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مقدمه
سراسـر درری ـمومـرگ عمـده علت،یعروق-یقلبهايماريیب

ریمومرگمواردازدرصد30زاشیبوبودهرانیاجملهازوجهان
شدهانجامبرآوردبراسـاس.)1(دندهیماختصاصخودبهراانهیسال

درآترواسـکلروز ویـژه بـه یعروق ـ-قلبیهايبیماري،2020سالتا
افرادمفیدکاراییکهبودخواهندهاییبیماريسردستهجهانسراسر

.)2(دهنـد مـی کـاهش زودرسمـرگ وکارافتـادگی ازدلیـل بهرا
).3(اسـت سـالمندان درمرگعلتنیترعیشاکرونرعروقيماریب
گسـترده طوربهکهاستیدرماننهیگزکیقلبکرونرعروقوندیپ

نیآنـژ چـون یل ـیدلابـه یتنگ ـدچـار کرونريهاانیشرمیترميبرا
یطـولان ای ـوییدارويهادرمانبهییپاسخگوعدمایمداوميصدر
رسـد یم ـانجامبهخطرمعرضدريهامجموعهریزدریزندگشدن
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يبـرا ونـد یپازنـوع نی ـاتی ـموفقيبـرا يدی ـکلعناصرازیکی).4(
دی ـور.)5(اسـت يونـد یپعـروق ومیانـدوتل سـلامت ،یطولانمدت
جراحـان يبـرا استفادهموردرگنیترجیراعنوانبهاتولوگصافن

یعروق ـيوندهایپنگونهیامشکلاتازیکی.)6(استعروقوقلب
اسـت فیضـع يدی ـوريهـا گرافتمدتیطولانجینتاکهاستآن

بعـد اولکسالیدرهاگرافتنیاازدرصد10-20کهيطوربه.)7(
مجــددانسـداد دچـار سـال 10ازبعـد آنهـا درصـد 50ویجراح ـاز

يهـا گرافـت ازدرصـد 65حـدود سـال، دهازبعـد .)8(شدخواهند
راآترواسـکلروز ازیم ـیعلاآنهـا درصد50وماندهبازصافندیور
انیشـر پسيباگرافتازبعدسال20دهند.یمنشانیوگرافیآنژدر

خـون انی ـجرصـافن دی ـوريهـا گرافتازدرصد25تنها،يکرونار
ارتبـاط د،ی ـجديمـا ینتیاهی ـلاری ـتکثتوسعهکنند.یمفراهمرایکاف

صـافن دی ـوريهـا درگرافـت خونانیجرفیضعزانیمبایمیمستق
ترومبـوز بـه ،يدیورگرافتشکستیکیولوژیزیفاساس).9(دارد

بیتخرکه)10(استشدهدادهنسبتماینتیايپرپلازیهاوزودرس
اسـت شـده شـناخته مـورد دونی ـایاصـل عاملالیاندوتليهاسلول

لــومنبــودنبــازفیضــعنــرخشــودیمــگفتــهکــهيطــوربــه.)11(
.)12(داردمیمسـتق نسبتماینتیادیتزاشیافزابايدیوريهاگرافت

یجراحطولدرشدهبرداشتهيدهایورالیاندوتلپوششقیدقحفظ
پـس يبـا ازپسبودنبازنرخنییتعيبراعاملنیترمهمشکبدون

روشریــنظیعــواملریتــاثتحــتالیانــدوتلپوشــشتیــتماماســت.
یجراح ـعمـل طـول دردی ـوريسـاز رهی ـذخيهامحلولوبرداشت

Nitric)دیاکس ـکیترینکالیراد.)13(است Oxide: NO) عامـل بـا
Endothelium-derived)ومیانـدوتل ازمشـتق کننـده منبسـط  Relaxing

