
5   44اره مسلسل ـــ ، شم 1386 تابستان، 2دهم ، شماره چهار   دوره مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي درماني همدان        
  
  

  مقاله پژوهشي
  

بررسي تأثير هوموسيستئين بر عملكرد قلبي و ميزان جريان كرونري در  قلب 
  مجزا شده رت

    
  ** زهراالسادات ميرعباسي،  * داريوش شكيباييدكتر 

  
  ١٤/١٢/٨٥:   ،  پذيرش    ١٩/٦/٨٥  :دريافت 

  

  :چكيده
قش مهمي دارد، اما مقادير زياد آن به عنـوان يـك ريـسك              هوموسيستئين هرچند كه در متابوليسم طبيعي بدن ن        :هدف مقدمه و 

اين حالت در بيماري موسوم به هيپرهوموسيستئينميا ديده شده و معتقدنـد      . فاكتور بيماري هاي قلبي و عروقي شناخته مي شود        
اي عـروق كرونـري     كه هوموسيستئين منجر به استرس اكسيداتيو و تأثيرات توكسيك بر اندوتليوم عروقي و در نتيجه بيماري ه ـ                

با توجه به تأثيرات متنوع هوموسيستئين بر عروق وكارديو ميوسيت ها وهمچنين با توجه به اينكه روند پاتوژنيـك ايـن                . مي گردد 
ــورت         ــده رت ص ــب مجزاش ــأثير آن برقل ــورتعيين ت ــه منظ ــر ب ــه حاض ــد، مطالع ــي باش ــشخص نم ــوبي م ــوز بخ ــأثيرات هن   ت

  .گرفته است
قلب حيوانات مطابق روش لانگندورف مجزا .   صورت گرفت=n) 20(تجربي و بر روي رت هاي نر بالغ مطالعه از نوع :روش كار

، 5/0(در سه گروه و باغلظت هاي مختلف )  دقيقه20(و تحت پرفيوژن با محلول كربس قرار گرفته وپس از مرحله تثبيت اوليه 
بررسي روند .  دقيقه قرار داشتند25يستئين به مدت تحت پرفيوژن با كربس محتوي هوموس)  ميلي مول در ليتر05/0و 1/0

 ومقايسه مقادير Repeated measure ANOVAتغييرات پارامترهاي قلبي پس از تجويز هوموسيستئين درهر گروه با استفاده از 
  . صورت گرفتTukey post test يكطرفه وANOVAپارامترها بين گروه هاي مختلف با استفاده از 

 ايجاد نكرده اما منجر به افزايش معني دار RPPموسيستئين تغيير معني داري در پارامتر مهم عملكردي قلب يعني تجويز هو :نتايج
در گروه .  ديده شد25 تا 5اين افزايش در حضور بالاترين غلظت هوموسيستئين از دقيقه . ميزان جريان مايع كرونري شده است

  .لظت پايين فقط در دقيقه پنجم ملاحظه گرديد ودر گروه با غ10 و5با غلظت متوسط در دقايق 
 بر عروق كرونر داشـته كـه ايـن تـأثير            گي در مجموع نتايج نشان دهنده اين است كه هوموسيستئين تأثيرگشادكنند          :نتيجه نهايي 

  .مستقل از عملكرد قلبي بوده است

   

  ينميائتهيپرهوموسيس/ هوموسيستئين / موش صحرايي / جريان كرونري  : كليد واژه ها
   

  :مقدمه 
هوموسيستئين بشكل ماده  غذايي و عمدتاً به صورت               

ــراي متابوليــسم   ــدن شــده وب ــونين وارد ب مــشتقي از متي
اين ماده به حفظ ورشـد بافـت هـا          . پروتئين ضروري است  

. كمك كرده واز اختلالات پوست وناخن پيشگيري مي كند     
كرومول مي15 الي   5مقادير طبيعي آن در مايعات بدن بين        

  هيپرهوموسيستئينميا   ليتر بوده اما در بيماري موسوم به  در
  

اين  علت ژنتيكي  شايعترين). 1(اين مقادير افزايش مي يابد    
 Cystathionine-beta synthase آنزيم فعاليت كاهش بيماري

