตัว (กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาที) 
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The first spontaneous contraction

1 
g

10 min

Started

 

รูปที่ 3.16 การหดตัวโดยธรรมชาติของกลามเนื้อเรียบมดลูกโคนมทองระยะทาย บารแกนตั้งแสดงถึงแรงในการหดตัว 

(กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาท)ี 

ผลของ PUFAs ตอการหดตัวโดยธรรมชาติ และท่ีกระตุนดวยพรอสตาแกลนดินของมดลูกในโคนมทอง  

PUFAs ทั้ง 4 ชนิด คือ EPA, DHA, linoleic acid และ linolenic acid สามารถยับย้ังการหดตัวที่

เกิดข้ึนโดยธรรมชาติในโคนมทองได (ไมไดหาคาทางสถิติเน่ืองจากจํานวนตัวอยางนอย) PUFAs สามารถยับย้ัง

แรงในการหดตัว เหลือเทากับ 28.20±2.78% (EPA; n = 3), 0% (DHA; n = 2), 77.97% (linoleic acid;   

n = 1) และ 68.75% (linolenic acid; n = 1) ภายในระยะเวลา 30 นาที เมื่อเทียบกับการหดตัวในชวงที่ไม

มี PUFAs ซึ่งคิดเปน 100% ดังแสดงในรูปที่ 3.17 (ยกตัวอยางผลของ EPA) อยางไรก็ตาม PUFAs ทุกชนิด 

(ยกเวน DHA) ไมทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงความถ่ี (ไมไดหาคาทางสถิติเน่ืองจากจํานวนตัวอยางนอย) ความถ่ี

ในการหดตัวในขณะที่มี PUFAs มีคาเทากับ 0.3±0.15 (EPA; n = 3), 0.28±0.03 (DHA; n = 2), 0.07 

(linolenic acid; n = 1) และ 0.20 (linoleic acid; n = 1) ครั้งตอนาที เมื่อเปรียบเทียบกับขณะที่ไมมี 

PUFAs ซึ่งมีคาความถ่ีในการหดตัวเทากับ 0.23±0.12 (EPA; n = 3), 0 (DHA; n = 1), 0.075 (linolenic 

acid; n = 1) และ 0.20 (linoleic acid; n = 1) ครั้งตอนาที ตามลําดับ  



23 

 

10 min

EPA

0.
2 

g

 
รูปที่ 3.17 ผลของ EPA ตอการหดตัวโดยธรรมชาติของกลามเนื้อเรียบมดลูกโคนมทอง แกนตั้งแสดงถึงแรงในการหดตัว 

(กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาท)ี 

 

PUFAs ทั้ง 4 ชนิด คือ EPA, DHA, linoleic acid และ linolenic acid สามารยับย้ังการหดตัวของ

มดลูกกระตุนดวย PGF2α ในโคนมทอง (ไมไดหาคาทางสถิติเน่ืองจากจํานวนตัวอยางนอย) เมื่อเซลลกลามเน้ือ

มดลูกไดรับการกระตุนดวย PGF2α ที่ความเขมขน 1 ไมโครโมลาร เห็นไดวา PGF2α ทําใหมดลูกหดตัวถ่ีข้ึน 

และระยะเวลาในการหดตัวยาวนานข้ึน ในสภาวะที่มี PUFAs (10 ไมโครโมลาร) รวมดวยพบวา PUFAs ยับย้ัง

การหดตัวที่กระตุนดวย PGF2α แสดงในรูปที่ 3.18 (ยกตัวอยาง ผลของ EPA) โดยพบวา PUFAs สามารถที่จะ

ลดความแรงในการหดตัวที่กระตุนดวย PGF2α เหลือเทากับ 0% (EPA; n = 1), DHA (ไมไดทดสอบ), 82% 

(linoleic acid; n = 1) และ 80.61% (linolenic acid; n = 1) ภายในระยะเวลา 30 นาที เมื่อเทียบกับการ

หดตัวในชวงที่ไมมี PUFAs ซึ่งคิดเปน 100% 
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10 min

Linoleic acid

PGF2alpha

0.
4 

g

 

รูปที่ 3.18 ผลของ EPA ตอการหดตัวของกลามเนื้อเรียบมดลูกโคนมทอง ที่กระตุนดวย PGF2α  แกนตั้งแสดงถึงแรงใน

