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Abstract

Introduction: This study was aimed to investigate the effects of postconditioning by natural honey on cardiac 

arrhythmias in the ischemic isolated rat heart.

Methods: Male Wistar rats were divided into four groups then anesthetized by sodium pentobarbital. The animal 

hearts were removed and quickly mounted on a Langendorff apparatus and perfused under constant pressure by a 

modified Krebs-Henseleit (K/H) solution that was previously equilibrated with 95% O2–5% CO2. The hearts were 

subjected to 30 min regional ischemia followed by 30 min reperfusion. In the control group, the hearts perfused by 

normal K/H solution, however in the postconditioning groups, they were perfused with natural honey (0.25, 0.5 and 

1%) enriched K/H solution from 10 min before to 10 min after reperfusion. The ECGs were analyzed to determine the 

total number of ventricular ectopic beats (VEBs), ventricular tachycardia (VT), the incidence and duration of VT and 

ventricular fibrillation (VF) during last 10 min of ischemia and the first 30 min of reperfusion.

Results: During ischemia, honey (0.25, 0.5 and 1%) produced significant reduction in the number of VEBs and 

number, duration and incidence of VT (P<0.01). The incidence and time spent in VF were lowered by honey compared 

to the control group (P<0.05). During reperfusion time, all used concentrations of honey significantly reduced the 

number of VEBs (P<0.05). In addition, honey (0.5 and 1%) decreased the number and duration of VT (P<0.01 and 

P<0.05, respectively). Moreover, VF duration was lowered by perfusion of honey (0.25 and 0.5 %) versus the control 

group (P<0.05).

Conclusion: The results showed protective effects of postconditioning by honey against ischemia-reperfusion 

injuries as anti-arrhythmic activities. Probably, antioxidant activity of honey, by scavenging of free radicals, and the 

presence of important energy sources such as glucose and fructose by improvement of cardiac function may involve in 

these protective effects.
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  1387، بهار 1، شمارة 12جلد   فیزیولوژي و فارماکولوژي

    اثر محافظتی پست کاندیشنینگ فارماکولوژیک با عسل طبیعی بر روي

خونرسانی مجدد بطن چپ در قلب ایزوله رت/آریتمی هاي ناشی از ایسکمی

   3طاهره اعتراف اسکویی ،2قره خانی افشین، *1مسلم نجفی

  ، تبریزو مرکز تحقیقات نانوتکنولوژي دارویی، دانشگاه علوم پزشکی تبریز يگروه فارماکولوژي دانشکده داروساز. 1

  ، تهرانتهراندانشگاه علوم پزشکی . 2

، تبریزدانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی تبریز. 3

  89 نآبا 15: پذیرش    89 تیر 17: دریافت
  و همکاران ستاریان  ها هاي دخیل در بیوسنتز و تجزیه کتکولامین مرفین و بیان ژن برخی آنزیم

  چکیده

    .هاي قلب ایزوله ایسکمیک رت بررسی شدیدر این مطالعه اثرات پست کاندیشنینگ با مصرف عسل طبیعی بر آریتم :مقدمه

 کربس با فشار ثابـت برقـرار  محلول و با اتصال به دستگاه لانگندورف، جریان جدا قلب آنها  یبیهوش الو بدنب شدهگروه تقسیم  4به  ویستار نر رتهاي :ها روش

پسـت  (گروههـاي درمـان    و دقیقـه خونرسـانی مجـدد محلـول کـربس معمـولی       30وناحیـه اي  دقیقه ایسکمی  30گروه کنترل در زمان تثبیت،  حیوانات .گردید

هـاي قلبـی   یآریتم. عسـل دریافـت کردنـد   %  1و  5/0،  25/0دقیقه بعد از خونرسانی مجدد بترتیب کربس حاوي غلظتهاي  10دقیقه قبل تا  10، از )کاندیشنینگ

از روي الکتروکاردیوگرامهـاي  ) VF(و فیبریلاسـیون بطنـی    VTمدت زمـان و انسـیدانس   , )VT(تاکیکاردي بطنی  و )VEBs(شامل تعداد ضربانات نابجاي بطنی 

  .شدند آنالیز Lambethحاصله براساس قوائد 

در مقایسه با گروه کنترل شـد   VTزمان و درصد وقوع مدت تعداد، , VEBsپرفیوژن عسل طبیعی موجب کاهش معنی دار تعداد , در زمان ایسکمی :ها یافته

)P<0.01 .( همچنین، زمانVF  د هاي دریافت کننده عسل به طور معنی داري کاهش نشان داهنیز در گروآن درصد وقوع و)P<0.05.( در زمان خونرسانی مجدد 

بترتیـب  (عسـل کـاهش نشـان داد    %  1و  5/0نیـز بـا غلظتهـاي     VTتعداد و مدت زمان ). P<0.05(گردید  VEBsغلظتهاي عسل موجب کاهش تعداد کلیه  نیز

