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Abstract

Introduction: Isolated perfused heart models such as perfusion and superfusion are commonly used for mammalian

heart research. However, there are several fundamental limitations in the current techniques. In perfusion model, a

suitable cannula is connected to the aorta and the perfusion is retrogradely performed. But, electrode displacement is a

potential unwanted event resulted from heart contractions. In superfusion model, atrioventricular node (AV) node area

is completely visible and fixed in the tissue bath after appropriate preparation, but tissue ischemia is inevitable due to

the absence of cell to cell nutrition. The aim of the present study was to create a novel isolated dual

perfusion/superfusion model to be used in heart physiological and pharmacological studies.

Methods: The rabbit hearts (n=10) were excised. After preparation of proper sections, the electrodes were attached

till the steady state appeared. The stimulation protocols consisting Wenckebach and recovery were then carried out

during the isolated dual perfusion/superfusion as well as perfusion and superfusion models.

Results: The AV node conduction time was increased from 33±4 ms in the isolated dual perfusion/superfusion heart

model to 43±5 and 52±5 ms in perfusion and superfusion models, respectively (P<0.05). In addition, Wenckebach cycle

length, effective and functional refractory periods were increased in perfusion and superfusion models compared to the

isolated dual perfusion/superfusion model (P<0.05).

Conclusion: This study shows the superiority of the isolated dual perfusion/superfusion heart model in tissue

nutrition compared to the other common methods of mammalian heart studies.
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چکیده
. در روش پرفیوژن، بـا  گرددیماستفاده قلب پستاندارانکیو فارماکولوژکیولوژیزیمطالعات فقلب ایزوله نظیر پرفیوژن و سوپرفیوژن، بطور معمول جهت يهاروشمقدمه: 

اما امکان آسیب بافتی، با جابجایی الکترودها در نتیجه انقباضات قلبی وجود دارد. در سـوپرفیوژن،  گرددیمنول مناسب در آئورت، قلب از طریق پرفیوژن رتروگراد تغذیه جاگذاري کا
اما در نتیجه تغذیه بافت از طریق انتشـار  ردیگیمدقت صورت بطنی بصورت گستره در حمام بافتی قرار گرفته و الکترودگذاري در نهایت -مناسب، گره دهلیزييهابرشایجادبا 

قلـب  گستره کیو فارماکولوژکیولوژیزی، براي مطالعات فایزولهقلب وژنی/سوپرفوژنیپرفسلول به سلول، امکان ایسکمی بافتی وجود دارد. هدف مطالعه حاضر، ایجاد روش جدید 
.باشدیمپستانداران

ونکـه  يهاپروتکلگذاري، دگوش سفید نر پس از خارج کردن با انجام برشهاي مناسب در حمام بافتی قرار داده شدند. پس از پایداري بافت و الکتروخرسر10قلب:هاروش
تغذیه دوگانه، پرفیوژن و سوپرفیوژن اجرا گردیدند.يهاروشباخ و ریکاوري با 

میلی ثانیه به ترتیب در پرفیوژن و سـوپرفیوژن افـزایش یافـت    52±5و 43±5میلی ثانیه به 33±4ه دوگانه از بطنی در روش تغذی-زمان هدایت در گره دهلیزيها:یافته
)05/0P<(افـزایش یافتـه بـود    پرفیـوژن و سـوپرفیوژن نسـبت بـه روش تغذیـه دوگانـه      يهـا روشدر ، دوره تحریک ناپـذیري مـوثر و کـارکردي    . به علاوه طول موج ونکه باخ
)05/0P<.(

بطنـی  -موجود در مطالعات گره دهلیـزي يهاروشنتایج مطالعه حاضر بیانگر برتري روش جدید تغذیه دوگانه از نظر تغذیه و اکسیژن رسانی نسبت به سایر :جه گیريینت
.باشدیمقلب خرگوش 

بطنی، پرفیوژن، سوپرفیوژن-گره دهلیزي، قلب:هاي کلیديواژه

١مقدمه

ی یک جزء کلیدي در فعالیت الکتریکـی  بطن-گره دهلیزي

١
aalizadeh@razi.tums.ac.irنویسندة مسئول مکاتبات:*

www.phypha.ir/ppjگاه مجله:بو

قلب است که تحریک الکتریکی را بطـور طبیعـی از دهلیـز بـه     
دهلیـز و  بـین ایمپالساز تأخیر. کسر بزرگیدهدیمبطن عبور 

فرصـت  ریتـأخ افتد. این میاتفاقبطنی-دهلیزيگرهدربطن
تحریـک . دورةکنـد یم ـرا فراهم هابطنکافی جهت پرشدگی 