การหดตัว (กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาท)ี 

ผลของการเพ่ิมความเขมขนของแคลเซียมนอกเซลลตอการยับยั้งการหดตัวในมดลูกโคนมโดย PUFAs 

 เพื่อพิสูจนวา การยับย้ังการหดตัวของมดลูกโคนมโดย PUFAs เกิดจากการที่ PUFAs ไปยับย้ังการเขา

สูเซลลกลามเน้ือเรียบมดลูกของแคลเซียมทางประตู L-type  สมมติฐานไดเพิ่มความเขมขนแคลเซียมนอก

เซลลจากระดับปกติ (2 มิลลิโมลาร) ไปเปน 5 มิลลิโมลาร ในขณะที่ให PUFAs พบวา การเพิ่มความเขมขน

แคลเซียมนอกเซลล ไมสามารถยับย้ังผลที่เกิดจาก PUFAs ไดดังแสดงในรูปที่ 3.19  
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10 min

5 mM CaCl22 mM CaCl2
EPA

0.
1 

g

 

รูปที่ 3.19 ผลของการเพิ่มความเขมขนแคลเซียมนอกเซลลตอการยับย้ังการหดตัวของมดลูกโคนมทองดวย EPA  แกนตั้ง

แสดงถึงแรงในการหดตัว (กรัม) แกนนอนแสดงถึงเวลา (นาที) 

 



บทท่ี 4 

สรุปผลการวิจัย และการอภิปรายผล 

สรุปผลการวิจัย 

งานวิจัยน้ีมีวัตถุประสงคเพื่อ ศึกษาผลของ PUFAs จํานวน 4 ชนิด ไดแก eicosapentaenoic acid 

(EPA), docosahexaenoic acid (DHA), linoleic acid และ linolenic acid ตอสรีรวิทยาการหดตัวของ

มดลูกโคนม โดยทําการศึกษา 1) ผลของ PUFAs แตละชนิดตอการหดตัวของมดลูกที่เกิดข้ึนโดยธรรมชาติ 

(spontaneous contraction) และตอการหดตัวของมดลูกที่กระตุนดวย PGF2α  และฮอรโมนชนิดอื่นๆ 

ไดแก ออกซีโตซิน (oxytocin) โปรเจสเตอโรน (progesterone) และเอสโตรเจน (estrogen) 2) ผลของ 

PUFAs แตละชนิดตอ ion channels และ intracellular Ca2+ store ของมดลูก 3) เปรียบเทียบผลของ 

EPA, DHA, linoleic acid และ linolenic acid ผลตอการหดตัวของมดลูกวาใหผลที่เหมือนหรือแตกตางกัน

อยางไร และ 4) เปรียบเทียบผลของ PUFAs ตอการหดตัวของมดลูกในโคทอง (pregnant cow) โคหลังคลอด 

(postpartum cow) และโคสาว (heifer) สรุปผลเปนดังน้ี 

 

ธรรมชาติในการหดตัวของมดลูกโคนม 

จากผลการวิจัยจะเห็นไดวา กลามเน้ือเรียบมดลูกโคนม จะมีความตึงตัวอยูตลอดเวลา สามารถหดตัว

ไดเองเปนจังหวะ เมื่ออยูในสภาวะที่เหมาะสม (เชน ใน physiological saline solution หรือ Krebs’ 

solution) แมวาจะถูกแยกออกจากรางกายโคแลวก็ตาม การหดตัวที่เกิดข้ึนเองโดยธรรมชาติน้ี เน่ืองมาจาก

การที่เซลลบางเซลลของกลามเน้ือเรียบ (ใน strip) มี resting membrane potential ไมคงที่ แตจะมี 

depolarization สลับกับ repolarization เปนจังหวะเรียกวา slow wave potential ซึ่ง slow wave 

potential น้ีเกิดข้ึนเองโดยไมอาศัยสิ่งกระตุนจากภายนอก การเกิด slow wave ไมสามารถถายทอดผาน 

gap junction ใหเซลลขางเคียงได และไมสามารถทําใหกลามเน้ือหดตัวได แตถา depolarization ถึงคา 

threshold potential (ประมาณ -35 มิลลิโวลต) จะเกิด action potential บนยอดคลื่นของ slow wave 

potential ทําใหแคลเซียมเขาสูเซลลและจะมีการหดตัวตามมา action potential ที่เกิดข้ึนน้ีจะถายทอด