P<0.05 ،P<0.01 .( عسل کاهش معنی داري در مدت زمان % 5/0و  25/0همچنین غلظتهايVF  بوجود آوردند)P<0.05.(  

 داشـته  خونرسانی مجدد -ایسکمی  پست کاندیشنینگ اثرات محافظتی بر علیه آسیب هاي ناشی از به عنوان یک عاملعسل  نتایج نشان داد که :گیري نتیجه

مهـار تولیـد رادیکالهـاي     ,اکسـیدانی اثر آنتی مانند به مجموعه اي از مکانیسم ها احتمالا اثرات عسل در این شرایط . کاهش میدهدرا قلب ایزوله رت ي هایو آریتم

  .دسترسی مناسب بافت قلب به منابع تولید انرژي از جمله گلوکز و فروکتوز و در نتیجه بهبود عملکرد قلب مربوط باشد ,آزاد

  

   قلب ایزوله, آریتمی, پست کاندیشنینگ, عسل طبیعی :هاي کلیدي واژه
 

 

  مقدمه

خونرســــــانی مجـــــــدد   -پدیــــــده ایســــــکمی  

(Ischemia/Reperfusion)    یکی از علل ایجاد آسـیب هـاي

جدي به میوکارد بوده و به دنبـال آن اخـتلالات مهمـی ماننـد     

 ـ ـآریتمی ها در عملک ـ امـروزه  .]19[وجود مـی آیـد   ـرد قلـب ب

آریتمی هاي  قلبی یکی از مشـکلات شـایع بـالینی بـوده و در     

  ١٣۴٧تأسیس  
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بیمـاران تحـت   %  50, از بیماران تحت درمان با دیژیتـال % 25