، از پاسـخدهی بطنـی -دهلیـزي گـره نسـبتاً طـولانی  ناپذیري
.کندیمدهلیز جلوگیرياضافیيهاکیتحربههابطن
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انگیزه و اقدام براي پرفیوژن ارگانهاي ایزوله اولـین بـار در   
در ادامه .]20[صورت گرفت Call Ludingتوسط1847سال 

ونـري بـراي   ) بـدون شـریانهاي کر  Frogنگهداري بافت قلب (
انجـام شـد  Elias Cyonتوسـط  1866مدت طولانی در سال 

. سپس پرفیوژن ارگانهاي قلـب و ریـه ایزولـه پسـتانداران،     ]5[
در سـال  ]3[Bowditch، 1867در سال ]Neely]26توسط 
ــال ]Martin]21و1871 ــود و  1883در س ــدا نم ــعه پی توس

بــین سـرانجام پرفیــوژن قلــب ایزولــه رت توســط لانگنــدورف  
.]18،19[تکمیل گردید 1903تا 1895سالهاي 

روشهاي مختلفی مانند پرفیوژن (لانگندورف) و سوپرفیوژن 
بطنی -بطنی ایزوله)، جهت مطالعه گره دهلیزي-(گره دهلیزي

. در باشـند یم ـقلب وجود دارد که هر یک داراي مزایا و معایبی 
قلـب از  روش پرفیوژن با جاگذاري کـانول مناسـب در آئـورت،   
. گـردد یمطریق شریانهاي کرونري، با پرفیوژن رتروگراد تغذیه 
یانقباض ـاین روش براي اولین بار جهت انـدازه گیـري قـدرت    

ــد     ــه ش ــار گرفت ــب بک ــداًو ]19[قل ــط بع وGottliebتوس
Heymans با توجه به اینکه قلب در این ]6،9[تکمیل گردید .

ي کرونـري تغذیـه   روش از طریق پرفیـوژن رتروگـراد شـریانها   
. امـا ایـراد   مانـد یم، بافت مورد نظر از ایسکمی مصون گرددیم

بـر  عمده این روش اینکه، الکترودگذاري از سطح خارجی قلـب  
ییجـا جابـه مختصات تشریحی صورت گرفته و احتمـال  اساس

الکترودها در نتیجه انقباضات قلبی وجود دارد. روش سوپرفیوژن 
 ـ   Hoffmanی اولـین بـار توسـط    در مطالعه گـره دهلیـزي بطن

Billetteو Janseو سـپس توسـط   ]10[طراحی شـده اسـت  

. مزیت این روش اینکه، مختصـات گـره   ]2،11[تکمیل گردید
بطنی با توجه به برشهاي ایجاد شده در معـرض دیـد   -دهلیزي

کامـل قـرار گرفتـه و الکترودگـذاري در نهایـت دقـت صــورت       
ا از ایرادهاي وارد بر آن، اینکـه  . ام]24، 4،7،12،23[ردیگیم

با توجه به شیوه تغذیه بافتی از طریق انتشار سـلول بـه سـلول،    
احتمال ایسکمی بافت و تضعیف آن در طول مطالعه وجود دارد. 
همچنین از مشکلات دیگر این روش اسـتفاده از حجـم بـالاي    

کــه در پــاره اي از مــوارد از نظــر باشــدیمــمحلــول و داروهــا 
مطالعـه در ایـن   يهـا تیمحـدود به صرفه نبوده و از اقتصادي 

. هدف مطالعه حاضر تلفیـق دو روش پرفیـوژن و   باشدیمروش 
سوپرفیوژن با تغییـرات مناسـب در روش لانگنـدورف و ایجـاد     

-مناسب در بافت قلـب در مختصـات گـره دهلیـزي    يهابرش

، ایزولهقلب وژنی/سوپرفوژنیپرفبطنی، جهت ابداع روش جدید 
 ـولوژیزیمطالعات فبراي  ـو فارماکولوژکی قلـب  در گسـتره  کی

.باشدیمپستانداران

هاروشومواد

(تهیـه خرگوش سفید نر سر 10قلب بر روي حاضر مطالعه 
و کیلـوگرم 2تـا  5/1وزن شده از موسسه تحقیقات پاستور) بـا  

درصد 50و رطوبت گرادیسانتدرجه 25-23داري در دماي نگه
اصـول  هیتاریکی انجام شد. کل-یکل روشناییساعت س12و با 