سطوح غير طبيعي هوموسيستئين منجر بـه       ). 2(مي باشد 
ومبوز وريدي  عوارض متعددي از جمله آترواسكلروزيس ،تر     

همچنين ). 1( عروقي مي گردد ـي  ـمشكلات متعدد قلب و
توكسيك  كه هوموسيستئين در اين حالت تأثيرات      معتقدند

  ناشي از افزايش توليد راديكالهاي  كه دارند عروق آندوتليوم بر
  
  
  

 ــــــــــــــــــــــــــــــــــ 
  )dshakebaei@kums.ac.ir(پزشكي كرمانشاه دانشگاه علوم مركز تحقيقات بيولوژي پزشكي و عضو  فيزيولوژياستاديار گروه  *

  مركز تحقيقات بيولوژي پزشكي دانشگاه علوم پزشكي كرمانشاهكارشناس  **
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 .آزاد اكسيژن وپراكسيداسيون ليپيد متعاقب آن مي باشـد        
 آزاد منجر بـه تـشديد       آسيب عروقي ناشي از راديكال هاي     

هيپـر هوموسيـستئينميا رشـد      . روند آتروژنيك مي گـردد    
سلول هاي عضلات صاف عروقي را تشديد و رشد سلولهاي          

ــد   ــي كن ــار م ــدوتليال را مه ــي   .آن ــأثير منف ــين ت   همچن
بر توليد نيتريـك اكـسيد وفـاكتور شـل كننـده مـشتق از               

در مطالعــات متعــددي  ). 2-4(آنــدوتليال عروقــي دارد  
ــه عنــوان  مــشخص    شــده كــه هيپــر هوموسيــستئينميا ب

 عروقـي منجـر بـه    ـيك ريسك فاكتور بيماري هاي قلبي  
  استرس اكسيداتيو ، اخـتلال عملكـرد وآسـيب آنـدوتليالي         

در نتيجه بيماري هـاي عـروق كرونـري ،          ). 5،6(مي گردد   
ــايع در      ــشكلات ش ــه م ــي از جمل ــكته قلب ــايي وس   نارس

د كه مكانيسم پاتوژنيـك     هرچن). 5،7(اين موارد مي باشند   
اين تأثيرات به خوبي مشخص نمي باشد، اما معتقدند كـه            
استرس اكسيداتيو واختلالات تعادل كلسيم داخل سـلولي        

  در مطالعــه ديگــري نيــز ). 5(در ايــن رابطــه نقــش دارنــد
گزارش شده كه كـاهش سـطح هموسيـستئين منجـر بـه             

وه بـر  عـلا .  عروق كرونري مي گردد   restenosisتأخير روند   
آن عنوان شده كه هيپر هوموسيستئينوميا حتي در سـطح          
ــا       ــوأم ب ــك ت ــي پاتولوژي ــه هيپرتروف ــر ب ــط منج   متوس
  فيبروز ميوكارد واختلال عملكـرد دياسـتوليك بطـن چـپ          

ــود  ــي ش ــه    ). 8(م ــده ك ــزارش ش ــلولي گ ــطوح س در س
ــسيم      ــازي كل ــزايش آزاد س ــه اف ــستئين منجرب   هوموسي

مهـار فعاليـت     و) 9(داخل سلولي در عضلات صاف عروقي       
   در ســــــطح ميتوكنــــــدري Ca++_ATPaseآنــــــزيم 

ــا      ــه دوز و ب ــسته ب ــكل واب ــه ش ــاردي ب ــلولهاي ميوك س
  يــــك ميلــــي مــــول در ليتــــر   و5/0 ،1/0غلظتهــــاي

 ميلـي مـول در ليتـر        5/0اين ماده با غلظت     ). 5(مي گردد 
منجر به رپولاريزاسيون غيرطبيعـي سـلول ميوكـارد شـده        

ــأثير  ــArrhytmogenicوت ــب ب ــين ). 10(دارد ر قل همچن
  كـاهش  Invitroفعاليت كانال سديم ميوكارد را در محيط        

مطالعات صورت گرفتـه مجموعـاً       عليرغم اما). 11(مي دهد 
 اطلاعـات  قلـب  بـر  هوموسيستئين در رابطه با تأثير مستقيم    