Factor: EDRF)ــانی ــودهکس ــانگروب ــارچگینش ــلولیکپ ــاس يه
ــدوتل ــوبالیان ــمحس ــرددیم ــهگ ــرادرک ــولطیش ــتهیپمعم ازوس
انقبـاض میتنظ ـدريمحـور نقشو)15و14(شودیمآزادومیاندوتل
تجمـع ازيریجلوگنیهمچن.)16(کندیميبازهمئوستازویعروق

یچسـبندگ و)17(صـاف یعضلانيهاسلولدیتزا،)16(هاپلاکت
رفعـال یغسـبب نیهمچن.شودیمدادهنسبتعاملنیابههاتیلکوس
دیاکس ـکیرتیندیتولنقصان).18(گرددیمویداتیاکساسترسشدن
کالیرادنییتع).20و19(استومیاندوتلعملکردکاهشدهندهنشان

آنهی ـثان2-30کوتـاه عمرمهینخاطرهبخوديخودبهدیاکسکیترین
ــار ــنشازنیبنــابرا.تاســیمشــکلک نیــیتعيبــراسیگــرواک

درتـرات ینوتی ـترینیعن ـیNOکـال یرادداری ـپایینهـا محصولات
زانی ـمونـانومولار براسـاس NOغلظـت .گـردد یم ـاسـتفاده پلاسما
زانیمبهصافنيدهایورومیاندوتلازیعیطبصورتبهآنهیپاانتشار

).22و21(شودیمگرفتهدرنظررنانومولا10
نگهدارنـده يهـا محلـول نیتـر يبردرکـا ازیک ـیکربسمحلول

inشــاتیآزمادریکیولــوژیزیف vitroوداروقیــتلفاســت.یعروقــ
بـا نگهدارنـده محلـول افتنیيسوهبیراهيرهگشاتواندیمکربس

بهتـر هرچـه حفـظ منظـور بـه تـر یطولانمدتيبراوبالاترییکارا
رگشـتر یبدواميبـرا پـس يبـا يهـا یجراح ـدریعروق ـومیاندوتل

موجـود آنطبـع بـه وبافـت عمـر طـول شیافزاجهتدرنیگزیجا
عنـوان بـه توانـد یم ـخودنهیرهپاخونباشد.انسانایويجانورزنده
یجراح ـدوامونمـوده عمـل یعروق ـومیاندوتلبیتخريبرایعامل

اثـر تعیـین منظـور بـه مطالعـه ایـن ).23(انـدازد خطـر بـه راپـس يبا
وراپامیـــل،حـــاويکـــربسنگهدارنـــدههـــايمحلـــولمحـــافظتی

ــالینوپروپرانولــول ــامقایســهدرآدرن بــرهپارینــهخــونوکــربسب
شد.انجامهنديخوکچهصافنوریداندوتلیاليهاسلول

بررسیروش
ــن ــهای ــیمطالع ــر28رويتجرب ــهس ــديخوکچ ــرهن ــژادازن ن

وری ـتکثمرکـز ازشـده هی ـتهگـرم 380±4تقریبـی وزنباییایمالیه
یط ـمازنـدران یپزشکعلومدانشگاهیشگاهیآزماواناتیحپرورش

د.شانجام1394سال
تیــرعایشـگاه یآزماوانـات یحيروبـر کـار یاخلاق ـپروتکـل 

بـه آسـان یدسترس ـباهفتهکیمدتبهيهنديهاخوکچهد.یگرد
یپزشکعلومدانشگاهوانخانهیحدرمناسبنورویکافيغذاوآب

شدند.ينگهدارمازندران
.شــدندهــوشیباتــرازاســتفادهبــاهــاخوکچــهشیآزمــاروزدر

يهـا لولهدروگرفتهآنهاقلبازخونیسیس5سرنگبابلافاصله
بیآس ـويدسـتکار حـداقل باصافندیورسپسشد.ختهیرنهیهپار
بـرش گـروه) هـر درحلقـه 4(يمتـر یل ـیم3يهاحلقهبهوشدجدا
هرکدامکهریزشرحبهنگهدارندهيهامحلولداخلو)24(دیگرد