و یشـگاه یآزماوانـات یمطالعه مطابق با اصول کار با حیاخلاق
تهـران انجـام   یمصوب دانشگاه علـوم پزشـک  یمطالعات انسان

نگهداري حیوانات، بیهوشی، جراحی، قرار دادن نمونه در گرفت. 
ت محفظه گستره بافتی مطابق مطالعات گذشته انجام گرفته اس

میلـی  35پنتوباربیتال سدیم به مقـدار  کلیه حیوانات .]14،19[
و هپـارین  جهت بیهوشـی از طریق ورید گوشلوگرمیبر کگرم 

.دریافـت نمودنـد  لوگرمیبر هر کواحد 200به عنوان ضد انعقاد 
قفسه سینه حیـوان را از دو طـرف بـاز و قلـب     پس از بیهوشی،

.گرفـت یم ـدرجـه قـرار   4و در محلول تیرود کرده حیوان جدا 
بـه منظـور   مناسـب  سپس قلب را از ناحیـه آئـورت بـا کـانول     

جلوگیري از پیچ خوردن آئورت و ثابـت نمـودن بافـت بصـورت     
افقی، وصل کرده و تغذیه بافت از طریق کانول قـرار داده شـده   

واکسیژندرصد95کربوژن (گازدر آئورت و با محلول تیرود و
برشهاي لازم جهت . دیگردیمنجام ) ادي اکسید کربندرصد5

جداکردن قسمتهاي اضـافی داده شـده و نمونـه نهـایی شـامل     
ـ بطنـی و ، ناحیه گره دهلیـزي ي راست و چپدهلیزهاآئورت، 

سپس برش مناسـب  .باشندیمقسمت تحتانی سپتوم بین بطنی 
در ناحیه دهلیز راست، جهت در معرض دیـد قـرار دادن ناحیـه    

در نهایـت  بـراي الکترودگـذاري ایجـاد و   بطنـی  -گره دهلیزي
 ـبا استفاده از حمام بافتی گستره دربافت درمناسـب يهـا نیپ

جیـوه و میلیمتـر 65-55فشـار ،گـراد یسـانت درجـه  37دماي 
PH =45/7-35/7 همچنین بافت علاوه بـر  .دیگردیمثابت

میلـی لیتـر بـر    200پرفیوژن، از طریق سوپرفیوژن بـا سـرعت   
 ـگردیم ـتغذیـه  لیتـر در یـک مـدار بسـته     6ه و حجـم  دقیق دی

ــکل ــرود  ). 1(شـ ــب تیـ ــب ترکیـ ــر حسـ ــولار بـ ــی مـ میلـ
ــامل ,Nacl(128), Kcl(4/7), Cacl2(2), Mgcl2(1):ش
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NaHco3(25), NaH2po4(0.7), Dextrose(11)باشندیم .

: D: سیسـتم مانیتورینـگ،   C: سیستم گرمایشـی شـامل ترموسـتات و بـن مـاري،      Bمپ پریستالتیک، : پA، نمایی از بساط تغذیه دوگانه قلب ایزوله در قلب خرگوش-1شکل
: J: کویل هاي شیشه اي جهت حفظ دمـاي محلـول تیـرود،    I: دستگاه پورتابل پی اچ متر و ترمومتر، H: دستگاه استیمولاتور، A/D ،G: برد F: برد پاورلب، E، ریفایآمپلدستگاه 

: مانومتر.Lبع نوري سرد، : منKمحفظه داخلی، 

بینسپتومدرثباتالکترودهايودهلیزي-سینوسیگرهنزدیککریستاترمینالیسدرتحریکیالکترود، نمایی از مکانهاي الکترودگذاري در بافت ایزوله قلب خرگوش-2شکل 
گرفتند.قرارهیسعضلاتمحلودهلیزي
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NaHco3(25), NaH2po4(0.7), Dextrose(11)باشـند یم.
جهـت تطـابق بـا    دقیقـه 30بمدت الکترودگذاريقبل ازهاتباف

انجـام شـده،  الکترودگذاري سپس.ماندندیممحیط جدید باقی 
پایـداري  جهـت اطمینـان از   پروتکـل، بعد از اجراي هـر قبل و
مـدل ایندر. دیگردیمباخ اندازه گیري طول موج ونکهبافت،

تـاي دووکنندهتحریکعنوانبهیکی،الکترود دو قطبی3از
 ـگردیم ـاسـتفاده  ثبـات الکتـرود  یگر بـه عنـوان   د الکتـرود  .دی

ودهلیـزي -سینوسیگرهنزدیککریستاترمینالیسدرتحریکی 
هیسمحل عضلاتودهلیزيبینسپتومالکترودهاي ثبات در