ใหกับเซลลขางเคียง (ใน strip) ผานทาง gap junction เซลลที่สราง slow wave potential น้ีเรียกวา 

pacemaker cell ดวยเหตุน้ีแมจะขาดเสนประสาทไปเลี้ยง อยางเชน การแยก strip ของกลามเน้ือเรียบ

มดลูกออกมานอกรางกายก็ยังคงหดตัวเปนจังหวะไดในสภาวะที่เหมาะสม (Wray, 1993)  

เชนเดียวกับกลามเน้ือเรียบมดลูกของมนุษยและสัตวทดลอง การหดตัวของกลามเน้ือเรียบมดลูกโค

นม ข้ึนอยูกับการเขาสูเซลลของแคลเซียมทางประตูแคลเซียม (L-type Ca2+ channels) แคลเซียมที่เขาสู

เซลลน้ี จะรวมตัวกับโปรตีน calmodulin ภายในเซลล เปนผลให myosin light chain kinase enzyme 

เคลื่อนยายฟอสเฟตจาก ATP ไปให light myosin ทําใหไมโอซินอยูในสภาวะที่สามารถจับกับแอคตินได และ

กลามเน้ือเกิดการหดตัวตามมา ดังน้ันอาจกลาวไดวาระดับของแคลเซียมจะเปนตัวกําหนดความแรงในการหด
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ตัว หากไมมีแคลเซียมภายนอกเซลลแลว (เชน การปองกันไมใหแคลเซียมเขาเซลลโดยการใชสาร EGTA) การ

หดตัวแทบจะไมเกิดข้ึน  

ฮอรโมน เชน พรอสตาแกลนดิน สามารถกระตุนใหมดลูกโคนมหดตัวแรงข้ึนได อาจเปนไปไดดวยการ

เปดประตูแคลเซียม ทําใหแคลเซียมเขาสูเซลลมากข้ึน นอกจากน้ี ฮอรโมนอาจไปกระตุน sarcoplasmic 

reticulum ใหหลั่งแคลเซียมออกมา เปนผลทําใหแคลเซียมภายในเซลลมากข้ึน ทําใหมดลูกหดตัวไดแรงข้ึน

และถ่ีข้ึน 

ผลการวิจัยที่ไดแสดงใหเห็นถึง ความสําคัญของแคลเซียมตอการหดตัวของมดลูกโคนม ใน in vitro น้ี 

สอดคลองกับรายงานวิจัยของ Houe et al. (2001) ที่พบวาภาวะขาดแคลเซียมในกระแสเลือดจะนํามาซึ่ง

ปญหาของการคลอดยาก รกคาง มดลูกอักเสบ ปญหามดลูกเขาอูชา หรือระยะเวลาของการกลับสัดหลังคลอด

ยาวนาน ทั้งน้ีเน่ืองจากใหการบีบตัวของมดลูกนอยลง  

 สําหรับโคนมที่ต้ังทอง จากการสังเกตตัวอยางมดลูกที่แยกไดจากโคซึ่งทองระยะแรก (n = 2) พบวามี

การหดตัวเปนจังหวะ แตความแรงและความถ่ีในการหดตัวนอยกวา เมื่อเทียบกับโคที่ทองระยะทายหรือที่ไม

ต้ังทอง สําหรับโคที่ทองระยะทาย พบวา การหดตัวคลายคลึงกับมดลูกที่แยกไดจากโคไมต้ังทอง ทั้งน้ีอาจ

เปนไปไดวา ในระยะแรกของการต้ังทอง resting membrane potential มีคาตํ่าลง และเกิดภาวะเฉ่ือยของ 

gap junction และตัวรับสัญญาณของมดลูก ดังที่มีรายงานในมดลูกของหนูทดลองและมนุษย (Wray, 1993) 

ซึ่งปรากฏการณดังกลาวน้ี จะตรงกันขามในมดลูกที่ไดจากโคต้ังทองระยะทาย จึงทําให ความแรงและความถ่ี

ในการหดตัวใกลเคียงกับโคไมทอง อยางไรก็ตาม ดวยขอจํากัดในเรื่องของตัวอยางมดลูก จึงไมสามารถหา

ขอสรุปในขณะน้ีได  

 

