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( لکه های چسبيده . هستند  ) Z ) hemi-Z bandsدر واقع اينها ، نوارهای نيمه . می کنند سارکومرهای انتهايی عمل 

maculae adherents ) (  سلولهای قلبی را به يکديگر متصل کرده و از کشيده شدن و جدا شدن آنها از يکديگر ) دسموزوم ،

 ) gap junctions ( شکاف داردر بخشهای طرفی صفحات ، اتصالات . می کنند اضی مداوم ، جلوگيری به هنگام فعاليت انقب

اهميت ارتباط يونی در اين است که زنجيره های سلولهای منفرد می .  را برقرار می سازند مجاورارتباط يونی بين سلولهای 

  . موج از يک سلول به سلول ديگر منتقل سازند عمل کرده و پيام انقباضی را بصورتسنسيشيومتوانند مانند يک 

. ساختمان و عملکرد پروتئينهای انقباضی در سلولهای قلبی کاملاً شبيه به ساختمان و عملکرد آنها در عضلات اسکلتــــی است 

متداول نيست ، ترياد در سلولهای قلبی .  و شبکه سارکوپلاسميک قلب ، به طور منظم قرار نگرفته اندTاما دستگاه لوله های 

و يک حفره  Tمتشکل از يک لوله  ) diads( بنابراين وجود ديادها . چون لوله های سارکوپلاسميک طرفی ، مجاورت دارند 

  .شبکه سارکوپلاسميک در سلول عضلانی ، خاص عضله قلب است

. يتوپلاسم را اشغال می کنند يا بيشتر از حجم س% ۴٠سلولهای عضلانی قلب حاوی تعداد زيادی ميتوکندری هستند که حدود 

حجم رشته عضله اسکلتی بوسيله % ٢اين امر بيانگر نياز عضله قلب به متابوليسم مداوم هوازی است در مقايسه ، تنها 

سوخت اصلی . اسيدهای چرب ، که بوسيله ليپوپروتئين ها به سلول عضله قلبی حمل می شوند .  اشغال شده است ميتوکندريها

 در قطرات چربی فراوانی که در سلولهای عضله قلبی ديده می شوند گليسيريداسيدهای چرب به صورت تری . قلب می باشند 

طی دوره های فشار می تواند به گلوکز تجزيه شده و جهت توليد ذخيره می گردند مقدار کمی گليکوژن نيز وجود دارد که در 

آرايش ميوفيلامانها در هر دو نوع عضله . ی و بطنی وجود دارد اختلالات اندکی بين ساختمان عضله دهليز.انرژی بکار رود

   .کوچکترندو سلولهای آن نسبتاً  کمتری است Tقلبی يکسان است ، ولی عضله دهليزی بطور مشخص دارای لوله های 

وند و با  ، در دو قطب هسته سلول عضله قلبی مشاهده می شميکرو متر ٢/٠ – ٣/٠ با قطر در حدود غشا دار گرانول های

در (  در سلولهای عضلانی دهليز راست از همه جا فراوانترند گرانول هااين . دستگاههای گلژی در اين منطقه در ارتباطند 

 گرانول هایاين .  و چندين محل ديگر در بدن نيز يافت می شوند بطن هاولی در دهليز چپ ، )  عدد در هر سلول ۶٠٠حدود 

  factor دهليزیناتريورتيکيک هورمون می باشد که به عنوان عامل )  زياد ملکولی وزن دارای( دهليزی حاوی پيش ساز 

atrial natriuretic دهليزی ، بر روی کليه ها اثر کرده و سبب دفع سديم و آب می شود ناتريورتيکعامل .  شناخته می شود  )

اثر دو . سترون و هورمون آنتی ديورتيک است بنابراين اثر اين هورمون ، برعکس اثرات آلدو) . ناترويورز و ديورز 

 .هورمون اخير بر روی کليه ، سبب حفظ سديم و آب می شود

   ) Epicardium(  اپی کارد – ٣
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پوشيده می شود اين ) مزوتليوم (  ساده سنگ فرشیقلب از خارج توسط اپيتليوم 

 لايه زير اپی يک. اپيتليوم بوسيله لايه نازکی از بافت همبند پشتيبانی می شود 

.  ، اعصاب و عقده های عصبی است وريدهاکاردی از بافت همبند سست محتوی 

اپی . ه عموماً قلب را احاطه می کند ، در اين لايه تجمع می يابد کوزی يپبافت اد

 و لايه جداری پريکارد احشائی پری کارد است بين لايه احشائیکارد معادل لايه 

  .کات قلب را تسهيل می کنداندکی مايع قرار دارد که حر

اجزاء اصلی آن . اسکلت فيبری قلب ، از بافت همبند متراکم تشکيل يافته است 

( ، مثلث فيبری  ) septum membranaceum ( غشائیديواره : عبارتند از 

trigoni fibrosa (  و حلقه های فيبری )annuli fibrosa (  اين ساختمانها از

 شده اند و رشته های کلاژن ضخيمی دارند که در بافت همبند متراکم تشکيل

برخی نواحی ، حاوی ندولهايی از غضروف . جهات مختلف قرار گرفته اند

 .فيبری هستند

که ( دريچه های قلبی از يک قسمت مرکزی از جنس بافت همبند رشته ای متراکم 

تشکيل شده و در دو طرف ، توسط ) حاوی رشته های کلاژن و الاستيک است 

قاعده دريچه ها به حلقه های فيبری .  پوشيده شده اندآندوتليالک لايه سلول ي

  ٣.اسکلت فيبری متصل گرديده است

   ):pacemakers( ضربان سازها 

قلب دستگاه تخصصی يافته ای برای توليد يک محرک ريتميک دارد که به کل 

 بطنی – دهليزی و گره دهليزی –گره سينوسی ( در دهليز  گره مستقر ٢اين دستگاه متشکل از .  می يابد      ميوکارد گسترش

 بطن يک انشعاب می ٢ بطنی از گره همنام خويش منشا می گيرد و به هر -دسته دهليزی.  است ١ بطنی –و دسته دهليزی ) 

 –وسی گره سين.  يکپارچه شده اند شکاف دارسلول های دستگاه هدايت تکانه از نظر کارکردی توسط اتصالات . فرستد 

ت که دوکی شکل و کوچکتر از سلول های عضلانی دهليز هستند و اسدهليزی توده ای از سلول های تغيير يافته عضله قلب 

 . ميوفيبريل های کمتری دارند

                                                 
1 – atrioventricular bundle 
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 آنها در جهات سيتوپلاسمی دهليزی هستند ، اما برآمدگی های – شبيه سلول های گره سينوسی  بطنی–سلولهای گره دهليزی 

  .نشعاب می يابند و يک شبکه تشکيل می دهندمختلف ا

 بطنی – از سلولهايی شبيه سلول های گره دهليزی  بطنی–دسته دهليزی 

 بزرگتر از سلولهای ديستالاما ، اين سلولها در سمت . تشکيل يافته است 

عادی عضله قلب می شوند و يک ظاهر مشخص پيدا می کنند که سلول 

ای پورکنژ يک يا دو هسته مرکزی دارند ، سلوله. پورکنژ ناميده می شوند

ژن است ميوفيبريل ها وو سيتوپلاسم آنها غنی از ميتوکندری و گليک

پراکنده و محدود به محيط سيتوپلاسم هستند آنها پس از سير در لايه زير 

 پيدا می کنند ميوکاردیآندوکاردی ، وارد بطن می شوند و وضعيت داخل 

يرا اين امکان را به محرک می دهد که به ز. اين آرايش اهميت دارد . 

 . داخلی ترين لايه های تشکيلات عضلانی بطن برسد 

هم قسمت پاراسمپاتيک و هم قسمت سمپاتيک دستگاه عصبی خود مختار ، 

و شبکه های گسترده ای در قاعده در عصب دهی قلب مشارکت داشته 

 –سی قلب تشکيل می دهند و در نواحی نزديک به گره های سينو

 بطنی ، سلولهای عصبی عقده ای و رشته های –دهليزی و دهليزی 

اگر چه اين اعصاب بر ايجاد ضربان قلب اثر . عصبی حضور دارند 

 ضربان دهليزی  –فرآيندی که منسوب به گره سينوسی ( نمی گذارند 

در بين رشته .  ولی بر ريتم قلب موثرند ) می باشدpacemakerساز 

رد تعداد زيادی پايانه عصبی آزاد آوران وجود های عضلانی ميوکا

 شريانهای نا کاملانسداد . دارند که با حساسيت و درد در ارتباط هستند

کرونر اکسيژن رسانی به ميوکارد را کاهش می دهد و موجب درد می 

مله حهمين وضعيت عصبی حسی در حين يک ) . آنژين صدری ( شود 

که بسياری از رشته های عضلانی قلبی روی می دهد ، که به دليل آن 

  .در نتيجه پايين بودن ميزان اکسيژن می ميرند بسيار دردناک است
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  سيستم رگهای لنفاوی 

علاوه بر رگهای خونی ، بدن انسان سيستمی از . سيستم رگهای لنفاوی مايع خارج سلولی را به جريان خون بر می گرداند

.  دارد که مايعات را از فضاهای بافتی جمع آوری کرده و به خون باز می گردانندومآندوتليمجاری با ديواره نازک پوشيده از 

. گردش می کند ) يعنی بطرف قلب ( لنف بر خلاف خون ، تنها در يک جهت . می نامند  ) lymph( اين مايع را لنف 

اين رگها . ، منشاء می گيرند  لنفاوی از بافتهای مختلف ، به شکل رگهای نازکی که يک طرفشان بن بست است مويرگهای

 توسط ميکروفيبريلهای متعددی از سيستم رشته مويرگهااين .  هستند نا کامل و يک لايه قاعده ای آندوتليومحاوی لايه واحدی از 

  . های الاستيک ، باز نگهدارنده شده و توسط آنها به بافتهای همبند اطراف ، محکم متصل می شوند

 thoracic(  تنه بزرگ يعنی مجرای توراسيک يا مجرای سينه ای ٢جام متقارب شده و بصورت رگهای لنفاوی نازک سران

duct (  اين دو ، در محل اتصال وريد ژوگولر داخلی و وريد ساب کلاوين راست و . و مجرای لنفاوی راست خاتمه می يابند

  .مامی اعضاء يافت می شودچپ بجز دستگاه عصبی مرکزی و مغز استخوان ، سيستم لنفاوی تقريباً در ت

لايه داخلی ، (  لايه آنها ٣ اينکه ديواره های نازکتری داشته و استثنارگهای لنفاوی بزرگتر ساختمانی شبيه وريد دارند ، به 

رگهای . اين رگها همچنين دارای دريچه های داخلی زيادتری هستند . بطور مشخص از هم مجزا نشده اند  ) آدوانتيسميانی و 

  .وی متسع بوده و بين دريچه ها، شکلی گره ای يا شبيه دانه تسبيح بخود می گيرندلنفا

ولی عضله . ، ساختمانی مشابه وريد ها دارند ) مجرای توراسيک و مجرای لنفاوی راست ( مجاری لنفاوی با اندازه بزرگتر 

 ه هایولی و حلقوی قرار گرفته اند و دست عضلانی بطور طه هایدر اين لايه دست. صاف در لايه ميانی افزايش يافته است 

مجاری لنفاوی بزرگ نظير شريانها و وريد ها ، حاوی رگهای رگ و .  نسبتاً نمو نيافته است آدوانتيس. طولی حائز اکثريتند 

ود به اين مايع با ور. کار دستگاه لنفاوی آن است که مايع فضاهای بافتی را به خون برگرداند .يک شبکه عصبی غنی هستند 

 لنفاوی ، در تشکيل بخش مايع لنف و با عبور از درون اندامهای لنفوئيد ، در گردش لنفوسيت ها و ساير عوامل مويرگهای

  .ايمونولوژيک شرکت می کند

  



  نامه پايه فصل چهارم عروق درس قلب وبيوشيمی 

 ٨٠

  

  
  
  

  
  فصل چهارم

  
  

  بيوشيمي
   قلب و  عروق



  نامه پايه فصل چهارم عروق درس قلب وبيوشيمی 

 ٨١

   فصل چهارم

  يمیشبيو

  راديکالهای آزادراديکالهای آزاد

  :به دانشجو است  ساختن در قافصلهدف از اين 

   تعريف راديکالهای آزاد  -١

 منابع اصلی راديکالهای آزاد و انواع آن -٢

 نحوه تشکيل راديکالهای آزاد  -٣

 زاد  صدمات ناشی از راديکالهای آ وتيوااسترس اکسيدتشريح  -۴

 با راديکالهای آزادروندهای مقابله توضيح انها و آنتی اکسيدفهرست  -۵

۶- ANP ،  BNP وNO 

با توجه به اينکه راديکال های آزاد يکی از عوامѧل مهѧم و اصѧلی آسѧيب بѧه سѧلولها، بافتهѧا و ارگѧان هѧای مختلѧف موجѧودات زنѧده              

 و بѧالطبع سѧرطانهای   DNAه بѧه  د، آسѧيب هѧای وار  زايمѧر آلبويژه انسان هستند و نقѧش آنهѧا در بѧسياری از امѧراض چѧون ديابѧت،            

و بالاخره آترواسکلروز و امراض قلبѧی عروقѧی ثابѧت شѧده اسѧت، در اينجѧا بطѧور        ..... مختلف ، آرتريت روماتوئيد ، پارکينسون     

  .اختصار به شرح چگونگی تشکيل و نحوه مقابله با آن می پردازيم

می شود که دارای يک يا چند الکترون جفت نشده باشد و مѧی توانѧد زنجيѧره واکنѧشها را بѧا                گفته   ملکولیراديکالهای آزاد به اتم يا      

راديکالهای آزاد در تمام ارگانهای سѧلولی  .بيتال خود شروع کند ر يا اتم همسايه برای تکامل او      ملکولالکترون از يک    خروج يک   

  .و غشای سلولی يافت می شوند بخصوص ميتوکندری ، پراکسيزوم ها ، غشای هسته ، شبکه اندوپلاسميک 

 ايѧن ميѧان راديکالهѧای مѧشتق از     درراديکالهای آزاد بيولوژيک دارای هسته هائی از کربن، نيتروژن، گوگرد يا اکسيژن هѧستند و          

 مѧی  (Organic Radical)و از جملѧه راديکالهѧای آلѧی    انѧواع راديکالهѧای ديگѧر   تѧشکيل  اکسيژن در موجودات هوازی سر سلѧسله  

توليѧѧد راديکالهѧѧای آزاد در بѧѧدن از طريѧѧق مکانيѧѧسم هѧѧای متفѧѧاوت انجѧѧام مѧѧی پѧѧذيرد کѧѧه شѧѧامل  : وه ايجѧѧاد راديکالهѧѧای آزاد نحѧѧ.باشѧѧند

  )١شکل (فاکتورهای داخلی و محيطی هستند 
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  عوامل اصلی موثر در توليد راديکالهای آزاد در بدن و نتيجه تخريب ناشی از اين راديکالهای آزاد: ١شکل 

 

 

 

 

 

 

  

  ناميѧده  ROS کѧه بѧه اختѧصار    reactive  oxygen  species اکѧسيژن يѧا   واکѧنش گѧر  مѧشتقات  

می شوند ترکيباتی اکسيژن دار با منشاء راديکالی يѧا غيѧر راديکѧالی هѧستند کѧه از واکѧنش پѧذيری         

) . ١-١جѧѧدول ( فѧѧوق العѧѧاده برخѧѧوردار بѧѧوده و مѧѧی تواننѧѧد بѧѧا مولکولهѧѧای متفѧѧاوت ترکيѧѧب شѧѧوند    

انتقال مرحله ای الکترون :٢کلش
  انتقال چهار مرحله ای: به اکسيژن 

يک الکترون به اکسيژن توليد سوپر 
راکسيد هيدروژن پراکسيد ، پاکسيد ،

،راديکال هيدروکسيل و آب را می 
 .نمايد 
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)( منجѧѧر بѧѧه تѧѧشکيل ميѧѧانجی هѧѧای سѧѧوپر اکѧѧسيد O2حلѧѧه ای الکتѧѧرون بѧѧه انتقѧѧال مر 2
−O دروژنѧѧسيد هيѧѧپراک ،(H2O2) ال آزادѧѧو راديک 

  . نشان داده شده است٢ که در شکل (O•H)هيدروکسيل 

)(راديکال سوپر اکسيد     2
−O :          2 هنگاميکه يک الکترون به يکی از اربيتال هایP  سيد   اکسيژن وارد شود راديکالѧوپر اکѧی   سѧد مѧتولي 

 نѧشت الکتѧرون از زنجيѧر انتقѧال الکتѧرون در ميتوکنѧدری و در جريѧان متابوليѧسم مѧواد خѧارجی دفعѧی يѧا                             در جريѧان  اين راديکال   . شود

xenobiotic      ود      ر و همچنين طی عمل بيگانه خواѧی شѧد مѧای   . ی توسط سلول های فاگوسيت کننده توليѧولاً احيѧت    معمѧی تحѧسيژن حتѧاک

اکѧسيژن مѧصرفی جهѧت    % ۵تѧا  % ٣تقريبѧاً حѧدود   .  شѧيميائی فعѧال توليѧد مѧی شѧوند     واسѧط هѧای  شرايط نرمال کامل نبوده و يکسری حد       

  . مصرف می شوندسوپر اکسيدتوليد 

 تѧرين مѧضر   ايѧن راديکѧال محѧصول اصѧلی يونيزاسѧيون پѧر انѧرژی آب مѧی باشѧد و بѧدون شѧک يکѧی از                   ::)O•H(راديکال هيدروکسيل   

تشعѧشعات الکترومغناطيѧسی   .  ليپيدها و توليد راديکال های سمی ديگر شѧرکت مѧی نمايѧد            پر اکسيداسيون راديکال های آزاد است که در       

ايѧن راديکѧال ميѧانجی    . می تواند آب موجود در بدن را تجزيه کѧرده و راديکѧال هيدروکѧسيل توليѧد کنѧد      ) γمثل اشعه   (با طول موج پائين     

 خѧود را از طريѧق توليѧد راديکѧال هيدروکѧسيل           پاتولوژيѧک  هѧا اثѧر      ROSکالهای آزاد در تخريب بافѧت اسѧت و اغلѧب            نهائی بيشتر رادي  

گفته می شود که . اعمال می کنند
3
  . استOH سلولی ناشی از همين راديکال DNAآسيب های وارد شده به 2

خѧاطر داشѧتن بѧار الکتريکѧی تنهѧا از غѧشاهائی رد مѧی شѧود کѧه دارای کانѧال                    کѧه ب   سѧوپر اکѧسيد    برخلاف   :(H2O2)پراکسيد هيدروژن   

پراکѧѧسيد .   مѧѧی توانѧѧد براحتѧѧی مѧѧی توانѧѧد از غѧѧشاهای بيولوژيѧѧک عبѧѧور کنѧѧد و آثѧѧار سѧѧمی خѧѧود را برجѧѧای بگѧѧذاردH2O2آنيѧѧونی باشѧѧند، 

 تبѧديل بѧه   (Haber-Weiss)ويѧس  -بر و هѧا (Fenton Reaction)هيѧدروژن راديکѧال آزاد نيѧست امѧا مѧی توانѧد توسѧط واکѧنش فنتѧون          

 آمينѧو اسѧيد   D، اکسيد ازبسياری از واکنش های آنزيمی نظير واکنشهای کاتاليز شده توسط گلوکز ) ٣شکل  (راديکال هيدروکسيل شود    

  .  توليد کنندH2O2می توانند اکسيد از  و اورات اکسيد از

ايѧن مѧواد   .  می باشد کѧه عѧلاوه بѧر اکѧسيژن حѧاوی ازت نيѧز هѧستند       RNOS از ديگر راديکالهای حاوی اکسيژن     : نيتروژن   اکسيد های 

  .اکسيد نيتريک توسط آنزيم نيتريک اکسيد سنتاز از اسيد آمينه آرژينين حاصل می شود. بطور عمده از اکسيد نيتريک مشتق می شوند

نجير انتقال الکترون و در ميتوکندری می      منبع عمده داخل سلولی راديکال های اکسيژن در ز         : منابع گونه های فعال اکسيژن در سلول      

 در داخѧل غѧشاء آزاد اسѧت و مѧی توانѧد              Q(•CoQH)شکل احياء شده يک الکتѧرون کѧوآنزيم         . باشد محلی که سوپراکسيد توليد می شود      

ی ردر ميتوکنѧد راديکѧال هѧای اکѧسيژنی کѧه     ). ۴شѧکل  (سوپراکسيد بنمايد بطور اتفاقی الکترون خود را به اکسيژن منتقل نموده و ايجاد    

 .ايجاد می شوند شامل سوپراکسيد، پراکسيد هيدروژن و راديکال هيدروکسيل می باشند
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آنهѧا  . گونه های اکسيژن سمی همچنѧين توسѧط پراکѧسی زوم ايجѧاد مѧی شѧوند                

اسѧѧѧيدهای چѧѧѧرب و مѧѧѧواد ديگѧѧѧر را اکѧѧѧسيده مѧѧѧی نماينѧѧѧد و از طريѧѧѧق انتقѧѧѧال     

کسيد هيدروژن می نمايند که مѧی        به اکسيژن توليد پرا    FADH2الکترون از   

 در P450سѧѧيتوکروم .توانѧѧد بѧѧه راحتѧѧی بѧѧه راديکѧѧال هيدروکѧѧسيل تبѧѧديل شѧѧود 

  .شبکه اندوپلاسميک نيز می تواند موجب توليد راديکال های آزاد شود

راديکالهای آزاد همچنين در طѧی التهѧاب بعلѧت عفونѧت توسѧط باکتريهѧا و يѧا               

 نѧشان داده شѧده اسѧت        ۵ کѧه در شѧکل       همѧانطور  .دندر سلول ها ايجاد می شو     

 اکѧѧسيداز واقѧѧع در غѧѧشاء خѧѧارجی  NADHدر طѧѧی رونѧѧد بيگانѧѧه خѧѧواری ،  

مѧی شѧود کѧه بѧداخل فѧضای واکوئѧل            ) ١(پلاسما منجر بѧه تѧشکيل سوپراکѧسيد       

 H2O2آزاد شده و بطѧور خودبخѧود و يѧا توسѧط سوپراکѧسيد دسѧموتاز تبѧديل بѧه                     

اکѧѧسيداز ترشѧѧح شѧѧده توسѧѧط   سѧѧپس مѧѧی توانѧѧد توسѧѧط ميلوپر H2O2) ٢(شѧѧود مѧѧی

و يѧѧѧا توسѧѧѧط واکѧѧѧنش فنتѧѧѧون راديکѧѧѧال  ) ٣( شѧѧѧودHOCLنوتروفيѧѧѧل تبѧѧѧديل بѧѧѧه  

 نيز ممکن اسѧت فعѧال   القايینيتريک اکسيدسنتاز  ) ۴(هيدروکسيل را ايجاد نمايد   

اکسيد نيتريک سѧپس در ترکيѧب بѧا سوپراکѧسيد     ) ۵( را بنمايد  NOشود و توليد    

 نتيجѧѧه حملѧѧه بѧѧر روی غѧѧشاء و ديگѧѧر  ).۶(تѧѧشکيل پراکѧѧسی نيتريѧѧت را مينمايѧѧد  

 تѧا   ٣٠کل روند بنام انفجار تنفسی گفته می شود چѧون فقѧط             . عناصر سلول باکتری و انهدام آن می باشد       

گونѧه  مѧی تواننѧد   داروهѧا و مѧواد شѧيميائی    مѧصرف بعѧضی   بعلاوه تشعشات کيهانی، .  دقيقه طول کشيده و اکسيژن مصرف می شود        ۶٠

  . نمايند توليدهای فعال اکسيژن را

  ن ايجѧѧاد ژ توسѧѧط گونѧѧه هѧѧای فعѧѧال اکѧѧسيژن اغلѧѧب در طѧѧی پرفيѧѧوژن بافتهѧѧا بѧѧا محلѧѧول هѧѧای حѧѧاوی غلظѧѧت بѧѧالای اکѧѧسي            بѧѧافتیصѧѧدمه

 سطح اکѧسيژن محلѧی بعلѧت مѧسدود شѧدن سѧرخ رگ پѧائين        و که از ايسکمی رنج می برند  رخ می دهد    می شود، اين روند در بيمارانی       

  . است

 

طѧѧی  اکѧѧسيژن در واکѧѧنش گѧѧر  توليѧѧد گونѧѧه هѧѧای :  ۵شѧѧکل 

 انفجار تنفسی توسط نوتروفيل های فعال شده

 

توليد راديکال : ٣شکل
هيدروکسيل توسط واکنش های 

Haber-Weiss و Fenton 
شرح ساده اين واکنش ها انتقال :

 است که ايجاد منفردالکترون 
راديکال هيدروکسيل را نموده 

   +Cu و +Fe2علاوه بر . است
تعداد زيادی ديگر از فلزات می 

اکنش فنتون بعنوان توانند در و
 .دهنده الکترون منفرد عمل نمايند

توليѧѧѧѧѧѧѧد :  ۴شѧѧѧѧѧѧѧکل 
سوپراکѧѧѧѧسيد توسѧѧѧѧط 

3OQ رѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧدر زنجي 
در : انتقѧѧال الکتѧѧرون 

واکѧѧѧѧѧѧѧنش تѧѧѧѧѧѧѧصادفی 
CoQH• اѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧب 

اکѧѧѧѧسيژن بعѧѧѧѧضی از  
الکترونهѧѧا رهѧѧا شѧѧده 

 O2و بѧѧѧا انتقѧѧѧال بѧѧѧه  
محلѧѧѧول سوپراکѧѧѧسيد  
 . را ايجاد می نمايند
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 DNA راديکال های آزاد توسط واکنش نمودن بѧا ليپيѧدها، پѧروتئين هѧا، کربوهيѧدراتها و      :راديکال های آزاد با ترکيبات سلولی    واکنش  

 و سѧوپر اکѧسيد   نѧشان داده شѧده اسѧت    ۶  همѧانطور کѧه در شѧکل   . موجب نقѧص عمѧل در سѧلول هѧا مѧی شѧوند      الکترون ها جهت استخراج   

نفѧوذ  افѧزايش  .  ليپيد را در ميتوکندری ، هسته و غѧشاء شѧبکه اندوپلاسѧميک سѧلول آغѧاز مѧی نمايѧد                   پر اکسيداسيون راديکال هيدروکسيل   

و بѧاقی  های سѧولفيدريل سيѧستئين   وگر.  سلول منجر به ريزش درونی کلسيم شده و موجب صدمات بيشتر به ميتوکندری می شود              پذيری

 هسته و ميتوکندريانی مѧی تواننѧد اکѧسيده شѧده و     DNA .مانده های ديگر اسيدهای آمينه بر روی پروتئين ها اکسيده و شکسته می شوند         

  .دارای اثرات مشابه هستند)  و پراکسی نيتريت RNOS) NO ،NO2 .منجر به شکسته شدن زنجير و انواع ديگر صدمات شوند

  

  جی شده توسط راديکال های آزادصدمات سلولی ميان: ۶شکل 

 

مѧی دهѧد در صѧدمات     در غѧشاء را  واکنش های زنجيری که تشکيل راديکال های آزاد ليپيѧد و ليپيѧد پراکѧسيدها        :پراکسيداسيون ليپيدها 

قѧѧرار فѧѧسفو ليپيѧѧدهای موجѧѧود در غѧѧشاء پلاسѧѧما و انѧѧدامکها تحѧѧت پراکѧѧسيداسيون ليپيѧѧد .  مѧѧشارکت عمѧѧده را داردROSالقѧѧاء شѧѧده توسѧѧط 

  اشѧباع آغѧاز    گرفته و واکنش های زنجيری راديکѧال هѧای آزاد را توسѧط برداشѧت هيѧدروژن از اسѧيدهای چѧرب دارای چنѧد پيونѧد غيѧر                          