.  )2(شکلدرفتنگقرار می
بـه شـده الکترودها ثابتنگهدارندههايپایهالکترودها بر روي

.دیرسیممتر میلی5حداقلالکترود بهدو سرفاصلۀکهطوري
خارج سلولی تک قطبی پتانسـیل میـدانی بـا    ثبتبطور خلاصه 

نقره پوشـش دار تفلـونی بـا قطـر     قطبیتک استفاده از الکترود
) AMI Company, Lexington, KY, USA(میکرون 100

تقویـت  وکیلـوهرتز)  100-1/0(نییپاو و با فیلترهاي گذر بالا 
ــد  ــا حـ ــتفاده از  10تـ ــا اسـ ــر بـ ــزار برابـ ــهـ ــایآمپلـ ریفـ

(ISODAM 8 amplifiers, World Precision

Instruments, Inc., Sarasota, FL, USA)

مکـکبهســسپد.ـردیـگتـثببـقلهـپایاتـسرعت ضربان
یومایریــــد-دو قطبــــی پلاتینیــــومتحریکــــیالکتــــرود

(AMI Company, Lexington, KY, USA) 100با قطـر
زــدهلیدرزيـدهلی-یـره سینوسـگهـاشیـحدرکهرون ـمیک
 ـگردیم ـ، بافت تحریک گرفتیمقرارتراس يهـا پروتکـل . دی

(ساخته شده بـا همکـاري   AHIS2تحریکی به کمک نرم افزار
ردانشـگاه شـهید بهشـتی) و ایزولاتـو    و دانشگاه تربیت مدرس

)Nihhon Kohden, SS-202J هــاي ) انجــام شـد. ســیگنال
ــز)،30ـ3همحــدود(فیلتــردریــافتی ســپس توســطکیلــو هرت

فایر ساخت داخل (طراحـی شـده توسـط دانشـگاه     میکروآمپلی
بهشهید بهشتی و شرکت رایان طب توان) تقویت و جهت ثبت

.گرفتیمتحلیل قرارتجزیه و مورد وکامپیوتر هدایت
روه هاي مورد مطالعه: پس از پایداري بافت با روش تغذیه گ

ونکه بـاخ و ریکـاوري اجـرا و    يهاپروتکلدقیقه)، 30دوگانه (
(زمانی شدیمگروه تغذیه دوگانه در نظر گرفته به عنوانهاداده

: خروجـی  Cورودي تیرود به حمام بافتی،B:: محفظه داخلی، Aفت قلبی در حمام بافتی و مدلهاي پرفیوژن، سوپرفیوژن و تغذیه دوگانه در قلب، نمایی از قرارگیري با-3شکل 
: الکترودهـاي ثبـات   Hگیـر،  : محفظه حباب G: فشارسنج ، Fمتر و ترمومتر، PH: دستگاه پرتابل E: کویلهاي شیشه اي جهت حفظ دماي تیرود، Dتیرود از حمام بافتی محفظه، 

: آئورت K: کانول آئورت، J: الکترود تحرکی جهت تحریک بافت، Iجهت ثبت سیگنال، 
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که بافت توسط هر دو سیسـتم پرفیـوژن و سـوپرفیوژن تغذیـه     
ژن را قطع کـرده تـا   سپس مسیر سوپرفیو).3) (شکل دیگردیم

. دیگردیمدقیقه تغذیه 30بافت فقط با روش پرفیوژن به مدت 
تحریکی ونکه بـاخ و  يهاپروتکلمجدداًپس از پایداري بافت، 

گروه پرفیوژن در نظـر گرفتـه   به عنوانهادادهریکاوري اجرا و 
در ادامه مسـیر سـوپرفیوژن را بـه مـدت نـیم      ).3(شکلشدیم

تغذیه از طریق هـر دو مسـیر   مجدداً بابافت ساعت باز کرده تا
پایداري آن حفظ گردد سپس پروتکل ونکـه بـاخ را اجـرا تـا از     

در ادامه، مسیر پرفیـوژن را  پایداري بافت اطمینان حاصل گردد.
دقیقه قطع کرده تا بافت فقط با روش سـوپرفیوژن  30به مدت 
نکه ويهاپروتکل). سپس 3(شکلدیگردیمتغذیه 30به مدت 

گروه سوپرفیوژن در نظر به عنوانهادادهباخ و ریکاوري اجرا و 
. شدیمگرفته 

پروتکل ونکه باخ یکی از فاکتورهـاي  لازم به ذکر است که 
انتهـاي هـر روش  دربنابراین باشدیماساسی در پایداري بافت 