ــت  ــافي در دس ــوده ك ــسم  ) 10،11( نب ــصوصاً مكاني و خ
   صمــشخ خــوبي پاتوژنيــك تــأثيرات آن بــر قلــب بــه    

  ). 5(باشد نمي
به منظـور تعيـين      موضوع مطالعه حاضر   اهميت نظربه      

هوموسيستئين بر عملكرد قلب مجـزا       تأثير مستقيم تجويز  
  .شده رت صورت گرفته است

  
  :روش كار

اين مطالعه از نوع تجربي و بـا اسـتفاده از رتهـاي نـر                     
 ـ     (Wistar) از نژاد ويستار     =n)20(بالغ ي  و در محـدوده وزن

شـرايط نگهـداري وكـار بـا        .  گرم صورت گرفت   300-350
ابتـدا  . حيوانات مطابق با استانداردهاي مربوطه بوده اسـت       

كليه حيوانات بااستفاده از تجويز داخل صفاقي پنتوباربيتال 
 ميلي گرم بر كيلوگرم بيهوش شده ومـورد         60سديم با دوز  

  عمل جراحـي بـرش قفـسه سـينه وجداسـازي قلـب قـرار               
بلافاصله پس از جداسازي، قلب ها در محلـول    . ندمي گرفت 

قرار داده شده وسـريعاً     )  درجه سانتيگراد  0-4( كربس سرد 
قلب ها مطـابق    . آئورت به كانول دستگاه متصل مي گرديد      

 مـورد پرفيـوژن بـا    Retrogradeروش لانگندورف وبه شكل  
  ) 12:(محلول كربس با تركيبات زير قرار مي گرفتند

 ,NaCl 118ل برحسب ميلي مول در ليترمحتويات محلو  (

25 NaHco3, 4.8KCl, 1.2 KH2Po4, 1.2 MgSo4, 11  ، 
Glucose, 1.2 CaCl2( . محلــول از كاغــذ صــافي واتمــن

 عبور داده شـده و پـس از    (Cat No 1002 125) 2شماره 
و دي اكسيد كربن    )  درصد 95(مخلوط شدن باگاز اكسيژن   

 وسـانتيگراد    درجـه    37 ، حرارت    PH = 4/7، با   ) درصد 5(
 سانتيمتر آب براي تغذيه قلبي مورد استفاده        90فشار ثابت 

يك بالون پلي اتيلني كوچك محتـوي آب        . قرار مي گرفت  
از طريق دهليز چپ و دريچه ميترال بـه بطـن چـپ قلـب               

 Pressureاين بالون از طريق يك كاتتر به . وارد مي گرديد

Transducer  مــدل MLD844طريــق   متــصل شــده واز 
Bridge Amp   مربوطه بـه Power Lab  مـدل  ML825 و 

حجم بالون به گونه اي     . گرديد مي متصل كامپيوتر به سپس
 ميلي متـر    5 -10تنظيم مي شد كه فشار پايان دياستولي        

بدين ترتيب امكان سنجش پارامترهاي     . جيوه تأمين گردد  
ميزان نوسانات   چپ، بطن فشار ازجمله قلب عملكردي مختلف

 Developed Left Ventricular Pressureشار بطنـي  ف ـ

(DeLVP) ) منهايي است با فشار سيستوليك بطن برابر كه 
و تعداد ضربانات قلبي در دقيقـه ،       )فشار دياستوليك بطني  

  همچنين پارامتر عملكـردي ديگـر قلـب        . مي گرديد  فراهم
   Rate-Pressure Product (RPP mmHg×BPM) به موسوم

  ضرب نوســانات فــشاري بطــن چــپ در    نيــز از حاصلـ ـ
  عـلاوه بـر    ). 12(تعداد ضربانات در دقيقه محاسـبه گرديـد       

  آن بـــراي ســـنجش ميـــزان جريـــان مـــايع كرونـــري از 
  روش انــدازه گيــري مــستقيم بــا بكــارگيري ســيلندر      

  لــسپس از تقسيم ميزان جريان ك. مدرج استفاده گرديد
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  سب مــايع بــه وزن هرقلــب، ميــزان جريــان كرونــري برحــ
 ميلي ليتر بر دقيقه به ازاء هر گرم از وزن قلب مـشخص و             