؛بودندشدهختهیرمخصوصياشهیشظروفدرتریلیلیم5زانیمبه
گرفت.قرار

گـروه ونـه یهپارخـون :اولکنتـرل گـروه ؛نرمال:کنترلگروه
.کربس:دومکنترل

ــروه ــیگ ــربس(اولتجرب ــوطک ــامخل ــلوراپامب ــوراپام):ی لی
تـر یلکیبهتریکرولیم200زانیمبهکهبودتریلیلیم2درگرمیلیم5

.دیگرداضافهکربسمحلول
پروپرانولـول ):پروپرانولـول بـا مخلوطکربس(دومتجربیگروه

تـر یلکی ـبـه شـده حـل گـرم 66/6زانی ـمبـه )34/259یمول(جرم
شد.اضافهکربسمحلول

کی ـنیآدرنـال ):نیآدرنـال بـا مخلوطکربس(سومیتجربگروه
تـر یلکی ـبـه تـر یکرولیم200حجـم درکهبودتریلیلیمدرگرمیلیم

د.یگرداضافهکربسمحلول
مـولار)، یل ـیمNaCl)5/118شـامل تفادهاسموردکربسمحلول

KCl)74/4یلیم ،(مـولارCaCl)2/5یل ـیم ،(مـولارMgSO4)18/1
18/1(KH2PO4مـــولار)،یلـــیم9/24(NaHCO3مـــولار)،یلـــیم
.)25(بود)مولاریلیم10(Glucose+Dمولار)،یلیم

کیــکربنگــازودرصــد95ژنیاکســازیمخلــوطبــاهــامحلــول
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گرادیسانتدرجه37بهکینزدییدمادروشدهیهدحبابدرصد5
ــاندر ــازم ــفيه ــهیدق90و30،45،60مختل ــانازق ــتزم برداش

(Harvesting)قـرار نگهدارنـده يهـا محلـول درجداگانهصورتبه
شدند.داده

رسـوب ازناشـی کدورتتداخلدلیلبههانمونهازکدامهردر
درپلاسـمایی وسرمیهاينمونهايبرزداییپروتئینمرحلهپروتئین،
مدتبهRPM2500سرعتباخونابتدا.شدانجامگریسواکنش

ــهیدق10 ــانترق ــماووژیفیس ــونيپلاس ــازخ ــديجداس ــپس.ش س
سـپس وهگشـت قی ـرقبرابـر چهارمقطرآبتوسطپلاسمايهانمونه
بـا يروسـولفات حجـم 20/1کـردن اضـافه قیطرازییزدانیپروتئ

تـر یلبرگرم15یینهاغلظتبهدنیرسيبراتریلبرگرم300غلظت
ــادقیقــه5مــدتبــهحاصــلمحلــول).18(دیــگردانجــام ســرعتب

g10000غلظـت گیـري انـدازه يبـرا محلـول نیاازوشدسانتریفوژ
شد.استفاده(NOx)تامنیتراتونیتریت

بـراي :سیگـر واکـنش ازاسـتفاده بادیاکسکیترینيریگاندازه
مختلـف يهـا چاهـک درتـام، نیتـرات ونیتریتغلظتگیرياندازه
زدایـی پـروتئین يپلاسـما میکرولیتر100ابتداالایزامیکروپلیتیک
آزمونمورديهامحلولازکیهرازتریکرولیم100نیهمچن؛شده

100سـپس شـد. ختـه یرقـه یدق90تـا 30مختلفيهازمانبراساس
رمیکرولیت ـ100وآمیـد لیسـولفان ک)ی ـبهکی(مخلوطمیکرولیتر

-Nمــدتبــهوشــدافــزودهدیــدروکلرایهيدنیامیــدلنیاتــلیــنفت
درشـود. انجـام واکـنش تـا گرفـت قرارکیتاريفضادرقهیدق10
نـانومتر 540مـوج طـول درحاصـل یرنگ ـمـاده ينورجذبتینها