زمان و خسـتگی،  ریحذف تأثو بافتهاپایداريازاطمینانجهت
دوگانـه تغذیهروشازاستفادهبابافتیپرفیوژنهاگروهکلیهدر

گذشـت ازپسودیگردیمبافت حفظتا پایداريبرقرارمجدداً

بـه عنـوان  ونکه باخ اجـرا و نتـایج آن   پروتکلدقیقه20حدود
5ازبیشترآن نبایدنتایجوشدیمفاکتور پایداري در نظر گرفته 

باشد و در صـورت  متفاوتآزمایشاتابتداينتایجباثانیهمیلی
میلـی ثانیـه، آن نمونـه از مطالعـه     5افزایش ونکه باخ بیش از 

.]15[دیگردیمحذف 
ازاسـت عبـارت : پروتکل ونکه بـاخ،  تحریکیهايپروتکل

بـا فاصـله  تحریکدههرازها پستحریکبینفواصلکاهش
اتفاق دومدرجهبلوكبطنیـدهلیزيدر گرهکهتا آنیکسان

در ضـربان یـک فقـط دهلیزيازاء هر دو ضربانبهیعنی (افتد
بعـد از جهت اجراي پروتکل ریکـاوري،  شود). ثبتهیسدستۀ

وشـده اعمـال بافـت بهتأخیريتحریکیک،پایهتحریکده
صورتبهتأخیريتحریکبهنسبتپایهتحریکآخرینپاسخ
ریکـاوري زمـان مقابلدر(دهلیز تا هیس)،هدایتزمانۀفاصل

دوره تحریک يهاشاخص.]25[شودمیرسم(هیس تا دهلیز)
ناپذیري موثر و کارکردي از اجراي پروتکل ریکاوري اسـتخراج  

تـرین طـولانی . دوره تحریک ناپذیري موثر عبارتند از دیگردیم
-دهلیـزي بلوكاز آنکهلقب، دهلیزهاازمتوالیدو ثبتفاصلۀ

دوره تحریک ناپذیري کارکردي عبارتنـد از  .فتدیباتفاق ايگره

خرگوشقلبـ بطنیدهلیزيگرهتونیکخواصرويبرمختلفيهاروشاثر - 1جدول

FRP
)ms(

ERP
)ms(

WBCL
)ms(

AVCT
)ms(

SA
)ms(

CL
)ms(Methods

ab11147ab690ab7131ab43311013351D

b13158b599b8142b54321115361P

151687109815455221317379S

: S،: پرفیـوژن Pتغذیه دوگانـه،  D:.سر10: تعداد نمونه.نظر گرفته شداز نظر آماري معنی دار در> 05/0pخطاي استاندارد گزارش گردید و ±به صورت میانگینهادادهکلیه 
. Sدار با گروهمعنی: تفاوتP،bدار با گروهمعنیتفاوت:،سوپرفیوژن

CL: Cycle length, WBCL: Wenckebach cycle length, SA: Intra-atrial conduction time, AVCT: Atrioventricular conduction time,
ERP: Effective refractory period, FRP: Functional refractory period, ms: millisecond.

Recoveryدر قلب خرگوش                                                                                           مختلفيهاروشدرریکاوريپارامترهاي مقایسه-2جدول

τ (ms)βAH∞ (ms)

SPDSPDSPD

2021030188b13172255353251654b545ab534
،: پرفیـوژن Pتغذیـه دوگانـه،   D:.سـر 10: تعـداد نمونـه  .از نظر آماري معنی دار در نظر گرفته شـد >05/0pخطاي استاندارد گزارش گردید و ±ها به صورت میانگینکلیه داده

Sسوپرفیوژن :،:دار با گروهمعنیتفاوتP،bدار با گروهمعنی: تفاوتS.AH∞بیانگر :AHباشـد. میضربانات پایهدرکاملریکاوريبعد ازبطنی-هدایت در گره دهلیزي
:دار با گروهمعنیتفاوتP،bدار با گروهمعنی: تفاوتS.τریکاوري،زمانی: ثابتβمقدار ثابت : .AH: Atrial-His, ms: millisecond
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  يـك   در طـي   كـه ، از هـيس   متـوالي   دو ثبـت   فاصلة  نيتر كوتاه
   آيد. مي  بدست  تحريكي  پروتكل

آنـاليز   روشاز  هـا  گـروه مقايسـه بـين   بـراي   :آمـاري آناليز 
بـه صـورت    هـا  دادهكليـه   .واريانس يك طرفه اسـتفاده گرديـد  

از نظــر  >05/0P و شــدخطــاي اســتاندارد گــزارش  ±ميــانگين
تـواني   تك يها يمنحن آماري معني دار در نظر گرفته شد. آناليز

 و روشGraph pad prism 5 افزار  نرم از استفاده با خطي غير
 Marquardtشد انجام.  