  . گزارش شد
  ترتيــب بــود كــه پــس از دوره  بــدين آزمــايش مراحــل      

ــدت    ــه م ــه ب ــت اولي ــه و20تثبي ــات    دقيق ــت اطلاع   ثب
ــربس        ــول ك ــا محل ــوژن ب ــت پرفي ــا تح ــب ه ــه، قل   پاي
محتوي غلظت هاي مختلف هوموسيستئين در سـه گـروه          

  بـــه مـــدت )  ميلـــي مـــول در ليتـــر05/0 و 1/0 ، 5/0(
پارامترهاي قلبي آنان، قبل و پـس         دقيقه قرار داشته و    25

ــا    ــسه ب ــورد ســنجش و مقاي ــستئين م   از تجــويز هوموسي
ــد  ــرار گرفتن ــديگر ق ــزان  . يك ــاليز مي ــي و آن ــت بررس   جه

تغييــرات پارامترهــاي مختلــف قلبــي پــس از تجــويز      
  از) تجـويز قبـل از  (هوموسيستئين نسبت به مقادير پايه 

Paired t – test و براي مقايسه روند تغييرات در هرگروه از 

Repeated Measure ANOVA همچنـين  . استفاده گرديد
 در بين گروههاي   (RPP)قلب پارامتر عملكردي  مقايسه براي

ــز از ــف ني ــه وANOVAمختل  Tukey Post Test يكطرف
ــه شــكل  . اســتفاده شــد ــادير ب    نمــايش Mean±SEMمق

 بـه عنـوان تفـاوت معنـي دار تلقـي       P<0.05 و داده شده
  .گرديد

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  :نتايج 
مقادير پارامترهـاي قلبـي در گـروه هـاي مختلـف در                 

  همانگونه كه در ستون اول ايـن      .  آورده شده است   1جدول  
 در شـرايط پايـه در       RPPجدول ملاحظه مي گردد مقادير      

  بـوده و 20000 (mmHg × BPM)هر سه گـروه بـالاتر از   
  در ســتون دوم . تفــاوت معنــي داري بايكــديگر ندارنــد   

 5اين جـدول مقـادير پارامترهـاي مختلـف قلبـي پـس از               
دقيقــه از تجــويز هوموسيــستئين باغلظــت هــاي مختلــف 

هرچنـــد كــه پــس از افـــزودن   . ملاحظــه مــي گــردد   
 دقيقه به محلول تغذيـه كننـده        5هوموسيستئين به مدت    

هرسه گروه ديده مي شـود امـا ايـن       در RPPقلبي ، افزايش  
نسبت به يكـديگر معنـي دار    تغييرات نسبت به خط پايه و     

  در ســتون ســوم  ميــزان پارامترهــاي قلبــي . نمــي باشــند
ــستئين در 25پــــس از  ــويز هوموسيــ ــه از تجــ    دقيقــ

   در ايـن   RPPميـزان . گروه هاي مختلف ديـده مـي شـود   
 در  زمان با افت مختـصري در دو گـروه اول وثبـات نـسبي             

  گروه سوم نسبت بـه خـط پايـه همـراه مـي باشـد كـه در            
عين حـال ايـن تغييـرات عملكـرد قلبـي نيـز نـسبت بـه                 

ــديگرو ــي دار     يك ــه معن ــط پاي ــه خ ــسبت ب ــين ن   همچن
  . نمي باشند

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  مقادير پارامترهاي قلبي در گروه هاي مختلف و مراحل متوالي آزمايش   :1جدول 
  

   دقيقه از تجويز هوموسيستئين25پس از    دقيقه از تجويز هوموسيستئين5پس از   قبل از تجويز هومو سيستئين  

  DVP 
(mmHg) 

HR 

(Beat/min)

RPP 
(mmHg×BPM)

DVP 
(mmHg) 

HR (Beat/min)RPP 
(mmHg×BPM)

DVP 
(mmHg) 

HR 

(Beat/min)

RPP 
(mmHg×BPM) 

  گروه اول

)ليتر در مول  ميلي5/0(

N=10 

  

38/5±9/84

  

8/9±253

  

1372±21367 

NS 

  