ผลของ polyunsaturated fatty acids (PUFAs) ตอสรีรวิทยาการหดตัวของมดลูกในโคนมไมทอง 

ผลตอการหดตัวโดยธรรมชาติ 

Polyunsaturated fatty acids (PUFAs) ทั้ง 4 ชนิด คือ EPA, DHA, linoleic acid และ linolenic 

acid ที่ความเขมขน 10 µM สามารถยับย้ังการหดตัวที่เกิดข้ึนโดยธรรมชาติของมดลูกได โดยที่ความถ่ีในการ

หดตัวไมเปลี่ยนแปลง การยับย้ังดังกลาวน้ี ไมสามารถกลับคืนในสภาวะที่แคลเซียมภายนอกเซลลมีความ

เขมขนสูงข้ึน ทําใหสรุปไดวา กลไกการยับย้ังการหดตัวของ PUFAs ทั้ง 4 ชนิด ไมไดเกิดโดยการยับย้ัง การเขา

สูเซลลของแคลเซียมเชนเดียวกับที่มีรายงานในเซลลกลามเน้ือหัวใจโดย Negretti  et al. (2000) และ 

O’Neill et al. (2002)  

ไดมีรายงานวา PUFAs มีผลตอเซลลไดสามวิธี วิธีแรก โดยการออกฤทธ์ิผานสารสื่อสัญญาณภายใน

เซลลที่เกิดจากเมทาบอไลทของ PUFAs เชน cyclooxygenase, lypooxygenase และ epioxygenase วิธีที่

สอง การที่ PUFAs เปนกรดไขมันจึงแทรกตัวเปนสวนหน่ึงของผนังเซลล เปนผลทําใหเซลลเปลี่ยนหนาที่ไป วิธี

ที่สาม ออกฤทธ์ิโดยการไปจับกับโปรตีนบนผนังเซลล เชน โปรตีนที่ทําหนาควบคุมการทํางานของ ion 

channels ตางๆ (Kang และ Leaf, 1994) อยางไรก็ตาม งานวิจัยน้ีไดพิสูจนใหเห็นวา การยับย้ังการหดตัว

ของมดลูกโคโดย PUFAs ไมไดเกิดจากวิธีแรก (เน่ืองจาก EYTA ไมมีผลตอการยับย้ังของ PUFAs) และวิธีที่
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สาม เกิดจากการยับย้ังประตูแคลเซียม (เน่ืองจากการเพิ่มปริมาณแคลเซียมภายนอกเซลลไมมีผลตอการยับย้ัง

ของ PUFAs) แตนาจะเกิดโดยวิธีที่สอง เน่ืองจากพบวา bovine serum albumin สามารถทําใหการหดตัว

กลับสูสภาพปกติได ดวยการไปลาง PUFAs ออกจากการไปแทรกตัวเปนสวนหน่ึงของผนังเซลล ดังน้ัน ในแง

ของการปฏิบัติ การเสริมกรดไขมันกลุมดังกลาวในอาหารโคนม อาจมีผลทําใหผนังเซลลของมดลูกมีปริมาณ

กรดไขมันมากเกินไป เปนผลใหเกิดการยับย้ัง slow wave potential ทําใหมดลูกไมหดตัวได 

 

ผลตอการหดตัวที่กระตุนดวยพรอสตาแกลนดิน 

เชนเดียวกันกับการหดตัวที่เกิดข้ึนโดยธรรมชาติ PUFAs สามารถยับย้ังการหดตัวของมดลูกที่กระตุน

ดวยพรอสตาแกลนดินได งานวิจัยน้ีเปนครั้งแรกที่ไดมีการแสดงใหเห็นใน in vitro กอนหนาน้ีไดมีรายงานวิจัย

ใน in vitro วา PUFAs สามารถยับย้ังการหลั่ง PGF2α ในเซลลเพาะเลี้ยงของสัตวหลายชนิดรวมทั้งเซลลเย่ือบุ

ผิวมดลูกของโค และยังรายงานใน in vitro อีกวาการเสริม PUFAs ในอาหารโคนมทําใหเกิดการยับย้ัง PGF2α 

ยังผลใหเกิดความสงบของมดลูก     (uterine quiescence) และการรับรูของโคที่ทอง (maternal 

recognition of pregnancy) ไดดีย่ิงข้ึน (Staples et al., 1998) กลไกที่ PUFAs ไปยับย้ังการหดตัวของ