بالاخره . با اکسيژن وارد واکنش شده و راديکال های ليپيد پراکسی و ليپيد پراکسيد تشکيل می شود          نتيجه راديکال های ليپيد     . می نمايند 

مѧالون دی آلدئيѧد محلѧول در آب بѧوده و مѧی تѧوان       . د صورت می گيرد و مالون دی آلدئيد، اتان و پنتان تشکيل می شود  شکسته شدن ليپي  

   ).٧شکل (مالون دی آلدئيد معمولاً شاخص صدمات راديکال های آزاد محسوب می شود . آنرا در خون يافت

نѧه موجѧود در پѧروتئين هѧا منجملѧه اسѧيدهای آمينѧه پѧرولين، هيѧستيدين،                   اسѧيدهای آمي   :اپپتيѧد هѧ   اديکال های آزاد بر پروتئين هѧا و         تاثيرر

 در نتيجه صدمات اکسيداتيو پروتئين . آرژينين، سيستئين و متيونين توسط حملات هيدروکسيل و صدمات اکسيداتيو آسيب پذير هستند
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 حملات راديکال های آزاد بر  . ده ها متصل شود   مانهای آن توسط پل های عرضی به ديگر باقی          ه  ممکن است قطعه شود و يا باقی ماند       

ی پѧѧروتئين بѧѧا بѧѧاقی مانѧѧده سيѧѧستئين مѧѧی توانѧѧد منجѧѧر بѧѧه تѧѧشکيل پѧѧل    ور

با . می کندعرضی و تجمع آنها شود که از شکسته شدن آنها جلوگيری           

ايѧѧن حѧѧال صѧѧدمات اکѧѧسيداتيو آسѧѧيب پѧѧذيری پѧѧروتئين هѧѧای ديگѧѧر را بѧѧه   

 راديکѧال هѧای آزاد ممکѧن        .پروتئوليتيک افѧزايش مѧی دهѧد      توسط  م  هض

ن را دسѧѧتخوش  ژاسѧѧت بѧѧا فاکتورهѧѧای رونويѧѧسی واکѧѧنش داده و بيѧѧان       

راديکال های آزاد همچنين می توانند سبب تغيير اسيدهای         . دنتغيير نماي 

سѧѧنجش ميѧѧزان گروههѧѧای   . آمينѧѧه و تѧѧشکيل گروههѧѧای کربونيѧѧل شѧѧوند   

کربونيل بعنوان يک شاخص اساسی جهت بررسѧی ميѧزان اکѧسيداسيون            

  .پروتئين ها مورد تائيد اکثر محققين قرار گرفته است

 راديکѧѧѧال هѧѧѧای آزاد مѧѧѧشتق از   :DNAتѧѧѧاثير راديکѧѧѧال هѧѧѧای آزاد بѧѧѧر    

 نوع ١٠٠تاکنون بيش از .  هستند DNAده صدمات به    اکسيژن منبع عم  

 شناسائی و بررسی شѧده اسѧت ولѧی فقѧط چنѧد              DNAتغيير اکسيداتيو در    

ی بعنوان شاخص صѧدمه اکѧسيداتيو       تغيير خاص ساختمانی در بازهای آل     

 در  ٨ هشѧمار مهم ترين تغيير اکسيداسيون کѧربن       .  مطرح است  DNAبه  

اکسوگوانين، آدنين محسوب شده و باعث موتاسيون مѧی         -٨ .گوانين است 

 ممکѧѧن اسѧѧت منجѧѧر بѧѧه  DNA بѧѧه +Fe2اتѧѧصال غيѧѧر اختѧѧصاصی  . شѧѧود

 بازهѧا  تشکيل راديکال هيدروکسيل محلی شود که می تواند موجب تغييѧر     

همچنѧѧين حملѧѧه بѧѧه اسѧѧکلت دی اکѧѧسی ريبѧѧوز موجѧѧب       . گѧѧردد DNAدر 

از آنجѧا کѧه زنجيѧر انتقѧال الکتѧرون منبѧع       .شکسته شѧدن زنجيѧر مѧی شѧود       

بѧه  ئی   ميتوکنѧدريا  DNAاصلی راديکال های سمی اکسيژن مѧی باشѧند،          

 هѧѧسته DNA.  هѧѧستندترصѧѧدمات راديکѧѧال هѧѧای اکѧѧسيژن آسѧѧيب پѧѧذير     

ا و نيѧѧز مکانيѧѧسم هѧѧای فعѧѧال تѧѧرميم  هѧѧ يѧѧستونهتوسѧѧط پوشѧѧش حفѧѧاظتی  

DNAѧѧѧѧدمات دائمѧѧѧѧوند از صѧѧѧѧی شѧѧѧѧت مѧѧѧѧه  . ی حفاظѧѧѧѧدمه بѧѧѧѧصDNA 

هائی می شѧود کѧه بѧر روی      به موتاسيونرميتوکندری بطور عموم منج

   .توليد انرژی اثر می گذارد

واکنش های زنجيری راديکال : پراکسيداسيون ليپيد:  ٧شکل 
  :آزاد 

A :         رѧپراکسيداسيون ليپيد توسط راديکال هيدروکسيل و يا ديگ
 راديکѧѧال هѧѧا توسѧѧط اسѧѧتخراج اتѧѧم هيѧѧدروژن از ليپيѧѧدهای غيѧѧر   

 آغѧѧاز مѧѧی شѧѧود و تѧѧشکيل  (LH)اشѧѧباع بѧѧا چنѧѧد بانѧѧد مѧѧضاعف  
  . را می دهد(L0)راديکال ليپيد 

B :      واکنش زنجيری راديکال آزاد توسطO2    توسعه می يابد و 
 اکѧѧѧسی و ليپيѧѧѧد پراکѧѧѧسيد را    تѧѧѧشکيل راديکѧѧѧال هѧѧѧای ليپيѧѧѧد پѧѧѧر   

  .می دهد
C :ود           يآرا بازѧی شѧد مѧدام ليپيѧالون  . ی الکترون منجر به انهѧم

خون  دی آلدئيد يکی از ترکيبات تشکيل شده محلول بوده و در          
  .ظاهر می شود

D :دѧѧری ميتوانѧѧنش زنجيѧѧامين  واکѧѧط ويتѧѧتوسEرѧѧی   و ديگѧѧآنت
 را منفرديک الکترون  چربی که ميتواند دانهای محلول دراکسي
 .خاتمه می يابد بدهند
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هنگاميکѧѧه تعѧѧادل ) . ٨کل شѧѧ (برقѧѧرار اسѧѧت در شѧѧرايط فيزيولوژيѧѧک، تعѧѧادل بѧѧين پرواکѧѧسيدانها و آنتѧѧی اکѧѧسيدانها :اسѧѧترس اکѧѧسيداتيو 

اسѧترس اکѧسيداتيو سѧبب    . بطرف پرواکسيدانها تمايل پيدا نمايد گفته می شود که ارگانيسم و يا سلول تحت اسѧترس اکѧسيداتيو قѧرار دارد                    

سѧاير پѧروتئين هѧای      آزاد داخѧل سѧلولی، تخريѧب نѧاقلين غѧشاء و     Ca+2، افѧزايش  DNAآشفتگی در متابوليѧسم سѧلول، شکѧستن زنجيѧره          

سبب فعال شدن پروتئازها می شود که به اسکلت سѧلول حملѧه مѧی کنѧد و     افزايش يون کلسيم . ه و نيز پراکسيداسيون ليپيدها می شود     ويژ

استرس اکѧسيداتيو عѧلاوه بѧر اينکѧه مѧی توانѧد منجѧر بѧه تخريѧب بѧافتی           .  می شودDNAرا فعال می نمايد که باعث تخريب      يا نوکلئازها   

به طرق ) به هر دليلی که ايجاد شود( در حقيقت آسيب بافت    . نيز می شود  موجب بروز استرس اکسيداتيو     شود، در نتيجه تخريب بافت      

در . صدمات حاصل از راديکال های آزاد در بѧيش از يکѧصد بيمѧاری توصѧيف شѧده انѧد      . مختلف سبب ايجاد استرس اکسيداتيو می شود     

  . بيماری بوده و در بقيه موجب افزايش عوارض ثانويه بيماری می شوندبعضی از اين بيماريها صدمات راديکال های آزاد علت اوليه

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  دفاع آنتی اکسيدانی سلول در مقابل حملات راديکال های آزاد: ٨شکل 

  آنتی اکسيدانها 

کѧسيد شѧѧونده  طبѧق تعريѧف اصѧطلاح آنتѧی اکѧسيدان بѧه مѧاده ای اطѧلاق مѧی شѧود کѧه چنانچѧه در غلظتهѧايی پѧايين نѧسبت بѧه سوبѧسترای ا                 

تعريѧف ديگѧر کѧه    . موجود باشد قادر است بطور قابѧل توجѧه ای از اکѧسيداسيون سوبѧسترا جلѧوگيری کѧرده و يѧا آنѧرا بѧه تعويѧق بينѧدازد                         

آنتѧی اکѧسيدان ترکيبѧی اسѧت کѧه بافتهѧای بيولѧوژيکی را        : بيشتر به عنوان آنتی اکسيدان متابوليکی از آن ياد می شود ، بدين شرح اسѧت    

آنتѧی اکѧسيدانهای   . اثر مخرب راديکالهای آزاد محافظت می نمايد و بوسѧيله احيѧا کننѧده بيولѧوژيکی مجѧددا بѧاز يافѧت مѧی شѧود                در برابر   

  .متعددی با منشا داخلی و خارجی وجود دارند که اجزای سلول را در برابر راديکالهای آزاد محافظت می کنند
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يدان هѧای داخلѧی و تغذيѧه ای ، آنѧزيم هѧای دفѧاعی آنتѧی اکѧسيدانی، حجѧره بنѧدی           دفاع ما در مقابل سميت اکسيژن در گروههای آنتی اکس       

 انѧواع و   بѧه جѧدايی    دفѧاع از طريѧق حجѧره بنѧدی          ) ٩شѧکل   (يم صدمات سѧلولی قѧرار مѧی گيرنѧد           مسلولی ، جداسازی فلزی و عناصر تر      

م هѧائی کѧه توليѧد پراکѧسيد هيѧدرژن را مѧی       بѧرای مثѧال بѧسياری از آنѧزي       .  مربوط می شѧود     از بقيه سلول   ROSمحل های دخيل در توليد      

 فلزات به دسѧته وسѧيعی از پѧروتئين هѧا در خѧون و در       ونمايند در پراکسی زوم محبوس شده با محتويات بالای آنزيم های آنتی اکسيدان  

   . سلول متصل شده و از شرکت آنها در واکنش فنتون جلوگيری می شود

گلوتѧاتيون پراکѧسيداز، کاتѧاز و سوپراکѧسيد     (محѧل آنѧزيم هѧای دفѧاعی راديکѧال هѧای آزاد        نѧشان داده شѧده اسѧت         ٩همانطور که در شکل     

 بѧالاترين فعاليѧت بѧرای ايѧن آنѧزيم هѧا در       . توليد شده در هريک از حجѧره هѧای زيرسѧلولی     ROSهمسو است با نوع و مقدار       ) دسموتاز

 بفراوانѧی در   P450راکسی زوم بالا بѧوده و آنѧزيم سѧيتوکروم           کبد، غده فوق کليوی و کليه بافت می شود، محل هائی که ميتوکندری و پ              

 و گلوتѧاتيون پراکѧسيداز در حجѧره هѧای مختلѧف             (SOD)آنѧزيم هѧای سوپراکѧسيد دسѧموتاز         .   بافت مѧی شѧود     صافشبکه اندوپلاسميک   

ر فѧѧرتين  مѧѧی باشѧѧد کѧѧه ذخيѧѧره شѧѧده اسѧѧت د    Feشѧѧکل ديگѧѧری از حجѧѧره بنѧѧدی شѧѧامل جداسѧѧازی     . بѧѧصورت ايزوآنѧѧزيم حѧѧضور دارنѧѧد   

(Ferritin) يدرينѧѧو هموس (Homosiderin) .  اتيونѧѧگلوت(GSH)  تѧѧی اسѧѧر آنزيمѧѧسيدان غيѧѧی اکѧѧک آنتѧѧی  .  يѧѧده از آنتѧѧروه عمѧѧه گѧѧس

  .آنتی اکسيدانی را تشکيل می دهداکسيدان ها سيستم 

  

 حجره بندی دفاعی راديکال های آزاد: ٩شکل 

  

اين گروه از آنتѧی اکѧسيدان هѧا از تѧشکيل گونѧه هѧای راديکѧال آزاد جديѧد           :(Primary antioxidant) های اصلی  آنتی اکسيدان-١

 و موجب تبديل راديکال های آزاد موجود به ملکول های کمتѧر مѧضر مѧی شѧوند قبѧل از آنکѧه آنهѧا فرصѧت واکѧنش                     جلوگيری می نمايند  

ايѧن گѧروه از آنتѧی اکѧسيدان هѧا         . ی مѧی نماينѧد    نمودن را پيدا نمايند و يا از تشکيل شدن راديکال های آزاد از ملکول های ديگѧر جلѧوگير                  

  .شامل گروههای ذکر شده زير می باشند

ن را کاتاليز مѧی نمايѧد و اغلѧب آنѧزيم دفѧاعی اوليѧه ناميѧده مѧی شѧود                  ژ اين آنزيم تبديل سوپراکسيد به پراکسيد هيدر       :سوپراکسيددسموتاز

 .چون سوپراکسيد يک آغاز کننده قوی واکنش های زنجيری می باشد

 

2H+ + 2O2
0-                    H2O2 + O2 
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  .وليک بوده و آنزيمی که حاوی منگنز است در ميتوکندری وجود داردزآنزيمی که حاوی روی و مس است از آنزيم های سيتو

برداشѧت مѧی     دسموتاز ايجاد شده است توسط کاتالاز که در پراکسی زوم وجود دارد              دسوپر اکسي  که توسط    نهيدروژپراکسيد   : کاتالاز

 .شود

  

2H2O2      H2O + O2 

 

ء کننѧده   بѧه عنѧوان مѧاده احيѧا        (GSH) را با استفاده از گلوتاتيون       اپراکسيد ه  و نيز ليپيد     نهيدروژ احيای پراکسيد    :زپراکسيداگلوتاتيون  

  .کاتاليز می نمايد

H2O2 + 2GSH → 2H2O + GSSG  

LOOH + 2GSH → LOH + H2O + GSSG  

  . برای عمل خود به سلنيوم نياز داردزپراکسيداگلوتاتيون 

 بعنѧѧوان دهنѧѧده NADPH توليѧѧد مجѧѧدد گلوتѧѧاتيون احيѧѧاء توسѧѧط آنѧѧزيم گلوتѧѧاتيون ردوکتѧѧاز صѧѧورت مѧѧی گيѧѧرد کѧѧه    :گلوتѧѧاتيون ردوکتѧѧاز

  .  بکار برده می شودنهيدروژ

GSSG + NADPH + H+ → 2GSH + NADP+  

NADPH: کنش از طريق مسير پنتوز فسفات تامين می شودلازم برای اين وا.  

  

  

  

  

  

بѧѧه فلѧѧزات هѧѧستند ماننѧѧد ترانѧѧسفرين، فѧѧريتين، سرولوپلاسѧѧمين،        شѧѧامل پѧѧروتئين هѧѧای متѧѧصل شѧѧونده     :آنتѧѧی اکѧѧسيدان هѧѧای پروتئينѧѧی    

  .متالوتيونين، لاکتوفرين و آلبومين 

روه از آنتی اکسيدانت ها از واکنش های زنجيѧری جلѧوگيری    اين گ :)Secondary Antioxidant( دوم   ردهیا  آنتی اکسيدانت ه-٢

لاو ، کاروتنوئيѧدها، فE  ѧنموده و موجب ختم آنها می شود که خود به دو دسته آنتی اکسيدانهای عمل کننده در فاز ليپيѧدی شѧامل ويتѧامين                 

اوريѧѧک، بيليѧروبين متѧѧصل بѧه آلبѧѧومين و    ، اسѧيد  C و آنتѧѧی اکѧسيدانهای عمѧѧل کننѧده در فѧѧاز آبѧی شѧامل ويتѧѧامين     Q ونوئيѧدها و کѧوآنزيم  

  .گلوتاتيون تقسيم می شوند
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 ) Tertiary رده سѧѧѧوم  آنتѧѧѧی اکѧѧѧسيدانت هѧѧѧای -٣

)Antioxidant:   دمهѧѧاتی صѧѧای حيѧѧول هѧѧروه ملکѧѧن گѧѧاي 

ديѧѧده توسѧѧط راديکѧѧال هѧѧای آزاد را تѧѧرميم مѧѧی نمايѧѧد ماننѧѧد     

آنتѧѧی اکѧѧسيدان هѧѧا را نيѧѧز  . DNAآنѧѧزيم هѧѧای تѧѧرميم کننѧѧده 

 و غѧѧشائی هѧѧای داخѧѧل سѧѧلولی، اکѧѧسيدانبѧѧه آنتѧѧی مѧѧی تѧѧوان 

    ).۴ و ٣، ٢جداول (خارج سلولی نيز تقسيم نمود 

  

  

  

                    عملکرد هاIntracellular antioxidantآنتی اکسيدانهای داخل سلولی : ٢جدول 

  يتيکی از ميان بر می داردراديکال سوپراکسيد را بطور کاتال                     *(Cu,Mn,Zn)سوپراکسيددسموتاز 

   در غلظتهای بالا وجود داشته باشد آنرا از ميان بر می دارد H2O2زمانی که     NADPH (Fe)کاتالاز حاوی چهار مولکول 

 و غلظѧت پѧايين وجѧود داشѧته باشѧدمی توانѧد آنѧرا از        (Steady State) در وضعيت ثابѧت  H2O2زمانی که   (Se)گلوتاتيون پراکسيداز 

  .ردارد، قادر به واکنش با هيدروپراکسيدهای آلی نيز می باشدميان ب

  . علائم موجود در پرانتز ها نشاندهنده فلز موجود در مرکز فعال آنزيم است *

            عملکردهاmembrane antioxidantآنتی اکسيدانهای غشائی : ٣جدول 

  E ويتامين 

βکاروتن  

   ، آنتی اکسيدان متوقف کننده واکنشهای زنجيره ای محلول در چربی

  جمع کننده راديکالهای آزاد

علاوه برداشتن نقش اصلی در متابوليسم انرژی، می تواند به صѧورت يѧک آنتѧی اکѧسيدان نيѧز                      Q کوآنزيم 

  .عمل نمايد

 بѧѧرای حفѧѧظ تماميѧѧت غѧѧشاء اهميѧѧت  کلѧѧسترول، انѧѧواع فѧѧسفوليپيدها و اسѧѧيدهای چѧѧرب : فѧѧسفوليپيد   ساختار و سازمان بندی غشاء

  دارند
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                 عملکردExtracellular antioxidantآنتی اکسيدانهای خارج سلولی : ۴جدول 

  )دو يون به ازای هر مولکول پروتئين( به يونهای فريک متصل می شود   ترانسفرين 

  )ه ازای هر مولکولدو يون ب(  پايين به يونهای فريک متصل می شود PHدر  لاکتوفرين 

  به هموگلوبين متصل می شود  هاپتوگلوبين 

  متصل می شود» هم«به   هموپکسين

   را جمع آوی می کندHOC1به مس و هم متصل می شود و   آلبومين 

  سرولوپلاسمين
بطѧور غيѧر    ( را جمѧع آوری مѧی کنѧد، بѧه يونهѧای مѧس                O2دارای خاصيت فرواکѧسيدازی اسѧت؛ بطѧور اسѧتوکيلومتری           

  .متصل می شود، از پراکسيدهيدرژن برای اکسيداسيون مجدد مس استفاده می کند) اصیاختص

سوپراکѧѧѧѧѧѧѧѧسيد دسѧѧѧѧѧѧѧѧموتاز  

  خارج سلولی
O2را بطور کاتاليتيکی از ميان بر می دارد   

گلوتѧѧѧѧѧѧѧѧاتيون پراکѧѧѧѧѧѧѧѧسيداز  

  خارج سلولی
  .   و هيدروپراکسيدها را از بين می بردH2O2بطور کاتاليتيکی 

  ) >٠٩/٠ μmol/L(ای پراکسيل را جمع آوری می کند راديکاله بيليروبين 

  راديکالهای هيدروکسيل را جمع آوری می کند  موکوس

  )>٠٨/٠ μmol/L(راديکالها را جمع آوری کرده و به فلزات متصل می شود   اورات

  )μmol/L ۶-۴(جمع آوری کننده راديکالهای هيدروکسيل   گلوکز 

  )μmol/L ۶۵(ای هيدروکسيل جمع آوی کننده راديکاله  اسيد اوريک

  آنتی اکسيدانهای ليپوپروتئينها

  Eويتامين     

   β کاروتن   

  استنارت رتينيل             

  ليکوپن    

   

  اريتروسيت ها
اريتروسيت ها دارای کاتѧالاز و سوپراکѧسيد دسѧموتاز          ( از ميان کانال آنيونی      O2 به داخل سلول و عبور       H2O2انتشار  

  )هستند

  ير نوشته شده در پرانتزها، غظت نرمال در پلاسما هستند مقاد*
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   (NO) و اکسيد نيتريک (BNP) ، مغزی (ANP)پپتيد ناتريورتيک دهليزی 

.  می شѧوند   اتساع عروقیرزيس ، ديورز  ويوآتريوپپتين ها فاميلی از پپتيد ها هستند که در بافت دهليزی قلب توليد شده و موجب ناتر                

 ١٢۶ مѧی شѧود بѧا    ANP - γ اسيد آمينه است که با شکѧسته شѧدن رديѧف هيѧدروفوبيکی آن تبѧديل بѧه         ١۵١نسان دارای    ا ANPپيشگام  

 تبѧديل  Pro – ANP ( 126-1 )اسيد آمينه که در گرانول های ميوسيت دهليزی ذخيره می شوند و در پاسخ به افѧزايش فѧشار دهليѧزی    

گيرنѧده ای کѧه   .  ناميده می شود و بشکل فعال خѧود در داخѧل خѧون ترشѧح مѧی شѧود                 αآلفا اسيد آمينه که فرم      ٢٨می شوند به پپتيدی با      

 اسѧت کѧه ناحيѧه خѧارج سѧلولی آن متѧصل بѧه        کيلودالتѧون 130 می شود پѧروتئين بѧا وزن  مولکѧولی     ANP بطور اختصاصی متصل به 

ANPعاليت گوانيليل سيکلازی جفت شده است که می تواند وليک آن با فز  شده و قسمت سيتوGTP    هѧديل بѧرا تب cGMP  دѧدر .  نماي

  . افزايش می آيد cGMP غلظت موجب فعال شدن گوانيليل سيکاز شده و  ANPکليه ها 

ه و از دسѧѧت رفѧѧتن آب ، حجѧѧم خѧѧون را کѧѧاهش داد. و در نتيجѧѧه آب مѧѧی شѧѧود  +Na سѧѧبب افѧѧزايش دفѧѧع ادراری cGMP غلظѧѧتافѧѧزايش 

 بѧا آن  ANPزی بѧوده و اتѧصال   لاعѧضله صѧاف عѧروق نيѧز دارای گيرنѧده گوانيليѧل سѧيک            .  حѧذف مѧی شѧود        ANPمحرک اوليه ترشѧح     

گوانيليل سيکلاز اصلی عضلات صѧاف عѧروق از آنѧزيم هѧای     . و کاهش فشار خون می شود  ) اتساع عروق   ( موجب شل شدن عروق     

  (NO) فعѧال نمѧی شѧود بلکѧه توسѧط اکѧسيد نيتريѧک        ANPلѧول سيتوپلاسѧمی توسѧط    گوانيليل سѧيکلاز مح . محلول سيتوپلاسميک است 

  غيѧر قطبѧی   NO. سنتاز سѧنتز مѧی شѧود    NO از اسيد آمينه آرژنين و توسط فعاليت آنزيم    NOفعال می شود ، در سلول های اندوتليال         

 هѧم گوانيليѧل سѧيکلاز شѧده و بѧا فعѧال شѧدن آن        در سلول هدف متصل به گѧروه . بوده و بدون ناقل می تواند از عرض غشاء عبور نمايد          

cGMP     ختم روند عمل    . توليد می شودcGMP         ترازѧسفودی اسѧزيم فѧتوسط آن (PDE5)5                طѧزيم توسѧن آنѧت ايѧرد و فعاليѧی گيѧام مѧانج 

(Viagra)Sildenafil     منع می شود  .NO  بنابراين سنتز   . کالمودولين فعال می شود   –ليال توسط کلسيم    ت سنتاز اندوNOوادی   توسѧط م

معѧѧرف هѧѧای فيزيولوژيѧѧک ماننѧѧد  . وليک سѧѧلول هѧѧای انѧѧدوتليال مѧѧی شѧѧود افѧѧزايش مѧѧی يابѧѧد   زکѧѧه موجѧѧب بѧѧالا رفѧѧتن غلظѧѧت کلѧѧسيم سѧѧيتو 

 در سѧѧلول هѧѧای NOهيѧѧستامين ، اسѧѧتيل کѧѧولين ، بѧѧرادی کنѧѧين و تѧѧرومبين توسѧѧط افѧѧزايش غلظѧѧت کلѧѧسيم داخѧѧل سѧѧلولی و تحريѧѧک سѧѧنتز   

  .عروق می شوند اندوتليال موجب شل شدن عضلات صاف 

   و BNP-26 اسѧيد آمينѧه نيѧز تعيѧين هويѧت شѧده انѧد کѧه بѧصورت          ٣٢ اسѧيد آمينѧه و نيѧز    ٢۶پپتيد های ناتويورتيک ديگری از مغز بѧا  

BNP-32 نشان داده می شوند  . 
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  متابوليسم ميوکارد در سلامت و بيماری

  هدف از اين فصل قادر ساختن دانشجو است به 

  صلی قلب  دانستن سوخت ا-١

   دانستن تغييرات متابوليسم در ايسکمی ميوکارد-٢

  ) Oنوع (به زانتين اکسيداز ) Dنوع ( چگونگی تبديل زانتين دهيدرژناز -٣

      Gدانستن مکانيسم تنظيم سرعت قلب توسط پروتئين -۴

   دانستن متابوليسم هموسيستئين و اثرات آن بر بيماری های قلبی -۵

  ين  دانستن نقش تروپون-۶

  متابوليسم عضله قلب 

بنѧѧا بѧѧراين متابوليѧѧسم عѧѧضله قلѧѧب . قلѧѧب يѧѧک عѧѧضو عѧѧضلانی اسѧѧت کѧѧه بايѧѧد فعاليѧѧت مѧѧداوم خѧѧود را حفѧѧظ نمايѧѧد و فعاليѧѧت متنѧѧاوب نѧѧدارد 

قلѧب مѧی توانѧد اسѧيد هѧای چѧرب، اجѧسام کتѧونی ،         . باستثنای دوره کوتاهی که فعاليت زياد دارد تماماً وابسته به متابوليѧسم هѧوازی اسѧت     

گلѧوکز در قلѧب بطѧور غيѧر هѧوازی ويѧا هѧوازی اکѧسيده مѧی شѧود ، امѧا هنگاميکѧه                          . گلوکز ،پيرووات لاکتات را مورد استفاده قرار دهد       

سѧوخت  . گلوکز و اسيد های چرب هر دو حضور دارند قلب تر جيحاً اسيد های چѧرب را جهѧت رفѧع نيѧاز خѧود بѧه انѧرژی بکѧار ميبѧرد                               

قلب مقداری گليکوژن را ذخيره می نمايد که ظاهراً فقط هنگѧامی مѧصرف   .د های چرب هستند اختصاصی قلب در حالت استراحت اسي     

  .می شود که انسداد شريان کرونری موجب منع  متابوليسم هوازی شود و يا قلب تحت کار سنگين قرار گيرد