98/5±4/81

  

3/14±9/280 

  

1158±22187

NS 

  

42/4±7/83

  

6/8±45/246

  

1142±20494 

NS 

  گروه دوم

)ليتر در مول ميلي 1/0(

N=5  

  

9±103 

  

5±226 

  

1837±23109

NS 

  

37/5±6/94

  

5/12±8/246 

  

1036±23182 

NS 

  

8/9±92 

  

17±230 

  

1410±20663 

NS 

  گروه سوم

)ليتر در مول ميلي 05/0(

N=5  

  

6±87 

  

11±246 

  

1843±21548

NS 

  

24/4±2/93

  

16±8/260 

  

873±24079 

NS 

  

5±4/88 

  

17±254 

  

920±22222 

NS 

  
  . نمايش داده شده استMean±SEMمقادير به شكل 

DVP = Developed left Ventricular Pressure 
HR = Heart Rate 
RPP = Rate Pressure Product 
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 روند تغييرات ميزان جريان مـايع كرونـري در          1در نمودار   
  ايش ملاحظـه   گروه هاي مختلف ودر مراحـل متـوالي آزم ـ        

  .مي گردد
   

0

5

10

15

20

25

Basline 5min 10min 15min 20min 25min

0.5 mmol/lit

0.1 mmol/lit

0.05 mmol/lit

  
  

 تـر ي ل يليم (ي كرونر عي ما اني جر زاني م راتيي روند تغ  :1ودار  نم
  ودر   يدر مراحـل متـوال    )  به ازاء هرگرم از وزن قلـب       قهيبر دق 

  . شي مختلف آزمايگروه ها
   تري مول در ليلي م5/0 گروه ي دار براياختلاف معن *
   تري مول در ليلي م1/0 گروه ي دار برايف معناختلا #
   تري مول در ليلي م05/0 گروه ي دار براياختلاف معن ☼
  

 ميلـي   5/0( درگروه اول با بالاترين غلظت هوموسيستئين       
ــر  ــان  ) مــول در ليت ــزان جري ــزايش معنــي داري در مي اف

 پس از تجـويز نـسبت بـه         25 تا دقيقه    5كرونري از دقيقه    
بدين ترتيب كه ميزان جريـان      . اد شده است  مقدار پايه ايج  

مايع كرونري بر حسب ميلي ليتر بر دقيقه به ازاي هر گرم            
 بــه مقــدار 126/12 ± 424/0از وزن قلــب از ميــزان پايــه 

، مقــدار  )>001/0P( در دقيقــه پــنجم 428/14 ± 504/0
ــم 416/0±793/13 ــه دهــــ   و ) >001/0P( در دقيقــــ
ــست وپـ ـ 537/13 409/0± ــه بي ) >01/0P(نجم  در دقيق

همانگونـه كـه ملاحظـه مـي گـردد          . افزايش يافتـه اسـت    
حداكثر اين تغييرات در دقيقه پنجم پـس از تجـويز ديـده        

داري بـه    معنـي  افـزايش  دوم همچنـين در گـروه    . مي شـود  
دنبال تجـويز هوموسيـستئين در ميـزان جريـان كرونـري            

بـوده و   ايجاد مي گردد كه حداكثر آن نيز در دقيقه پنجم
بدين ترتيب كه ميزان جريان     . دقيقه دهم ادامه مي يابد    تا  

ــه    ــدار پاي ــري از مق ــادير  067/11 ± 403/0كرون ــه مق    ب
  و  ) >01/0P( در دقيقــــــه پــــــنجم034/14 ± 419/0
تغييـر يافتـه     ) >05/0P( در دقيقه دهم     14/13 ± 479/0
در خصوص گروه سوم نيز افزايش ميزان جريان مايع         . است

  م پســـــــ كه فقط در دقيقه پنجكرونري ديده مي شود

  
  . هوموسيـــستئين معنـــي دار مـــي باشـــد    تجـــويز از

بدين ترتيب كه ميـزان جريـان كرونـري در ايـن گـروه از               
 در  862/14±405/0 بـه مقـدار      11/12±317/0مقدار پايه   