มดลูกที่กระตุนดวยพรอสตาแกลนดินน้ัน เปนแบบไมยอนกลับ เชนเดียวกับการยับย้ังการหดตัวโดยธรรมชาติ 

กลไกการยับย้ังดังกลาวน้ี ไมไดเกิดเน่ืองจาก PUFAs มีผลไปลดการเขาเซลลของแคลเซียม ทั้งน้ีเพราะการเพิ่ม

ความเขมขนของแคลเซียมนอกเซลลไมมีผลทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลง อยางไรก็ตาม อาจเปนไปไดวา PUFAs 

มีผลไปรบกวนตัวรับสัญญาณ (receptor) ของพรอสตาแกลนดินบนผนังเซลลของกลามเน้ือเรียบมดลูก โดย

การจับกับโปรตีนแลวเปลี่ยนแปลงโครงสรางของตัวรับสัญญาณ (วิธีที่สาม) ดังเชนไดมีรายงานในเซลล

กลามเน้ือเรียบลําไสโดย Pattern et al. (2005)  

 

ผลตอการหดตัวที่กระตุนดวยฮอรโมนชนิดอื่น ๆ 

เชนเดียวกันกับการหดตัวที่เกิดข้ึนโดยการเหน่ียวนําดวยพรอสตาแกลนดิน PUFAs สามารถยับย้ังการ

หดตัวของมดลูกที่กระตุนดวยฮอรโมนชนิดอื่นๆ ไดแก เอสโตรเจนและออกซิโตซิน งานวิจัยน้ีเปนครั้งแรกที่ได

มีการแสดงใหเห็นใน in vitro กอนหนาน้ีไดมีรายงานวิจัยใน in vitro วา EPA และ DHA มีผลตอการให

เอสโตรเจนและออกซิโตซินเขาหลอดเลือดของโค โดยทั้ง EPA และ DHA มีผลตอการสังเคราะหการหลั่ง 

PGF2α ซึ่งกระตุนโดยเอสโตรเจนและออกซิโตซิน  

การใหโปรเจสเตอโรนแกมดลูกโคจะทําใหมดลูกคลายตัว เชนที่มีรายงานในมดลูกของมนุษย  

(Welsh, 2007; Ruddock et al., 2008; Mesiano และ Anderson et al., 2009) โดยโปรเจสเตอโรนทําให

เกิดการคลายตัวของมดลูกทั้งในกลไกระดับการแสดงออกของยีน (genomic) และ ที่ไมเกี่ยวของกับการ

แสดงออกของยีน (non-genomic mechanisms) (Mesiano และ Welsh, 2007) ในทางปฏิบัติจะใช               

โปรเจสเตอโรนเพื่อปองกันการแทงระยะแรกและการคลอดกอนกําหนด (Mesiano และ Welsh, 2007) จึง
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เปนที่นาสนใจวา การที่ PUFAs เสริมฤทธ์ิในการยับย้ังการหดตัวของมดลูกนาจะมีประโยชนในทางคลินิกใน

อนาคตหากมีการศึกษาเพิ่มเติม 

 

ผลของ polyunsaturated fatty acids (PUFAs) ตอสรีรวิทยาการหดตัวของมดลูกในโคนมทอง 

 เปนที่นาสนใจวาผลของ PUFAs ตอสรีรวิทยาการหดตัวของมดลูกในโคนมทอง (ระยะทาย) คลายคลึง

กับผลที่ไดจากการทดลองในโคนมไมทอง ทั้งในแงของผลตอการหดตัวโดยธรรมชาติ และที่กระตุนโดย

พรอสตาแกลนดิน โดยพบวา PUFAs ทั้ง 4 ชนิด คือ EPA, DHA, linoleic acid และ linolenic acid ที่ความ

เขมขน 1-10 ไมโครโมลาร สามารถยับย้ังการหดตัวโดยธรรมชาติของมดลูกโคนมทองได เชนเดียวกับในมดลูก

โคนมไมทอง การยับย้ังการหดตัวไมไดเกิดจากการยับย้ังการเขาสูเซลลของแคลเซียม เน่ืองจากการเพิม่ปรมิาณ