 قلѧѧب از ATP هѧѧشت درصѧѧد نѧѧودو. مѧѧی باشѧѧند) %40-20( و لاکتѧѧات و گلѧѧوکز (%80-60)منѧѧابع عمѧѧده انѧѧرژی قلѧѧب اسѧѧيدهای چѧѧرب  

  ديگѧر از طريѧق گليکѧوليز، هنگاميکѧه لاکتѧات توسѧط قلѧب بکѧار گرفتѧه مѧی شѧود ، لاکتѧات بѧه                      %2طريق اکسيداتيو تامين می شѧود و          

 از طريѧق فѧسفوريلاسيون   ATP و سѧنتز  TCA توسط سيکل A ،   اکسيد شدن استيل کوآنزيم Aآنزيم   استيل کو پيروات ، پيروات به

   صѧѧورت GLUT4 و GLUT1انتقѧѧال گلѧѧوکز بѧѧداخل سѧѧلول قلѧѧب هѧѧر دو از طريѧѧق نѧѧاقلين     .  و آب مѧѧی شѧѧود CO2 تبѧѧديل بѧѧه  اکѧѧسيداتيو

قلѧب  . در غѧشاء سѧلول قلѧب مѧی شѧود      GLUT4انѧسولين موجѧب افѧزايش تعѧداد نѧاقلين      .  مѧی باشѧند   GLUT4 نѧاقلين  %90مѧی گيѧرد کѧه    

 در قلѧب توسѧط کينѧازی کѧه آبѧشار آن توسѧط       (PFK-2) ٢-فوفروکتوکينازايزوآنѧزيم فѧس  . ايسکيميک نيز موجب القاء ايѧن ناقѧل مѧی شѧود       

 می دهد هنگاميکѧه  را بکار بردن گلوکز درقلب واين روند اجازه فعال شدن گليکوليز    . انسولين آغاز می شود فسفوريله و فعال می شود        

ر اسѧت و بѧرای انتقѧال آن بѧداخل      برداشѧت اسѧيدهای چѧرب بѧداخل عѧضلات قلѧب مѧشابه عѧضلات ديگѧ         .سطح گلوکز خѧون بѧالا مѧی رود     

اکسيداسيون اسيدهای چرب در . ميتوکندری نياز به پروتئين های متصل شونده به اسيدهای چرب ، کارنتين پالميتونيل ترانسفراز دارند            

 (ACC-2) کربوکѧسيلاز  Aآنѧزيم    دی کربوکѧسيلاز و اسѧتيل کѧو   Aسلول های عضلات قلب توسѧط تغييѧر در فعاليѧت مالونيѧل کѧوآنزيم      

  .کنترل می شود
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   نياز متابوليک عضله قلب 

گليکوزيѧدی   قѧدرت    برای مثال کاتکولآمين ها و داروهای. نيازمندی ميوکارد به اکسيژن بستگی به ميزان انقباض و کارائی قلب دارد

 اندام های ديگѧر اسѧتخراج       برخلاف.    قدرت انقباضی آنرا کاهش می دهند        , اسيدوز و ايسکمی     در حاليکه ,انقباض ميوکارد را افزايش     

بعبارت ديگر تنها راهی که انتقѧال اکѧسيژن را افѧزايش مѧی دهѧد ، افѧزودن        اکسيژن از خونی که به عضله قلب می رسد حداکثر است و

بنظѧر مѧی رسѧد کѧه آدنѧوزين نقѧش عمѧده ای در افѧزايش         .يکی از باز کننده های قوی عروق کرونری آدنوزين اسѧت      .خون رسانی است    

در تاکيکѧѧѧاردی فѧѧѧوق بطنѧѧѧی  : نيѧѧѧز عمѧѧѧل مѧѧѧی نمايѧѧѧد    ايѧѧѧن مѧѧѧاده بعنѧѧѧوان کنتѧѧѧرل کننѧѧѧده ضѧѧѧربان قلѧѧѧب    . نی بѧѧѧه قلѧѧѧب دارد خѧѧѧون رسѧѧѧا 

(Supraventricular  tachycardia)         اضѧريع انقبѧه سѧذر چرخѧع زود گѧب قطѧوزين موجѧدی آدنѧکه ضربان قلب تند شده تزريق وري 

  . شده و ضربان قلب را به حالت طبيعی باز می گرداند

يکѧی از روشѧها جهѧت    .  حالت کاهش جريان خون بѧه بافѧت اسѧت کѧه در عѧضلات قلѧب ودر طѧی حمѧلات قلبѧی ايجѧاد مѧی شѧود                        یايسکم

منبѧع  .بحداقل رساندن صدمه به بافت در طی حملات قلبی و يا در فاصله کوتѧاه بѧدنبال آن مداخلѧه جهѧت تغييѧر در متابوليѧسم قلѧب اسѧت            

کسيداسيون اسيدهای چرب با زنجير بلنѧد اسѧت و متابوليѧسم کربوهيѧدرات بجѧز در طѧی                 انرژی اوليه برای عضلات قلب بطور طبيعی ا       

مطالعѧѧه بѧѧر روی مѧѧدل حيѧѧوانی نѧѧشان داده اسѧѧت کѧѧه فعѧѧال نمѧѧودن     .دوره هѧѧای فعاليѧѧت شѧѧديد از اهميѧѧت نѧѧسبتا کمتѧѧری برخѧѧوردار اسѧѧت    

 افѧزايش مѧی   (TCA)بداخل سيکل کربس ) وکز و بنابراين از گل (پيرووات دهيدروژناز در عضلات قلب جريان کربن را از پيرووات           

 ايجѧاد شѧده بѧا توجѧه بѧه مѧصرف اکѧسيژن بѧرای         ATPمزيѧت اسѧت ، چѧون    ) کѧه اکѧسيژن محѧدود اسѧت      (اين برای قلب ايѧسکميک      . دهد

  .گلوکز بيشتر از اکسيداسيون اسيدهای چرب می باشد

يون گلوکز بهبѧودی مѧی يابѧد و منѧع اکѧسيداسيون اسѧيد هѧای        بررسی های ديگر نيز نشان داده است که کارائی قلب ايسکميک با اکسيداس           

  (ACC) کربوکѧسيلاز  Aبنابراين بنظر ميرسد که افزايش عملکѧرد اسѧتيل کѧوآنزيم    . چرب در مدت ايسکمی و بعد از آن سودمند است           

  .در  بهبودی بيماريهای ايسکميک سودمند  باشد

  نقش راديکال های آزاد در ايسکمی و پرفيوژن مجدد

در طی ايسکمی تحويل اکسيژن ، انتقѧال سوبѧسترا توسѧط    . سکمی بعنوان محدوديت  جريان خون به بافت و ارگان ها تعريف می شود اي

آسѧيب پѧذيری ارگѧان هѧای معѧين بѧه محѧروم مانѧدن از خѧون حѧاوی اکѧسيژن             . خون و نيز برداشѧت مѧواد زائѧد توسѧط آن مختѧل مѧی شѧود                 

بѧѧرای مثѧѧال ايѧѧسکمی  کوتѧѧاه موجѧѧب صѧѧدمه برگѧѧشت ناپѧѧذير مغѧѧز  مѧѧی شѧѧود، در حاليکѧѧه در  . ارگѧѧان هѧѧای ديگѧѧر اسѧѧت از ترفѧѧراوان بيѧѧش

شدت صѧدمه بѧه ميوکѧارد متناسѧب اسѧت بѧا مѧدت ايѧسکمی کѧه مѧی توانѧد                       . عضلات اسکلتی برای مدت طولانی تر می تواند تحمل  شود          

گليکѧوليز غيѧر    . رای عѧضلات محѧدود مѧی نمايѧد          فقدان اکسيژن  انتخاب سѧوخت را بѧ        . کاهش دهنده قدرت انقباضی و نهايتا مهلک باشد       

 +NAD را تبѧديل بѧه   NADHبدون اکسيژن زنجير انتقال الکترون مهار می شود و نمѧی توانѧد    .  می شودATPهوازی تنها راه توليد   

 +NADبѧه  بعلѧت نيازمنѧدی آنهѧا       نمايد و در نتيجه کمѧپلکس پيѧروات دهيѧد رژنѧاز ، اکѧسيد آسѧيون اسѧيد هѧای چѧرب و سѧيکل کѧربس نيز                            

  .مهارمی شوند
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 .  مѧی شѧود  AMP و افѧزايش غلظѧت   ATP توسط فسفريلاسيون اکسيداتيو منجر به کѧاهش غلظѧت   ATP از دست دادن ظرفيت توليد 

AMP انیѧѧق فراخѧѧالاً از طريѧѧاحتمGLUT4  ود وѧѧی شѧѧوکز مѧѧت گلѧѧزايش برداشѧѧب افѧѧزموجѧѧسفريلاز   نيѧѧوژن فѧѧت گليکѧѧزايش فعاليѧѧا افѧѧب 

   کينѧѧѧاز گليکѧѧѧوليز -١- فѧѧѧسفوفروکتوز - ۶ بѧѧѧا اثѧѧѧر الوسѧѧѧتريک مثبѧѧѧت بѧѧѧر روی     همچنѧѧѧينايش داده و شکѧѧѧسته شѧѧѧدن گليکѧѧѧوژن را افѧѧѧز   

 NADH شѧود،   +NAD در ميتوکنѧدری  نمѧی توانѧد تبѧديل بѧه       NADHدر فقѧدان اکѧسيژن چѧون    ). ١٠شѧکل  . (   را افزايش مѧی دهѧد  

 . شود+NAD، اکسيد و تبديل به سارکوپلاسم توسط گليکوليز نمی تواند توسط شاتل گليسرول فسفات و يا مالات

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  انتخاب سوخت توسط عضلات در طی هيپوکسی و ايسکمی: ١٠شکل 

   محدود به واکѧنش لاکتѧات دهيѧدروژناز شѧده و کاتابوليѧسم سѧوخت در عѧضلات محѧدود بѧه توليѧد لاکتѧات                +NADدر نتيجه توليد دوباره     

   درون سѧѧلولی قلѧѧب کѧѧاهش يافتѧѧه و حفѧѧظ گراديѧѧان يѧѧونی دو سѧѧوی  غѧѧشاء    PH يابѧѧد همѧѧانطور کѧѧه توليѧѧد لاکتѧѧات افѧѧزايش مѧѧی  . مѧѧی شѧѧود

 جهѧت  ATP.  بѧرای تѧرميم ايѧن گراديѧان مѧورد نيѧاز اسѧت و بѧرای عمѧل قلѧب نيѧز ضѧروری اسѧت                   ATPهيѧدروليز   . مشکل تر می شود   

ال در عملکرد قلب بدنباله ايسکمی  موجود برای انقباض قلب کاهش می يابد که به نوبت موجب اشک     ATPترميم گراديان بکار رفته و      

راديکال های آزاد به مقدار کم در عضله قلب ايسکميک حضور دارنѧد، امѧا در برقѧراری جريѧان خѧون افѧزايش توليѧد راديکѧال                            . ميشود



  نامه پايه فصل چهارم عروق درس قلب وبيوشيمی 

 ٩٦

تѧѧѧشديد  صѧѧѧدمه بѧѧѧاقتی بدنبالѧѧѧه ايѧѧѧن مѧѧѧسئله بنѧѧѧام صѧѧѧدمه پرفيѧѧѧوژن         . هѧѧѧای آزاد وجѧѧѧود دارد و منجѧѧѧر بѧѧѧه اثѧѧѧرات نѧѧѧامطلوبی ميگѧѧѧردد      

اسѧت  ROSاکنون روشن شده است کѧه صѧدمات پرفيѧوژن مجѧدد بعلѧت توليѧد اضѧافی        .  خوانده می شود (Reperfusion injury)مجدد

% ۴ تѧا    ١، زنجير تنفسی ميتوکندری از بيشترين اهميت برخوردار است و تخمين زده شده است کѧه                 ROSدر بين  منابع فيزيولوژيک      

در طѧی پديѧѧده ايѧѧسکمی زنجيѧѧر تنفѧسی در حالѧѧت رکѧѧود  قѧѧرار گرفتѧѧه و    . مѧѧی شѧѧود ROS تبѧديل بѧѧه   توسѧѧط ميتوکنѧѧدریاکѧسيژن مѧѧصرفی 

در طی پرفيوژن مجدد ريزش سريع اکѧسيژن  . يتوکروم اکسيداز تبديل به آب شودکه بتواند توسط سوجود دارد  اکسيژن      يا فقدان  کمبود

 اکسيژن بѧالا در طѧی اکѧسيژن دهѧی بѧا زنجيѧر              فشار.  و صدمه به عناصر سلول می شود       ROSبه بافت ايسکميک موجب افزايش توليد       

 ROSتوليѧد  .  و منجѧر بѧه افѧزايش تѧشکيل راديکѧال سوپراکѧسيد و پراکѧسيد هيѧدرژن مѧی شѧود           شѧده تنفسی کاملاً احياء شده وارد واکѧنش      

مولکول هѧا  ميتوکندريايی در طی پرفيوژن مجدد می تواند بѧيش از تѧوان دفѧاعی آنتѧی اکѧسيدانی سѧلول باشѧد و موجѧب صѧدمه بѧه مѧاکرو             

بعѧلاوه پѧس از ايѧسکمی، پراکѧسيداسيون شѧبکه اندوپلاسѧميک موجѧب افѧزايش بيѧشتر                   . ، پروتئينی و ليپيدهای غѧشاء شѧود       DNAمنجمله  

نيتريک اکسيد سѧنتاز  . غلظت کلسيم سيتوپلاسميک می شود که می تواند منجر به فعاليت غير کنترل شده فسفوليپازها و پروتئازها شود               

مطالعѧات اخيѧر نѧشان داده اسѧت کѧه در طѧی       .  مѧی شѧود  -ONOO و در نتيجѧه   NOسيم نيѧز موجѧب  افѧزايش تѧشکيل           فعال شده توسط کل   

علѧوم شѧده اسѧت کѧه       و م ،تѧشکيل مѧی شѧود     )  -ONOO(پرفيوژن مجدد قلب ايسکميک راديکال های اکѧسيژن منجملѧه پراکѧسی نيتريѧت               

، در حاليکѧه آنتѧی اکѧسيدان هѧا ئѧی ماننѧد گلوتѧاتيون کѧه         ی نمايѧد را ضѧعيف مѧ    عمل مکانيکی قلѧب ايѧسکميک        در بهبودی   پراکسی نيتريت 

ايسکيمی همچنين سѧطح اسѧيدهای   . شکارچی راديکال های پراکسی نيتريت است محافظی در مقابل صدمات به عمل مکانيکی می باشد              

ن بѧѧالای اکѧѧسيداسيون چѧѧرب در خѧѧون را افѧѧزايش   مѧѧی دهѧѧد و بطѧѧور شѧѧگفت آور هنگاميکѧѧه اکѧѧسيژن دوبѧѧاره بѧѧه قلѧѧب وارد شѧѧود ميѧѧزا      

اکسيداسيون اسيدهای چرب اين چنѧين بѧه سѧرعت صѧورت     . اسيدهای چرب در قلب برای بهبودی سلولهای صدمه ديده، زيان آور است           

 NADH سѧѧطح افѧѧزايش ،NADH  کѧѧاهش ميѧѧزان فعاليѧѧت شѧѧاتل     و منجربѧѧه در ميتوکنѧѧدری تجمѧѧع مѧѧی يابѧѧد   NADHمѧѧی گيѧѧرد کѧѧه   

 کѧѧو آ در ميتوکنѧѧدری را –بعѧѧلاوه اکѧѧسيداسيون اسѧѧيدهای چѧѧرب سѧѧطح اسѧѧتيل  .ر پروتѧѧون مѧѧی شѧѧود توليѧѧد بيѧѧشتوسѧѧيتوزوليک و لاکتѧѧات 

پرفيѧوژن  . افزايش می دهد که با مهار فعاليت پيروات دهيدروژناز، منجر به تجمع پيرووات سيتوپلاسѧميک و تѧشکيل لاکتѧات مѧی شѧود       

 واسطه در رونѧدهای التهѧابی شѧرکت مѧی نماينѧد و منجѧر بѧه        مجدد قلب نيز ممکن است که سبب فعال شدن لوکوسيت ها شود که بعنوان       

 (O)زانتѧين اکѧسيداز از نѧوع    .  در بافت ها پس از ايسکيمی زانتѧين اکѧسيداز اسѧت       ROSاز منابع ديگر    . صدمات بافتی بيشتر می شوند    

ه توليѧѧد کننѧѧده راديکѧѧال هѧѧای بѧѧود کD (ѧѧنѧѧوع (شѧѧکل اصѧѧلی آنѧѧزيم زانتѧѧين دهيѧѧدروژناز . بѧѧرای اولѧѧين بѧѧار در روده و کبѧѧد مѧѧشاهده گرديѧѧد

 ATPدر ايѧسکمی  . شѧود ) Oنѧوع  (سوپراکسيد نمی باشد اما تحت تاثير واکنش هѧای پروتئوليتيѧک مѧی توانѧد تبѧديل بѧه زانتѧين اکѧسيداز               

 غلظѧت کلѧسيم سѧيتوزولتيک افѧزايش يافتѧه و      ،کاهش مѧی يابѧد، سѧلول قѧادر بѧه نگهѧداری گراديѧان يѧون کѧاتيون نبѧوده               % ٩٠توليد شده تا    

در طѧی  . منجر به فعال شدن پروتئازهای وابسته به کلسيم می شود که می توانند زانتين دهيدروژناز را تبديل بѧه زانتѧين اکѧسيداز نماينѧد         

 موجب تجمع هيپوزانتين و زانتين می شѧود کѧه هѧر دو سوبѧسترای زانتѧين اکѧسيداز مѧی باشѧد ، هنگاميکѧه                           ATPايسکيمی شکسته شدن    

جدد وارد می شود زانتين اکѧسيد از قѧادر اسѧت کѧه هيپѧوزانتين را بѧه راديکѧال هѧای سوپراکѧسيد تبѧديل نمايѧد              اکسيژن در طی پرفيوژن م    

جالѧب توجѧه اسѧت کѧه صѧدمات حاصѧل از پرفيѧوژن        . فعاليت آنزيم زانتين اکسيداز  در قلب انسان قابل ملاحظه نمѧی باشѧد       ) . ١١شکل  (
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اگѧر چѧه ايѧن نѧوع پرفيѧوژن         . ( ايع پرفيوژن بکار گرفته شده فاقد اکѧسيژن باشѧد           مجدد در حيوانات آزمايشگاهی مشاهده نمی شود اگر م        

چندين مطالعه نيز نشان داده انѧد کѧه اضѧافه نمѧودن آنتѧی اکѧسيدان هѧا بѧه محلѧول پرفيѧوژن مѧی تواننѧد             ) . عمل ارگان را باز نمی گرداند       

  .داثرات مفيدی در مقابل پرفيوژن مجدد در قلب ، کليه و مغز داشته باشن

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  ١١شکل 

   و فسفريلاسيون در تنظيم سرعت  ضربان قلبGنقش پروتئين 

 Gها توسѧط فѧسفرپلاسيون و پѧروتئين     از تنظيم گسترده آانالنمونه ای  توسط اعصاب خودآار(pace maker)تنظيم سلولهاي ضربان 

اسѧتيل آѧولين   . روي ميزان وقѧوع انقبѧاض قلѧب دارنѧد    ناقلين عصبي دو قسمت مختلف سيستم اعصاب خودآار اثرات مخالف بر       .باشد مي

آزاد شده  از اعصاب پاراسمپاتيك ضربان قلب را آند می کند در حاليکه نوراپي نفرين ناشی از اعصاب سمپاتيك سرعت قلب را زيѧاد    

تلѧف مѧارپيچ هفѧت تѧائی     ايѧن دو ناقѧل بѧه طѧورغير مѧستقيم از طريѧق فعѧال نمѧودن دو گيرنѧده مخ         .و قدرت انقباض آن را افزايش می دهѧد      

. دهѧد   افزايش مѧي Lنفرين تعداد ضربان قلب را از طريق گشودن آانالهاي آلسيم نوع         نوراپي. می نمايند  هاي هدف خود  را تعديل      آانال

يѧر  را فعѧال و در نتيجѧه بѧا تغي     (Gs) پѧروتئين تحريکѧی      Gهاي بتѧا آدرنژيѧك غѧشاء سѧلول             بدين صورت آه اين ناقل با اتصال به گيرنده        

 فعѧال و منجѧر   cAMPسپس پروتئين آيناز وابسته به . کند  توليد مي  (cAMP)، آدنوزين منوفسفات حلقوي   (AC)ل سيكلاز ليفعاليت آدني 

. به اين نحѧو امكѧان بѧاز شѧدن آانالهѧا در شѧكل فѧسفريله شѧده بيѧشتر اسѧت          .شود  کانالهای آلسيم درغشاء سلول مي  Lبه فسفريلاسيون نوع    

  .شود  ضربان قلب ميافزايشتانسيل غشاء را به پتانسيل  آستانه نزديک کرده  و اين امر موجب فسفريلاسيون ميزان  پ

  . نمايد شود کانالهای پتاسيم را فعال و ضربان قلب را آهسته مي در مقابل استيل کولين آه توسط اعصاب پاراسمپاتيك آزاد مي
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 موسѧوم اسѧت سѧبب فعѧال شѧدن          (M2)آѧولين   موسѧكارينی اسѧتيل     نѧام گيرنѧده   تѧائي آѧه بѧه        هѧاي مѧارپيچ هفѧت        اين ناقل با اتѧصال بѧه گيرنѧده        

 جѧدا   Gi تѧشكيل شѧده اسѧت از زيرواحѧد     Gβγ آѧه از آمپلكѧسهاي   Gدو زيѧر واحѧد پѧروتئين    . گردد مي(Gi) از نوع مهاری G  پروتئين 

ش پتانѧسيل غѧشاء بطѧرف آسѧتانه را آѧاهش       رانѧ شتاب با خروج  پتاسيم از سلول +Kباز شدن آانال . آند   را فعال مي +Kشده و آانال 

دهد و منجر به آاهش سѧرعت قلѧب     را آاهش می  را مهار و فسفوريلاسيون آانال آلسيم   cAMP توليد   Gαiبه علاوه زيرواحد    . دهد مي

  )١٣ و ١٢شكلهای  (گردد مي

  

  

  

  

  

  

  

   نمونه اثر گيرنده استيل کولين موسکارينی در غشاء پلاسمائی عضلات قلب: ١٢شکل 

اتصال استيل کولين منجر به فعال شدن زير واحѧد     .  مربوط می شوند   +K به کانال های     Gاين گيرنده ها از طريق پروتئين تری مريک         

Giα         و جدا شدن آن از زير واحد Gβγ  در اين مورد زير واحد      .  می شودGβγ   آزاد شده متصل به کانال K+شده و آنرا باز می نمايد  .

  .غشاء را هيپرپلاريزه می نمايد که موجب کاهش تعداد ضربان قلب می شود +Kافزايش نفوذ پذيری 

  

  

  

  

  

  

  

  

  تنظيم سلولهای ضربان ساز قلب توسط اعصاب سمپاتيک و پاراسمپاتيک: ١٣شکل 
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  (Homocysteine)هوموسيستئين 

  :: اهداف  اهداف 

  شناخت متابوليسم اسيد آمينه هموسيستئين و اختلالات متابوليکی آن  

  مقدمهمقدمه

بنابراين هوموسيستئين يک اسيد آمينه     . وسيستئين يک اسيد آمينه می باشد ، اما در ساختمان پروتئينهای طبيعی بدن ديده نمی شود                 هوم

  .ولی در متابوليسم اسيد های آمينه سولفوردار نقش دارد ) .کد ژنتيکی ندارد( غير استاندارد است 

  متابوليسم اسيد آمينه هموسيستئين 

  . وسيستئين از اسيد آمينه متيونين سنتز می شود اسيد آمينه هم -١

 .از دو راه متفاوت به اسيد آمينه متيونين تبديل می گردد  -٢

 . برای سنتز اسيد آمينه سيستئين لازم است  -٣

  : آورده شده است ) ١(خلاصه متابوليسم اسيد آمينه هموسيستئين در شکل 

  

                      

  هموسيستئين از اسيد آمينه متيونين و تبديل اسيد آمينه هموسيستئين به متيونين از دو راه متفاوتسنتز اسيد آمينه : ١شکل 

   (Cystationine β-Synthase) سنتاز –آنزيم سيستاتيونين بتا  )١(

 (Homocysteine:-Methyltetrahydrofolate Methyltransferase))آنزيم هموسيستئين متيل تترا هيئدرو فولات متيل ترانسفراز  )٢(

 

)1( 

)2(
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  اختلالات متابوليکی هموسيستئين  

  مѧی تواننѧد   هوموسيستئين اتفاق می افتѧد ،       اختلالات متابوليکی که در مسير سنتز اسيد های آمينه سيستئين و متيونين از اسيد آمينه          

 و هوموسيѧѧѧѧѧѧستئن در ادرار   (Hyperhomocysteinemia)باعѧѧѧѧѧث افѧѧѧѧѧѧزايش کѧѧѧѧѧѧل غلظѧѧѧѧѧѧت هموسيѧѧѧѧѧѧستئين و هموسيѧѧѧѧѧستين  

(Homocystinuria)  شوند اين اختلالات می توانند دلايل مختلفی داشته باشند که عبارتند از   

 که اين آنزيم بѧرای تبѧديل اسѧيد آمينѧه متيѧونين بѧه سيѧستئين        (Cystationine β-Synthase) سنتاز -βکمبود آنزيم سيستاتيو نين  -١

     ١: شکل . لازم است

٢-             ѧاهش سѧث کѧرف باعѧه                   کمبود اين آنزيم از يک طѧيدهای آمينѧت اسѧزايش غلظѧث افѧر باعѧرف ديگѧستين و از طѧستئين و سيѧنتز سي

  .متيونين و هوموسيستين در سلولها و مايعات بدن می شود

 متيل تتراهيدروفولات متيѧل  -اختلال در تبديل اسيد آمينه هوموسيستئين به اسيد آمينه متيونين که آنزيم  اين واکنش هوموسيستئين            -٣

و (B12) و دو کѧѧوآنزيم آن کوبѧѧال آمѧѧين   (Homocysteine:-Methyltetrahydrofolate Methyltransferase)ترانѧѧسفراز

N5     ی                : ( ١شکل  .  متيل تتراهيدروفولات استѧستيک مѧاين دو کوآنزيم نقش اساسی دارند و کمبود آنها باعث کم خونی ماکروسي

  . )گردد 

کѧه  . ه به دليل اختلال در سنتز کѧوآنزيم متيѧل کوبѧال آمѧين اسѧت                نوع اختلالات ديگر هوموسيستينوری هم وجود دارند ک        ٥حداقل   -٤

در نهايت اشکال در هر کدام از سيستم های بѧالا منجѧر بѧه بѧالا رفѧتن غلظѧت هموسيѧستئين مѧی گѧردد  کѧه متابوليتهѧای آن بمقѧدار                            

 .فراوان از طريق ادرار دفع می گردد

  
  ا بوجودآورد ؟چرا غلظت بالای هوموسيستئين می تواند اختلالات زيادی ر

هو موسيستئين با گروه ليزيل آلدئيد پروتئين کلاژن ترکيب شده و آنرا مѧسدود مѧی کنѧد  ايѧن واکѧنش باعѧث مѧشکلات زيѧادی منجملѧه                       -١

غير طبيعی شدن قرنيѧه چѧشم، در رفتگѧی عدسѧی چѧشم  بعѧد از سѧن سѧه سѧالگی ، پѧوکی اسѧتخوان در دوران طفوليѧت و عقѧب افتѧادگی                                     

درمان سعی در کم کردن مقدار مصرف متيونين خѧوراکی ، دادن بتѧائين يѧا پѧيش سѧاز آن کѧولين ، و در بعѧضی از                 در    . ذهنی ميگردد   

  .ميباشد) 6Bويتامين ( بيماران تجويز 

 Rانѧد گѧروه هѧای    هموسيستئين می تواند تبديل به هموسيستئين تيولاکتون شود ، که اين ماده ، واسطه ای بѧسيار فعѧال اسѧت و مѧی تو                    -٢

را  تيولѧه کѧرده و باعѧث تجمѧع      density lipoprotein) LDL   (Lowآزاد اسيدهای آمينѧه موجѧود در قѧسمت پروتئينѧی ليپѧوپروتئين      

 هѧѧѧای تجمѧѧѧع يافتѧѧѧه را برداشѧѧѧت کѧѧѧرده و باعѧѧѧث تѧѧѧه نѧѧѧشين شѧѧѧدن آنهѧѧѧا و توليѧѧѧد  LDL ماکروفاژهѧѧѧا بѧѧѧا عمѧѧѧل آندوسѧѧѧيتوز. آنهѧѧѧا شѧѧѧود 

 .   ميشوندatheroma)(آترم

 هموسيستئين می تواند باعث اکسيداسيون اسيدهای چرب و تجمع پلاکت ها گردد ، که خود باعث فيبѧروز و کلѧسيفيکاسيون و پѧلاک        -٣

  .  می گردد (atherosclerotic plaque)آترواسکلروز 
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   خلاصه 

 LDL، سѧѧلولهای عѧѧضلات صѧѧاف ،  نقѧѧاط  هѧѧدف بѧѧرای صѧѧدمات غلظѧѧت بѧѧالای هموسيѧѧستئين، بافتهѧѧای همبنѧѧد ، سѧѧلولهای آنѧѧدوتليال  -١

  .می باشند ) نيتريک اکسيد  ( Noکلسترول ، فاکتورهای انعقادی و متابوليسم 

 اندازه گيری روتѧين هموسيѧستئين خѧون بѧرای بيمѧاران ضѧروری نمѧی باشѧد  مگѧر در گѧروه پѧر خطѧر کѧه از نظѧر متابوليѧک دچѧار                              -٢

ذيه و اشѧکال در جѧѧذب ويتѧامين هѧѧستند و يѧا در افѧѧرادی مبѧتلا بѧѧه بيمѧѧاری     مѧشکل هѧѧستند مثѧل بيمѧѧاران کليѧوی يѧѧا افѧرادی کѧѧه دچѧار سѧѧوتغ     

 , B12 ,B6درمѧان بѧا ويتѧامين هѧای   گѧروه      . عروقی  که اصولا عامل خطر شناخته شده آترواسکلروتيک در ايشان را پيѧدا نمѧی کنѧيم    

Folate  در بعضی از اين بيماران موثر و قابل توصيه ميباشد  .  