H1(اسـپکتروفوتومتر زای ـالاگـر خـوانش دسـتگاه توسـط  Sinergy(
محاسـبه هـا نمونـه غلظتاستانداردیمنحنازاستفادهباوشداندهخو

.)24(دیگرد
بـا هـا محلـول داخـل ازدیورکردنازخارجبعد:یبافتيهانمونه

داخـل دردی ـوربلافاصـله قهیدق90و30،45،60مختلفيهازمان
واردهـا نمونـه سـپس .شددادهقراردرصد10دیپارافرمالدهمحلول
کروتومیمتوسطد.دنشنیپارافبايریگقالبویبافتپردازشمرحله

يبراهابرشتینهادروشدهیتهکرومتریم5ضخامتبهییهابرش
يزی ـآمرنـگ ازاسـتفاده بـا شـده جـدا الیاندوتليهاسلولشمارش

ــ ــوز-نیلیهماتوکسـ ــگ(H&E)نیائـ ــآمرنـ ــدهيزیـ ــزوشـ ریـ
قـرار یبررس ـموردان)لمآساختس،یزامدل(ينورکروسکوپیم

کی ـنمـودار درNOغلظتاستانداردفرمولویمنحن.)26(ندگرفت
است.آمده

تحلیـل وتجزیـه SPSS-16يآمـار افـزار نرمازاستفادهباهاداده
One-Wayآزمـون ازشـدند.  ANOVAوTukey test افتنی ـبـراي

ــب ــرمناسـ ــولنیتـ ــدارمحلـ ــورينگهـ ــافندیـ ــونازوصـ آزمـ
Repeated measurementــرا ــیتعيب ــرنی ــاننیبهت ــتراحتزم اس

(Resting Period)ترشـح زانی ـمحداکثريبرایخونرگNO کـه

گردیـد. اسـتفاده بـود؛ یعروق ـومیانـدوتل عملکـرد نیبهتربردلالت
شد.گرفتهنظردر05/0ازکمترهاآزمونداريمعنیسطح

استانداردنمودار:1نمودار
مولاریلیم100و0،20،40،60،80يهاغلظت

هایافته
يهـا زمـان درNOيهـا غلظـت اری ـمعانحرافونیانگیمتفاوت

ــهیدق90و30،45،60 ــروق ــرلهگ ــهاولکنت ــترتب ــابی ــادب ریمق
بــا ســه یمقادر71/3±8/0و28/0±87/3،29/0±80/3،7/0±33/4

،95/3±87/3،31/0±23/0ریمقــادبــابیــترتبــهدومکنتــرلگــروه
(جــدولنبــودداریمعنــيآمــارنظــراز19/4±44/0و24/0±70/3

.ک)ی
يهـا گـروه بـه نسـبت اولیتجرب ـگـروه درNOغلظتنیانگیم

ــرل ــرلواولکنت ــاندردومکنت ــازم ــیدق30يه و)=0001/0P(هق
نی ـانیهمچن ـ.افـت یداریمعن ـيآمارشیافزا)=001/0P(قهیدق45

زمــاندراولکنتــرلگــروهبــهتنســباولیتجربــگــروهدرزانیــم
گـروه بـه نسبتو)=008/0P(قهیدق90زمانو)=03/0P(قهیدق60

ــرل ــادردومکنتـ ــهیدق60نزمـ ــانو)=006/0P(قـ ــهیدق90زمـ قـ
)02/0P=(جدولدادنشانيداریمعنيآمارشیافزا)ک)ی.