ــنجم  ــه پـ ــت  ) >001/0P(دقيقـ ــه اسـ ــر يافتـ   در . تغييـ
ايع مجموع نتـايج بيـانگر رونـد افـزايش ميـزان جريـان م ـ             

كرونــري در پاســخ بــه هوموسيــستئين در قلبهــاي مــورد 
ــي ــي بررس ــد م ــن .باش ــزايش اي ــضور در اف ــات ح ــسبي  ثب   ن

پارامترهاي عملكردي قلب ها رخ داده وهمـراه بـا افـزايش            
غلظت هوموسيستئين نيز به مدت طولاني تري دوام آورده         

  .است
  :بحث
وابسته  مهمترين يافته مطالعه حاضر، تأثير معني دار و            

به غلظت هوموسيـستئين برافـزايش ميـزان جريـان مـايع            
اين تغيير در   . كرونري در قلب هاي مورد بررسي بوده است       

حضور ثبات نسبي پارامترهاي عملكـردي قلـب واز جملـه           
هاي مورد مطالعه،   قلب RPPعدم تغييرمعني دار در ميزان      

در بررسـي هـاي ديگـر تـأثيرات توكـسيك           . رخ داده است  
 شـده  موسيستئينميا بر اندوتليوم عروقي نشان داده     هيپرهو

هـاي دخيـل     مكانيسم جمله از همچنين ادعا شده كه   . است
 در اين رابطه افزايش توليد راديكـال هـاي آزاد اكـسيژن و            

باشد  كاهش ميزان نيتريك اكسيد در سطح اندوتليالي مي       
علاوه بر آن استرس اكسيداتيو وآسـيب انـدوتليالي         ). 1،3(

گزارش   هيپرهوموسيستئينميا در مطالعات متعددي  از ناشي
به اين دليل سطوح بالاي هوموسيستئين      ). 5،6(شده است 

 شـناخته  در بدن به عنوان يك ريسك فاكتور قلبي عروقـي      

، ترومبـوز    آترواسـكلروزيس  بـه  منجـر  و معتقدنـد كـه     شده
 گردد عروق كرونري و سكته قلبي مي      هاي بيماري ، وريدي

ن عنوان شده كه اين اسيدآمينه منجر به        همچني). 1،5،7(
ترتيب كه حتي در     اين به .گردد تغيير عملكرد اندوتليال مي   

پاسخ  معني دار  هيپرهوموسيستئينمياي متوسط نيز كاهش   
مختلف آزمايشگاهي   هاي نمونه در اندوتليال به وابسته عروقي

ديده شده  ) 15-17(رت و) 14(موش) 13(از جمله ميمون  
 عروق كرونر انسان نيز اختلال در اتـساع         در خصوص . است

عروقي ناشي از كـاهش ميـزان نيتريـك اكـسيد در مـوارد            
ــت   ــده اس ــشان داده ش ــستئينميا ن  در). 18(هيپرهوموسي

بررسي ديگري ادعا شده كه افزايش توليـد راديكـال هـاي            
فعال اكسيژن منجر به غير فعال شدن نيتريك اكسيد آزاد          

، كاهش  NOقع علت كمبود    شده در عروق مي گرددو در وا      
  دن آنــــــتوليد آن نبوده ، بلكه تشديد روند غيرفعال ش

*
☼
# * 

# * **
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H
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 (m
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)/g

r 
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عليرغم نتـايج مـذكور، در مطالعـه حاضـر،          ). 19(مي باشد 
تجويز اسيد آمينه هوموسيستئين منجر بـه افـزايش حـاد           

اين تغييـرات وابـسته   . ميزان جريان كرونري گرديده است   
مدت طولاني تري تـداوم     به دوز بوده وباافزايش غلظت، به       

اين نكته مشخص مي باشد كه افزايش فعاليت        . يافته است 
قلب منجر به افـزايش متابوليـسم ودر نهايـت منتهـي بـه              

 امـا   .)20(افزايش ميزان جريان مـايع كرونـري مـي گـردد          
تغييرات ميزان جريان كرونري در مطالعه حاضر، ثانويه بـه          

ده اسـت، چراكـه     افزايش فعاليت قلبي ومتابوليسم آن نبـو      
 پــس از RPPهيچگونــه تغييــرات معنــي داري در ميــزان 