 يافته ها

ذيـه دوگانـه   ـ بطنـي: روش تغ  زمان هدايت در گره دهليزي
بطنـي    -موجب كاهش معني دار در زمان هدايت گره دهليـزي  

و  43±5ميلـي ثانيـه در مقابـل     05/0P<) (4±33شده اسـت ( 
ميلي ثانيه به ترتيـب در روش پرفيـوژن و سـوپرفيوژن).     5±52

بطنـي در روش   -افزايش زمان هدايت در گره دهليزيهمچنين 
ر بــوده اســت ســوپرفيوژن نســبت بــه روش پرفيــوژن معنــي دا

)05/0P< ( جدول)دوره تحريك ناپذيري موثر گره دهليزي  ).1
بطنـي در   -بطني: دوره تحريك ناپذيري موثر گـره دهليـزي   -

 109±7ميلي ثانيه) و سـوپرفيوژن (  99±5پرفيوژن ( يها روش
ميلي ثانيه) بـه   90±6ميلي ثانيه) نسبت به روش تغذيه دوگانه (

). افـزايش دوره  >05/0Pبـود ( بطور معني داري افـزايش يافتـه   
بطنــي در روش  -تحريــك ناپــذيري مــوثر گــره دهليــزي    

ســوپرفيوژن نســبت بــه روش پرفيــوژن معنــي دار بــوده اســت 
)05/0P< ( جدول)1.( 

بطنـي: دوره   -دوره تحريك ناپذيري كاركردي گره دهليزي
بطنــي در روش  -تحريــك ناپــذيري كــاركردي گــره دهليــزي

ميلـي   168±15ه) و سـوپرفيوژن ( ميلي ثاني ـ158±13پرفيوژن (
ميلـي ثانيـه)    147±11ثانيه) نسـبت بـه روش تغذيـه دوگانـه (    

). افـزايش دوره تحريـك   >05/0Pافزايش معني داري داشـت ( 
بطنـي در روش سـوپرفيوژن    -ناپذيري كاركردي گـره دهليـزي  

  ).1(جدول نسبت به روش پرفيوژن معني دار نبوده است 
ونكـه بـاخ در روش تغذيـه    طول موج ونكه باخ: طول مـوج  

 142±8ميلي ثانيه) نسبت به روش پرفيـوژن (  131±7دوگانه (
ميلي ثانيه) بطور معني داري  154±8ميلي ثانيه) و سوپرفيوژن (

). افزايش طـول مـوج ونكـه بـاخ در     >05/0Pكاهش يافته بود (
روش سوپرفيوژن نسبت به روش پرفيوژن معني دار بـوده اسـت   

)05/0P< ( جــدول)تغذيــه دوگانــه، پرفيــوژن و   اثــرات  ).1
 ريكـاوري منحني پايـه   4منحني ريكاوري: شكل  بر سوپرفيوژن

سـوپرفيوژن و  . دهد يمرا در مطالعه حاضر نشان  ها قلبيكي از 
وجب انحراف به سمت بـالاي  م تغذيه دوگانه، پرفيوژن نسبت به

 ريكـاوري  . ثابت زماني)4(شكل  گرديده استريكاوري  منحني

20

60

100

140

20 120 220 320 420
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 (m

s)
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S

 
 وجب انحراف به سمت بالاي منحنيم تغذيه دوگانه، روش سوپرفيوژن و پرفيوژن نسبت بهروش هاي در روشهاي مختلف قلب ايزوله،  ريكاوريمنحني پايه نمايي از  -4شكل 

  ,AH: Atrial-His, ms: millisecond HA: His-Atrium.  : سوپرفيوژنS  ،: پرفيوژنPتغذيه دوگانه،  D: .گرديده استريكاوري 
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)τrec53±3بـه میلـی ثانیـه  51±2روش تغذیه دوگانـه از  ) در
در سوپرفیوژن میلی ثانیه55±2ودر روش پرفیوژن میلی ثانیه 

ثابت . همچنین)2بدون تغییر معنی داري افزایش یافت (جدول 
188±30بـه تغذیه دوگانـه  میلی ثانیه در172±15از βزمانی

ــه در   ــی ثانی ــوژن و روش میل ــی ثانیـ ـ210±20پرفی ه در میل
.)2افزایش یافت (جدول سوپرفیوژن