ریمقـاد بـا بی ـترتبـه اولیتجرب ـگـروه درNOغلظـت نیانگیم
ــبت76/7±76/1و35/1±38/8،93/1±81/9،46/1±44/7 ــهنسـ بـ

ــگــروه ــهدومیتجرب ــابیــترتب ،51/4±21/4،31/0±2/0ریمقــادب
ــاندر96/3±19/0و19/0±96/3 ــازم ــهیدق30يه )،=0001/0P(ق
)=01/0P(قـه یدق90و)=004/0P(قـه یدق60)،=003/0P(قهیدق45
ک).ی(جدولافتیيداریمعنيآمارشیافزا

یتجرب ـگـروه بهنسبتاولیتجربگروهدرNOغلظتنیانگیم
و60/3±38/5،34/0±1/5،16/1±44/0ریمقـاد بـا بی ـترتبـه سوم

ــازمــــاندر28/0±55/3 ــهیدق30يهــ ــهیدق007/0P=،(45(قــ قــ
)02/0P=،(60قــهیدق)004/0P=(قــهیدق90و)005/0P=(ــزا شیاف

ک).ی(جدولافتیيداریمعنيآمار
يهـا گـروه بـه نسـبت دومیتجرب ـگروهدرNOغلظتنیانگیم

نظـر ازقهیدق90و30،45،60يهازماندردومکنترلواولکنترل
ک).ی(جدولنبودداریمعنيآمار
يهـا گـروه بـه نسـبت سـوم یتجربگروهدرNOغلظتنیانگیم
90و30،45،60يهازماندردومکنترلواولکنترلدوم،یتجرب

ک).ی(جدولنبودداریمعنيآمارنظرازقهیدق
مربوطنیانگیممطالعه،موردمختلفيهازماننیانگیمسهیمقابا

نی ـاکـه دادنشـان شیافـزا هـا زمـان هی ـبقبهنسبتقهیدق45زمانبه
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).=02/0P(بودداریمعنيآمارنظرازشیافزا
شـده دادهنشـان کی ـشـکل درصـافن دیورازشدههیتهمقاطع

،محلــولهرگونــهازاســتفادهبــدون،(CO)کنتــرلکلشــدراســت.
گـروه یبـافت مقـاطع دربودنـد. سـالم کاملاًومیاندوتلهیلايهاسلول
.بـود ییشناسـا قابـل رگلومنیتمامدرسالمومیاندوتلاولیتجرب

يهـا گـروه ودومکنتـرل واولکنتـرل يهـا گـروه یبـافت اطعمقدر
منــاطقویالیانــدوتلزشیــرازییبــالادرجــاتســومودومیتجربــ

ک).ی(شکلشدمشاهدهیالیاندوتلپوششفاقديمایانتازیعیوس
يدرصـد 50ازشیب ـسـلامت نییتعویبافتمطالعهانجامازپس

ويآمـار آزمـون مجـدد انجـام وصـافن دی ـورالیاندوتليهالسلو
،30يهازماندرمطالعهمورديهاگروهNOغلظتنیانگیمسهیمقا
دراولیتجرب ـگـروه غلظـت نیانگی ـمشیافـزا ،قهیدق90و45،60

زی ـنودومکنتـرل واولکنتـرل يهـا گـروه بـه نسبتهازمانیتمام
يداریمعن ـيآمـار شیافـزا سـوم ودومیتجرب ـيهاگروهبهنسبت
).>05/0P(دادنشان

بحث
یتمـام درNOغلظـت نیانگی ـمتنهـا مطالعهنیاجینتابهتوجهبا
لی ـوراپاميحاوکربسمحلولدرقهیدق90و30،45،60يهازمان

ونیآدرنــالکـربس کـربس، نــه،یهپارخـون يهـا محلــولبـه نسـبت 
نیب ـامـا داد؛نشـان يداریمعن ـيآمـار شیافـزا پروپرانولـول کربس

مطالعـه نی ـاگـر یديهـا محلـول دردیاکس ـکی ـترینغلظتنیانگیم
يحـاو کربسمحلولنیابرابننشد.افتیيداریمعنيآماراختلاف

ــهیهپارخــوننیهمچنــويکــاربرديداروســهانیــمدرلیــوراپام ن
یعروقــومیانــدوتليولــوژیزیفحفــظدرراییکــارازانیــمنیشــتریب