بنـابراين افـزايش    . تجويز هوموسيـستئين رخ نـداده اسـت       
ميزان جريان مايع كرونري مي بايست عمدتاً ناشي از تأثير          

اين يافته در   . مستقيم هوموسيستئين بر عروق كرونر باشد     
ر عمدتاً  در مطالعات ديگ  . ساير مطالعات گزارش نشده است    

تأثيرات درازمدت هوموسيـستئين برعـروق كرونـر مـدنظر          
 حاضر تأثير حاد غلظت بـالاي       پژوهشبوده، در حاليكه در     

هرچنـد كـه    . هوموسيستئين مورد بررسي قرار گرفته است     
عروق  تنگي به در مطالعات دراز مدت، هوموسيستئين منجر    

يـك  كرونري شده ، اما در برخي از مطالعات الكتروفيزيولوژ        
صــورت گرفتــه بــر ســلولهاي ميوكــارد، تغييــرات ســلولي 

از جملـه مـي تـوان بـه         . متنوعي از آن گزارش شده اسـت      
رپولاريزاسيون غيرطبيعي سـلولها وتـأثيرات آريتموژنيـك        

(Arrhytmogenic)    وتـأثير  ) 5( هوموسيستئين بر ميوكـارد
عـلاوه بـر آن    . )10(آريتموژنيك آن بركل قلب اشاره نمـود      

 كانال هـاي سـديمي ميوكـارد  در محـيط            كاهش فعاليت 
(Invitro)     ــده ــشخص ش ــر م ــه ديگ ــك مطالع ــز در ي  ني

جهت توجيه يافته هاي اين مطالعه مي توان به         ). 11(است
ــلولي     ــأثيرات س ــه ت ــه اينگون ــود ك ــاره نم ــه اش ــن نكت اي
هوموسيستئين، احتمالا مي تواند موجـب كـاهش فعاليـت        

كل حاد و در انقباضي عضلات صاف جدار عروق كرونر به ش
مطالعه اي   در كه هرچند. باشند شده عروق اين گشادي نتيجه

  ايـن فـرض    (Sprague_Dawley)بر روي آئورت رت نـژاد       
افـزايش   مطرح شده كـه احتمـالاً هوموسيـستئين موجـب        

بـا   امـا ) 9(آزادسازي منابع كلسيم داخل سلولي مي گـردد       
توجه به نتايج بررسي حاضر، تغييـرات حادكلـسيم داخـل           
سلولي ناشي از غلظـت هـاي مختلـف هوموسيـستئين در            

  . پيشنهاد مي گردد سطح عروق كرونر قابل بررسي بوده و
 در داخل سلولي  كلسيم در ساير مطالعات نقش اختلال          

  ).5(استگرفته  قرار بررسي مورد هوموسيستئين قلبي پاتوژنز

  
به نظر ميرسد كه در مطالعه حاضـر احتمـالاً جنبـه هـاي              

بررسي بيـشتر در ايـن    ري از اين اختلال مطرح بوده وديگ
  .رابطه قابل تأكيد مي باشد

  :نتيجه نهايي 
 گيدر مجموع نتايج نشان دهنده تـأثير گـشاد كننـد                

عروق كرونري اسيدآمينه هوموسيستئين به شكل مستقيم       
بر قلب مجزاشده رت بوده و با توجـه بـه اهميـت تـأثيرات            

در پــــاتولوژي بيمــــاري عروقــــي ايــــن اســــيدآمينه 
هوموسيستئينميا، مطالعـات تكميلـي جهـت بررسـي         هيپر

  . مكانيسم اين تأثيرات پيشنهاد مي گردد
  :سپاسگزاري 

ايــن مطالعــه در آزمايــشگاه فيزيولــوژي قلــب مركــز        
تحقيقات بيولوژي پزشكي دانشگاه علوم پزشكي كرمانـشاه        

  يبدينوسـيله از مـساعدت و همكـار       . صورت گرفتـه اسـت    
 بي دريغ رياست محترم مركز تحقيقات جناب آقاي دكتـر          
علي مـصطفايي و كليـه دسـت انـدركاران حـوزه معاونـت              

  .پژوهشي تشكر و قدرداني بعمل مي آيد
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