  )Troponin(تروپونين 

دارای سه زنجيѧره  . تروپونين يک پروتئين کمپلکس هترومر است و نقش مهمی در کنترل انقباض  ماهيچه اسکلتی و قلبی ايفا می کند             

  . که هر زنجيره آن مسئول يک نوع عمل در کمپلکس تروپونين استTn-C, Tn-I, Tn-T. متفاوت می باشد

  هازنجيره های متفاوت تروپونين و عملکرد آن: ١شکل 

  

  . متصل به تروپوميوزين می شود Tn-T زنجيره-

   باعث مهار اتصال اکتين به ميوزين می شود  ++Ca در غيبت Tn-I زنجيره  -
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  و تروپوميѧوزين  Tn-I متѧصل شѧده و باعѧث تغييѧر در تѧشکيل سѧاختمان       ++Ca شبيه پѧروتئين کѧالمودولين اسѧت و بѧه     Tn-C زنجيره   -

سѧه زنجيѧره تروپѧونين توسѧط ژنهѧای متفѧاوتی بيѧان شѧده انѧد          .حل اتѧصال اکتѧين و ميѧوزين مѧی شѧود      می شود که خود سبب نمايان شدن م       

 ).١شکل (

 

 

 

 

 

 

 

  مارکرهای  شايع قلبی : ٣شکل 

 ماهيچѧه دارد  Tn-I اسيد آمينѧه بيѧشتر از زنجيѧره    ٣١ قلب ، Tn-I قلب اختصاصی برای بافت قلب است و در انسان زنجيره   Tn-Iژن  

  .هم نشان داده می شود ) (cTn-I  Cardiac-Specific مخصوص قلب بصورت Tn-Iه نام ديگر زنجير.

Tn-I  دودѧارکتوس      ٢ بطور طبيعی درخون  ديده نمی شود و مقدار بالای آن حتی تا حѧده انفѧشان دهنѧی نѧر طبيعѧبراب (Myocardial  

Infraction) دودѧѧت در حѧѧدار   % ۶٨ اسѧѧدند مقѧѧی شѧѧارکتوس مѧѧار انفѧѧه دچѧѧاران کѧѧاز بيمTn-I دودѧѧارکتوس  ۴ در حѧѧد از انفѧѧاعت بعѧѧس 

  . روز هم بالا باقی می ماند ۵-٨ساعت  به حداکثر می رسد و   ١۶- ٣٠مقدارش بالا رفته و در حدود 

   دوايزوفѧѧѧѧѧѧѧѧرم بنامهѧѧѧѧѧѧѧѧای دارایTn-T . بѧѧѧѧѧѧѧѧالا مѧѧѧѧѧѧѧѧی رود خيلѧѧѧѧѧѧѧѧی حѧѧѧѧѧѧѧѧساس نيѧѧѧѧѧѧѧѧست  Tn-Iاز بيمѧѧѧѧѧѧѧѧاران % ۶٨چѧѧѧѧѧѧѧѧون فقѧѧѧѧѧѧѧѧط در 

  Tn-T2, Tn-T1ѧѧسان بѧѧب انѧѧت قلѧѧه در بافѧѧت کѧѧود دارد اسѧѧد از . الغ وجѧѧبعAcute Myocardial Infarction دارѧѧمق Tn-T2 در 

   ٢شکل .  روز بالا باقی می ماند١۴ ساعت بالا می رود و تا ۴عرض 

 TnT2 رم دارایѧѧѧساسيت١٠٠%درسѧѧѧح  )Sensitivity صاص ٩۵%وѧѧѧاخت )specificity ( رایѧѧѧبMyocardial Infarction  

  .می باشد

  ميوگلوبين

 شروع انفارکتوس در خون بالا می رود و از مارکرهای اوليه است ولی بѧرای قلѧب اختѧصاصی نيѧست و خيلѧی زود           چند ساعت بعد از   

  . ساعت بعد از انفارکتوس مقدارش به حد طبيعی بر می گردد٢۴از طريق ادرار دفع می شود و به طوری که 
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  هموستاز و انعقاد خون

  اهداف 

 اشنائی با مکانيسم های  هموستاز  -١

  شنائی با عملکرد پلاکت هاا -٢

 مسيرهای داخلی و خارجی انعقاد خون /شناخت  نحوه تشکيل لخته  -٣

 )سيستم فيبرينوليز(شناخت مکانيسم های حل کننده لخته  -۴

      شناخت مکانيزم مهار سيستم فيبرينوليز-۵

 شنائی اوليه با داروهای موثر روی مراحل مختلف انعقاد آ    -۶

  

  مجموعѧѧѧه انهѧѧѧا هموسѧѧѧتاز بѧѧѧهبѧѧѧا آسѧѧѧيب ديѧѧѧدگی يѧѧѧک رگ بѧѧѧرای جلѧѧѧوگيری از خѧѧѧونريزی مکانيѧѧѧسمهای متعѧѧѧددی فعѧѧѧال ميѧѧѧشوند کѧѧѧه        

)Hemostasis  (  اطلاق ميگردد و شامل چندين مرحله است  

 اسپاسم رگ صدمه ديده  -١

 (Platelet plug) ساخته  شدن هموستاز موقتی يا اوليه -٢

 )از قطعی و يا ثانويه هموست(ساخته شدن لخته خون  -٣

  اسپاسم عروقی 

اولين مکانيسمی که بدن برای قطع خونريزی فعال ميکند اسپاسم در رگ صدمه ديده است اين عمѧل منجѧر بѧه کѧاهش قطѧر رگ شѧده و                       

  : ميزان خونريزی را کاهش ميدهد  اسپاسم عضلات صاف جداره رگ به واسطه عوامل زير رخ ميدهد

  افتی و دردرفلکسهای ناشی از تخريب ب -١

 ی مثل اندوتلين از سلول اندوتليالی پوشش داخلی رگ عنهای موضورموترشح ه -٢

 اسپاسم ميوژنيک  -٣

 از پلاکتهѧا  رگ تنѧگ    (TXA2)در رگهای کوچکتر کѧه عѧضلات صѧاف کمتѧری وجѧود دارنѧد  بѧا ترشѧح سѧرو تѧونين و ترومبوکѧسان            

 ميشود و جلوی خونريزی گرفته ميشود  

  )هموستاز موقتی يا اوليه (platelet plugساخته شدن 

فѧرم فعѧال پلاکѧت هѧا بѧا پروسѧه  هموسѧتاز و                . بصورت غيرفعال در خون گردش مѧی کننѧد        . پلاکت ها نقش اساسی در انعقاد خون دارند       

  : در چند مرحله رخ می دهدplugتشکيل .توليد لخته همکاری تنگاتنگ دارند

آسيب كار هاي معمول خانگي دچار بريدگي در يكي از انگشتان دست ميشويد خونريزي از ناحيه                در جريان   
مدن خـونريزي    آ  شروع ولي بعد از مدتي قطع ميگردد ايا ميتوانيد واكنش هائي را كه نهايتا موجب بند                ديده

 ميشوند ليست كنيد
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 ، رهاسازی محتويات گرانول های داخل پلاکت هѧا و فعѧال شѧدن پلاکѧت هѧای                   چسبيدن پلاکت ها به پروتئينهای ماتريکس خارج سلولی       

  .بيشتر و بالاخره  تجمع آنها در ديواره صدمه ديده رگ

  )Adhesion & Activation(فعال شدن و چسبندگی پلاکتها به همديگر 

ر کѧرده و متѧورم   ييѧ ل ظѧاهری پلاکѧت تغ  در هنگام تماس پلاکت با فيبرهای کلاژن در جداره رگ آسيب  ديѧده در عѧرض چنѧد ثانيѧه شѧک           

پلاکѧѧѧت فعѧѧѧال شѧѧѧده از طريѧѧѧق گيرنѧѧѧده هѧѧѧای .شѧѧѧده ، پاهѧѧѧای کѧѧѧاذب متعѧѧѧدد از ان خѧѧѧارج ميگѧѧѧردد کѧѧѧه باعѧѧѧث چѧѧѧسبندگی پلاکѧѧѧت ميگѧѧѧردد 

  به فيبرهای کلاژن می چسبند اين اتصال توسط فاکتور فون ويل براند           (GP,I,VII,IX)مانند) glycoprotein=GP (گليکوپروتئينی    

 ) (Von Willebrands factor = VWF١شكل  .  تثبيت ميگردد  B ,A  

  

  گی آنها به بافت های هم بند مانند کلاژن تجمع پلاکتها و چسبند : A ١شكل 

 

  

  

  

 

 

 

 

  تجمع و چسبندگی پلاکتهاو بافت همبند مانند کلاژن  : B ١شکل 

 

  

 

 /VIII/VWFنحوه تداخل اثر فاكتورهاي 
اي پلاكتي            اندوتليم  عروقي و گيرنده
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Secretion 

گرانѧول   شѧدن عوامѧل فعѧال از    آزادپلاکت بѧا نيѧروی زيѧاد منقѧبض شѧده و موجѧب              ) اکتين و ميوزين  (در اين مرحله پروتئينهای انقباضی    

  .  درون پلاکت  ميگردندهای

 

 

  

  

 

  

  

   C ١شكل 

  مراحل مختلف فعال شدن و ترشح مواد مختلف از پلاكت كه در نهايت منجر به تشكيل توده پلاكتي براي جلوگيري از خونريزي ميگردد
  

  (Platelet Aggregation) تجمع پلاکتی 

ADP    و ترومبوکسان A2                 ѧال مѧا     ي  آزاد شده از پلاکت ها روی پلاکت های مجاور اثر کرده و آنها را نيز فعѧع انهѧث تجمѧازند و باعѧس

    .ميشوند

 مستقر در سطح پلاکت انجام ميشود و به اين ترتيب يک توده بهѧم چѧسبيده    GPIIb/IIIaاتصال پلاکت ها به يکديگر از طريق گيرنده 

 تشکيل ميشود که با وجود سستی نسبی  توانائی مسدود کردن سوراخ هѧای کوچѧک رگ را بطѧور مѧوثر دارد      Platelet Plug کتیپلا

طی روز به بيش از صدها مورد ميرسد بسيار مهم اسѧت و اگѧر نقѧصان در عمѧل      اين فرايند برای صدمات روزمره رگی که گاهی د ر

  :١شكل  . داخلی ايجاد  ميشود ي در  زير پوست پورپورا و ساير اندام هادو متعددپلاکت شخص بوجود آيد خونريزی های کوچک 

  

  

  

  

  

  

  

  خلاصه چسبندگی و تجمع پلاکتها: D ١شكل 
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  )هموستاز قطعی و يا ثانويه(ساخته شدن لخته خون 

  مکانيزم انعقاد خون 

   مرحله اساسی صورت ميگيرد ٣انعقاد خون در 

١-           ѧدن رگ و برخѧاره شѧده            در پاسخ به پѧيب ديѧدار اسѧه جѧون بѧده   .ورد خѧه پيچيѧا             مجموعѧم بѧدنبال هѧيميائی بѧشهای شѧای از واکن

 و  ١جѧدول شѧماره     (فتد که در انتها منجر بѧه مѧاده فعѧال کننѧده پروتѧرومبين ميگѧردد                   ا دخالت فاکتورهای انعقاد خون اتفاق می     

٢(.  

   .ل ميکندتبديل پروترومبين به ترومبين را تسهي. ماده فعال کننده پروترومبين  -٢

تر مبين به عنوان يک آنزيم عمل کرده و فيبرينوژن را به رشته های نا محلول فيبر ين تبديل ميکند  در اين رشته ها پلاکѧت                     -٣

 . ٢ شکل و گلبول قرمز و پلاسما بدام افتاده و لخته خون را تشکيل ميدهند

  

  

  

  

  

  

  

  .لبول قرمز در آن بدام افتاده اندلخته خون که شامل رشته های فيبرين، است و پلاکت، گ: ٢شکل 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  



  نامه پايه فصل چهارم عروق درس قلب وبيوشيمی 

 ١٠٧

  

  

   

  شروع انعقاد

فعѧال شѧده و مرحلѧه لختѧه     ) فاکتورهای انعقادی( ، پروتئينهای انعقادی platelet plugsعلاوه بر چسبندگی و تجمع پلاکت ها و تشکيل 

درس نامѧه بيوشѧيمی   (ی فعѧال مѧی شѧوند    شدن خون شروع می شود تعدادی از فاکتورهای انعقѧادی پѧرو آنѧزيم هѧستند و بѧصورت آبѧشار             

 پروتѧرومبين  را مѧی   هآنزيمهای فعѧال شѧده بکمѧک تعѧدادی کѧوآنزيم و کѧو فѧاکتور تѧشکيل کمѧپلکس فعѧال کننѧد                      ). آنزيم ها  بخشعلوم پايه   

  .دهند

  ::فعال کننده پروترومبين از دو راه ايجاد می گرددفعال کننده پروترومبين از دو راه ايجاد می گردد

    EExxttrriinnssiicc  PPaatthhwwaayy::مسير خارجی مسير خارجی 

که يک ليپѧوپروتئين اسѧت    IIIيا ترومبوپلاستين  )Tissue Factor (  بافتيه غشا فسفوليپيدی ، فاکتوردر اثر اسيب بافتی و صدم

اسѧم گѧذاری   ( تبѧديل مѧی کنѧد و ايѧن مѧسير فعѧال ميѧشود        Vlla را به فرم فعѧال     VIIدر برابر خون قرار گرفته و فاکتور        ترشح شده   

Extrinsic                 هѧاد لختѧرای ايجѧه بѧت کѧتوار اسѧون              بر اين مبنا اسѧولا در خѧه معمѧاملی کѧد عѧسير بايѧن مѧشگاه در ايѧه آزمايѧدرون لول

   .٣شکل )وجود ندارد يا همان فاکتور بافتی به لوله اضافه شود 

  
 اين نامگذاري تا حدودي قديمي است و اين دو مسير در بسياري از موارد با هم تداخل و ارتباط دارند



  نامه پايه فصل چهارم عروق درس قلب وبيوشيمی 

 ١٠٨

 Intrinsic Pathwayمسير داخلی يا

احتياج بѧه عامѧل    علت نامگذاری ايجاد روند لخته سازی در اين مسير  بدون  ( در اثر تماس با کلاژن ناشی از جداره رگ فعال ميشود

  )خارجی در لوله ازمايشگاه است

 و بѧرای نѧشان دادن انѧواع    )شѧکل غيѧر فعѧال آنѧزيم پروتئѧو ليتيѧک دارنѧد           (بصورت پروآنزيم   بيشتر فاکتورهای انعقادی موجود در خون       

 بعد از نام فاکتور استفاده ميکنيم " a" فعال از نشانه 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

   خونمسير داخلی وخارجی انعقاد: ٣شکل 

  Extrinsic Pathway:مسير خارجی 

    III (TF= Tissue Factor)فاکتور : آزاد شدن فاکتور بافتی -١

و در سرتاسر قطر غشاء سѧلولی قѧرار گرفتѧه اسѧت      فاکتور بافتی خاص مسير خارجی است و يک پروتئين متصل به غشا می باشد که       

ر صѧدمه قѧسمت خѧارجی فѧاکتور بѧافتی نمايѧان شѧده و بѧه صѧورت گيرنѧده                     در اث . يک سر اين پروتئين در خارج سطح سلولی قرار دارد         

کمѧѧپکلکس .  مѧѧی شѧѧود VIIa انعقѧѧادی در حѧѧضور يѧѧون کلѧѧسيم عمѧѧل مѧѧی کنѧѧدو باعѧѧث فعѧѧال شѧѧدن آن بѧѧه صѧѧورت           VIIبѧѧرای فѧѧاکتور  

)(TF,FVIIa,Ca2+  تѧѧارجی لازم اسѧѧسير خѧѧون از مѧѧاد خѧѧروع انعقѧѧرای شѧѧاکتور . بѧѧفVIIa سيمѧѧون کلѧѧضور يѧѧدرح Ca2+هѧѧروش  ب 

    تبديل ميکند  Xa را به فاکتور Xآنزيمی فاکتور 

  ترکيѧب شѧده و کمѧپلکس موسѧوم بѧه     V  بلافاصله با فسفوليپيدهای بافتی و يا فسفوليپيدهای رها شده از پلاکت و فѧاکتور   Xa فاکتور -٢

تѧرومبين تجزيѧه کѧرده و رونѧد تѧشکيل       را تشکيل ميدهند ايѧن کمѧپلکس در ظѧرف چنѧد ثانيѧه پروتѧرومبين را  بѧه                   فعال کننده پروترومبين  

  اسѧت کѧه موجѧب تجزيѧه پروتѧرومبين بѧه تѧرومبين ميگѧردد         Xaلخته را ادامه ميدهѧد در ايѧن سلѧسله واکѧنش هѧا پروتئѧاز اصѧلی فѧاکتور          
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 ١٠٩

بين تمѧامی  بѧا ايجѧاد تѧروم   . فعاليت اين فاکتور را تسريع کرده و فѧسفوليپدها نيѧز تѧسريع بيѧشتر ايѧن رونѧد را باعѧث ميѧشوند          Vaفاکتور .

  .٤ شکل "”Positive Feed Backروندهای فوق الذکر تشديد ميشوند

  

  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

  

  

  

  

  مسير خارجی انعقاد خون: ٤شکل 

  (Intrinsic Pathway)مسير داخلی 

عѧلاوه بѧر   )  همگѧی آندوپپتيѧداز مѧی باشѧند        VIIIبجѧز فѧاکتور     ( جهت مسير خارجی لازم هѧستند      X و XII  ،XI  ،1X ، VIIIفاکتورهای  

  کينينѧѧوژن بѧѧا وزن مولکѧѧولی بѧѧالا     کѧѧه يѧѧک گليکѧѧوپروتئين اسѧѧت و   (Prekallekerin) پѧѧره کѧѧاليکرين  اکتورهѧѧای انعقѧѧادی ذکѧѧر شѧѧده    ف

(High Moleceular weight kininogen= HMWK)   ی وѧسفوليپيد پلاکتѧف ، Ca2+   دѧرای توليѧب Xa ستندѧا    (. لازم هѧون بѧاس خѧتم

  ). و پلاکتهاXIIغيير ميدهد فاکتور کلاژن جداره رگ دو عامل مهم در انعقاد را ت

    XIIفعال شدن فاکتور  -١

 مѧستقيماً بѧه قѧسمتی از ايѧن     XIIفѧاکتور  . صدمه به بافتهای اندوتليال رگها باعѧث نمايѧان شѧدن سѧطوحی از غѧشاء بѧا بѧار منفѧی مѧی شѧود                    

 ، FXII صѧدمه ديѧده کمѧپلکس     زمѧانی کѧه در سѧطح بافѧت       .مѧی شѧود   متѧصل    و پѧره کѧاليکرين       HMK،  سطوح با بار منفی مانند کلاژن       

HMK                  اکتورѧو پره کاليکرين تشکيل شد پره کاليکرين به کالکرين تبديل می شود که حال اين کاليکرين ف XII  الѧرا فع (XIIa)  ديلѧتب 
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 ١١٠

سفوليپيد  همزمان با اين مѧسئله پلاکتهѧا بѧه علѧت تمѧاس بѧا کѧلاژن آسѧيب ميبيننѧد و از خѧود فѧسفو ليپيѧد پلاکتѧی آزاد ميکننѧد ايѧن فѧ                   .می کند 

  کتی است پلاIII حاوی ليپو پروتئينی بنام فاکتور 

  XIفعال شدن فاکتور  -٢

 ميکند ايѧن واکѧنش نيѧاز بѧه ملکѧول کينينѧوژن بѧا وزن        XIaتاثير کرده و آنرا تبديل به   XI  به روش آنزيمی روی فاکتورXIIa فاکتور 

  .کاليکرين داردملکولی زياد و 

   IXفعال شدن فاکتور  -٣

  ميسازد IXa تاثير کرده و آنرا فعال IXر فاکتور  ب XIaفاکتور  -٤

  را تبѧديل   X پلاکتѧی  فѧاکتور   ۴ و فسفوليپيدهای پلاکتی و فاکتور VIIIa  با همکاری فاکتور IXa فاکتور  :Xفعال شدن فاکتور  -٥

 ٥شکل  ميکنند بقيه روند مثل مرحله سوم مسير خارجی پيش ميرود Xaبه 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  :۵شکل                                               

   و يا پلاکت اين مرحله از کفايت لازم برخوردار نميباشد VIIIبا کاهش فاکتور 

 بѧه همѧين جهѧت ايѧن     يѧا مقѧدار آن آѧم اسѧت     يا فاکتور ضد هموفيلی در اشخاص مبتلا به همو فيلی کلاسيک  وجѧود نѧدارد و                VIIIفاکتور  

تهѧا نيѧѧز در شѧرايطی کѧه ترومبوسѧيتوپنی ايجѧاد شѧود يعنѧѧی تعدادشѧان کѧاهش يابѧد و موجѧب اخѧѧتلال           پلاک. افѧراد مѧستعد خѧونريزی هѧستند    

 .انعقادی جدی می شوند
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 ١١١

  

در شѧرايط بѧالينی نѧدرتا      .ميباشѧد    يون کلسيم برای پيشبرد يا تسريع تمامی واکنشها ضروری        .به استثنای دو مرحله اول در مسير داخلی         

ش کلسيم خون مѧشکلی بѧرای انعقѧاد محѧسوب ميѧشود ولѧی در جريѧان ذخيѧره سѧازی خѧون در بانѧک خѧون از ترکيبѧات سѧيترات ويѧا                         کاه

  اکسالات برای کاهش يون کلسيم برای جلوگيری از لخته شدن خون استفاده ميشود 

ت بسيار بيشتری ايجاد لختѧه ميکنѧد      ايجاد لخته در هر دو مسير  داخلی و خارجی بصورت همزمان شروع شده و مسير خارجی باسرع                 

 ايѧن   Tissue factor pathway Inhibitorای بنѧام    و وجѧود مѧاده   Tissue Factorامѧا بѧه علѧت محѧدوديت ميѧزان      )  ثانيه ١۵در ( 

  ميدهدمسير پس از مدتی متوقف و انعقاد خون از طريق مسير داخلی ادامه مييابد اين مسئله اهميت حياتی وجود دو سيستم را نشان 

   

 و مѧصرف داروهѧای ضѧد     K در هر دو مسير داخلی و خارجی وجود دارند بنѧابراين کمبѧود ويتѧامين    Kفاکتورهای وابسته به ويتامين 

ار گرفته   مسير خارجی زودتر تحت تاثير قر      VIIانعقادی تيپ کومارين روی هر دو مسير موثرند ولی بخاطر نيمه عمر کوتاه فاکتور               

هپѧارين  نيѧز کѧه از داروهѧای ضѧد      .طولانی ميشود اين مسئله  در بيماريهای کبدی نيز صدق ميکنѧد  )   prothrombin time ) PTو 

 . به ترومبين را فعال و منجر به اختلال در مسير داخلی ميگردد ٣انعقادی است اتصال آنتی ترومبين 

  مرحله پايانی مشترک 

   واکنش رخ ميدهد ٢  با تشکيل ترومبين .تا منجر به تبديل پروترومبين به ترومبين ميگردندايجی نهخار هر دو مسير داخلی و

   که اين لخته پايدار نميباشد   تبديل فيبرينوژن به فيبرين -١

  کѧه باعѧث ايجѧاد پيونѧدهای کووالانѧت بѧين پليمرهѧای فيبѧرين شѧده و لختѧه                     XIIIa   توسѧط تѧرومبين و ايجѧاد       XIIIفعال شدن فѧاکتور      -٢

 ٦شکل    متراکم وغير محلول را ايجاد ميکند

 

  

  

  تشكيل فيبرين متراآم و غير محلول : ٦شكل 

  

  

  

 را دچار اختلال كند  K دارند بنابراين هر عاملي كه ساخت ويتامين  K ويتامين برا ي فعاليت بيولوژيك خود نياز به II/VII/IX/Xفاكتورهاي 
  در كبد ساخته ميشوند لذا در جريان بيماريهاي كبدي نيز  S و Cفيبرينوژن و پروتئين ). مثل داروهاي تيپ كومارين ( روند انعقاد را مختل ميسازد 

  رخ ميدهد اختلال انعقادي 

 وبـراي سـنجش   Prothrombin Time(PT) طريق مسير خارجي در آزمايـشگاه از ازمـايشبراي  سنجش انعقاد از
    استفاده ميكنيمPartial thromboplastin time (PTT)انعقاد از مسير داخلي از آزمايش 
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 ١١٢

  

   مرحله دوم هموستاز

   مکانيسم های جلوگيری کننده از ايجاد لخته در بدن و مهار افزايش اندازه لخته

از صѧدمه ديѧدن رگ و تѧشکيل لختѧه، بايѧد لختѧه تجزبѧه        پѧس  . در حالت طبيعی تعادلی بين توليد دائم لخته فيبرين و تجزيه آن وجود دارد     

شده و از بين برود و در ضمن بايد از تشکيل لخته فيبری در اطراف محل آسيب ديده عروقѧی نيѧز جلѧوگيری شѧود سيѧستم هѧائی وجѧود                         

مهѧار فاکتورهѧای انعقѧادی    . رنѧد دارند که اولاً از لخته شدن خون در رگها جلوگيری می کنند ، ثانيѧاً اگѧر لختѧه توليѧد شѧد آنѧرا از بѧين ميب           

تقريبا همزمان با شروع عمل انعقاد خون اتفاق ميافتد ولی در مراحل ابتدائی بدليل ميزان زياد انزيم های فعال شده انعقѧادی اثѧر زيѧادی               