افراد مبتلا به انفارکتوس حاد میوکـارد  %  80یهوشی و بیش از ب

آریتمی ها چه بصورت کاهش ریـتم طبیعـی   . می شود     دیده 

قلب و چه افزایش بیش از حد آن و یا ناهماهنگی بین ریتم هـا  

برخی از این آریتمی هـا  . موجب کاهش برون ده قلبی می شوند

    نجـر بـه مـرگ    بسیار جدي بوده و درصـورت کنتـرل نشـدن م   

  . ]16[می شوند 

ــنینگ   ــت کاندیشـــ ــکمیک پســـ Ischemic(ایســـ

Postconditioning, IPC ( پدیــده اي اســت کــه درطــی آن

و خونرسـانی  برقراري دوره هاي کوتاه مدت وگذراي ایسـکمی  

طـولانی مـدت،   خونرسـانی  قبـل از شـروع   ) رپرفیـوژن (مجدد 

      حافظـت  آن م سلولهاي قلب را در مقابل آسیب هـاي ناشـی از  

اثـرات   دقیـق هـاي  مکانیسم تاکنون ابعاد و  .]13و36[می کند 

IPC  فعــال شــدن  شــده اســت هــر چنــد کــهنبخــوبی معلــوم

-Phosphatidylinositolمسیرهاي پیام رسانی مختلفی مانند 

3 kinase-Akt   فعال شدن پروتئین کینازهاي گونـاگون ماننـد ،

Protein kinase C, G ،تاسیمی وابسـته  پ يباز شدن کانال ها

افــزایش آزاد شــدن  ،]9و30و37[ در میتوکنــدري هــا ATPبــه

ــوزین درون زاد  ــ ،]34[آدن ــاي آزاد  ک ــال ه ــد رادیک اهش تولی

 داخـل میتوکنـدریائی   اکسیژن، کاهش کلسیم داخـل سـلولی و  

عوامل دخیـل در اثـرات   از  ]9[تولید نیتریک اکساید  و ]9و30[

ــر شــده اســتمحــافظتی  ــاتبرخــی از مطا. آن ذک ــرات ، لع اث

ــافظتی  ــر IPCمح ــکمی  ب ــی از ایس ــاي ناش ــیب ه  -روي آس

و ]35[را به صـورت کـاهش انـدازه انفارکـت      خونرسانی مجدد

  .]8و18[نشان داده اند بطنی آریتمی هاي 

سرشـار از مـواد مغـذي مختلـف     و عسل یک ماده اسـیدي  

و  بـوده متفـاوت  آن بسـته بـه محـل تهیـه     ترکیبـات  که  است

، C ویتـامین  ،B گـروه  ویتامین هـاي ، وکتوزگلوکز و فر يقندها

، فسـفر ، آهـن ، پتاسـیم،  کلسیمانواع مواد معدنی مانند ، پروتئین

. ]14[ مـی باشـد  در آن موجـود  ي آنزیم هـاي متعـدد  و  منیزیم

عسل بیش از آنکه به عنوان یک ماده غـذائی مطـرح باشـد بـه     

از گذشـته  و  ]3[عنوان یک ماده داروئی موثر مورد توجـه بـوده   

از  برخـی درمـان   دربه صـورت سـنتی   تا کنون هاي خیلی دور 

. ]7و 38[ اســتفاده شــده اســتدر سراســر جهــان بیمــاري هــا 

ها، چینی ها، یونـانی هـا و رومـی هـا      مصریان باستان، آشوري

      عسل را براي التیـام زخـم هـا و بیمـاري هـاي شـکم بـه کـار         

و  بودهعسل داراي خاصیت قوي ضد میکروبی . ]38[می بردند 

 ،وي برخـی میکـروب هـا از جملـه اسـتافیوکوك اورئـوس      ر بر

 آنتـی بیـوتیکی  اثـرات  ها، آسینتوباکتر و بروسـلا   آنتروباکتریاسه

ابوعلی سینا مصرف عسل را براي درمان بیمـاري  . ]7و38[ دارد

 در تحقیقـات  سل توصیه کرده و اثر ضد میکوباکتریـال آن نیـز  

اثـر   ،In Vitroات مطالع ـدر . ]4[اخیـر نشـان داده شـده اسـت    

روي هلیکو بـاکتر پیلـوري نیـز    بر  درصد آن 20مهاري محلول 

همچنــین اثــرات ضــد ســرطانی آن در . ]7[دیــده شــده اســت 

و برخـی از یافتـه هـا حـاکی از      ]4[سرطان مثانه گزارش شده 

اثرات تحریک کننـدگی سیسـتم ایمنـی بـدن و کـاهش بافـت       

در یکی از مطالعات اخیر، اثـرات  . ]4و 17[نکروزه نیز می باشد 

 Tumour necrosisعسل در افزایش قابـل توجـه در مقـدار    

factor-alfa (TNF-α) وinterleukin (IL)-1βوIL-6 در 

.]29[محیط کشت سلولی گزارش شده است 

مطالعه بالینی در کودکان مبتلا به گاستروانتریت نشـان داده  

که عسل موجب کاهش مدت زمـان اسـهال باکتریـال در ایـن     

ــا . ]38[بیمــاران مــی گــردد  مقایســه اثــرات درمــانی عســل ب

موپیروسین در پیشگیري از عفونت هاي ناشی از کـاربرد کـاتتر   

مودیالیزي نیز نشان داد کـه عسـل مـی توانـد بـه      در بیماران ه

عنوان یک جانشین سالم و ارزان و موثر موپیروسین عمـل کنـد   

در ضایعات ژنیتال راجعـه ناشـی از هـرپس هـا، مصـرف      . ]17[

موضعی عسل در کاهش علایم و نشانه هاي بیماري درمقایسـه  

مصـرف موضـعی   . ]1[با کرم آسیکلوویر بهتر عمل کرده اسـت  

درمان زخم هاي عفونی متعاقب جراحـی و مقـاوم بـه     عسل در

آنتی بیوتیک هاي موضعی یا سیستمیک نیز مفید و مـوثر بـوده   

همچنین به علـت کمـی درد ناشـی از مصـرف آن،     . ]31[است 

ارزانی و سهولت مصرف، عسل به عنوان یک مـاده ایـده آل در   

. ]3و28[التیام سوختگی هاي سطحی مطرح شده است 

تر مطالعـات صـورت گرفتـه بـر روي خـواص      تاکنون بیش ـ

درمانی عسل، به روي اثرات ضد میکروبـی آن متمرکـز بـوده و    

مطالعات علمـی انـدکی پیرامـون کـاربرد آن در بیمـاري هـاي       

ــاد     ــیاري از ابع ــه و بس ــورت گرفت ــروق ص ــب و ع ــف قل مختل

کاربردهاي درمانی بالقوه آن در این زمینه ناشناخته باقی مانـده  

تجویز حاد و کوتاه مدت نشان داده است که ما  یقبل همطالع. اند

و  داشـته و انـدازه انفارکـت   ثرات محافظت قلبـی  اعسل طبیعی 

را بـه صـورت واضـحی    قلب ایسکمیک حجم ناحیه انفارکته در 
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در مطالعه حاضر، اثـرات فارماکولوژیـک    .]22[ کاهش می دهد

کاندیشنینگ با مصرف عسل طبیعی بر روي آریتمی هاي  پست

درقلـب ایزولـه رت    خونرسانی مجـدد  -اشی از پدیده ایسکمین

   .بررسی شد

   