شد.دییتاافتهینیازینیبافتمقاطعیبررسدر.دندار
Di Napoliبـر لیوراپاميدارواثريروبريامطالعههمکارانو

بـا مشـابه دوزبـا يکرونـر يهـا رگیمودریسکمیاازپسراتییتغ
لی ـوراپامنییپـا دوز.دادنـد انجـام ییصحراموشيروبرمامطالعه

قلـب کرونرعروقدریسکمیاازپسراتییتغموثرکاهشبهمنجر
داریمعنحفظبارابطهدررامامطالعهجینتاکه)27(دیگردهاموش

دییــتالیــراپامويحــاوکــربسلمحلــودرصــافندیــورومیانــدوتل
ــ ــدیم ــه.کن ــارانوRoubosمطالع ــرهمک ــوديروب ــتبهب محافظ

لیسـر یگللی ـوراپاممحلـول ازاسـتفاده بـا صـافن دی ـوريهاگرافت
مطالعهجینتاباکهدیگردانجامصافندیوربرداشتطولدرتراتین

صــافندیــورالیانــدوتلپوشــشکــاراترحفــظبــارابطــهدرحاضــر
يروبرهمکارانوTsakokکهيامطالعهدر).23(شتداینهمخوا

نیسالونهیهپارخونمحلولدودرصافندیورگرافتيسازرهیذخ
نـه یهپارخونمحلولدریوانیحيدهایوريسازرهیذخ؛دادندانجام

شانننیسالمحلولباسهیمقادرومیاندوتلازمحافظتدریچنداناثر
درنهیهپارخوننبودنموثربریمبنرامطالعهنیاجینتاکه)28(نداد

قهیدق90و30،45،60يهازماندردردیاکسکیترینغلظتاریمعانحرافونیانگیمسهیمقا:1جدول
مطالعهموردیتجربوکنترليهاگروهدريهندخوکچهصافندیورينگهداروحفظيبرا

دیاکسکیترینغلظتاریمعانحرافونیانگیمهاگروه
قهیدق90قهیدق60قهیدق45قهیدق30

71/3±33/48/0±80/37/0±87/329/0±28/0)هپارینهخون(اولکنترل
19/4±70/344/0±95/324/0±87/331/0±23/0)کربس(دومکنترل

76/7±76/1*44/7±46/1*81/9±93/1*38/8±35/1*)وراپامیلبامخلوطکربس(اولیبتجر
96/3±96/319/0±51/419/0±21/431/0±2/0)پروپرانولولبامخلوطکربس(دومیتجرب

55/3±60/328/0±38/534/0±1/516/1±44/0)آدرنالینبامخلوطکربس(سومیتجرب
*05/0P<هاگروهگریدبهنسبتلاویتجربگروه

قهیدق45زماندرمختلفنگهدارندهيهامحلولدريهندخوکچهصافندیورجدارمختلفيهاهیلاکروگرافیفتوم:1شکل
.استشدهبیآسدچاریدرجاتبههاگروهگریددروراپامیلبامخلوطکربسلمحلودرجزبهومیاندوتلهیلا

بامخلوطکربس،(K+P)پروپرانولولبامخلوطکربس،(K+V)وراپامیلبامخلوطکربس،(K)کربس،(HB)هپارینهخون،(CO)کنترل
(a)ادوانتیسلایهو(m)عضلانیسلوللایه،(e)اندوتلیوم(K+A)آدرنالین

)رنگزرد(فلشیافتهریزشاندوتلیوم)،اهیس(فلشریزشحالدراندوتلیوم)،رنگیآبفلش(سالماندوتلیوم
.400xیینمابزرگ
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کند.یمدییتاصافندیورومیاندوتلازحفاظت
کربسهیپايهامحلولسنجشمواردیتمامدرحاضرمطالعهدر