    .نشان نميدهد ولی تدريجا به مکانيسم های انعقادی غلبه کرده و موجبات توقف روند توليد لخته را فراهم ميسازد

  مهار مسير خارجی 

  : TFPI(Tissue factor pathway Inhibitor(توسط  -١

 پروتئينѧی اسѧت   anticonvertin  .IFPI يѧا  TFPI  ،Lipoprotein associated Coagulation inhibitor(LACI)نامهای ديگر 

  .   را مهار می کندTF VIIa-Ca2+-Xaکه بطور اختصاصی کمپلکس 

  

  

  (TFPI)وسط مهار مسير خارجی ت: ٧شکل 

  

  

  

  

 )III ، )Antithrombin III = IIIATانتی ترومبين -٢

حѧѧضور .  مهѧѧار مѧѧی کنѧѧدنيѧѧز را  ، Xa  ،IXa ،XIaانعقѧѧادی مѧѧی کنѧѧد و عѧѧلاوه بѧѧرآن فاکتورهѧѧای  مهѧѧار تѧѧرومبين را IIIآنتѧѧی تѧѧرومبين 

  .٨می شود شکل مبين فاکتورهای انعقادی ذکر شده در بالا توسط آنتی تروهپارين باعث تشديد مهار ترومبين و 

   

 

  

 بر روی فاکتورهѧای     IIIاثر مهاری آنتی ترومبين     : ٨شکل  

  انعقادی و جلوگيری از لخته شدن خون
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 ١١٣

  VIIIa و   Va مهار فاکتورهای -٣

/  توسѧط مجموعѧه تѧرومبين    ايѧن پѧروتئين   .مѧی باشѧد   C (PC)يکی ديگر از پروتئينهائی که در مهار تشکيل لختѧه دخالѧت دارد پѧروتئين          

يѧون کلѧسيم فعѧال شѧده و در      و) که بخش گليگوپروتئينی ثابت در غѧشا سѧلول انѧدوتليالی اسѧت    ( (Thrombomodulin) ترومبومادولين

 بѧرای فعاليѧت   S و Cپѧروتئين  ( ميگѧردد  VIIIa و Va باعث غير فعال شدن فاکتورهѧای   S (PS)حضور پروتئين ديگری بنام پروتئين

  .٩شکل )دارد Kبيولوژيکی خود نياز به ويتامين 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 جهѧت  TM:  ، ترومبومѧادولين   S و پѧروتئين  Cنحوه تاثير پروتئين : ٩شكل 

   VIIIa و Vaمهار فاکتورهای 

  

  

  

  

  

 (Fibrinolysis)مرحله سوم هموستاز  ترومبوليز ويا حل شدن لخته 

  لخته خون پس از تشکيل يکی از دو مسير زير را طی ميکند 

ن رشѧد ناشѧی  از پلاکѧت درايѧن     و هورمѧ  .ترميمی در ان تشکيل ميѧشود  ت ها قرار گرفته و بافت همبندی ومورد تهاجم فيبروبلاس .١ 

  مسئله نقش دارد، اين پديده اغلب در لخته های کوچک رخ ميدهد  

 كاهش يابد ويا در ژن سازنده آنها جهشي رخ دهد كه منجر به ساخت  S و Cدر صورتيكه ساخت پروتئينهاي 
   شخص مستعد تشكيل لخته غير عادي در بدن ويا ترومبوز ميگردد،گرددمنجرن ناقص پروتئي
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ريجا مѧاده ای    با تشکيل لخته  مقادير زيادی پلاسمينوژن پلاسمائی درون لخته بѧدام ميافتѧد ، بافتهѧای آسѧيب ديѧده و انѧدوتليم رگ تѧد                           .٢ 

 ترشح ميکنند که پلاسمينوژن را به پلاسمين تبديل ميکند اين مѧاده توانѧائی در   Tissue plasminogen activator ,(t-PA(بنام 

 )  10شکل(هم شکستن توده فيبرينی را دارد و در نتيجه ساختار لخته را در هم ميشکند 

 

   پلاسمين و ليز شدن لخته توسط پلاسمينتبديل پلاسمينوژن به: ١٠شكل 

 VIII و   Vاگرچه  سيستم فيبرينوليز برای پاک سازی فيبرين لازم است ، اما روی فيبرينوژن، فاکتورهای ديگر انعقادی مانند فѧاکتور                     

  .بنابراين نياز به مهار شدن و جلوگيری از فعاليت بی اندازه آن می باشد. نيز اثر دارد

  وليزمهار سيستم فيبرين

 و يѧا پѧروتئين مهѧار    (Anti plasmin)بѧرای مثѧال آنتѧی پلاسѧمين     . مهار سيستم فيبرينوليز توسط پروتئينهای خاصی صورت مѧی گيѧرد  

  ).١١شکل  ((plasminogen activated inhibitor 1, 2)کننده ماده فعال پلاسمينوژن 

  

  

  

  

  در ليز  مکانيزم های مختلف: ١١شکل 

  لختهلخته و متوقف ساختن ليز 
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 ١١٥

  

 هѧستند و بعѧد از تѧاثير روی عوامѧل مختلѧف تنهѧا راه بازيѧابی        و غيرآنزيمѧی يکѧسويه  مکانيزم های هموستاز همگی واکنش های آنزيمی       

  .آنها ساخت مجدد آنها می باشد

  خلاصه شماتيک هموستا ز
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 ١١٦

 

 

  

  

  

  

  

در طب بالينی گاهی مجبور به تداخل در روند هموستاز ميشويم فرضا  در جريان ترومبوز حاد درون 
گذاشته و جلوی فعاليت پلاکت ،فاکتورهای انعقادی شرائين مهم مثل کرونری روی سيستم هموستاز تاثير 

را گرفته و سعی در حل ترومبوز ميکنيم تصوير زير خلاصه ای از انواع اين داروها و مکانيسم اثر هر 
 يک  را  در چر خه هموستاز نشان ميدهد
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 ١١٧
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 ١١٨

  

  Kويتامين 

ول در چربѧѧی اسѧѧت وانѧѧواع  يѧѧک ويتѧѧامين محلKѧѧويتѧѧامين 

  ١: شکل . مختلف دارد 

منѧѧѧѧѧѧѧاديون                       = K3   =   Menadione ويتѧѧѧѧѧѧѧامين -١

  .فرم صنعتی و تا حدودی محلول در آب

فيلوکوئينѧون             =   K1 =  Phyloquinone ويتامين  -٢

  در سبزيجات

       منѧѧѧاکوئينون      =  K2   =   Menoquinone ويتѧѧѧامين -٣

  از باکتريهای روده

 

 K3 ) و K2 و K K1 ( انواع ويتامين ١:شکل

بѧرای کربوکѧسيلاسيون اسѧيد آمينѧه گلوتامѧات در پروتئينهѧای خاصѧی لازم                . گلوتاميل کربوکѧسيلاز اسѧت     γ، کوفاکتور ، آنزيم     Kويتامين  

(گلوتامات پس از دريافت يѧک گѧروه کربوکѧسيل     .است
−

OCO (   هѧبγ   اتѧسی گلوتامѧکربوک(Gal)   رددѧی گѧديل مѧم   .  تبѧش مهѧنق-   γ - 

.  می باشد که کمک به متصل شدن به فسفو ليپيدهای سطحی می کنѧد (+Ca2) کردن يون کلسيم   (Chelate)کربوکسی گلوتامات ، شلاته   

  .٢شکل 

  

  

  

  

  

  

  

  

 ن پروترومبينکربوکسيلاسيون گلوتاميک اسيد در زنجيره پروتئي: ٢شکل

 :دارند عبارتند از) به فرم فعال در آمدن( جهت کربوکسيله شدن Kپروتئينهائيکه احتياج به ويتامين 
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 ١١٩

   .X  و I ، VII ، IXپروترومبين (II فاکتورهای انعقادی مانند فاکتورهای -١

   .S و C فاکتورهای ضد انعقاد و کنترل کننده سيستم انعقادی مانند پروتئينهای -٢

  . ماتريکس – G –پروتئين های استخوانی مانند اوسيتوکلسين، پروتئين  -٣

  .  باعث می شودکه پيش ساخته های غير طبيعی وغير فعال اين پروتئينها وارد گردش خون شوندKکمبود ويتامين 

  

   بعنوابن کوفاکتورKچرخه کربوکسيلاسيون گلوتاميک اسيد و نقش ويتامين 

   فعال کوآنزيمی در بيايد، اول بايد دو هيدروژن گرفته و احياء شود  برای آنکه به فرمKويتامين 

K + RH2                        K H2 + R 

 احيѧاء شѧده بѧه فѧرم اپکѧسيد در مѧی آيѧد وپѧس از اتمѧام واکѧنش کربوکѧسيلاسيون                       Kدر واکنش کربوکسيله شدن گلوتاميک اسيد، ويتѧامين         

  ٣:شکل.  در می آيد وچرخه دوباره تکرار می شودKزيم  ردوکتازبه فرم ويتامين  اپکسيد دوباره توسط آنKفرم، ويتامين 

  

  

  

  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   بعنوان کوفاکتورKمراحل کربوکسيلاسيون گلوتاميک اسيد ونقش ويتامين: ٣شکل 

 Kيل فѧرم ويتѧامين    يا دی کومارول مهار کننده  تبد(Hydroxy coumarin-4)هيدروکسی کومارين-۴ مانند Kآنتاگونيستهای ويتامين 

.                                                                                                                              ٣شکل .  می باشند Kاپکسيد به فرم ويتامين 

  



  نامه پايه فصل چهارم عروق درس قلب وبيوشيمی 

 ١٢٠

  ليپوپروتئين های پلاسمائی 

   اهداف اين فصل

  شناخت اهميت بالينی ليپوپروتئينها  در پزشکی بالينی  -١

 شناخت انواع ليپيدها و ليپو پروتئين های پلاسمائی   -٢

   Intrinsic  و  Extrinsic نحوه انتقال ليپو پروتئين ها و راههای متابوليسم -٣

  يپو پروتئين ها و اهميت انها از نظر متابوليسم ليپو پروتئين ها  شناخت آپو ل-۴

   بررسی اجمالی تغييرات مرضی در متابوليسم ليپو پروتئين ها -۵

  اهميت بالينی ليپو پروتئين ها -١ 

  بيماری های ناشی از  آترواسکلروز از نظر آماری بيشترين ميزان مرگ و مير را در جوامع انسانی ايجاد ميکند 

در جوامѧع  . رای بروز آترواسکلروزيس چند عامل تسهيل کننده مهم وجѧود دارد کѧه از مهمتѧرين انهѧا افѧزايش کلѧسترول خѧون ميباشѧد            ب

دچار هيپرکلسترولمی هستند و در نتيجѧه در معѧرض بѧروز آترواسѧکلروزيس در عѧروق        % ۵٠ سال بيش از     ۴۵غربی در افراد بالای     

کѧاهش در ميѧزان بѧروز بيمѧاری شѧرايين کرونѧری رخ       % ٢در ميѧزان کلѧسترول ،  % ١بѧا کѧاهش    . مختلف منجمله قلѧب و مغѧز ميباشѧند          

  .پس شناخت ليپو پروتئين ها و عوامل وابسته به متابوليسم انها از اهميت بالينی فوق العاده ای برخوردار است . ميدهد 

       تعاريف-٢

 ميکرون وارد خون ميشوند ويا بتوسط کبد ساخته        وشيلک بصورت   چربيهای موجود در خون يا از طريق جذب گوارشی از روده باري           

ودر جريان خون وارد ميشوند و چѧون در آب نѧا محلѧول هѧستند بѧا تѧشکيل مجموعѧه ليپѧوپروتئينی ، قابليѧت شѧناوری در پلاسѧما را پيѧدا                                   

ضѧمنا انتقѧال ويتامينهѧای محلѧول در       منتقѧل ميѧشوند     ) اغلѧب در بافѧت چربѧی        (کرده و به بافتها برای مصرف بعنوان سوخت و يا  ذخيره           

از روده بѧصورت شѧيلوميکرون و از   (بنابراين ليپو پروتئين ها نقش واسطه را  در اين  انتقال ايفا ميکننѧد     . چربی را نيز به عهده دارند       

تѧѧصوير مجموعѧѧه ليپѧѧو پروتئينѧѧی  را )  .  VLDLکبѧѧد بѧѧصورت

ود همانگونѧѧه کѧѧه در شѧѧکل ديѧѧده ميѧѧش.  مѧѧی بينيѧѧدمجѧѧاوردر شѧکل  

گلسيريد و استرهای کلسترول     هسته اصلی ليپو پروتئين از تری     

تѧѧشکيل شѧѧده اسѧѧت و در بخѧѧش خѧѧارجی آن ملکولهѧѧای هيѧѧدروفيل  

شامل فسفو ليپيدها و مقѧدار کمѧی کلѧسترول وجѧود دارد آپѧو ليپѧو                 

پѧѧѧѧروتئين موجѧѧѧѧود در سѧѧѧѧطح ملکѧѧѧѧول عمѧѧѧѧلا سرنوشѧѧѧѧت نهѧѧѧѧائی   

          ѧد  ليپوپروتئين را در اتصال به گيرنده  بافت هدف مѧشخص ميکن

برخѧی ديگѧر    برخی از آپو ليپو پروتئين ها جز لاينفک ملکول و

  قابل تبادل هستند  

  



  نامه پايه فصل چهارم عروق درس قلب وبيوشيمی 

 ١٢١

  ليپيدهای موجود در پلاسما

  انواع ليپو پروتئين های پلاسمائی و تقسيم بندی انها  

  وتئينی افزايش می يابد وزن مخصوص چربی از پروتئين کمتراست و با افزايش پروتئين  ميزان چگالی و يا دانسيته کمپلکس ليپوپر

  چهار گروه اصلی  ليپوپروتئينها از نظر بالينی  عبارتند از 

   که از جذب تری گليسيريد و ساير ليپيدها در روده ايجاد  ميشود Chylomicrons: ميکرون شيلو .١

  کبد  منشا می گيرندکه از ) يا پره بتا از نظر جايگاه در الکتروفورزيس  ( VLDLليپو پروتئينهای با چگالی بسيار کم  .٢

  هستند  VLDLم سکه مرحله نهائی ناشی  از کاتابولي) ليپو پروتئينهای بتا  (  LDLليپو پروتئينهای با چگالی کم  .٣

 و انتقѧال کلѧسترول مداخلѧه        VLDL ميکѧرون و     شѧيلو کѧه در متابوليѧسم      ) يا ليپو پروتئينهای الفѧا     (HDLليپو پروتئينهای پر چگال    .۴

 دارند 

 ATP IIIيريد نرمال و تقسيم بندی آن براساس مطالعه گليس ميزان تری

 

    

 

 

 

 

 ATPIII بر اساس  HDL ,LDLميزان کلسترول تام و 

  

  

  

  

≥500 mg/dL Very high 

200–499 
mg/dL  

High 

150–199
mg/dL 

Borderline-high  

<150 mg/dL Normal 

ATP III Levels Triglyceride Category  



  نامه پايه فصل چهارم عروق درس قلب وبيوشيمی 

 ١٢٢

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  



  نامه پايه فصل چهارم عروق درس قلب وبيوشيمی 

 ١٢٣

 در ارتباط با پيش گيری از  آترواسѧکلروزيس بѧسيار مهѧم اسѧت و هѧر چѧه ميѧزان آن         HDLنقش : نکته بالينی 

 ضايعه عروقی کمتر  خواهد بود بنابراين چربی خوب  و يѧا کلѧسترول خѧوب بѧه ان اطѧلاق           بيشتر باشد احتمال بروز   

ورزش و  اسѧيد  نيکوتينيѧک   . معرض خطѧر بيمѧاری کرونѧری قѧرار ميدهѧد       ميشود  ضمنا کاهش آن   شخص را در

  را افزايش ، سيگار و بی تحرکی و ديابت ميزان آنرا کاهش ميدهند     HDLميزان 

  

 ميکѧرون  شѧيلو  اسѧت ،در   A از نѧوع  HDLوپروتئينی دارای يک يا چند اپو پѧروتئين ميباشѧد آپѧو ليپѧوپروتئين اصѧلی در      هر ملکول ليپ

آپѧو ليپѧوپروتئين   % ١٠-۵ ميکѧرون يافѧت ميѧشوند و    شѧيلو  و  HDL و  VLDL در  E اسѧت آپѧو    B100 نѧوع   VLDL و در B48نوع 

VLDLواع   در فرد سالم را ميسازد  ديگر آپوپروتئينها اѧنC1/CII/CIII          وپروتئينѧين ليپѧال بѧائی انتقѧوده و توانѧوچکتر بѧه کѧستند کѧه 

  های مختلف  را دارند 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  وظايف آپوليپو پروتئين ها 

   )Bآپو ( بخشی از ساختمان ليپو پروتئين را تشکيل ميدهند  -١

) LCAT( لѧسيتين کلѧسترول اسѧيل ترانѧسفر از     برایA-I برای ليپوپروتئين ليپاز و  C-IIنقش کو فاکتور را ايفا ميکنند مثل  -٢

 بѧرای  Apo CI برای مهار ليپو پѧروتئين ليپѧاز و   ApoCIII و Apo AIIو يا بعنوان بازدارنده آنزيم عمل ميکنند مثل 

 مهار پروتئين انتقال دهنده کلستريل استر 

  LDL بѧرای گيرنѧده   Apo B100 و Apo Eثل نقش متصل کننده ذره ليپوپروتئينی به گيرنده های خاص خود را ايفا ميکنند  م    -٣

  کاملا شناخته نميباشد  Apo D و Apo A-IV  هنوز نقش HDL برای گيرنده  Apo A-Iو 

  

  



  نامه پايه فصل چهارم عروق درس قلب وبيوشيمی 

 ١٢٤

  متابوليسم ليپيد ها 

    (EXOGENOUS PATHWAY)  متابوليسم ليپيدهای موجود در رژيم غذائی

 

 

پѧاز پѧانکراس کѧه در سيѧستم گوارشѧی وجѧود دارد هيѧدروليز شѧده و              در اين مسير تری گليسيريد موجود در غѧذای خѧورده شѧده توسѧط لي               

کلѧسترول  .چربی را تشکيل ميدهد    ) Micelles(توسط اسيدهای صفراوی مترشحه از کبد به حالت امولسيون درآمده و دانه های شناور             

اسѧتريفيه شѧده و تبѧديل بѧه کلѧستريل      موجود در رژيم غذائی نيز همراه رتينول در سلول انتروسيت روده با اضافه شدن اسيد چѧرب آزاد           

 ، کلѧستريل اسѧتر،    ApoB48به تری گليسيريد متصل شده و بѧا  )  کربن١٢بيش از (اسيدهای چرب بلندتر . استر و رتينيل استر ميشوند

 بѧه سيѧستم   (Nascent) ميکѧرون  شѧيلو شوند اين ملکول تازه توليѧد شѧده         ميکرون می  شيلورتينيل استر ، فسفو ليپيد و کلسترول تبديل به          

لنفاوی روده باريک وارد شده و از آن طريق وارد جريان خون ميگردد و در بافتهѧائی مثѧل بافѧت چربѧی ، قلѧب، عѧضله اسѧکلتی تحѧت                             

شѧوند در ايѧن رونѧد تѧری      تاثير آنزيم ليپو پروتئين ليپاز  متصل به اندوتليوم موئينه ای تغييرات چشم گيری کرده و نهايتا تحويل کبѧد مѧی   

) و ميکѧرون منتقѧل شѧده اسѧت    شѧيل  کѧه بѧه    Apo C-IIو با کمک (  ميکرون توسط ليپوپروتئين ليپازشيلوريد موجود در ساختمان  گليسي

اسيد چرب آزاد توسѧط بافѧت عѧضلانی  و يѧا چربѧی  برداشѧته شѧده و در عѧضله  بعنѧوان                .هيدروليز شده و اسيد چرب آزاد ايجاد ميشود         

قѧسمتی از اسѧيدهای چѧرب    . بی مجددا تبديل   به   تری گليسيريد شѧده و در سѧلول ذخيѧره ميگѧردد     سوخت استفاده ميشود و در بافت چر   

 ميکѧرون  در ايѧن رونѧد    شѧيلو ملکѧول بѧزرگ    . آزاد نيز به آلبومين پلاسمای اتصال يافته و به ساير بافتهѧا بخѧصوص کبѧد  انتقѧال مييابنѧد                    

ريد بوده هيدروليز و بخش سطحی آن يعنѧی فѧسفو ليپيѧدها و کلѧسترول آزاد     بتدريج کوچکتر شده و بخش درونی ان که بيشتر تری گليسي         

 که مملو از کلستريل استر اسѧت بѧه سѧرعت توسѧط کبѧد بѧا       Chylomicrons Remnants انتقال مييابد و بخش باقی مانده ان HDLبه 



  نامه پايه فصل چهارم عروق درس قلب وبيوشيمی 

 ١٢٥

 ميکѧرون در خѧون وجѧود نѧدارد     يلوشѧ اثѧری از  ) عѧدم صѧرف غѧذا   ( سѧاعت ناشѧتا بѧودن    ١٢ برداشѧته و معمѧولا بعѧد از     Apo Eکمѧک  

  ).يلو ميکرون دارندشکسانی که اختلال متابوليسم (باستثناء 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  يلو ميکرونشمتابوليسم 

  EEnnddooggeennoouuss  PPaatthhwwaayyانتقال کبدی ليپيدها انتقال کبدی ليپيدها 

از نظѧر    VLDL اسѧت ملکѧول هѧای    LDL و  IDL  و متابوليسم آن بهVLDLاين بخش متابوليسم د ر کبد رخ ميدهد و شامل ترشح 

  /  و افѧѧѧѧزايش نѧѧѧѧسبت کلѧѧѧѧسترولApoB-48 بجѧѧѧѧای ApoB-100يلوميکرون هѧѧѧѧستند ولѧѧѧѧی  تفѧѧѧѧاوت انهѧѧѧѧا در  وجѧѧѧѧود شѧѧѧѧسѧѧѧѧاختمانی شѧѧѧѧبيه 

تѧری گليѧسيريد    ميليگѧرم ۵ميليگѧرم کلѧسترول در ازاء هѧر    ١( تری گليسيريد ميباشد 
5

1
 بيѧشتر از اسѧتريفيه    VLDLتѧری گليѧسيريد   ) . 

 مثѧل   VLDLتѧری گليѧسيريد توليѧدی کبѧد بѧرای ادغѧام بѧا سѧاير مѧواد موجѧود در           . يѧد  آ ی چرب آزاد زنجيره بلند بدسѧت مѧی  شدن اسيدها

Apo B-100  کلستريل استر، فسفو ليپيد و ويتامين ، E  نيازمند انزيم Microsomal Transfer Protein : (MTP) پس از .  ميباشد

 دريافѧت ميکنѧد و تѧری گليѧسيريد آن توسѧط       HDL  را از ذرات Apo C و Apo Eی از  انѧواع مختلفVLDL   ѧترشح به داخل خون ، 

بѧا ادامѧه هيѧدروليز ايѧن ملکѧول      . ميگردنѧد VLDL Remnantsليپوپروتئين ليپѧاز عѧضله و بافѧت چربѧی هيѧدروليز ميگѧردد و تبѧديل بѧه         

ترول و تری گليѧسيريد اسѧت   اين ملکول حاوی مقادير مساوی کلس(  ميگردد IDLکوچکتر شده و نهايتا تبديل به
1

1
 تѧا  ۴٠کبѧد تقريبѧا   ) .

 به روش اندوسيتوزيس  جذب ميکند   LDL موجود در انها  به  گيرنده های ApoE را با اتصال   IDL و  VLDLباقی مانده % ۶٠



  نامه پايه فصل چهارم عروق درس قلب وبيوشيمی 

 ١٢٦

 از نظر ترکيب ليپيد و پروتئين است ولی  LDL  ، ليپو پروتئينی شبيه Lp(a)   (a)ليپوپروتئين 
 Apo B-100 است اين ماده در کبد ساخته شده و با اتصال دی سولفيدی به  aحاوی آپو ليپوپروتئين

   از خون مشخص نميباشد Lp(a)متصل ميگردد روش برداشت 

  غيѧѧر ازه  بVLDLѧѧهѧѧای موجѧѧود در  پروتئيندر ايѧѧن رونѧѧد تمѧѧامی  آپوليپѧѧو  .  تبѧѧديل ميگѧѧردد LDL بѧѧه ليپѧѧوپروتئين ليپѧѧاز و بقيѧѧه توسѧѧط  

Apo B-100 ردد         به ساير ليپوپروتئينѧدروليز ميگѧز هيѧسيريد ان نيѧری گليѧم تѧش اعظѧدود    . ها انتقال مييابد و بخѧب حѧور تقريѧ٧٠بط %

 در کبѧد بѧروش اندوسѧيتوزيس     LDL توسѧط گيرنѧده هѧای     LDL% ٧٠ اسѧت و حѧدود    LDL کلѧسترول موجѧود در خѧون انѧسان از     

بافتهѧѧای پريفѧѧرال بѧѧا داشѧѧتن     .  تѧѧامين کلѧѧسترول مѧѧورد نيѧѧاز سѧѧلولهای بافتهѧѧا اسѧѧت       LDLوظيفѧѧه مهѧѧم ديگѧѧر ذرات    . شѧѧته ميѧѧشود  بردا

  . نياز خود را مرتفع می سازند LDL موجود در ذرات APOE , B100 و از طريق اتصال به LDLرستپورهای 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  VLDLمتابوليسم 

 )  (Reverse Cholesterol transportس کلسترول از بافتها به کبدو انتقال معکو  HDLمتابوليسم 

 تمامی سلولهای هسته  دار بدن توانائی سنتز  کلسترول را دارند ولی در اين بين فقط  سلولهای کبѧدی قѧادر بѧه متѧابوليزه نمѧودن و دفѧع                       

ورت ترشح مستقيم درون صѧفرا و يѧا بѧصورت    راه اصلی دفع کلسترول از بدن از طريق مسير صفراوی بص. کلسترول از بدن هستند     

 بѧѧه کبѧѧد ميرسѧѧد ايѧѧن مکانيѧѧسم بѧѧه نѧѧام    HDLکلѧѧسترول از غѧѧشاء پلاسѧѧمائی  سѧѧلولهای سѧѧاير بافتهѧѧا بتوسѧѧط    .اسѧѧيدهای صѧѧفراوی ميباشѧѧد  

Reverse Cholesterol Transport  خوانده ميشود   

HDL   اویѧدا حѧتوسط روده و کبد ساخته ميشود و در ابت Apo AI  سفو لѧد  و فѧسيتين   (يپيѧوع لѧشتر از نѧت ) بيѧسترول     اسѧدريجا کلѧی تѧول

 ATP بنѧام  ATPغير استريفيه و فسفو ليپيد بيشتری را از سلولهای محيطی جذب ميکند ايѧن عمѧل توسѧط پѧروتئين غѧشائی وابѧسته بѧه        

Binding Cassette Protein A1) ABCA1 ( انجام ميشود.  
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  HDL آزاد کلسترولاستريفيکاسيون 
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  بنѧѧѧѧام  HDL توسѧѧѧѧط آنѧѧѧѧزيم پلاسѧѧѧѧمائی همѧѧѧѧراه  HDLکلѧѧѧѧسترول غيѧѧѧѧر اسѧѧѧѧتريفيه بعѧѧѧѧد از وارد شѧѧѧѧدن بѧѧѧѧه سѧѧѧѧاختار  متابوليѧѧѧѧسم

LCAT Transferase)  (Lecithin Cholesterol Acyl      ولѧدريج ملکѧردد بتѧتريفيه ميگѧاسHDL      شترѧادير بيѧذب مقѧق جѧاز طري 

 نيѧѧز مقѧѧادير  VLDLيلو ميکѧѧرون هѧѧا و شѧѧ بѧѧشقابی خѧѧود را از دسѧѧت داده و بتѧѧدريج کѧѧروی ميگѧѧردد و ضѧѧمنا از  کلѧѧستريل اسѧѧتر شѧѧکل