مواد و روشها

مورد نیاز براي انجام آزمایشات که از منابع معتبر تهیـه   مواد

اسـتان  (عسل طبیعی منطقه اسکو : شدند شامل موارد زیر بودند

و ) شـرکت کـلا بلژیـک   (، پنتو باربیتال سدیم )آذربایجان شرقی

کلریـد سـدیم،   : فته در تهیه محلـول کـربس شـامل   ر مواد بکار

بیکربنات سدیم، کلریدپتاسـیم، سـولفات منیزیـوم، پتاسـیم دي     

  ).  شرکت مرك(کلرید کلسیم  گلوکز و-D هیدروژن فسفات،

مطالعه حاضر یک مطالعه تجربی آزمایشـگاهی بـوده و بـر    

-330بـا محـدوده وزنـی     ویستار نر آلبینو از نژاد رت هايروي 

ــایی در  6در گــروه هــاي  رت هــا. م انجــام گرفــتگــر 270 ت

ساعت  12قفسهاي پلی اتیلنی شفاف استاندارد در شرایط نوري 

ســاعت تــاریکی در دمــاي معمــول آزمایشــگاه  12روشــنائی و 

نگهــداري شــدند و تــا زمــان انجــام ) درجــه ســانتیگراد 3±22(

بـراي  . آزمایش آزادانه به آب و غذاي کـافی دسترسـی داشـتند   

الـی   8گروه  4رت ها بصورت تصادفی به آزمایشات، ابتدا انجام 

عددي شامل یک گروه کنترل و سه گروه تحـت درمـان بـا     10

عسل طبیعی تقسیم شده و بعد  % 1و  5/0،  25/0 غلظت هاي 

، قلب آنها بـه  )mg/kg-ip 50(از بیهوشی با پنتو باربیتال سدیم 

نگنـدورف،  سرعت ایزوله گردید و پس از اتصـال بـه دسـتگاه لا   

% 95(محتوي گاز کـاربوژن  )  =4/7pH(جریان محلول کربس 

درجه  37با فشار ثابت و دماي ) دي اکسید کربن% 5اکسیژن و 

محلول کربس به کار رفته در این مطالعه . سانتیگراد بر قرار شد

کلریـد  : ]12[محتوي مواد زیر بر حسب میلی مول بر لیتـر بـود   

، )7/1(، کلریـد کلسـیم   )25( ، بیکربنـات سـدیم  )5/118(سدیم 

، )2/1(، پتاسـیم دي هیـدروژن فسـفات    )2/1(سولفات منیزیوم 

  ).8/4(و کلرید پتاسیم ) 12(گلوکز 

، )Regional Ischemia(براي ایجـاد ایسـکمی ناحیـه اي    

بـه دور شـریان   ) صـفر  4انـدازه  (یک نخ بخیه جراحی سـیلک  

دقیقـه   30کرونر نزولی چپ قلب موقتا گره زده شـد و پـس از   

دقیقـه دیگـر خونرسـانی     30ایسکمی، گره باز شده و به مـدت  

  .]15[مجدد انجام گرفت 

ــت     ــان تثبیـ ــول زمـ ــرل در طـ ــروه کنتـ ــاي گـ رت هـ

)Stabilization( ،30  دقیقــه  30دقیقــه ایســکمی ناحیــه اي و

محلـول کـربس معمـولی دریافـت داشـتند در       خونرسانی مجدد

ــان    ــاي درمـ ــروه هـ ــه گـ ــالی کـ Pharmacologic(حـ

Postconditioning (10  شـروع   دقیقه بعد از 10دقیقه قبل تا

 هاي غلظت  حاوي کربس محلول با ترتیب به ]21[ مجدد خونرسانی

الکتروکـاردیوگرام قلـب   . عسل تغذیـه شـدند   %1و  5/0،  25/0

هاي ایزوله در طول آزمایش با وصل نمودن الکترود هاي ویـژه  

بـا  . وگراف ثبـت گردیـد  بر روي قلب ایزوله، توسط دستگاه فیزی

که یک الگـوي طبقـه    Lambethبراساس قوائد  ،اتمام آزمایش

ــکمی   ــده ایس ــی از پدی ــاي ناش ــی ه ــه آریتم ــدي و مطالع  -بن

نوع، درصد وقوع و زمان هر یـک   ،]32[خونرسانی مجدد است 

دقیقه آخـر   10از انواع آریتمی هاي قلبی بر حسب مورد در طی 

 بـر  .تجزیه و تحلیل شدند دخونرسانی مجددقیقه  30ایسکمی و

ــذکور  ــد م ــاس قوائ ــده در    ،اس ــت ش ــی ثب ــاي قلب ــی ه آریتم

ــرد      ــی منف ــاي بطن ــربانات نابج ــامل ض ــاردیوگرام ش الکتروک

(Single)  که در آن موجQRS    به صورت ناقص بـوده و مـوج

T افت می کند، Salvos ) ضـربه نابجـاي بطنـی     3یا  2داراي

ــم  ــر هـ ــت سـ ــارد ،)پشـ ــ يتاکیکـ Ventricular( یبطنـ

Tachycardia; VT( ــین  و ــی همچنـ ــیون بطنـ  فیبریلاسـ

)Ventricular Fibrillation, VF (  است که در آن موج هاي

QRS    قابل تمایز از یکدیگر نبوده و تعداد ضربانات قلـب قابـل

خود به دو صورت برگشـت   ،این نوع آریتمی .اندازه گیري نیست

  )Reversible Ventricular Fibrillation; Rev VF( پـذیر 

 ;Irreversible Ventricular Fibrillation( و برگشت ناپذیر

Irrev VF(  32[تقسیم می شود[.  