แคลเซียมนอกเซลลไมสามารถลดการคลายตัวที่เกิดจาก PUFAs ทั้ง 4 ชนิดได เชนเดียวกับการหดตัวโดย

ธรรมชาติ ในขณะที่มดลูกถูกกระตุนดวยพรอสตาแกลนดิน PUFAs ทั้ง 4 ชนิด สามารถทําใหมดลูกคลายตัวได 

เชนเดียวกับที่พบในมดลูกโคไมทอง กลไกการยับย้ังไมไดผานทางการยับย้ังการเขาสูเซลลของแคลเซียม 

อยางไรก็ตามเปนที่นาสังเกตวา ผลของ PUFAs ในมดลูกโคนมทองโดยเฉพาะในโคนมทองใกลคลอดจะรุนแรง

กวาในโคนมไมทอง อาจเน่ืองจาก ในขณะใกลคลอดกลไกทางสรีรวิทยาของการหดตัวตางๆ ที่จําเปนในการ

คลอดมีความไวมากข้ึน ทําให PUFAs มีฤทธ์ิที่รุนแรงข้ึน 

 

สรุป 

กลามเน้ือเรียบมดลูกโคนม จะมีความตึงตัวอยูตลอดเวลา สามารถทํางานหรือหดตัวไดเองเปนจังหวะ

ติดตอกันตลอดเวลา เมื่ออยูในสภาวะที่เหมาะสม แมวาจะถูกตัดออกจากรางกายแลวก็ตามการหดตัวของ

กลามเน้ือเรียบมดลูกโคนม ข้ึนอยูกับการเขาสูเซลลของแคลเซียม ทางประตูแคลเซียม (L-type Ca2+ 

channels) ฮอรโมนชนิดตางๆ เชน พรอสตาแกลนดิน เอสโตรเจน และออกซิโตซินสามารถกระตุนใหมดลูกโค

นมหดตัวแรงข้ึนได ดวยการเปดประตูแคลเซียม ทําใหแคลเซียมเขาสูเซลลมากข้ึน นอกจากน้ีฮอรโมนยังไป

กระตุน sarcoplasmic reticulum ใหปลอยแคลเซียมออกมา เปนผลใหมดลูกหดตัวไดแรงและถ่ีข้ึน        

อยางไรก็ตามโปรเจสเตอโรนมีฤทธ์ิคลายตัวมดลูกโคนม 

PUFAs ทั้ง 4 ชนิด คือ eicosapentaenoic acid (EPA), docosahexaenoic acid (DHA), linoleic 

acid และ linolenic acid สามารถยับย้ังการหดตัวของมดลูกที่เกิดข้ึนโดยธรรมชาติและที่กระตุนดวยพรอสตา

แกลนดิน เอสโตรเจน และออกซิโตซินได และไปเสริมฤทธ์ิของโปรเจสเตอโรนในการคลายตัวมดลูก ทั้งน้ีไมพบ

ความแตกตางระหวางผลของ PUFAs แตละชนิด สวนกลไกการยับย้ังการหดตัวของ PUFAs มีความแตกตาง

กันระหวางการยับย้ังการหดตัวที่เกิดข้ึนโดยธรรมชาติ และการยับย้ังการหดตัวที่กระตุนโดยพรอสตาแกลนดิน 

เอสโตรเจน และออกซิโตซิน เมื่อเปรียบเทียบผลของ PUFAs ทั้ง 4 ชนิด ระหวางโคนมไมทองและโคนมทอง 

พบวา ในโคทอง PUFAs ออกฤทธ์ิที่รุนแรงกวา 
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ขอเสนอแนะ 

 การทดลองใน in vitro ในงานวิจัยน้ี สนับสนุนสมมติฐานที่วา การเสริม PUFAs ลงในอาหารโคนมทํา

ใหเกิดการยับย้ัง PGF2α ยังผลใหเกิด uterine quiescence (ดวยการลดการหดตัวของมดลูก) และเกิด 

maternal recognition of pregnancy ไดดีย่ิงข้ึน ซึ่งเห็นไดชัดในการทดลองที่ใชตัวอยางมดลูกจากโคทอง

ระยะแรก อยางไรก็ตาม การเสริม PUFAs ลงในอาหารโคนมที่อยูในระยะใกลคลอดอาจไมเปนผลดี เน่ืองจาก