در راه غيѧر مѧستقيم    .  کلسترول بطور مستقيم و غيرمستقيم به سلول کبѧدی راه مييابѧد    HDLبيشتری آپو ليپوپروتئين و ليپيد جذب ميکند      

 Cholesteryl Ester Transfer) بتوسѧط پѧروتئين   -ApoBپѧوپروتئين هѧای حѧاوی    کلستريل استر موجود در آن بѧا تѧری گليѧسيريد لي   

Protein) CETP  مبادله ميگردد و نهايتا توسط گيرنده های LDL  موجود در سطح سلول کبدی از جريان خون  برداشته ميشود   

 ال ليپيѧد بѧه درون سѧلول کبѧدی بنѧام      کلسترول توسط سلول های کبدی  از  طريق گيرنѧده هѧای مخѧصوص انتقHDL     ѧدر مسير مستقيم 

SR-BI )(Scavenger Receptor Class BI از جريان خون برداشته ميشوند   

  

  

  

  

  

  

  

  

  سطح سلول کبدی Scavenger و گيرنده های LDLگيرنده های 
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 در سن کمتر از Presenileقوس
  سال نشانه ای۴٠

بر احتمال وجود هيپرکلسترولمی 
 است

  

 و نزديکѧی  بѧا     اسѧت و   رابطѧه سѧهمی       LDLمهمتѧرين نѧوع بيمѧاريزای ليپѧوپروتئين هѧا در انѧسان              :  نکته بѧالينی     

   خاصيت بيماريزائی بيشتری دارند LDLبروز بيماری آترواسکلروز عروقی دارد ضمنا انواع کوچکتر 

 

 افѧزايش تѧری گليѧسيريد علائѧم       ميباشѧد در Tendon Xanthoma  و Presenileنشانه بالينی افزايش کلسترول  در چѧشم بѧروز قѧوس    

  رد اگرچه اين تغييرات در همه بيماران ديده نميشود  وجود دا  Eruptive Xanthomaتورم پانکراس و 

  

                           

  

          

 

     

 

  

  

  

Xanthelasma    

                                       Eruptive Xanthoma   

  تقسيم بندی اختلالات ليپيدی شايع در انسان تقسيم بندی اختلالات ليپيدی شايع در انسان 

  )در جدول صفحه بعد آورده شده است(ع در انسان تقسيم بندی فردريکسون برای اختلالات ليپيدی شاي

Tendon             
 Xanthoma 
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  مای سرم فرد سالم و افراد دچار انواع ديس ليپيدمی بر اساس طبقه بندی فردريکسون ن

  

  

  

  

  

  

  

  الکتروفورز ليپوپروتئين های سرم ير اساس تقسيم بندی فردريکسون
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  همـودينـاميـك

 

  :در اين فصل دانشجو بايد

  .ـ ارتباط و تفاوت سرعت و جريان خون را توضيح دهد

  .ـ فشار لترال و فشار ديناميك را بشناسد

  .ـ عوامل مؤثر بر روي جريان خون را توضيح دهد

عѧѧروق خѧѧوني، داراي . دهنѧѧد يايي، رفتѧѧار آن را تحѧѧت تѧѧأثير قѧѧرار مѧѧي اي اسѧѧت و بѧѧسياري از عوامѧѧل فيزيكѧѧي و شѧѧيم       قلѧѧب پمѧѧپ پيچيѧѧده

خون يك محلѧول همѧوژن سѧاده نبѧوده، بلكѧه      . دهد تا تغييرات مداوم در ابعاد آنها پدپد آيد هاي متعدد بوده و الاستيسيتي آنها، اجازه مي         شاخه

رغم،  علي. است پراآنده مولكولهاي ليپيد ل آلوئيدي پروتئينييك سوسپانسيون پيچيده از گلبولهاي قرمز، سفيد و پلاآتها است و  در محلو

ايѧن  . اين پيچيدگي اين امكان وجود دارد تا ديناميك سيستم قلبي ـ عروقي را، توسط بكارگيري اصول اوليѧة مكانيѧك سѧيالات بررسѧي نمѧود      

رخون، ابعاد و ترآيبات و اجزاء مختلѧف سيѧستم   تر ارتباط بين ويسكوزيتي خون، فشا     شود تا بتوان راحت     اصول در اينجا توضيح داده مي     

  . عروقي را توضيح داده و آنها را درك نمود

  :جريان و سرعت خون

درابتѧدا بايѧد مفهѧوم جريѧان خѧون          . شود بايѧد متغيرهѧاي متعѧددي بررسѧي گѧردد                 در عروق مختلف، زماني آه جريان خون توصيف مي        

(flow ; Q) و سرعت خون (velocity ; V)رك نمود را د.  

جريѧان  . باشѧد   ميcm / secبنابراين واحد آن مسافت بر زمان مثل . نمايد      سرعت خون، مسافتي است آه خون در واحد زمان طي مي

ارتبѧاط بѧين جريѧان و    . باشѧد   مѧي ml / secنمايد و واحد آن حجم بر زمان مثѧل   خون، حجم خوني است آه در واحد زمان، رگ را طي مي

  :گردد وي رابطه زير مشخص ميسرعت خون از ر

)١                                (
A
Q

 V =  

  . ، سطح مقطع استA، جريان خون، و Q، سرعت خون، Vآه 

دانيد خروجѧي خѧون از بطѧن چѧپ بѧه داخѧل آئѧورت برابѧر بѧا ورودي خѧون از وريѧدهاي بѧزرگ فوقѧاني و تحتѧاني بѧداخل بطѧن                                      چنانكه مي 

بدين ترتيب، در طول مسير حرآت خون از آئورت تا انتهاي وريѧدهاي بѧزرگ فوقѧاني و تحتѧاني، بѧه ازاء اخѧتلاف فѧشار        . باشد ميراست  

امѧا در طѧول ايѧن مѧسير، از آئѧورت بѧه           . معيني آه بين دو نقطه آئورت و وريدهاي بزرگ برقرار اسѧت، ميѧزان جريѧان خѧون ثابѧت اسѧت                     

در حاليكه در طي مسير از انتهاي مويرگها به سمت وريدهاي بزرگ، سѧطح مقطѧع آѧاهش           .يابد  ها، سطح مقطع افزايش مي      سمت مويرگ 
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يابد، به اين ترتيب، طبق فرمول فوق، سرعت خون از آئورت تا انتهاي مويرگها بتدريج و متناسب با افزايش سطح، آاهش يافته و از                       مي

 .يابد اسب با آاهش سطح، افزايش ميريج و متنانتهاي مويرگها به سمت وريدهاي بزرگ فوقاني و تحتاني بتد

  

  :رارتباط سرعت خون و فشا

Case study: آئورت دريچه  در بيماراني با تنگي شديد (aortic stenosis) ، معمولاً بدليل نرسيدن جريان خون آافي 

  . بررسي نمائيدنمايد، علت را در انتهاي اين مبحث به عضله قلبي، بيمار درد شديد قفسه سينه را تجربه مي

    

  توانѧѧѧѧد بوجѧѧѧѧود آيѧѧѧѧد و يѧѧѧѧا از بѧѧѧѧين بѧѧѧѧرود، بلكѧѧѧѧه از شѧѧѧѧكلي بѧѧѧѧه شѧѧѧѧكل ديگѧѧѧѧر تبѧѧѧѧديل         برطبѧѧѧѧق قѧѧѧѧانون اول ترموديناميѧѧѧѧك، انѧѧѧѧرژي نمѧѧѧѧي  

   ی فѧѧѧѧشار، نيѧѧѧѧـرو . گيѧѧѧѧري آѧѧѧѧرد  تѧѧѧѧوان بѧѧѧѧصورت تغييѧѧѧѧرات در فѧѧѧѧشار انѧѧѧѧدازه    بنѧѧѧѧابراين، تغييѧѧѧѧرات سѧѧѧѧرعت خѧѧѧѧون را مѧѧѧѧي   . گѧѧѧѧردد مѧѧѧѧي

 (CmH2O)متѧѧر آب  و سѧѧانتي(mmHg)متѧѧـر جيـѧѧـوه  باشѧѧد آѧѧه واحѧѧدهاي معمѧѧول آن ميلـѧѧـي    مѧѧي(dyne/cm2)واحѧѧـد سطـѧѧـح  وارد بـѧѧـر

(1mmgHg = 1/36 CmH2O)ل  . باشد  ميѧشار  (اختلاف انرژي آѧا فѧشار          ) يѧان فѧاد گراديѧبب ايجѧستم سѧك سيѧل يѧه در داخѧين دو ناحيѧب

(ΔP) د   با فشار پائين حرآت مي   اي  اي با فشار بالا به سمت ناحيه        گردد و مايع هميشه از ناحيه        ميѧا       . نمايѧر بѧه برابѧر نقطѧل در هѧرژي آѧان

 (V) و سѧرعت  (m) يل جѧرم انѧرژي آينيتيكѧي نيѧز مومنتѧومي اسѧت آѧه خѧون بѧدل        . و انѧرژي آينيتيكѧي اسѧت      ) فѧشار (جمع انѧرژي پتانѧسيل      

   طبيعي است آه هر چه سرعت خون بيشتر باشد انرژي آينيتيكي آن بزرگتر است. آورد بدست مي

)٢(    )
2

2mv  = انرژي آينيتيكي( .  

 توسѧط اثѧرات نيѧروي ثقѧل     )hP(فѧشار هيدروسѧتاتيك   .  در سيستم عروقي شѧامل فѧشارهاي لتѧرال و هيدروسѧتاتيك اسѧت         انرژي پتانسيل     

اين نيرو متناسب بѧا ارتفѧاع   . نمايد بدليل نيروي ثقل، مايع، وزني دارد آه نيرو توليد مي. گردد روي يك سيستم پر شده از مايع، حاصل مي 

   :بنابراين). مانند فشار در قعر دريا آه بيشتر از فشار در سطح است(عمودي ستون مايعي است آه در معرض شرايط ثقلي قرار دارد 

)٣(    g ×h ×  δ=hP 

 δ  : ،ـعѧѧسيتـه مايѧѧدانh  :     ـسѧѧـح رفـرانѧѧـر سطѧѧـالا و زيѧѧـع در بѧѧـون مـايѧѧـاع ستـѧѧارتفـ= g ;يون   ثѧѧت گراويتاسѧѧشار . ابѧѧصوص فѧѧدر خ

  :هيدروستاتيك، دانستن نكات زير مهم است

 ١٥٠فرض آنيد در يك شخص ايѧستاده، مѧچ پѧا،    . الف ـ در سيستم عروقي انسان، فشار هيدروستاتيك ناشي از وزن خون در عروق است 

يѧشتر از فѧشار در آئѧورت در سѧطح قلѧب       ب١١٠ mmHg يѧا  CmH2O١٥٠ متѧر زيѧر قلѧب قѧرار داشѧته باشѧد، فѧشار در عѧروق پѧا           سانتي

شود زيرا آل سيستم قلبѧي ـ عروقѧي در يѧك       قرار گيرد، اثر فشار هيدروستاتيك حذف مي(Supine)وقتي فرد در وضعيت خوابيده . است
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بنابراين فѧشار   گيري فشارهاي عروقي حذف گردد      بنابراين مهم است تا اثر فشار هيدروستاتيك در اندازه        . گيرد  سطح يكسان افقي قرار مي    

  .گيري گردد باشد، اندازه آه برابر با سطح دهليز راست مي zero reference level (phlebostatic) در

به نحوي آه گراديان فشار بين شѧريانها  . گيرند ب ـ شريانها و وريدها، بطور يكسان توسط ستون هيدروستاتيكي خون تحت تأثير قرار مي 

بѧه عبѧارتي،   (توانѧد سѧبب اتѧساع عѧروق خѧوني وابѧسته        اما بايѧد دانѧست، فѧشار هيدروسѧتاتيك مѧي       . )١-١کل  ش(و وريدها تغيير نخواهد آرد    

ايѧن اتѧساع، بطѧور    . گردد و اين مسئله منجѧر بѧه تغييѧر جريѧان خѧون بطѧور غيرمѧستقيم خواهѧد شѧد              ) عروقي آه زير سطح قلب قرار دارند      

  ).مثل وريدها يا عروق ريوي(شود  ميآاملاً واضح در بسترهاي عروقي بسيار آمپليانت مشاهده 

 بعد از حذف اثѧر فѧشار هيدروسѧتاتيك    (gauge)نشاندهندة فشار در سيستم قلبي عروقي است آه معمولاً با يك مبدل       ) استاتيك (فشار لترال 

  .باشد اين فشار شامل فشار آينيتيك نمي. شود گيري مي اندازه

  

  دروستاتيك خون روي فشارهاي شرياني و وريدياثر ستون هي: ١ـ١شكل 
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 را standpipe و pitotهѧاي    سيѧستم لولѧه  ١ـѧ ٢شѧكل  . شѧود  توانѧد بѧين انѧرژي پتانѧسيلي و آينيتيكѧي تبѧديل مѧي          انرژي مѧي  :    تبديل انرژي   

گيѧرد،    آينيتيكѧي را انѧدازه مѧي   و هѧم فѧشار  ) انѧرژي پتانѧسيل  ( هم فشار لترال upstream با سرِ باز در طرف       pitotيك لوله   . دهد  نشان مي 

اختلاف در فشار آل بين هѧر دو نقطѧه در سيѧستم، نѧشاندهندة گراديѧان      . گيرد  تنها فشار لترال را اندازه مي standpipeدر صورتي آه يك     

  ).اگر هيچ جرياني نباشد، آنگاه، فشار در تمام عروق به تعادل خواهد رسيد(شود  فشاري است آه سبب جريان خون مي

علѧت ايѧن از دسѧت     . شѧود   اي آاهشي در انرژي آل آن مѧشاهده مѧي           يابد، بطور پيشرونده    انطور آه مايع در داخل لوله يا رگ جريان مي         هم

  .باشد  و هماتوآريت ميه مثل ويسكوزيت(resistive)رفتن انرژي، اصطكاك و يا فاآتورهاي مقاومتي 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   انرژي پتانسيل و انرژي آينيتيكيدر  و تغييرPitotهاي  سيستم لوله: ١ـ٢شكل 

  

     حال با توجه به مطالب فوق، جهت حل مشكل بيماري آه در ابتداي اين مبحث مطرح شد، مطلب فشارهاي لترال و ديناميك را بيشتر                    

ي لتѧرال و ديناميѧك   ،  حاصѧل فѧشارها    pitotهѧاي     همانطور آه ذآر شد با حذف اثر فشار هيدروستاتيك، فѧشار آѧل در لولѧه               . نمائيم  بحث مي 

اند، داراي فشار آل يكساني هستند اما بدليل اينكه، سѧطح مقطѧع عرضѧي در      مشخص شدهP ,٥وP  ٣, ١P آه با pitotهاي  لوله. خواهد بود

و  Aهѧاي   بѧراي مثѧال در قѧسمت   . يابѧد  آند و جزء ديناميѧك در فѧشار آѧل، تغييѧر مѧي      نمايد، سرعت خون نيز تغيير مي  طول سيستم تغيير مي   
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C     فرضاً دانسيته مايع ،(ρ)      متر مكعب، و سرعت خون     برابر با يك گرم بر سانتي(V)دار         برابر با صد سانتيѧس مقѧت پѧه اسѧر ثانيѧر بѧمت

  : خواهد شد( Pd )فشار ديناميك 

 mmHg ٨/٣ =  dynes/cm2 ٥٠٠٠ =
2

ρV 2

 =Pd  

  . خواهد شدmmHg٥ ، مقدار فشار ديناميك برابرباCپس در قسمت  است C و Aو برابر قسمتهاي د، سرعت خون Bدر قسمت 

 آمتѧر از  mmHg٨/٣ تنهѧا  ) P ٦  و ٢P( فѧشــارهــاي لتـѧـرال   ) C و Aماننѧد قѧسمتهاي   (پس در قسمتهايي از لوله بѧا سѧطح مقطѧع بيѧشتر     

 آمتѧر از آѧل   ١٥ ٤P (mmHg(ال ، فѧشار لتѧر  )Bماننѧد قѧسمت   (در صورتي آѧه در قѧسمتي بѧا سѧطح مقطѧع آمتѧر      .  است٥P و١Pفشار آل  

  :آنيم گيري مي در اينجا دو نكته را ذآر آرده و نتيجه. است) ٣P(فشار 

گيرد بطѧور   يابد، جزء ديناميك آه توسط انرژي جنبشي مايع در حال جريان تحت تأثير قرار مي         ـ زماني آه سرعت خون آاهش مي      ١     

  .يابد ابد و در نتيجه، فشار لترال مطابق با آن افزايش ميي داري بعنوان يك جزء از فشارآل آاهش مي معني

داري افѧزايش يافتѧه زيѧرا سѧرعت خѧون، در  ارتبѧاط بѧا يѧك انѧرژي جنبѧشي            ـ در قسمتهاي باريك از رگ، جزء ديناميك بطѧور معنѧي          ٢     

ر لترال و فشار ديناميѧك و اهميѧت هѧر يѧك     حال با توجه به اينكه، فشا  . يابد  بزرگ است و در اينحالت بطور متناسب با آن، فشار آاهش مي           

  نمائيد؟ شناسيد علت درد قفسه سينه بيماري معرفي شده در ابتداي مبحث را چگونه بحث مي را مي

  

  ارتباط جريان خون و فشار

بѧا مقاومѧت    آѧه در بѧستر عѧروق سيѧستميك وجѧود دارد را      (TPR)توانيد ارتباط بين مقاومت آѧل محيطѧي    آيا بعد از اين مبحث مي    : سؤال

، 0mmHg، فѧشار وريѧدي   mmHg١٠٠ فشار متوسѧط در عѧروق   . يكي از اجزاء آن مثل عروق آليه مقايسه و علت آن را توضيح دهيد

  . استml / min٦٠٠  و جريان خون آليوي ml / min٥٠٠٠ ده قلبي  برون

تѧوان ايѧن    همچنين مي. است) L/min يا ml/sec(     همانطور آه قبلاً ذآر شد جريان خون، حجم خون طي شده در رگ در واحد زمان             

.  A)×(Q = V رگ نѧشان داد  (A ; cm2) در سѧطح مقطѧع   (V ; cm / sec)جريѧان را بѧصورت حاصلѧضرب متوسѧط سѧرعت خѧون       

نمايѧد در هѧر سيѧستمي آѧه بطѧور سѧري، مѧنظم شѧده باشѧند جريѧان از درون هѧر جѧزء               بيѧان مѧي   (Continuity principle)اصѧل تѧداوم   

بايѧد برابѧر جريѧان خѧون از درون جѧزء ديگѧر باشѧد،        ) هاي چپ و راست، آئورت، شريانها، مويرگهѧا و وريѧدها   براي مثال، بطن (عروقي  

نكات زيѧر را جهѧت درك بهتѧر مطلѧب بايѧد در ذهѧن       . داري اتساع يافته باشد مگر اينكه قسمتي از اين اجزاء نسبت به ديگري، بطور معني  

  :سپرد

  .يابد منتهاي مختلف عروقي در بدن تغيير مي     الف ـ سطح مقطع سگ

     ب  ـ به منظور حفظ جريان خون در قطعات مختلف، بايد سرعت خون بطور معكوس با سطح مقطع بѧراي هѧر قطعѧه عروقѧي تغييѧر       

  ).١ ـ ٣شكل (نمايد 
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افــѧѧـزايش . ن بѧѧالاتري دارنـــѧѧـد، قطعѧѧات عروقѧѧي باريѧѧك بѧѧدليل آѧѧاهش سѧѧطح مقطـѧѧـع آنهѧѧـا، سѧѧرعت خѧѧو گفتѧѧه شѧѧده     ج  ـ همѧѧانطور آѧѧه    

  . ])سرعت خون(به انرژي آينيتيكي ) فشار( يعني تبديل انرژي پتانسيلي [شود   مي(Bernoulli effect)ســرعت منجـر به اثر برنولي 

  

  :شود قانون پوازوي براي جريان لامينار بصورت زير بيان مي: (Poiseuille’s law)قانون پوازوي  

    )۴(       
l8.η.

r . . )P(P 4
oi π−

 Q =  

  .باشد طول لوله مي: lوويسكوزيتي مايع : η شعاع رگ، :  r ، (P0)و فشار خروجي ) Pi(بين فشار ورودي گراديان فشار : Pi – Poآه 

ور آامѧل  بنѧابراين، بطѧ  . باشد صادق اسѧت  اي آه محتوي مايعي با جريان و سرعت ثابت مي     هاي سخت و استوانه     قانون پوازوي براي لوله   

جريѧان، گراديѧان فѧشار و    در سيѧستم عروقѧي يعنѧي    معهذا از آنجѧايي آѧه اصѧول مهѧم     . باشد و دقيق در ارتباط با سيستم عروقي صحيح نمي  

4r . π را بѧصورت  ( R )اگѧر مقاومѧت   . نمايѧد قابѧل اسѧتفاده و داراي آѧاربرد اسѧت      مقاومت را به يكديگر مرتبط مѧي 
l η. 8.

ـѧـم،   تعريѧف نمــائي 

 :قانون اهم ( گردد  اي مشابه با قانون اهم ساده مي آنگاه قــانــون پــوازوي در رابــطه
مقاومت

بѧه عبѧارت ديگѧر،    ).  جريان =    ولتاژاختلاف

   : جريان خون برابر با اختلاف فشار بين دو نقطه در سيستم عروقي تقسيم بر مقاومت موجود در سراسر راه جريان خون است يعني

)                 ۵(   
R

PP oi − Q =  

                                                  

                 

 

 

ارتبѧѧاط بѧѧين سѧѧرعت، سѧѧطح   : ١ـ٣ѧѧشѧѧكل 

مقطѧѧѧѧع، و فѧѧѧѧشار در قطعѧѧѧѧات  مختلѧѧѧѧف    

سيѧѧѧستم قلبѧѧѧي عروقѧѧѧي بعنѧѧѧوان تѧѧѧابعي از  

 حجم خون
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  :نكات زير را بايد به خاطر سپرد

  شود       الف ـ در بدن معمولاً افزايش گراديان فشار توسط بالا رفتن فشار شرياني حاصل مي

  .شود در حاليكه افزايش مقاومت سبب آاهش جريان خون مي. گردد     ب  ـ افزايش گراديان فشار، سبب افزايش جريان خون مي

  :شود يعني  بصورت نسبت گراديان فشار به جريان بيان مي معمولاً(total peripheral resistance; TPR)مقاومت آل محيطي 

)٦                (
Q

PP oi − TPR (mmHg/l/min) =  

.  اسѧت mmHg/ml/sec١  اسѧت آѧه برابѧر بѧا     (Peripheral Resistance Unit; PRU)واحѧد آلترنѧاتيو آن، واحѧد مقاومѧت محيطѧي      

   ѧرايط نرمѧستميك در شѧاً  مقاومت گردش خون سيѧال تقريب PRUردش    ١ѧزان آن در گѧه ميѧت در حاليكѧوي،      اسѧون ريѧخPRU ١/٠ ـ  ٢/٠ 

اگѧر چѧه    . نماينѧد   باشѧند آѧه مقاومѧت در برابѧر جريѧان خѧون را تعيѧين مѧي                   شعاع عروق و ويسكوزيتي خون، فاآتورهاي اصلي مي       . باشد  مي

 عѧѧروق در شѧѧرايط فيزيولوژيѧѧك داراي طѧѧول ثѧѧابتي افѧѧزايش طѧѧول عѧѧروق خѧѧوني سѧѧبب افѧѧزايش متناسѧѧب بѧѧا آن در مقاومѧѧت خواهѧѧد شѧѧد امѧѧا 

  .هستند

نمايد، هر تغييري در شعاع، تغييري در مقاومѧت بوجѧود     اعمال اثر مي( r )از آنجايي آه در عروق توان چهارم شعاع :  شعاع عروقـ١

 ي آѧѧѧه گراديѧѧѧان فѧѧѧشار بѧѧѧراي مثѧѧѧال، در زمѧѧѧان. دهѧѧѧد داري، جريѧѧѧان خѧѧѧون را تحѧѧѧت تѧѧѧأثير قѧѧѧرار مѧѧѧي آورد آѧѧѧه بطѧѧѧور مѧѧѧشخص و معنѧѧѧي مѧѧѧي

( Pi - Po )ثابت باشد، اگر شعاع به نصف آاهش يابد، در اينحالت جريان خون، به يك شانزدهم مقدار قبلي خود خواهد رسيد .  