براي تجزیـه و تحلیـل    )16نسخه ( SPSSنرم افزار آماري 

، کلیـه  VFو  VTبه اسـتثناي درصـد وقـوع    . داده ها بکار رفت

بـراي  . بیان شـدند  Mean±SEMبه صورت  ي آریتمیداده ها

بین گروه هـا از   VFو  VTو مدت زمان  VEBsمقایسه تعداد 

Mann-Whitney Non- Parametric U test  استفاده شـد .

 Fisher-Irwinاز تسـت  VFو  VTبراي آنالیز درصـد وقـوع   

exact test with Yates correction اســـتفاده شـــد .
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  .معنی دار تلقی گردید P<0.05مقادیر

ها یافته

طبیعی بـر روي آریتمـی    نتایج مربوط به اثرات تجویز عسل

. خلاصـه شـده انـد    1دقیقه آخر فاز ایسکمی در جدول  10هاي

دیـده مـی شـود     1همان گونه که در جدول مذکور و نیز شکل 

پرفیوژن هر سه غلظت عسل طبیعی موجب کـاهش معنـی دار   

در مقایسه بـا  ) Total VEBs(در تعداد ضربانات نابجاي بطنی 

و % 1و  25/0ظـت هـاي   بـراي غل  P<0.01(گروه کنترل شـد  

P<0.001  همچنین تعداد، مـدت زمـان و   %). 5/0براي غلظت

در قلب هاي ایزوله توسط غلظت هاي به کـار   VTدرصد وقوع 

براي  P<0.01(رفته عسل بطور قابل ملاحظه اي کاهش یافت 

%). 1و  5/0بــراي غلظــت هــاي  P<0.001و %  25/0غلظــت 

ي دریافت کننده عسـل  نیز در گروه ها VFعلاوه بر این، زمان 

در مقایسه با گروه کنترل به طور معنی داري کـاهش نشـان داد   

)P<0.05 دو % 25/0به غیـر از غلظـت   ). براي هر سه غلظت ،

را نیـز بـه طـور     VFغلظت دیگر از عسل طبیعی درصد وقـوع  

ا ه انسیدانس آریتمی ها بر حسب درصد و سایر داده .در قلب ایزوله رت در شرایط پست کاندیشنینگ روي آریتمی هاي فاز ایسکمیبر پرفیوژن عسل طبیعی اثرات  -1جدول 

  .بیان شده اند SEM±Meanبصورت 

  انسیدانس

Irrev VF

  انسیدانس

Rev VF

  انسیدانس

VT

زمان 

Rev VF 

(sec)

  زمان

VT (sec)

  تعداد

VEBs

  تعداد

VT

  تعداد

Salvos

  تعداد

Single

  نوع آریتمی

صفر

صفر

صفر

صفر

60

12

صفر  *

صفر  *

100

37 **

صفر ***

12 ***

44±27

4±2*

صفر  *

صفر *

21±4

5±2**

صفر ***

2±1 ***

568±84

177±51**

100±26***

138±43 **

111±22

15±5 **

صفر ***

5±3 ***

152±35

47±23*

29±6**

47±15*

304±48

121±34*

72±20**

88±26**

  گروه کنترل

  عسل طبیعی

)درصد 25/0(

  عسل طبیعی

)درصد 5/0(

  عسل طبیعی

  )درصد 1(

VT; Ventricular Tachycardia, VEBs; Ventricular Ectopic Beats (Single+Salvos+VT), Rev VF; Reversible Ventricular 

Fibrillation, Irrev VF; Irreversible Ventricular Fibrillation.

   .مقایسه با گروه کنترلدر  P<0.001 معادلP<0.01 ,*** معادل P<0.05 , **معادل  *
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معـادل  ** .در شرایط پسـت کاندیشـنینگ   زمان ایسکمی در قلب ایزوله رتVTو تعداد (Total VEBs)تعداد ضربانات نابجاي بطنیربپرفیوژن عسل طبیعی اثرات  -1شکل 

***, P<0.01معادل P<0.001  مقایسه با گروه کنترلدر.   
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در  Irrev VFدرصد وقوع ). P<0.05(معنی داري کاهش دادند 