گـروه دوزی ـنوپروپرانولـول ونیآدرنـال ل،ی ـوراپاميداروهايحاو
Schwartz.بـود قهیدق45زماندرNOغلظتزانیمنیشتریب،کنترل

يعملکـرد ویکیمورفولـوژ بی ـتخريروبـر يامطالعههمکارانو
نیسـال نرمـال درشـده رهی ـذخیخارجژوگولاريدهایورومیاندوتل

عملکـرد بـر نیسـال نرمالدريسازرهیذخاثریابیارزهدفبانهیهپار
کربسمحلولدرهم،خرگوشدردهایورصافعضلهوومیاندوتل

اتاقيدمادرنهیهپارنیسالنرمالهموگرادیسانتدرجه37يدمابا
کشـش چگونـه یهبدونوآنهاساختنمتورمبدونساعتکیيبرا
لیاستبهوابستهاستراحت.دادندنجاماشگاهیآزماطیمحدريفشارو

ــايداریمعنــتفــاوتکــربسدرشــدهرهیــذخقطعــاتدرنیکــول ب
حاضـر مطالعـه در).29(نداشـت کنتـرل ونشـده رهی ـذخيهـا گروه
سـنجش يبـرا مختلفیزمانيهابازهاز،ساعتکیزمانبرعلاوه

.شداستفادهومیاندوتلیجیتدرراتییتغ
Suciu)30(وPucaهمکارانو)ومیانـدوتل کـه دادنـد نشان)31

ازکــهيطــوربــهدارد.یعروقــتــونمیتنظــدریمهمــنقــشعــروق
NOدی ـتولعهیضـا بـا یعروقومیاندوتلیعملیکپارچگیدادندست

آنبرداشـت هنگامدرصافندیوريدستکار.)31و30(داردارتباط
دنـوده ورفـتن دسـت ازبـا کـه گرددیمEDRFدرکاهشبهمنجر
EDRFنی ـابـر عـلاوه ).32(اسـت مـرتبط ومیانـدوتل شخصمشدن

آزادهومـورال بـات یترکهمزماناثراتازرامجاورصافعضلات
ــده ــتازش ــاپلاک ــاليه ــظفع ــحف ــدیم ــ.کن ــایمتغیبررس يره
یکیمکانعملکردازحفاظتدرلیوراپامکهدادنشانکینامیهمود
ویلولســيســاختارهایکپــارچگیحفاظــتيبــرانیهمچنــوقلــب
تـوان یم ـلی ـوراپامتیخصوص ـنی ـابـه اسـتناد بااست.موثرییغشا

ویسـلول يسـاختارها حفـظ قی ـطرازاسـت ممکـن دارونیاگفت
ازتـر مناسـب آنهـا يسـاز رهی ـذخيبراصافندیورومیاندوتلییغشا

یمیکلس ـکانـال کنندهبلوكلیوراپامنیهمچن.باشدهامحلولریسا
خصـوص هب ـعـروق یکپـارچگ یوفاظـت حبـر میمسـتق اثـر واست

ازمـانع میکلس ـکاناليهاکنندهبلوكکهيطوربهدارد.هارگیمو
ــتخرازراهــاســلولوشــدهبافــتدرمیکلســتجمــع محافظــتبی

کـاهش وانسـداد بـه منجـر هـا بافـت درمیکلس ـتجمعرایز.دنکنیم
زینلحاظنیاازدارونیایمحافظتاثرنیبنابرا.گرددیمخونانیجر
عــروقيرویاتســاعاثــردارونیــانیهمچنــباشــد.دیــمفتوانــدیمــ

).33(شـد خواهندخونانیجرشتریبنفوذبهمنجرکهداشتهيوندیپ
داخـل آزادمیکلس ـونی ـیمیکلس ـيهـا کاناليهاکنندهبلوكرایز

ییآنجـا ازشـوند. یمونیلاتاسیوازودسببودادهکاهشرایسلول
ری ـزنجنازیککردنفعاليبرایگنالیسیسلولداخلمیکلسونیکه