از آنجѧايي آѧه آرتريولهѧا، جريѧان     . گيѧرد  در درجه اول، آنترل جريان خون به ارگانها يا بافتها، توسط تغيير شعاع آرتريولهѧا صѧورت مѧي          

شѧعاع آرتريولهѧا، توسѧط تغييѧر        . شѧوند    گردش خѧون بررسѧي مѧي       Stopcockنمايند، بعنوان      را به بسترهاي متعدد عروقي آنترل مي       خون

چنين توسط داروها و هورمونهاي متعدد، و يѧا توسѧط آزادسѧازي مѧواد شѧيميايي مختلѧف از                 تعداد ايمپالسهاي سمپاتيك به عروق خوني، هم      

  . شود آنترل مي) ، هيدروژنCo2ها،  توگلاندينمثل هيستامين، پروس(بافتها 

شѧود آѧه يكѧي     باشند اما بيشترين مقاومѧت در آرتريولهѧا مѧشاهده مѧي     رغم اينكه مويرگها، داراي آوچكترين شعاع مي   بايد توجه داشت، علي   

وند و در نتيجѧѧه چѧѧون شѧѧ دار مѧѧي دار شѧѧدن مويرگهѧѧا و آرتريولهاسѧѧت آѧѧه بѧѧصورت مѧѧدار مѧѧوازي، شѧѧاخه    از دلايѧѧل اصѧѧلي آن، نحѧѧوة شѧѧاخه 

  .تر است هاي بيشتري هستند، مقاومت آل آنها پائين مويرگها داراي تعداد شاخه

قطر عѧروق بعنѧوان تѧابعي از فѧشارهاي داخلѧي و      . باشند بلكه داراي قابليت اتساع هستند بايد به خاطر سپرد عروق خوني بدن، سخت نمي       

نتيجѧة  . دهѧد  نمايѧد و نيѧروي محرآѧه بѧراي جريѧان خѧون را افѧزايش مѧي         وق را متسع ميبنابراين، فشار شرياني، عر. يابد خارجي تغيير مي 

اين افزايش شعاع عروقي، آاهش مقاومت عروق است به نحوي آه جريان خون بѧدن بѧه مقѧدار بيѧشتر از آن چيѧزي آѧه از افѧزايش فѧشار                      

  .يابد رود افزايش مي شرياني انتظار مي

بѧѧه عبѧѧارت ديگѧѧر، ويѧѧسكوزيتي يѧѧك مقاومѧѧت يѧѧا   . اسѧѧت آѧѧه در برابѧѧر جريѧѧان داشѧѧتن وجѧѧود دارد  ويѧѧسكوزيتي، مقѧѧاومتي : ـѧѧ ويѧѧسكوزيتي٢

اگѧر بطѧور قѧراردادي،    . شѧود  هاي خون روي يكديگر وجود دارد و سبب آاهش جريان خون مѧي      اصطكاك داخلي است آه بين حرآت لايه      
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 ٣ـѧ ٤بѧه عبѧارت ديگѧر، فѧشاري معѧادل       .  برابر آب اسѧت    ٣ـ٤ويسكوزيتي آب را يك در نظر بگيريم، در اينحال، ويسكوزيتي خون طبيعي             

واحѧد  . در يѧك لولѧه لازم اسѧت بѧراي بѧه جلѧو رانѧدن خѧون از همѧان لولѧه موردنيѧاز اسѧت                  آب  بѧه حرکѧت در آوردن       برابر فشاري آه براي     

  .باشد  ميdynes. sec/cm يا (poise)ويسكوزيتي، پواز 

  : عواملي آه روي ويسكوزيتي مؤثر هستند شامل. استويسكوزيتي خون تابعي از سرعت خون و اندازه عروق 

هماتوآريѧѧت، مهمتѧѧرين . گѧѧردد  درصѧѧدي از حجѧѧم خѧѧون اسѧѧت آѧѧه توسѧѧط گلبولهѧѧاي قرمѧѧز اشѧѧغال مѧѧي  (Hct)هماتوآريѧѧت : ـѧѧ هماتوآريѧѧت١

لبولهѧاي قرمѧز و   هر چه ميزان هماتوآريت بيشتر شود، ميزان برخورد گ. دهد  فاآتوري است آه ويسكوزيتي خون را تحت تأثير قرار مي         

  :در خصوص هماتوآريت، نكات زير را بايد به خاطر سپرد. به عبارتي اصطكاك داخلي يا ويسكوزيتي بيشتر خواهد شد

 ٤٠ برابѧر بѧا   در زنان قبѧل از يايѧسگی   باشد در صورتي آه مقدار طبيعي آن براي زنان   مي٤٠ـ٤٥الف ـ هماتوآريت طبيعي در مردان،  

  .  است٣٥ـ 

، تقريبѧѧاً ٦٠خѧѧون بѧѧا هماتوآريѧѧت .  داراي ويѧѧسكوزيتي اسѧѧت آѧѧه تقريبѧѧاً سѧѧه برابѧѧر ويѧѧسكوزيتي آب اسѧѧت  ٤٠بѧѧا هماتوآريѧѧت ب  ـ خѧѧوني    

  . برابر اب دارد  6 ويسكوزيتي

  .گردد تا فشار بيشتري براي جريان مشخصي از مايع نياز باشد  افزايش در ويسكوزيتي سبب مي باج  ـ افزايش در هماتوآريت،

امѧا اثѧر آن در شѧرايط    . ها و غلظت آنها در پلاسما اسѧت      فاآتور ديگري آه روي ويسكوزيتي اثر دارد نوع پروتئين        : اي خون ه  ـ پروتئين ٢

  .فيزيولوژيك ارزش خيلي زيادي ندارد



 فيزيولوژی قلب و عروق  ٢/۵فصل 
 

  سيستم شرياني

  :در انتهاي اين فصل دانشجو بايد

  .ـ آمپليانس و قابليت اتساع را بشناسد

  .ـ اهميت نقش شريان را بحث نمايد

  .ـ فشار متوسط شرياني را توضيح دهد

  .خون بحث نمايد اي و الاستيسيتي را روي فشار ـ اثر ضربان قلب، مقاومت محيطي، حجم ضربه

  . روي آن را شرح دهدـ فشار نبض و عوامل مؤثر بر

  

.  يابѧد نگѧران اسѧت    وی در مورد زخمي آه در پاي پدرش ايجاد شده و بهبѧود نمѧي   .شود  اي توسط دخترش به آلينيك آورده مي         ساله ٦٥مرد  

نمايѧد   دارد که در زمان راه رفتن، پس از طي مسافت آوتاهی درعضلات پشت ساق پѧاي چѧپش، احѧساس کرفتگѧی و درد مѧي             پدر بيان مي  

 ١×٥/١در معاينه، زخѧم  . اي شدت يافته است  رونده  آند آه اين علائم از دو سال گذشته شروع و بطور پيش             او اظهار مي  ). لوديکاسيونک(

نѧبض شѧريانی بعѧضي از رگهѧاي اصѧلي  بيمѧار در       . شѧود  متر در پشت انگشت سوم پاي چپ با تورمي روي پѧا و زانѧو مѧشاهده مѧي          سانتي

  :گردند بندي مي بصورت زير تقسيم) ضربان خيلي شديد = ٤بدون ضربان و  = ٠(  ٤ تا ٠گيري  مقياس اندازه

  شريانهاي راديال و برونكيال راست و چپ

  فمورالهاي راست و چپ

  (left popliteal)پوپليتال چپ 

  (right dorsalis pedis)درساليس پديس راست 

  (left dorsalis pedis)درساليس پديس چپ 

  (right posterior tibias)تي بياس خلفي راست 

  (left posterior tibias)تي بياس خلفي چپ 

+٣  

+١  

٠  

+٠  

٠  

+٠  

٠  

 
.  سراسѧѧر بѧѧدن اسѧѧت  خѧѧون سيѧѧستميك و ريѧѧوي، توزيѧѧع جريѧѧان خѧѧون بѧѧه بѧѧسترهاي مѧѧويرگي     هѧѧاي شѧѧرياني در گѧѧردش  عمѧѧل اصѧѧلي سيѧѧستم 

ستند و توزيѧع جريѧان خѧون را بѧه مويرگهѧا تنظѧيم و هѧدايت        باشѧند آѧه عروقѧي بѧا مقاومѧت بѧالا هѧ        آرتريولها، اجزاء انتهايي ايѧن سيѧستم مѧي        

  .نمايند مي

 :بندي نمود توان در دو گروه تقسيم شريانها را مي

Iي  :  شريانهاي الاستيك  ـѧزيلاري مѧند  شريانهاي الاستيك شامل آئورت، آاروتيد، ايلياك و آگѧه      . باشѧريانها در لايѧن شѧاختمان، ايѧر سѧاز نظ

  .باشند حتوي مقادير زياد الاستين و مقدار نسبتاً آمتري از سلولهاي عضله صاف ميضخيم مياني ديواره خود م
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  :باشند از نظر عمل، اين شريانها داراي دو عمل زير مي

      ١  ѧـWind Kessel :   ساعѧت اتѧانس (قابليѧي       ) آمپليѧازه را مѧن اجѧا ايѧه آنهѧتيك بѧريانهاي الاسѧربه     شѧم ضѧا حجѧد تѧا     دهѧا بѧب را تنهѧاي قل

  . فشار بپذيرندتوسطمافزايش 

را ) فѧشار (آويل، انѧرژي پتانѧسيلي    نمايند الاستيك ري  ايجاد ميelastic recoilاين عروق، در طول دياستول، : Elastic recoilـ ٢      

  ).بعداً بيشتر بحث خواهد شد(نمايد  آورد آه آمك به حفظ جريان خون در طول فاز دياستوليك سيكل قلبي مي بوجود مي

II دهند شريانهاي عضلاني، بيشتر شريانهاي بدن را تشكيل مي: يانهاي عضلانيـ شر.  

از نظر ساختمان، اين شريانها در لاية مياني ديواره خود داراي عضله صاف فراواني هѧستند آѧه ميѧزان عѧضله در ايѧن عѧروق بѧا فاصѧله             

  .يابد گرفتن از قلب، افزايش مي

قطѧر مجѧرای    نماينѧد و نѧسبت   ني بصورت آانالهاي توزيع آننده خون بѧه ارگانهѧا عمѧل مѧي        از نظر عمل بايد ذآر آرد آه شريانهاي عضلا        

گѧردد افѧت فѧشار آѧه حاصѧل مقاومѧت در برابѧر جريѧان              ايѧن شѧريانها سѧبب مѧي         قطر زيѧادمجرای   . به ضخامت ديواره نسبتاً زياد است      رگ

  .خون است به حداقل مقدار برسد

 لايѧѧه ضѧѧخيم عѧѧضله صѧѧاف در دارایاز نظѧѧر سѧѧاختمان، آرتريولهѧѧا، .  قلبѧѧي عروقѧѧي هѧѧستند اصѧѧلي افѧѧت فѧѧشار در سيѧѧستمنقطѧѧه آرتريولهѧѧا،

  . نسبتاً باريكي دارند عمل آرتريولها در فصل تنظيم موضعي جريان خون بحث خواهد شدمجرایديواره مياني بوده و

  .در گردش خون سيستيمك نشان مي دهدعروق  حجم و فشار متوسط درصد ٢-١شكل 

  

 

  درصد حجم آل وفشار متوسط شرياني . ٢-١شكل 

 در عروق مختلف گردش خون سيستميك 

  

 

 

 

  
  
 
 
  
  

شѧكل  (نماينѧد     هاي شرياني بѧدليل خاصѧيت الاسѧتيكي آنهѧا در ايѧن اسѧت آѧه جريѧان متنѧاوب را بѧه جريѧان يكنواخѧت تبѧديل مѧي                                 مزيت سيستم 

دهѧد و قѧسمت اعظѧم     ن سيكل قلبي را سيѧستول تѧشكيل مѧي   يك سوم زما. شود اي قلب در زمان سيستول وارد رگ مي  آل حجم ضربه  ). ٢ـ١
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  . گѧѧردد  دهѧѧد وارد آئѧѧورت مѧѧي  آѧѧه يѧѧك دوم زمѧѧان سيѧѧستول را تѧѧشكيل مѧѧي (rapid ejection)اي در مرحلѧѧة دفѧѧع سѧѧريع خѧѧون  حجѧѧم ضѧѧربه

  رژي شѧѧود و قѧѧسمت اعظѧѧم انـѧѧ ـ  قѧѧسمت آمѧѧي از انѧѧرژي انقباضѧѧي قلѧѧب صѧѧرف بѧѧه جلѧѧو بѧѧردن خѧѧون در مويرگهѧѧا در طѧѧول سيѧѧستول مѧѧي         

 در زمـѧѧѧѧـان دياستـѧѧѧѧـول خاصـѧѧѧѧـيت  ). ٢ـ٢ѧѧѧѧ A,Bشѧѧѧѧكلهاي (شѧѧѧѧود  در ديѧѧѧѧواره رگ ذخيѧѧѧѧره مѧѧѧѧي ) فѧѧѧѧشار(بــѧѧѧѧصورت انѧѧѧѧرژي پتانѧѧѧѧسيل  

elastic recoilي         ديوارهѧديل مѧا تبѧون مويرگهѧان خѧه جريѧسيلي را بѧد  هاي شرياني، اين انرژي پتانѧخت    . نمايѧواره رگ سѧر ديѧاگ(rigid) 

بطور آѧل خاصѧيت الاسѧتيكي رگ، سѧبب آѧاهش      ). ٢ـ٢ C , Dهاي  شكل(گيرد  استول صورت نميشود جريان خون مويرگي در طول دي

  .گردد آار قلبي مي

 

 

 

 

نمايѧѧشي از جريѧѧان : ٢ـ٢ѧѧشѧѧكل 

و  ) B و A( يكنواخѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧت 

بѧه ترتيѧب    )  D و  C(متناوب 

در عѧѧѧѧѧѧѧѧѧروق الاسѧѧѧѧѧѧѧѧѧتيك و در  

  هاي سخت سيستم

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  :آار قلبي

  در داخѧل سيѧستم شѧرياني بѧا مقاومѧت      ml / sec 100گيريم آه خون با سرعت   ، حالتي را در نظر مي(W)     براي بررسي آار قلبي 

mmHg/ml/secان دارد١ѧѧѧѧѧѧا      .  جريѧѧѧѧѧѧر بѧѧѧѧѧѧشاري برابѧѧѧѧѧѧاد فѧѧѧѧѧѧه ايجѧѧѧѧѧѧر بѧѧѧѧѧѧت منجѧѧѧѧѧѧان و مقاومѧѧѧѧѧѧن جريѧѧѧѧѧѧايmmHgي١٠٠ѧѧѧѧѧѧردد   مѧѧѧѧѧѧگ  

  :در چنين شرايطي، آار قلبي برابر است با). ٢ـ٣شكل (

(ml) ١٠٠×    ( mmHg )١٠٠=   P . V ) =آار انجام شده در يك ثانيه(  

Dynes.cm ١/٣٣×  ١٠٧  =  mmHg.ml/sec١٠٠٠٠  
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 ثانيه پمپ شود حالتي مانند يك سيكل قلبي آه ٥/٠به جاي يك ثانيه در  ) ١٠٠ ml (گيريم آه همان حجم خون  حالتي را در نظر مي

 در چنين شرايطي، بايد سرعت پمپ . شود ول، خون پمپ نمي دياستة ثاني٥/٠شود و در   سيستول، خون پمپ مية ثاني٥/٠فرضاً در 

ml/secباشد تا قادر باشد ٢٠٠ mlشكل (  را در نيم ثانيه پمپ نمايد ١٠٠B , C در شكل  ). ٢ـ٣Bديواره مجرا، سخت ، (rigid)بوده  

اي باشد، در طول فاز  لولهنين چ مشابه  اگر شريان.و مانند لوله فلزي است، اما مقاومت در اين سيستم، همان مقاومت سيستم قلبي است

 را توليد mmHg٢٠٠    ، فشاري برابر با mmHg/ml/sec١  و مقاومت ml/sec٢٠٠ ، جريان معادل )سيستول(پمپ آردن قلبي 

آه در در چنين شرايطي، آاري . ، فشار داخل رگ صفر خواهد بود)دياستول(، در طول فاز پر شدن قلب rigidدر اين سيستم . نمايد مي

وقتي سيستم قابليت اتساع .  است آه دو برابر ميزان آار در حالت اول استmmHg.ml/sec٢٠٠٠٠ گيرد  طول سيستول صورت مي

  .زيرا، سيستمي آه قابليت اتساع بيشتري داشته باشد. داشته باشد، سيستم مؤثرتر خواهد بود

 ثانيѧه سيѧستول   ٥/٠ليتѧر مѧايع آѧه در طѧول      در اين سيستم از صѧد ميلѧي   ) ٢ـ C٣شكل . ( باقی ميماند حقيقتاً، فشار در سراسر سيكل، ثابت       

  .شود خارج مي) از داخل عروق(ليتر آن در طول سيستول از سيستم با مقاومت بالا   ميلي٥٠تنها . شود پمپ زده مي

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  

  م مشابه قلبهاي يكنواخت و متناوب و سيست قايسه تغييرات فشار و آار در سيستمم: ٢ـ٣شكل 
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شѧود و در طѧول دياسѧتول جريѧان      در طѧول سيѧستول، ذخيѧره مѧي    ) آئѧورت (ليتѧر باقيمانѧده آن در سيѧستمي آѧه قابليѧت اتѧساع دارد                  ميلي ٥٠ 

مايع پمپ شده در طول سيستول، تنها در نيمي از فشار آѧه در  . ماند  ثابت باقي ميmmHg١٠٠ پس، فشار در سراسر سيكل در . يابد مي

 ) ٢ـѧ A٣ شѧكل  ( باشѧد و مѧشابه آѧار حالѧت اول      گردد و بنابراين، آار تنها نيمѧي از آن مѧي    نشان داده شده است وارد رگ مي٢ـB٣ شكل 

  .نمايند  عمل مي٢ـC٣  و ٢ـB٣ در واقع، شريانهاي سيستميك و ريوي، بين حالت . خواهد بود

  :يا قابليت پذيرش) آمپليانس(الاستيسيتي 

بѧه  . شѧود  نايي رگ در قبول حجم خوني است آه در زمان معين به ازاء اختلاف فشار معѧين بѧه يѧك رگ وارد مѧي        آمپليانس، بيان آنندة توا   

  :عبارتي

١ (
تغييرفشار

تغييرحجم
=

Δ
Δ

==
P
V

12

12

P- P
V-V

C) آمپليانس(  

 برابѧر اسѧت بѧا     ( R )دانيم آѧه مقاومѧت    مي
Q
PΔ      اѧت بѧر اسѧانس برابѧو آمپلي 

P
V

Δ
Δ . ѧت    بنѧت اسѧس مقاومѧانس، عكѧه   . ابراين آمپليѧد بѧباي

ايѧن تغييѧر آمپليѧانس،    . ، ميѧزان آمپليѧانس آѧاهش خواهѧد يافѧت     mmHg٨٠ خاطر سپرد با افزايش سѧن بѧراي هѧر فѧشاري بѧالاتر از فѧشار       

رونده در ميѧزان  ، آѧه در ارتبѧاط بѧا تغييѧرات پيѧش     )بيمѧاري آترواسѧكلروز   (دهѧد     ظهور سختي افزايش يافته در سيѧستم عروقѧي را نѧشان مѧي             

  .آلاژن و الاستين ديواره عروقي است

  :(distensibility)قابليت اتساع شرياني 

شѧود، ايѧن افѧزايش قطѧر رگ مربѧوط بѧه خѧصوصيت الاسѧتيكي ديѧواره رگ يѧا                      قطر رگهاي خوني با افزايش فشار داخل رگ زياد مي         

  :شود متر جيوه افزايش فشار تعريف مي ه ازاء هر ميليقابليت اتساع بصورت نسبت افزايش حجم ب. قابليت اتساع رگ است

٢            (
oV

1 ×
P
V

Δ
Δ= قابليت اتساع   

  . همان حجم اوليه رگ استVoآه 

  :شود  ارتباط قابليت اتساع و آمپليانس بصورت زير بيان مي

            :                                  مي دانيم 
ΔP
ΔV

   آمپليانس= 

  : ضرب نمائيم خواهيم يافت آهVoاگر صورت و مخرج آمپليانس را در يك 

  =قابليت اتساع  ×  حجم اوليه عروق )                  ٣
0

0

V
V

P
V
×

Δ
Δ

  آمپليانس= 

بѧه عبѧارت ديگѧر، رگѧي بѧا قابليѧت اتѧساع            . گѧذارد   يت پذيرش رگ اثѧر مѧي      بنابراين، علاوه بر اتساع عروقي، حجم عروق نيز بر روي قابل          

العاده بالا آه داراي حجم بسيار آمي است ممكن است آمپليانس بسيار آمتري از يك رگ ديگر با قابليت اتساع بسيار آمتر، اما حجم                   فوق
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ررسѧѧي نمѧѧائيم مѧѧشاهده خѧѧواهيم آѧѧرد آѧѧه تغييѧѧرات  اگѧѧر منحنѧѧي فѧѧشار حجѧѧم را در مѧѧورد سيѧѧستم شѧѧرياني و وريѧѧدي، ب . بزرگتѧѧر داشѧѧته باشѧѧد

  وريدي،در صورتي آه تغييرات زياد در حجم عروق . مختصر در حجم داخل عروق شرياني سبب افزايش شديد فشار خواهد شد

  

  

حجم سيѧستم   -منحني فشار : ٢ـ٤شكل  

شѧѧرياني و وريѧѧѧدي و اثѧѧѧر تحريѧѧѧك و  

  مهار سمپاتيك بر روي آن 

  

  

  

  

  

  

دانيد؟ نكته ديگري آه در شكل نمايان اسѧت اثѧر تحريѧك     علت آن را مي  : آيا). ٢ـ٤شكل  (آورد     در فشار بوجود مي     تغييرات مختصري را  

 در حاليكѧه، مهѧار سѧمپاتيك، سѧبب انتقѧال نمودارهѧا       گѧردد ربوط به شريان و وريد به سمت چپ سمپاتيك است آه سبب انتقال نمودارهاي م 

  نمائيد؟  روي اين دو نمودار چگونه بحث مياثر سمپاتيك را بر. شودبه سمت راست مي

  

  اثر فشار بر مقاومت و ميزان جريان خون

 آه توسѧط دژنراسѧيون آترواسѧكلروتيك در ديѧوارة شѧريان آئѧورت       abdominal aneurysmدر بيماري :       معرفی بيمار  

  .لت را در پايان اين مبحث جستجو آنيدآيد، احتمال پارگي ديوارة آئورت در ناحية صدمه ديده ، بشدت بالا است ع پيش مي

  

علѧت آن  . اما اين ارتباط خطي در عروق خوني وجود ندارد. باشد هاي سخت، ارتباط بين فشار و جريان مايع، بصورت خطي مي   در لوله 

طبق رابطه      :توان بررسي آرد    را بصورت زير مي   
R
ΔP  = Q  ون       شود آه افزايش فشار        ملاحظه ميѧسبب افزايش نيروي جلو برندة خ

4rآند و چون   شود و همزمان با آن رگها را گشاد مي در رگها مي
1

× R      يѧاهش مѧت آѧزان مقاومѧه، ميѧد   است، در نتيجѧزايش   . يابѧس افѧپ

  :برد فشار از دو راه، ميزان جريان خون را بالا مي
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  ـ افزايش نيروي جلو برندة خون١     

  ـ آاهش مقاومت٢     

دهد، افزايش فشار به ميزان دو برابر، ميزان جريѧان را بѧيش از دو برابѧر افѧزايش      نشان مي ) ٢ـ٥شكل ( چنانكه منحني جريان ـ فشار   هم

متѧر جيѧوه اسѧت آѧه در ايѧن فѧشار ميѧزان جريѧان                 ميلѧي  ٢٠دهد حѧضور گراديѧان فѧشاري معѧادل            نكته ديگري را آه شكل نشان مي      . دهد  مي

بѧراي بررسѧي فѧشار انѧسداد     . گردد  اطلاق مي(critical closing pressure)اين فشار، بنام فشار انسداد بحراني . رسد به صفر ميخون 

  . ديوارة رگ را شناخت(tension)بحراني، بايد تنشن 

  

  

  

  

نمايѧشي از منحنѧѧي جريѧان ـ فѧѧشار و      : ٢ـѧ ٥شѧكل  

  فشار انسداد بحراني

  

  

  

  

  

  

تѧوان براسѧاس    بѧراي محاسѧبه تنѧشن مѧي    . شѧود  ت از نيرويي آه بر واحد طول ديواره، بطѧور ممѧاس وارد مѧي   ديواره رگ عبارت اس تنشن  

نمايѧد آѧه اگѧر در هѧر نقطѧه از غѧشا رگ، شѧكافي داده شѧود، دو لبѧة شѧكاف بѧا نيѧروي معѧادل                    اين قѧانون بيѧان مѧي      . قانون لاپلاس عمل آرد   

(dynes)T          ادل         تمايل دارند آه از هم دور شوند يا به عباѧي معѧايئم نيرويѧل نمѧرتي، اگر بخواهيم دو لبه را مجدداً به يكديگر وصT  رايѧب 

 يعنѧي فѧشار ترانѧسمورال    r × Pشѧود؟ نيرويѧي برابѧر بѧا      اما در حالت طبيعي چѧرا بѧا وجѧود ايѧن نيѧرو، رگ بѧسته نمѧي       . اين آار لازم است   

  :بنابراين خواهيم داشت. نمايد  مخالفت ميTيروي در شعاع رگ وجود دارد آه با ن) فشار داخل جدار رگ ـ فشار خارج رگ(

  

۴            (T = P. r  
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بر طبق رابطه لاپلاس، مويرگها با قطѧر بѧسيار آѧوچكي آѧه دارنѧد تنѧشن بѧسيار آمتѧري را در مقايѧسه بѧا عѧروق بѧزرگ آѧه داراي شѧعاع                             

  .ر نسبتاً بالايي را بدون پاره شدن تحمل نمايندگردد آه مويرگها بتوانند فشا اين امر سبب مي. نمايند بزرگي هستند، تحمل مي

رود امѧا بѧراي عѧروق بѧزرگ آѧه جدارشѧان ضѧخيم اسѧت          مѧي بايد به خاطر سپرد، قانون لاپلاس براي مويرگها آه جدار نازك دارند بكѧار        

  :در اينحالت، رابطه لاپلاس براي اين عروق بصورت زير در خواهد آمد. بايد ضخامت غشا را هم در نظر گرفت

۵              (
W

rP ×  σ =  

  باشد  ، ضخامت جدار رگ مي Wآه 

 قѧرار  σ يا T آوچكتر خواهد شد و رگ بيشتر تحت تأثير نيروي   Prتر باشد ميزان      چه ضخيم دهد آه ديوارة رگ هر        اين رابطه نشان مي   

  .خواهد گرفت

تѧوان      مѧي راعلѧت آنѧ  . رسѧد  ، جريان خѧون بѧه صѧفر مѧي    mmHg٢٠ گرديم به اين مسئله آه چرا با وجود گراديان فشاري حدود  حال برمي

  :بصورت زير خلاصه آرد

  .شود يابد و در نتيجه تمايل رگ به بسته شدن بيشتر مي  آاهش ميPrـ بدليل آاهش فشار، ميزان ١

 Tشود بنابراين رگ تحت تأثير نيѧروي       مي P.r به نوبه خود منجر به آاهش حاصلضرب         نيزآن   و ـ آاهش فشار، سبب آاهش قطر رگ      ٢

بويژه در نقѧاطي آѧه هѧسته    (ه عبور از رگ يابد آه گلبولهاي قرمز قادر ب اين تنگ شدن رگ آنقدر ادامه مي. نمايد شروع به تنگ شدن مي 

  .شوند نخواهند بود و سبب قطع جريان خون مي) اند سلولهاي اندوتليال بداخل رگ برآمدگي پيدا آرده

  توانيد اثر تحريك و مهار سيستم عصبي سمپاتيك را بر روي فشار انسداد بحراني بحث نمائيد؟ آيا مي : سئوال

  :ر بر آنفشار متوسط شرياني و عوامل مؤث

هѧاي   ، متوسط فشار در طول يك سيكل قلبي است آه اين فشار در آئورت و شاخه(mean arterial pressure)     فشار متوسط شرياني 

 ( مѧشخص اسѧت در طѧول يѧك سѧيكل قلبѧي، يѧك فѧشار پѧائين بنѧام فѧشار دياستــوليѧـك             ٢  ـ٦همѧانطور آѧه در شѧكل    . اصلي آن حѧضور دارد 

mmHg٨٠ = Pd (شѧѧك فѧѧستوليك و يѧѧشار سيѧѧام فѧѧالا بنѧѧار ب) mmHg١٢٠ = Ps ( لهѧѧن فاصѧѧشار در ايѧѧط فѧѧه متوسѧѧود دارد آѧѧوج(Pa) را 

  .توان از روي رابطه بدست آورد مي

۶               (
3

P2P sd + =Pa  
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  منحني تغييرات فشار شريان آئورت در طول سيكل قلبي: ٢ـ٦شكل 

  : بر فشار متوسط شريانيعوامل مؤثر

دهنѧد، حجѧم خѧون شѧرياني و آمپليѧانس شѧرياني اسѧت و عوامѧل فيزيولوژيѧك آѧه                  عوامل فيزيكي آه فشار خون را تحت تأثير قرار مѧي          

حجѧم خѧون شѧرياني، بѧه مقѧدار خѧون داخѧل         . باشѧند   ده قلبѧي و مقاومѧت آѧل محيطѧي مѧي             شѧوند، بѧرون     منجر به تغيير فاآتورهاي فيزيكي مѧي      

حجѧم خѧون شѧرياني يكѧي از عوامѧل تعيѧين       .  درصد حجم آل خون بدن است١٠ ـ  ١٥شود آه مقدار طبيعي آن،  هاي شرياني اطلاق ميرگ

دهѧد و سѧپس برگѧشت ديѧواره بѧه حالѧت اول        آنندة فشار شرياني است زيѧرا خѧون داخѧل شѧريانها، ديѧواره عѧروق را تحѧت آѧشش قѧرار مѧي                 

  ).٢-٧شكل (گردد   رگ، نيرو وارد آرده و باعث توليد فشار ميروي خون داخل) elastic recoilخاصيت (

  

  

  

  

  

  

  خواص الاستيكي سيستم عروقي: ٢ـ٧شكل   

  انѧѧѧѧѧد  گرفتѧѧѧѧѧهنهѧѧѧѧѧاي شѧѧѧѧѧرياني آѧѧѧѧѧه تحѧѧѧѧѧت آѧѧѧѧѧشش قѧѧѧѧѧرار  حجѧѧѧѧѧم شѧѧѧѧѧاخه. گѧѧѧѧѧردد  اطѧѧѧѧѧلاق مѧѧѧѧѧيelastanceايѧѧѧѧѧن نيѧѧѧѧѧروي بازگѧѧѧѧѧشتي بنѧѧѧѧѧام 

(unstressed volume)   ѧت آѧѧاني اسѧѧريانها در زمѧون در شѧѧم خѧѧان حجѧتلافه، همѧѧي رگ   اخѧѧشار داخلѧشار  از فѧѧي فѧѧارج آن يعنѧشار خѧѧف 