نشان نداده و در همه گـروه هـا    بین گروه ها تفاوت معنی داري

  ).1جدول (صفر بود 

نتــایج مربــوط بــه اثــرات تجــویز عســل طبیعــی بــر روي  

 2نیــز در جــدول  خونرســانی مجــدددقیقــه فــاز  30آریتمیهــاي

 2همان گونه کـه در جـدول مـذکور و شـکل     . خلاصه شده اند

ملاحظه می شود غلظت هاي مورد اسـتفاده عسـل طبیعـی در    

اد ضربانات نابجاي بطنی را در مقایسه با گـروه  این مطالعه، تعد

براي غلظـت   P<0.01(کنترل به طور معنی داري کاهش دادند 

همچنین بـه  %). 1و  5/0براي غلظت هاي  P<0.05و % 25/0

، دو غلظت دیگر از عسل طبیعـی کـاهش   %25/0غیر از غلظت 

نسبت به  VTمعنی داري در تعداد و مدت زمان سپري شده در 

ــروه کن ــد  گ ــاد کردن ــرل ایج ــت   P<0.01(ت ــراي غلظ و % 1ب

P<0.05  از طرف دیگر غلظت هاي مـورد  %). 5/0براي غلظت

نیز گردید که این  VTاستفاده عسل موجب کاهش درصد وقوع 

عسل از نظر آماري تفاوت معنی دار نشـان داد  % 1اثر با غلظت 

انسیدانس آریتمی ها بر حسب درصد و سـایر   .خونرسانی مجدد در قلب ایزوله رت در شرایط پست کاندیشنینگروي آریتمی هاي فاز بر پرفیوژن عسل طبیعی اثرات  -2جدول 

  . بیان شده اند SEM±Meanداده ها بصورت 

  انسیدانس

Irrev VF

  انسیدانس

Rev VF

  انسیدانس

VT

زمان 

Rev VF 

(sec)

  زمان

VT (sec)

  تعداد

VEBs

  تعداد

VT

  تعداد

Salvos

  تعداد

Single

  نوع آریتمی

10

صفر

صفر

صفر

70

12*

 25

25

80

75

37

12 *

173±86

13±13 *

9±6 *

134±93

28±10

7±3

5±4* 

3±2 **

601±126

138±40**

268±61*

213±57 *

167±59

43±19

37±21 *

8±3 **

108±23

24±8**

50±17

63±17

316±79

71±24**

177±47

139±43

  گروه کنترل

عسل طبیعی

)درصد 25/0( 

عسل طبیعی

)درصد 5/0( 

 عسل طبیعی

)درصد 1(

VT; Ventricular Tachycardia, VEBs; Ventricular Ectopic Beats (Single+Salvos+VT), Rev VF; Reversible Ventricular Fibrillation, 

Irrev VF; Irreversible Ventricular Fibrillation.

  . در مقایسه با گروه کنترل P<0.001 معادلP<0.01 ,*** معادل P<0.05 , **معادل  *
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 * .در شرایط پسـت کاندیشـنینگ   ی مجدد در قلب ایزوله رتزمان خونرسانVTو تعداد (Total VEBs)تعداد ضربانات نابجاي بطنیبرپرفیوژن عسل طبیعی اثرات  -2شکل 

.مقایسه با گروه کنترلدر  P<0.01 معادل P<0.05 , **معادل 
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)P<0.05 .(  در فاز خونرسانی مجدد، همچنین مدت زمـانVF 