میآنـز نی ـا؛اسـت صـاف درعضـله انقبـاض عامـل ونیوزی ـمسبک
بـا سـپس .کنـد یم ـلهیفسفررانیوزیمکنندهمیتنظسبکيرهایزنج

رویــندیــتولنیاکتــنــازكيهــالامــانیفبــایعرضــيهــاپــلجــادیا
نیوزی ـمبکس ـری ـزنجفسـفاتاز لهیوس ـهب ـیعرض ـيهـا پلد.ینمایم

کـه یزمـان شـود. یم ـشنیلکسیرایشدنشلبهمنجرشدهلهیدفسفر
وNOری ـنظEDRFیپلاکت ـیآنت ـعمل؛ندیبببیآسرگومیاندوتل

دهی ـدبیآس ـهی ـناحبـه هـا پلاکتورودیمنیبازIنیپروستاگلاند
گردنـد یم ـشـده ونـد یپرگانسـداد بـه منجروچسبندیمومیاندوتل

ــهگــرددیمــشــنهادیپ).34( ــارچگیحفــظمنظــورب ســلامتویکپ
ازتـر یطـولان مـدت يبـرا يونـد یپيدهای ـورالیانـدوتل يهـا سلول

اسـتفاده نـه یهپارخـون يجـا هبلیوراپامباهمراهکربسهیپامحلول
گردد.

گیرينتیجه
يحـاو کربسمحلولیحافظتماثرکهدادنشانمطالعهنیاجینتا
خـون بـه نسـبت يوندیپصافندیورالیاندوتليهاسلولبرلیوراپام

کـربس ونیآدرنـال يحـاو کـربس ،خـالص کربسمحلول،نهیهپار
زماننیترمناسبانیمنیادر.استکاراتراریبسپروپرانولوليحاو

(Resting Period)،ازپــسیوانیــحصــافندیــورينگهــداريبــرا
کــهبــودیقــهدق45لیــوراپاميحــاوکــربسمحلــولدريجداســاز

45زمـان تـا يوندیپصافنيدهایورومیاندوتلگرفتجهینتتوانیم
.کنندیمحفظNOيآزادسازيبراراخودییکاراقهیدق
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Abstract
Background and Objective: The most important factor in the integrity of saphenous vein is the
health degree of endothelium which guaranties the dilation of them after cronary bypass sergery.
Kind of preservative soulution has a key role in endothelial protection. This study was done to
evaluate Protective effect of perserved solutions of krebs contains verapamil, adrenaline and
propranololol in comparision with Krebs and Heparinated blood on desqumation of the endothelial
cell in Saphenous vein of Guinea pig.

Methods: This experimental study was done on 28 male Guinea pigs with 380±40g weight.for
separating 3mm of saphenous vein rings and Measuring of rings nitric oxide released in preserving
solutions: Krebs (K), Krebs plus propranolol (K+P), adrenaline (K+A) and verapamil (K+V)
compaired with heparinized blood at 30, 45, 60 and 90 minutes after harvesting measured by micro
plate Griess reaction. Rings also stained by H&E and examined by light microscopy to evaluate
endothelial desqumation.

Results: Average concentration of nitric oxide (NO) in the Krebs plus Verapamil solution (K+V) Vs
Heparinized Blood (HB), Krebs (K), Krebs plus Adrenaline (K+A) and Krebs plus Propanololol
(K+P) revealed significant increase in NO release (P<0.05). The maximum NO measurement was
45 minuts after harvesting. Also histological study with H&E staining showed that endothelial layer
was intact only in Krebs plus verapamil in compaired to control group, but in the other solutions the
vascular intimal cells had suffered different degrees.

Conclusion: It seems that Krebs solutions containing verapamil has more efficiently to the proper
functioning of the saphenous veins endothelium in animal modle.

Keywords: Endothelium, Saphenous vein, Krebs solution, Verapamil, Nitric oxide, Guinea pig
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