بحث

نتایج مطالعه حاضر نشان داد که طول موج ونکه باخ، زمان 
بطنی، دوره تحریک ناپـذیري مـوثر و   -هدایت در گره دهلیزي

بطنی قلب خرگوش در روش تغذیه -کارکردي در گره دهلیزي
سیسـتم پرفیـوژن و سـوپرفیوژن    يهـا روشدوگانه نسبت بـه  

روش ينتـایج مطالعـه حاضـر بیـانگر برتـر     ه است. کاهش یافت
دوگانه از نظر تغذیه و اکسـیژن رسـانی نسـبت بـه     هیتغذدیجد
قلـب  یبطن ـ-يزیموجود در مطالعات گره دهليهاروشریسا

و نشان دهنده نزدیک بودن روش جدیـد بـه   باشدیمخرگوش 
و باشـد یم ـبطنی در حالـت فیزیولوژیـک   -تغذیه گره دهلیزي

کــارائی بافــت را در مطالعــات الکتروفیزیولــوژي گــره احتمــالاً
. مطالعـات گذشـته نشـان داده    دهدیمبطنی افزایش -دهلیزي

بطنـی در  -است که، زمان هدایت در سـلولهاي گـره دهلیـزي   
و Billetteيهـا شیآزماقلب خرگوش با روش سوپرفیوژن در 

هـاي  آزمایشمیلی ثانیه، در55±9باًیتقر) =6n(]1[همکاران 
میلـی  44±2) نزدیـک بـه   =10n(]25[نایب پور و همکـاران  
و =14n(]8[و همکـاران  Heon-Seokثانیه، در آزمایش هاي

در ومیلـی ثانیـه  51±11تغذیه با محلول کربس) نزدیـک بـه   
12n= (7±68(]22[و همکــاران Mazgalevآزمــایش هــاي 

ایت در میلی ثانیه گزارش گردیـده اسـت. همچنـین زمـان هـد     
بطنــی بــا روش پرفیــوژن در قلــب -ســلولهاي گــره دهلیــزي

سـال  در]23[و همکـاران  Miyazakiخرگوش، در آزمایشات 
1996)6n= (میلی ثانیه و در مطالعات قبلی مـا  6/48±5باًیتقر

. ولـی  ]17،16،13[میلی ثانیه گزارش گردیـده اسـت   40باًیتقر
ش حاضر با روش بطنی در آزمای-زمان هدایت در گره دهلیزي

میلی ثانیه کاهش یافته است.33±4تغذیه دوگانه به 
کـه دوره  دهـد یماز طرف دیگر، نتایج مطالعه حاضر نشان 

بطنــی از -تحریــک ناپــذیري مــوثر ســلولهاي گــره دهلیــزي 

6/99±6/1میلی ثانیه در روش تغذیـه دوگانـه، بـه    2/2±8/90
نیـه در روش  میلـی ثا 4/109±2میلی ثانیه در روش پرفیوژن و 

سوپرفیوژن افزایش یافته است. روشهاي سوپرفیوژن و پرفیوژن 
نسبت به روش تغذیه دوگانـه، موجـب افـزایش دوره تحریـک     

بطنــی شـده اســت.  -ناپـذیري مــوثر سـلولهاي گــره دهلیـزي   
مطالعات گذشته نشان داده اسـت کـه دوره تحریـک ناپـذیري     

وش بطنـی قلـب خرگـوش بـا ر    -موثر سلولهاي گره دهلیـزي 
)، =6n(]1[و همکـــاران Billetteســـوپرفیوژن در آزمـــایش

میلی ثانیـه، در آزمـایش نایـب پـور و همکـاران      101±10باًیتقر
]25[)10n= میلی ثانیه، در آزمایش هـاي  103±3) نزدیک به

Heon-Seok Han14(]8[و همکارانn=  و تغذیه با محلـول
هـاي  میلـی ثانیـه و در آزمـایش    129±23کربس) نزدیک بـه  

Mazgalev 12(]22[و همکـــارانn= (9±99 میلـــی ثانیـــه
گزارش گردیده است. همچنـین دوره تحریـک ناپـذیري مـوثر     

بطنی قلب خرگوش با روش پرفیـوژن،  -سلولهاي گره دهلیزي
) =6n(1995در سال ]23[و همکاران Miyazakiدر آزمایش 

اران و همکChorroيهاشیآزمامیلی ثانیه، در 115±6تقریباً
]4[)10n= میلی ثانیه و در مطالعات قبلی ما 110±19) حدود