عسل به طور معنی داري در % 5/0و  25/0دو غلظت توسط هر 

درصـد وقـوع   ). P<0.05(مقایسه با گروه کنترل کاهش یافـت  

VF    نیز با کلیه غلظت هاي مورد استفاده عسل کـاهش داشـت

نیـز نشـان داده شـده     2ولی همان طوري که در جدول شـماره  

موجب کاهش معنی دار آماري آن شد % 25/0است تنها غلظت 

)P<0.05( . هر چند درصد وقوعIrrev VF  در گروه هاي پست

کاندیشنینگ دریافت کننده عسل نسبت به گـروه کنتـرل کمتـر    

بود، ولی این میزان از لحاظ آماري فاقد تفـاوت معنـی دار بـود    

  ).2جدول (

  بحث

هر چند کـه مصـرف سـنتی عسـل و سـایر محصـولات و       

یـاد و  فرآورده هـاي تولیـدي بوسـیله زنبـور از قـدمتی بسـیار ز      

ولی کاربرد علمی آن در بیماري  ]4و  7[باستانی برخوردار است 

هاي قلب و عروق عمدتا مربوط به مطالعه اثرات عسل بـر روي  

بیمـاري هـاي قلبـی ماننـد     ) ریسک فاکتورهـا (عوامل خطرساز 

تـاکنون   و ]2و 26 [بـوده  ... چربی بالا و رادیکـال هـاي آزاد و   

عسل بر علیه آسیب هاي ناشی مطالعات چندانی پیرامون اثرات 

بویژه بر روي آریتمی هـاي   خونرسانی مجدد -از پدیده ایسکمی

از آنجائی کـه آریتمـی هـائی ماننـد     . قلبی صورت نگرفته است

از  (VF)و فیبریلاســـیون بطنـــی  (VT)تاکیکـــاردي بطنـــی 

مهمترین علـت مـرگ و میـر متعاقـب اعمـال جراحـی قلـب و        

 -و در شرایط ایسکمی  ]27[ند انفارکتوس حاد میوکارد می باش

نیز آریتمی هاي قلبی بسیار شـایع مـی باشـند     خونرسانی مجدد

لذا در مطالعه حاضراثرات ضد آریتمی تجویز عسـل طبیعـی بـه    

در قلب رت  عنوان یک عامل فارماکولوژیک پست کاندیشنینگ

نتایج حاصله نشان داد که کاربرد عسـل در ایـن   . بررسی گردید

آریتمی هاي خطرناك قلبـی را کـاهش دهـد     شرایط قادر است

علاوه بر کاهش تعـداد کـل   , در زمان ایسکمی). 1و  2جداول (

 ,Singleمجمــوع آریتمــی هــاي (ضــربانات نابجــاي بطنــی 

Salvos, VT (،   هر سه غلظت به کار رفته عسل در پیشـگیري

. و کاســتن از مــدت زمــان آن نیــز مــوثر بودنــد  VTاز وقــوع 

و درصـد وقـوع     Rev VFسپري شده در همچنین، مدت زمان 

آن به صـورت معنـی داري کـاهش یافـت کـه نشـانگر نقـش        

محافظتی عسل با غلظت هاي بکـار رفتـه بـر علیـه ایـن نـوع       

درصـد   5/0غلظـت   ،با توجه به نتایج مطالعـه . آریتمی می باشد

عسل کاهش بیشتري را در مورد تمام آریتمی هاي فاز ایسکمی 

ظت ها ایجاد نموده است هر چند کـه ایـن   در مقایسه با سایر غل

اثرات در مقایسه با غلظت هاي دیگر غالبا فاقـد تفـاوت آمـاري    

نیـز بـا    خونرسـانی مجـدد  آریتمی هاي فاز . معنی دار می باشد

پرفیوژن غلظت هاي مختلف عسل کاهش یافتنـد بطـوري کـه    

و مـدت   VTدرصـد وقـوع    ،تعداد کل ضربانات نابجـاي بطنـی  

نسـبت   VFمدت زمان و درصد وقـوع  , در آن زمان سپري شده

در ایـن شـرایط   . به گروه کنترل بصورت معنی دار کمتـر شـدند  

درصد عسل اثرات محافظتی بیشتري را در مقایسه بـا   1غلظت 

ا نشـان داد  سایر غلظت هاي بکار رفته در مورد اکثر آریتمی ه ـ

این اثرات محافظتی پست کاندیشنینگ با عسـل بـر   ). 2جدول (

یکی از موارد مهـم و   VFو  VTعلیه آریتمی هاي مهلک مانند 

در یـک  . قابل توجه می باشد که تاکنون گزارش نگردیده اسـت 

 تجویز کوتاه مدت و قبل از ایسکمی غلظت هـاي   ،مطالعه قبلی

ــی    %1و  5/0،  25/0 ــل طبیع ــه(عس ــل   ب ــک عام ــوان ی عن

موجب ایجاد محافظت قلبی بر ) فارماکولوژیک پره کاندیشنینگ

خونرسانی مجـدد از جملـه    -علیه آسیب هاي ناشی از ایسکمی

همچنـین مطالعـه قبلـی مـا     . ]23[عملکرد ضد آریتمی گردیـد  

نشان داد که تجویز خوراکی مزمن و طـولانی مـدت عسـل بـه     

ب آشـامیدنی رت هـا   روز از طریـق افـزودن آن بـه آ    45مدت 

موجب ایجاد اثرات محافتی برجسـته در کـاهش آریتمـی هـاي     

علیـرغم  . ]24[خونرسانی مجـدد مـی شـود     -متعاقب ایسکمی

وجود برخی تفاوت ها در روش کار مطالعه حاضـر بـا مطالعـات    

نتایج حاصل از این مطالعه با یافته هاي قبلی همخوانی , گذشته

 ـ  ن مطالعـات وجـود عملکـرد    دارد و وجه مشترك نتایج همـه ای

محافظت قلبی عسل بـر علیـه آریتمـی هـاي ناشـی از پدیـده       

خونرسانی مجدد در قلب ایزوله شده رت در پروتوکل  -ایسکمی

همـان طـوري کـه قـبلا هـم      . هاي آزمایشی مختلف می باشد

مطالعات علمی بسیار انـدکی در ایـن حیطـه صـورت     , اشاره شد

سـل در کـاهش اثـرات و    گرفته و مکانیسم اثرات محـافظتی ع 

آسیب هاي ایسکمی مانند آریتمی ها و سایر اخـتلالات قلبـی و   

از طرف دیگر با توجـه بـه   . ]24[عروقی به خوبی معلوم نیست 

ترکیبات بسیار متنوع موجود در عسل و نقش هـر کـدام از آنهـا    

ممکــن اســت اثــرات آنتــی اکســیدانی و جلــوگیري از تشــکیل 
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Inکه در شرایط رادیکالهاي آزاد توسط عسل  Vitro  نشان داده