จะทําใหมดลูกไมหดตัว อาจมีปญหาคลอดยาก หรือรกคาง สําหรับการเสริม PUFAs ลงในอาหารโคนมไมทอง 

ผูวิจัยมีความเห็นวา ควรเสริมในชวงหลังการผสมเทียมหรือหลังการเปนสัด (metestrus) เพื่อชวยใหการผสม

ติดดี เน่ืองจากจะไปลดการหดตัวของมดลูก และเปนการเสริมฤทธ์ิโปรเจสเตอโรน แตอาจมีขอเสียคือไปยืด

ระยะลูเทียลใหยาวนานข้ึนในกรณีที่โคผสมไมติด ดังรายงานโดย Kupittayanant et al. ( 2005)  
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ภาคผนวก ก 
 

อุปกรณการเตรียมตัวอยางมดลูก 

 

 

A B

D C

 
 

 

A, ตัวอยางมดลูกโคที่เก็บจากโรงฆาสัตวในขวดเก็บตัวอยางที่บรรจุ Krebs’s solution  

B, กลองโฟมสําหรบับรรจุขวดตัวอยางภายในมีนํ้าแข็งเพื่อใหอุณหภูมิอยูที่ 4 องศาเซลเซียส 

C, การแยก strip ภายใตกลอง stereo microscope 

D, strip ที่แยกไดหลังจากผกูดวยไหมเย็บแผลเบอร 4 
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A

B

C
D

EF

G
G

PowerLab System

 
แสดงเคร่ืองมือท่ีใชวัดการหดตัวของกลามเน้ือเรียบมดลูก   

A, Organ bath chamber  

B, Transducer 

C, Bridge Amp 

D, PowerLab 

E, Computer Set 

F, Water bath chamber with temperature controller 

G, Peristaltic pumps 
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ภาคผนวก ข 
 

วิธีเตรียมสารสะลาย Physiological Saline Solution ( สารละลาย Krebs’) 

    mM       1 L 

 NaCl   154      9  g/L 

 KCl   5.6      0.42  g/L 

 Mg.SO4.7H2O  0.12      0.29 g/L 

 HEPES   10.9      2.6 g/L 

 Glucose  11.7      2.1 g/L 

 CaCl2   2      2 g/L 
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ประวัติผูวิจัย 
 

นางศจีรา  คุปพิทยานันท  ตําแหนงอาจารย  เกิดวันเสารที่ 7 มีนาคม พุทธศักราช 2513  ที่อําเภอ

บัวใหญ  จังหวัดนครราชสีมา  สําเร็จการศึกษาระดับปริญญาตรีสัตวแพทยศาสตรบัณฑิตเกียรตินิยม        

จากมหาวิทยาลัยขอนแกนในปพุทธศักราช 2537  จากน้ันไดรับทุนจากบริติสเคานซิลและรัฐบาลไทยใหไป

ศึกษาตอระดับมหาบัณฑิตและดุษฎีบัณฑิตในสาขาสรีรวิทยา  ที่มหาวิทยาลัยลิเวอรพูล  ประเทศอังกฤษ  

สําเร็จการศึกษาในปพุทธศักราช 2546 ขณะกําลังศึกษา ณ สถานศึกษาดังกลาวไดรับทุนนักสรีรวิทยารุนเยาว 

(Young Physiologist) จากมหาวิทยาลัยฯ  เพื่อนําเสนอผลงานวิจัย  ปละ 1,000 ปอนดตลอดระยะเวลา

การศึกษา  ปจจุบันปฏิบัติงานที่  สาขาวิชาชีววิทยา  สํานักวิชาวิทยาศาสตร  มหาวิทยาลัยเทคโนโลยีสุรนารี 

111 ถนนมหาวิทยาลัย  ตําบลสุรนารี  อําเภอเมือง  จังหวัดนครราชสีมา  รหัสไปรษณีย  30000               

มีประสบการณในการวิจัยและผลงานทางวิชาการทางดานสรีรวิทยาระบบสืบพันธุที่ไดรับการตีพิมพในชวงป 

2543-2552 ผลงานฉบับเต็มในวารสารนานาชาติจํานวน 12 เรื่อง   วารสารไทยจํานวน 3 เรื่อง  และ

บทคัดยอในวารสารระดับชาติ 5 เรื่องและวารสารระดับนานาชาติจํานวน 14 เรื่อง  
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