ولـی  ]13،16،17[میلی ثانیه گزارش گردیده است102باًیتقر
بطنـی در  -دوره تحریک ناپذیري موثر سلولهاي گره دهلیـزي 

میلـی ثانیـه   91بـاً یتقرمطالعه حاضـر بـا روش تغذیـه دوگانـه     
.  باشدیم

که هـر دو روش پرفیـوژن و   دهدیمن هاي فوق نشایافته
ســوپرفیوژن نســبت بــه تغذیــه دوگانــه، موجــب افــزایش دوره 

بطنی شده است -تحریک ناپذیري موثر سلولهاي گره دهلیزي
بطنی با روش جدید -که نشان دهنده کارائی بهتر گره دهلیزي

بطنی یکی از -زمان هدایت در سلولهاي گره دهلیزي.باشدیم
. افـزایش و کـاهش آن   باشـد یمکارکرد قلب مهم يهاشاخص

اي اسـت. در  نشانه وجود یا عدم وجود ایسکمی در بافتهاي گره
سوپرفیوژن و پرفیوژن نسبت بـه روش  يهاروشمطالعه حاضر 

شـدن هـدایت در   تـر یطـولان تغذیه دوگانه، به طریقـی باعـث   
بطنی گردیدنـد و روش تغذیـه دوگانـه    -سلولهاي گره دهلیزي

دو روش دیگر موجب هدایت بهتر ایمپالس ها گردیده نسبت به 
بطنـی در  -به اینکه تغذیه سلولهاي گره دهلیزيبا توجهاست. 

روش سوپرفیوژن از طریـق انتشـار سـلول بـه سـلول صـورت       
، امکان ایسکمی بافتی با این روش وجود دارد و این بـا  ردیگیم
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دیگـر،  یافته هاي ما در مطالعه حاضر مطابقـت دارد. از طرفـی   
بطنی با روش پرفیوژن -زمان هدایت در سلولهاي گره دهلیزي

نسبت به سوپرفیوژن از افزایش کمتري برخوردار بوده است چرا 
بطنـی در روش پرفیـوژن، از   -اینکه، سـلولهاي گـره دهلیـزي   

طریق پرفیوژن رتروگراد (شاخه هـاي عـروق کرونـري) تغذیـه     
دهـد یم ـرا کاهش و این شیوه احتمال ایسکمی بافت گرددیم

به وجود با توجهاما امکان آسیب بافتی و خطا در الکترودگذاري 
ضربانات بطنی وجود دارد. ولی در روش تغذیه دوگانه، بـا الگـو   

بطنـی  -گرفتن از روش فیزیولوژیک، تغذیه بافتی گره دهلیزي
هم از طریق عروق کرونر و هم از طریق انتشار سلول به سلول 

به برشهاي انجام شـده الکترودگـذاري   با توجهو ردیگیمانجام 
با نهایت دقت صورت گرفته است و نیـز بـا توجـه بـه داشـتن      
ــایی    ــان جابج ــد، امک ــی در روش جدی ــات بطن ــداقل انقباض ح
الکترودها به حداقل ممکن خواهد رسید. نتـایج مطالعـه حاضـر،    

-نشان دهنده نزدیک بودن روش جدید به تغذیه گره دهلیـزي 
و ایـن روش احتمــال  باشـد یمــلـت فیزیولوژیـک   بطنـی در حا 

ایسکمی بـافتی ناشـی از روش سـوپرفیوژن و امکـان خطـا در      
الکترودگذاري و آسیب ناشی از روش پرفیوژن بـه بافـت را بـه    

ــداقل  ــح ــاندیم ــالاًو رس ــات  احتم ــت را در مطالع ــارائی باف ک
. با توجـه  دهدیمبطنی افزایش -الکتروفیزیولوژي گره دهلیزي

ایج مطالعه حاضر، این ادعا وجود دارد که بـراي اولـین بـار    به نت
نکات مثبت دو روش فوق در یکجا جمـع و ایرادهـاي احتمـالی    

نتایج مطالعـه حاضـر بیـانگر برتـري     آنها برطرف گردیده است.
روش جدید تغذیه دوگانه از نظر تغذیه و اکسیژن رسانی نسـبت  

بطنی قلب -زيموجود در مطالعات گره دهلیيهاروشبه سایر 
.باشدیمخرگوش 

سپاسگزاري

نتایج حاصل از مطالعه حاضر، حاصل پایـان نامـه دکتـر علـی محمـد      
علیزاده جهت اخذ مدرك دکتري تخصصی از دانشگاه علوم پزشکی تهران 

.باشدیم
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