شده است نقش مهمی در ایجاد اثرات محافظت قلبی آن داشته 

تجویز یک ساعت قبـل عسـل    ،در یک مطالعه. ]5و  10[ باشند

به رت هاي بیهوش تحت استرس با آدرنالین موجب پیشـگیري  

مـولفین  . از اختلالات قلبی و وازوموتور ناشی از آدرنالین گردیـد 

تند که عسل طبیعـی احتمـالا بـه علـت وجـود آنتـی       نتیجه گرف

حضـور مـوادي ماننـد    ، اکسیدان هـاي آنزیمـی و غیـر آنزیمـی    

و همچنـین آزاد شـدن   ) که داراي اثر ضد آریتمی است(منیزیوم 

موجود در  Cنیتریک اکساید در عروق ناشی از عملکرد ویتامین 

وجـود اثـرات آنتـی اکسـیدانی در عسـل      . ]25[عسل می باشد 

نیـز نشـان    In Vivoدر شـرایط    Buckwheatی به نام  خاص

و  Schrammمطالعه انجام یافته بوسـیله  . ]10[داده شده است 

همکاران وجود آنتی اکسـیدان هـاي فنلـی را در عسـل مطـرح      

و در حالت کلـی نیـز پیشـنهاد شـده کـه اثـر آنتـی         ]26[کرده 

اکسیدانی عسل نتیجـه حضـور و فعالیـت ترکیبـات متعـددي از      

و  26[اسـت  ... مله فنل ها، پپتیدها، اسیدهاي آلی، آنزیمهـا و  ج

Inدر شـرایط   ،علاوه بر اثر آنتی اکسیدانی مـذکور . ]11 Vivo 

و تحریـک تولیـد    ]5و  20[نیز ممکن است فعالیت ضد التهابی 

ســیتوکین هــاي التهــابی و تحریــک سیســتم ایمنــی در اثــرات 

از یافته هـا نیـز   برخی . ]29[محافظتی عسل نقش داشته باشند 

و نتایج  ]29[حاکی از اثرات عسل در کاهش بافت نکروزه بوده 

طولانی مـدت   "مطالعه قبلی ما نیز نشان داد که پرفیوژن نسبتا

عسل در کل زمان ایسـکمی و خونرسـانی مجـدد    ) دقیقه 150(

ه قلـب را کـاهش   انفارکتو حجم نواحی  می تواند اندازه انفارکت

ر حضور مقادیر قابـل تـوجهی از منـابع    از طرف دیگ. ]22[ دهد

 ]6و  33[تولید انرژي در ترکیب عسل مانند گلـوکز و فروکتـوز   

  . نیز احتمالا در عملکرد محافظتی آن سهم داشته باشند

نتایج نشان داد که در محدوده غلظت هـاي بـه    ،در مجموع

پرفیوژن عسل طبیعی بـه قلـب ایزولـه     ،کار رفته در این مطالعه

فرآیند پست کاندیشنینگ اثرات محافظتی برجسـته  رت در طی 

خونرسـانی   -ایسـکمی اي بر علیه آسیب هاي ناشـی از پدیـده   

وقـوع  . داشـته و آریتمـی هـاي قلبـی را کـاهش میدهـد       مجدد

آریتمی هاي قلبی و انفارکتوس میوکارد دو مورد اصـلی از آثـار   

هسـتند و   خونرسـانی مجـدد   -ایسکمیزیان بار ناشی از پدیده 

ات محافظتی عسل در کاهش آریتمی هاي قلبی که از نتـایج  اثر

و  مطالعه حاضر بدست آمدند در کنـار کـاهش انـدازه انفارکـت    

گـزارش   ]22[ در مطالعـه قبلـی   قلب کـه  هانفارکتحجم نواحی 

شدند می تواند براي یک ماده طبیعـی پرمصـرف ماننـد عسـل     

اسـایی  انجام آزمایشات تکمیلی می توانـد بـه شن  . ارزشمند باشد

هر چه بهتر اثرات عسل و مکانیسم هاي دخیل در عملکردهاي 

بخشی از این مطالعات هـم اکنـون   . محافظتی فوق کمک نماید

.در گروه فارماکولوژي دانشکده داروسازي تبریز در جریان است

  سپاسگزاري

بدین وسیله از همکاري معاونت محترم پژوهشی دانشـگاه علـوم   

مانی تبریز در تأمین هزینه هاي مـالی  پزشکی و خدمات بهداشتی در

  .اجراي این پژوهش تقدیر و تشکر می نماید
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