بѧѧه عبѧѧارت ديگѧѧر . دهѧѧد  شѧѧرياني، نѧѧسبت تغييѧѧرات فѧѧشار بѧѧه تغييѧѧرات حجѧѧم را نѧѧشان مѧѧيElastance   . ترانѧѧسمورال برابѧѧر بѧѧا صѧѧفر باشѧѧد
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باشѧد نѧشان    در سѧنين مختلѧف مѧي    آه بيانگر تغييرات فشار بعنوان تابعي از حجم      ٢ـ٨شكل  . الاستنس عكس قابليت اتساع يا آمپليانس است      

 .يابد دهد با افزايش سن، الاستنس، افزايش مي مي

  

  ٧٥ و ٤٠، ٣٠، ٢٠هاي شرياني در افرادي با سن  ارتباط فشار حجم سيستم: ٢ـ٨شكل 

  

شѧѧود سѧѧبب  اي حاصѧѧل مѧѧي بهبنѧѧابراين، تغييѧѧرات در حجѧѧم خѧѧون شѧѧرياني آѧѧه توسѧѧط تغييѧѧر در ضѧѧربان قلѧѧب، مقاومѧѧت محيطѧѧي و حجѧѧم ضѧѧر

 يѧا در الاسѧتنس سيѧستم شѧرياني آѧه بѧا افѧزايش        unstressed volumeدر حاليكѧه تغييѧرات در   . تغييرات حاد در فشار شرياني خواهد شѧد 

  .گردد آيد سبب تغييرات درازمدت در فشار شرياني مي سن پدپد مي

  :گردند شامل عواملي آه سبب افزايش فشارخون مي

گѧѧردد زيѧѧرا زمѧѧاني را آѧѧه خѧѧون بايѧѧد  افѧѧزايش ضѧѧربان قلѧѧب اولاً سѧѧبب افѧѧزايش حجѧѧم خѧѧون و فѧѧشار شѧѧرياني مѧѧي :  قلѧѧبـѧѧ افѧѧزايش ضѧѧربان١

دوماً، بعѧد  . يابد ده قلبي نيز افزايش مي و  برون) يابد به عبارتي، طول سيكل قلبي، آاهش مي     (هاي شرياني را ترك نمايد آاهش يافته          شاخه

 ن  از سيѧستم شѧرياني   برابѧر بѧا مقѧدار خѧو      شѧده    خѧارج   مقدار خѧون   کهرود   بالا مي  تا حدی    شريانياز يك افزايش در ضربان قلب، فشار        

در نتيجѧه، حجѧم   . به بيان ديگر،  سيستم گردش خون يك سيستم ديناميك و بسته است و خѧون دائمѧاً در آن، جريѧان دارد         .  گردد    آن  به وارد

،  بنѧابراين   دارد (Qo)به شريان و سѧرعت خѧروج آن از شѧريانها بѧه سѧمت قلѧب                   از قلب    (Qi)خون شرياني بستگي به سرعت ورود خون        

  : در داخل شريانها برابر است با(dv / dt)سرعت تغيير حجم خون 

  

٧            (oi QQ
dt
dv

−=  
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يعنѧي   (       آن باشѧد  مشخص است زماني آه سرعت ورود خون به داخѧل شѧريان بيѧشتر از سѧرعت خѧروج         ٧     همانطور آه از رابطه     

Qi > Qo ( سبب آشيده شدن ديواره رگ)رعت     شدهو افزايش فشار خون ) الاستنسѧشتر از سѧـون بيѧـروج خـѧو زمــانـي آــه سرعـت خـ 

يابѧد و زمѧاني آѧه     آنѧد و فѧشار آѧاهش مѧي      شروع به بسته شدن ميelastic recoilخاصيت  رگ به دليل)  Qi < Qoيعني (ورود آن باشد 

  .ماند و وضعيت تعادل وجود دارد در اينحالت فشار ثابت مي) Qi = Qo يعني ( ورودي و خروجي خون يكسان باشد سرعت 

  .گردد بايد به خاطر سپرد، انتقال خون از وريدها به بستر شرياني، سبب افزايش فشار شرياني و پائين آمدن فشار وريدي مي

(لѧي جريѧان خѧون         زماني آه در فرمѧول آ       :ـ افزايش مقاومت محيطي   ٢
R
ΔP  (Q ده قلبѧي      برابѧر بѧا بѧرون      (Q)، ميѧزان جريѧان خѧون        =

(CO) و ميزان مقاومت ( R ) برابر با مقاومت آل محيطي (TPR) باشد در اينحالت اختلاف فشار (ΔP)   دايѧشار ابتѧبرابر با اختلاف ف 

بѧه عبѧارت ديگѧر،       ) P وريѧدي  - P آئѧورت  = ١٠٠ – ٠=  ١٠٠ mmHg(شريان آئورت از وريدهاي بزرگ در سطح قلѧب خواهѧد شѧد              

در چنѧѧين . باشѧѧد  مѧѧيsystemic arterial pressure(SAP)ميѧѧزان فѧѧشار حاصѧѧل از ايѧѧن اخѧѧتلاف برابѧѧر بѧѧا فѧѧشار شѧѧرياني سيѧѧستميك      

  : شرايطي

٨        (SAP = CO x TPR  

يابѧد آѧه عѧضلة     مقاومѧت محيطѧي زمѧاني افѧزايش مѧي      . ار گردد تواند سبب افزايش فش     دهد، افزايش مقاومت مي     نشان مي  ٨چنانكه رابطه     هم

شѧود مقѧدار خѧوني آѧه در واحѧد زمѧان، سيѧستم         ها منقبض گردند، در چنين حالتي ، لومن رگ تنѧگ شѧده و سѧبب مѧي                   صاف جدار آرتريول  

 فѧشار شѧرياني تѧا آنجѧا افѧزايش      .گѧردد  نمايد آاهش يافته و اين امر بѧه نوبѧه خѧود منجѧر بѧه بѧالا رفѧتن حجѧم شѧرياني مѧي            شرياني را ترك مي   

يابد آه قادر به غلبه بر مقاومت موجود در سر راه جريان خون باشد و دوباره بتواند سبب مѧساوي شѧدن ورودي و خروجѧي خѧون  از          مي

  .تا زماني آه حجم خون در شريانها، بالا باشد فشار شرياني نيز بالا باقي خواهد ماند. رگ گردد

باشѧد ميѧزان     مѧي R = PRU٢٠  و  ΔP =mmHg١٠٠  و l/min٥ ده قلبѧي   ك سيѧستم عروقѧي آѧه ميѧزان بѧرون       اگѧر در يѧ  :      سѧؤال  

  گيرد؟ چرا؟ ده قلبي ثابت باشد چه اتفاقي صورت مي مقاومت دو برابر شود اما برون

بѧي نيѧز بѧه نوبѧه خѧود سѧبب       ده قل   افѧزايش بѧرون   . گѧردد   ده قلبѧي مѧي      اي سѧبب افѧزايش بѧرون        افزايش حجم ضѧربه   :  اي  ـ افزايش حجم ضربه   ٣

رود آѧه ورودي و خروجѧي    فѧشار شѧرياني تѧا حѧدي بѧالا مѧي          ). همانند اثر افزايش ضربان قلب آه قبلاً بحث گرديѧد         (گردد    افزايش فشار مي  

  .گردد در اينحالت، فشارخون تثبيت مي. خون از رگ، برابر شوند

اين سختي از زمان تولѧد تѧا زمѧان مѧرگ        . گردد   سيستم شرياني ارجاع مي    (stiffness) ثابت الاستيك به سختي      :  افزايش ثابت الاستيك   ـ٤

دهѧد شѧيب ايѧن منحنѧي آѧه نمايѧشي از ثابѧت         نѧشان مѧي  ) ٢  ـ٨شѧكل   (همѧانطور آѧه منحنѧي فѧشار حجѧم      . يابѧد  اي افѧزايش مѧي   بطور پيشرونده

اي هر افزايشي در حجم شرياني سبب افѧزايش  افزايش الاستنس سيستم شرياني، بر. باشد الاستيك است، براي گروههاي سني، متفاوت مي      

  .در فشار خون خواهد شد
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  :دباشن  زير ميموارددهند شامل  فاآتورهايي آه فشارخون را آاهش مي

.   الاسѧتنس فѧشار خѧون را کѧاهش مѧی دهنѧد       کѧاهش ضѧريب  اي، و  حجѧم ضѧربه   کاهشمقاومت محيطي،کاهش       آاهش در ضربان قلب،     

بايѧد بѧه خѧاطر سѧپرد، نيѧروي      . دهѧد   آѧاهش مѧي  ی آѧاهش حجѧم خѧون داخѧل عروقѧ      بعلت فشار شرياني رايز ن و آاهش حجم خون   خونريزی

 خارج شدن خون در نواحي از بدن بشوند آѧه جريѧان          باعث توانند   شيميايي، نوروني، و يا مكانيكي مي      عوامل  بدليل جاذبه و اتساع عروق   

  . خلاصه شده است٢ ـ٩غيير فشارخون شرياني در شكل  تدر مؤثرعوامل. باشد عوامل  وا بسته به اين هاخون آن

  

  

فلѧشهاي تѧوپر، نѧشاندهندة افѧزايش و     . دهѧد  ده قلبѧي و فѧشار شѧرياني را تحѧت تѧأثير قѧرار مѧي        ارتباط بين فاآتورهايي آه بѧرون  :  ٢  ـ٩شكل 

  .باشند ها نشاندهندة آاهش مي چين نقطه

  :گيري فشار شرياني اندازه

 ѧѧشارخون را در بيمѧѧي     فѧѧط     اران مѧѧستقيم توسѧѧور غيرمѧѧوان بطѧѧتSphygmomanometerدازهѧѧرد   انѧѧري آѧѧي  . گيѧѧشارخون طبيعѧѧف 

mmHgتعدادي از اين فاآتورها شامل.  متعددي تغيير نمايدبواسطه عواملتواند اما بايد دانست اين مقدار مي.  است٨٠/١٢٠:  

  .گردد  افزايش فشار خون مي باعث، آترواسكلروزبدنبال بروز افزايش سن بدليل آاهش آمپليانس شرياني •

  .آيد  آاهش نياز متابوليكي بدن، پائين مي با در طول خواب، فشار خون•

 آمتѧر از  حѧد  افѧزايش در  ايѧن امѧا بايѧد دانѧست،   . ده قلبѧي، زيѧاد خواهѧد آѧرد      ورزشهاي سنگين ديناميك، فشارخون را بѧدليل افѧزايش بѧرون       •

  .ابدي  محيطي آاهش ميعروقاست زيرا مقاومت % ٣٠

  .دهد هاي ناشي از فعاليت سمپاتيك افزايش مي  عصبانيت و استرس، فشارخون را بدليل پاسخ•
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. خواهنѧѧد داشѧѧت  تѧѧدريجیاز شѧѧريانهاي اصѧѧلي تѧѧا سراسѧѧر درخѧѧت عروقѧѧي بطѧѧور فيزيولوژيѧѧك آاهѧѧشي بايѧѧد بخѧѧاطر سѧѧپرد آѧѧه فѧѧشار خѧѧون  

  ).٢ ـ١٠شكل (شود  شاهده ميبيشترين آاهش فشار در سطح آرتريولها بدليل مقاومت بالاي آنها، م

  

  

  

  چگونگي تغيير فشار خون و مقاومت در سيستم عروقي: ٢ـ١٠شكل 

  

  : و عوامل مؤثر بر روي آن( pulse pressure )فشار نبض 

يرگهѧا بѧه وريѧدها جريѧان        نمايѧد امѧا خѧون بطѧور پيوسѧته از طريѧق مو                    بدليل آنكه قلب بطور متنѧاوب خѧون را بѧداخل شѧريانها پمѧپ مѧي                

در طѧول دفѧع خѧون از بطѧن بѧه شѧريان، فѧشار سيѧستوليك آѧه بѧالاترين فѧشار سيѧستم                 . يابѧد   يابѧد، فѧشار شѧرياني بطѧور پيوسѧته تغييѧر مѧي               مي

 است در حاليكه دقيقاً قبل از شروع دفع خون از بطѧن، فѧشار دياسѧتوليك،            ١٢٠ mmHgشود آه مقدار آن حدوداً        شرياني است حاصل مي   

  . است٨٠ mmHgر داخل شريان وجود دارد آه آمترين فشار در سيستم شرياني است و مقدار طبيعي آن حدوداً د

  ). است٤٠ mmHgمقدار فشار نبض بطور طبيعي برابر با (فشار نبض، اختلاف رياضي بين فشارهاي سيستوليك و دياستوليك است 

  :ملدهند شا فاآتورهايي آه فشار نبض را تحت تأثير قرار مي

   .دهد اي به همراه دو فاآتور الاستيسيتي و مقاومت عروق، فشار نبض را تحت تأثير قرار مي فاآتور حجم ضربه
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اي اسѧت آѧه بѧه نوبѧه خѧود، حجѧم خѧون شѧرياني را در طѧول            فشار نبض در درجه اول تابع فاآتور فيزيكي حجѧم ضѧربه         :اي   حجم ضربه  •

فѧѧشار (اي افѧѧزايش يابѧѧد فѧѧشار ناشѧѧي از ورود ايѧѧن حجѧѧم خѧѧون بѧѧداخل رگ     حجѧѧم ضѧѧربهدر صѧѧورتي آѧѧه . نمايѧѧد سيѧѧستول بطنѧѧي تعيѧѧين مѧѧي 

چنين در پايان دياستول نيز حجم خون بيشتري داخل رگ وجود دارد بنѧابراين فѧشار نѧبض بѧالاتر بوجѧود خواهѧد              بالا رفته و هم   ) سيستولي

  .آمد

و مقاومѧت، ثابѧت باشѧند، آѧاهش الاستيѧسيتي سѧبب افѧزايش فѧشار         ده قلبѧي    در صѧورتي آѧه بѧرون   : الاستيسيتي يا قابليت پذيرش شرياني    •

گѧردد تѧا آѧار قلبѧي افѧزايش يابѧد و فѧشار سيѧستول بѧالاتر و فѧشار دياسѧتوليك آمѧي آمتѧر                            گردند زيرا آѧاهش الاستيѧسيتي سѧبب مѧي           نبض مي 

آه در مѧورد فѧشار ديناميѧك و فѧشار لتѧرال             آيا با توجه به شناختي       :سئوال  . آورد  خواهد شد و بنابراين فشار نبض بزرگتري را بوجود مي         

  توانيد علت آنرا توضيح دهيد؟ داريد مي

باشѧد،   هѧاي مѧزمن آѧه مقاومѧت آѧل محيطѧي بطѧور مѧزمن بѧالا مѧي            مطالعات نشان داده است آѧه در فѧشار خѧون        : اثر مقاومت آل محيطي    •

بنѧابراين، افѧزايش مقاومѧت سѧبب افѧزايش      . يابѧد   آѧاهش مѧي    ميزان آمپليانس شرياني در مقايسه با شريانهايي آه داراي فشار آمتري هѧستند            

در نتيجѧه،  . گردد اما افزايش فشار سيستوليك بدليل آاهش الاستيسيتي بيشتر از افزايش فشار دياستوليك است         فشار سيستول و دياستول مي    

  . فشار نبض در چنين شرايطي بزرگتر خواهد بود
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  تنظيم جريان خون بافتي

 

  
  :در انتهاي اين فصل دانشجو بايد بتواند

  .بندي نمايد ـ عوامل تعيين آنندة تون عروقي را طبقه

  .ـ نقش سيستم سمپاتيك را روي عروق بحث نمايد

  .ـ مرآز وازوموتور را بشناسد و مسيرهاي آن را توضيح دهد

  .ـ تنظيم موضعي جريان خون را بشناسد

  .جريان خون را شرح دهدـ خودتنظيمي 

  .هاي راآتيو و متابوليك هايپرمي را درك نمايد ـ مكانيزم

  .موضعي و عصبي را بر تنظيم جريان خون، بحث نمايد ـ بر هم آنش فاآتورهاي تنظيم آننده

گفتѧه شѧد بيمѧار در    همانطورآѧه قѧبلاً   . گѧردد  با اطلاعات بيشتري در اين فѧصل نيѧز، معرفѧي مѧي    ) ٢فصل (مورد معرفي شده در فصل قبل      

 ضѧعيف و يѧا غايѧب را در    نبضمعاينѧات پزشѧكي،  . آѧرد   را بعد از چند دقيقه قدم زدن احѧساس مѧي  crampپاي چپ خود احساس سختي و     

شѧود امѧا وقتѧی   بيماراظهارميدارد آه گاهي در طول شب با درد پاي چѧپ از خѧواب بيѧدار مѧي                 .  داد  شريانهاي اصلي پاهاي بيمار نشان مي     

 در dependent ruborدهد آه آمي ورم در پѧاي چѧپ و    معاينه بيمار نشان مي.  يابد زد درد کاهش مي ايستاد و آمي قدم مي  ميآه بيمار

  .دارد  وجود سال ديابت٢٠سيگار و اعتياد به  سال ٥٠در تاريخچة بيمار، . پائين پاي چپ وجود دارد

  
 

  :جريان خون آوچك 

بعضي از بافتها براساس عملشان در زمان مشخص، نѧسبت بѧه سѧاير              . ردنياز به بافتهاي بدن است     آزادسازي مواد مو    عمل اصلي عروق،  

 داراي اهميѧت    (microcirculation) ايѧن عمѧل، جريѧان خѧون آوچѧك            برای انجام ) ٣-١جدول  (بافتها نياز بيشتري به جريان خون دارند        

گردد آه در داخل بافت قѧرار داشѧته و در معѧرض مѧايع              طلاق مي  ا از رگها اصطلاح جريان خون آوچك به تقسيمات ميكروسكوپي        . است

  بѧا نيازهѧاي متѧابوليكي   را جريѧان خѧون و تبѧادل خѧوني ـ بѧافتي       ، بѧافتي مايع مبѧان در آنار هم قرار گرفتن عروق آوچك با. بافتي است ميان

ون آوچѧѧك شѧѧرآت دارنѧѧد آѧѧه شѧѧامل   در جريѧѧان خѧѧ/ mm١  قطѧѧرا آمتѧѧر از بѧѧا، تمѧѧام عروقѧѧي لی بطѧѧورآمينمايѧѧد هماهنѧѧگ همѧѧراه وبافѧѧت

 .آوچكترين شريانها، آرتريولها، مويرگها، ونولها و آوچكترين وريدهاست
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  هاي مختلف بدن ده قلبي به سيستم توزيع برون: ٣ـ١جدول  

تنظѧيم  . انѧد   ه خѧود اختѧصاص داده     بنابراين، عمدتاً نام عروق مقاومتي را بѧ       . ، بيشترين مقاومت را در برابر جريان خون دارند         آرتريولها  

  .گيرد  عضله صاف عروقي آرتريولها صورت مي(tone)هايي در تون  جريان خون در درجه اول توسط تنظيم

هѧاي فѧشرده از عѧضله صѧاف بѧوده آѧه قطѧر آنهѧا در درجѧه اول             و داراي لايѧه    هѧستند  شاخه عروقي از يك شريان آوچѧك         ، ها    آرتريول  

انѧشعابات آرتريѧولي تحѧت    . گѧردد   تنظѧيم مѧي  (autonomic nervous system, ANS)ي سيѧستم عѧصبي اتونѧوم    توسط تقسيمات سمپاتيك

آرتريولهѧاي انتهѧايي نيѧز داراي عѧضله     . گѧردد آѧه عѧروق مѧادر مѧويرگي هѧستند        اطلاق مي(terminal arteriol)نام آرتريولهاي انتهايي 

بايѧد  . شѧود   اطلاق مي(precapillary sphincter)بنام اسفنكتر پيش مويرگي صاف بوده و ايــن عضلـه در مـدخـل ورودي به مويرگ، 

  .)٣-١شكل (دانست، تمام مويرگها در نقطه شروع از آرتريولها، داراي عضله صاف نيستند

  

  

  

  

  

  ساختار ميكروسيرآولاسيون: ٣-١شكل 
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  تنظيم جريان خون

فعاليѧت سيѧستم   . نماينѧد  هѧاي موضѧعي توسѧط تغييѧر دادن تѧون عروقѧي عمѧل مѧي         مهاي نوروني و مكانيز      در تنظيم جريان خون، مكانيزم  

هاي موضعي آѧه در داخѧل خѧود عѧروق و      اما مكانيزم . عصبي سمپاتيك نقش مهمي در آنترل تون عروقي و حفظ فشارخون شرياني دارد            

ظيم جريان خون در ارگانهايي آه نياز به جريѧان  تن. باشند يا محيط اطراف آن قرار دارند در درجه اول در تنظيم جريان خون، درگير مي           

) هѧا، عѧضلات اسѧكلتي    مغѧز، آليѧه   ماننѧد قلѧب،  (رود افѧزايش يابنѧد    خون ثابت دارند و يا بايد در زماني آѧه نيازهѧاي متѧابوليكي آنهѧا بѧالا مѧي               

  .داراي اهميت بسيار زيادي است

ريѧѧان خѧون، نگѧѧاهي اجمѧѧالي بѧه عوامѧѧل تعيѧѧين آننѧدة تѧѧون عروقѧѧي    هѧاي نѧѧوروني و موضѧѧعي تنظѧيم ج   قبѧل از پѧѧرداختن بѧه بررسѧѧي مكѧѧانيزم  

  .خواهيم داشت

  عوامل تعيين آنندة تون عروقي

تѧون عѧضله صѧاف بѧه سѧطحي از      . شѧود  هايي در تون عضله صاف آرتريѧولي انجѧام مѧي         تنظيم جريان خون در درجه اول توسط تنظيم  

مѧѧشخص خѧѧون توسѧѧط مجمѧوع اثѧѧرات انقباضѧѧي و اتѧساعي عوامѧѧل تعيѧѧين آننѧده    گѧѧردد آѧه ميѧѧزان ايѧѧن انقبѧاض    نيѧروي انقباضѧѧي اطѧلاق مѧѧي  

 .آنند  نظري اجمالي بر روي فاآتورهايي دارد آه قطر عروق را تعيين مي٣ـ٢شكل . شود مي

 

  

  

  

  

  

  

  

 

 
 
عوامل نوروني سمپاتيكي     :نمايشي از اثر الف     : ٣-٢شكل   

وني، عوامل متابوليكي بѧافتي، هورمѧ     : و پاراسمپاتيكي ، ب   
عوامѧѧѧل متѧѧѧابوليكي  :ژنيѧѧѧك و فاآتورهѧѧѧاي انѧѧѧدوتليال، ج  بيѧѧѧو

رسѧѧѧѧѧѧѧپتورهاي  : α1,α2،β2سѧѧѧѧѧѧѧلولي و پѧѧѧѧѧѧѧاراآرين هѧѧѧѧѧѧѧا، 
 رسѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧپتورهاي موسѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧكاريني  M3 و M2آدرژنيكѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧي 
 ، نѧѧوراپی نفѧѧرين ،NE،اسѧѧتيل کѧѧولين،Ach،پاراسѧѧمپاتيكي 

Po2،و آسيژن  فشار سمي اAdoزين آدنو  
ج

  الف

 ب
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  : نمايد آه شامل آتور وجود دارد آه تون عروقي يا به عبارتي قطر عروق را تنظيم ميدهد، چندين فا همانطور آه شكل نشان مي

عѧضله صѧاف عروقѧي در درجѧه اول توسѧط سيѧستم          . دهѧد   ، سهم نوروژنيك را در تون عروقي نشان مي        ٣ـ٢-شكل الف  :ـ تنظيم نوروني  ١

اليѧت نѧوروني سѧمپاتيكي روي قطѧر عѧروق اطѧلاق             تون نوروژنيك به مجموعه اثѧرات فع      . شود  گيري مي    عصب (SNS)اعصاب سمپاتيك   

توانѧد بѧصورت انقبѧاض و يѧا اتѧساع عروقѧي بѧسته بѧه نѧوع و غلظѧت رسѧپتورهاي روي عѧضله صѧاف                        اثر فعاليت سѧمپاتيكي مѧي     . گردد  مي

ب انقبѧاض  آمينها، سѧب   ـ آدرنرژيكي است آه در پاسخ به آاتكول αخون، رسپتورهاي  رسپتور غالب در سيستم گردش. عروقي ظاهر شود

تري  در سѧطح عѧضله صѧاف عѧروق وجѧود دارد                 با درصد بسيار پائين    β2، رسپتورهاي   αدر مقابل رسپتورهاي    . گردد  عضله صاف مي  

 آدرنرژيكي تنها اختصاص به بافتهاي خاص مثل عѧروق عѧضله مخطѧط اسѧكلتي     β2حضور رسپتورهاي  . گردد  آه سبب اتساع عروق مي    

  . روي تون عروقي چندان موثر نمي باشدسيستم پاراسمپاتيك بر اثر .دارد

بѧراي  . در تعيين جريѧان خѧون و مقاومѧت عѧروق نقѧش دارنѧد            هورمونهاي متعددي از طريق اتساع و انقباض عروق          :ـ تنظيم هورموني  ٢

  .باشند  و آورتيزول داراي اثر انقباض عروقي ميII(Ang II) و آنژيوتانسين (ADH) هورمون ضدادراري مثال

شѧود    گردد و بدنبال آشيده شدن ديواره، پاسخ انقباضي عروق ظاهر مي             فشارخون سبب آشيده شدن ديواره عروق مي       :ژنيكـ تنظيم ميو  ٣

  .شود اين عمل يك خاصيت ذاتي عضله صاف عروقي باشد تصور مي

. دهنѧد  ا تحت تأثير قرار مي پاراآرينها مواد هورموني هستند آه توسط يك نوع سلول ترشح شده و سلولهاي همسايه ر              :ـ تنظيم پاراآرين  ٤

سѧلولهاي انѧدوتليال عروقѧي، توسѧط ترشѧح پاراآرينهѧاي منقѧبض و               . گѧردد   هيستامين يكي از پاراآرينهايي است آه سبب اتساع عѧروق مѧي           

ميايي، ايѧن مѧواد بѧسته بѧه ماهيѧت شѧي      . در بين اين مواد، پروستوگلاندينها داراي نقش مهمي هستند   . متسع آننده داراي ارزش زيادي هستند     

بѧراي مثѧال، پروستاسѧيكلين يѧك متѧسع آننѧده عروقѧي و ترومبوآѧسان يѧك منقѧبض آننѧده            . داراي اثرات اتѧساع و يѧا انقبѧاض عروقѧي هѧستند       

  .عروقي است

از آنجѧايي آѧه سѧلولهاي پارانѧشيمي ايѧن محѧصولات را       . گѧردد  چندين محصول متابوليسم بافتي سبب اتساع عروقي مѧي         :ـ تنظيم متابوليك  ٥

  .نمايند آنند، آمك به مزدوج آردن جريان خون بافتي به نيازهاي متابوليكي موضعي مي ب با فعاليت متابوليكي بافتي توليد ميمتناس

دهند آه اآسيژن يك منقبض آننده عروقي است اما بايد دانست مشخص نيست آه آيا خود اآسيژن يك اثѧر                  مطالعات آزمايشگاهي نشان مي   

  .نمايد  يا از طريق يك پاراآرين موضعي عمل ميمنقبض آنندگي مستقيم دارد

زمѧاني آѧه سѧلولهاي    . سѧلولهاي انѧدوتليال عروقѧي داراي نقѧش مهمѧي در تنظѧيم تѧون عروقѧي اسѧت          عروق توسط انѧدوتليوم تون ـ تنظيم ٦

نѧد مѧواد منقѧبض    توان اندوتليال توسط مواد موجود در خون يا توسѧط اصѧطكاك حاصѧل از عبѧور خѧون روي ديѧوارة آنهѧا تحريѧك شѧوند مѧي                 

 (endothelium-derived relaxing factor;EDRF) ،فاآتورهاي متسع آننده ناشي از انѧدوتليال بѧه  آننده و يا متسع آننده آزاد نمايند 

  :معروف هستند آه از معروفترين آنها
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بيѧشترين  .  اسѧت EDHF (endothelium-derived hyperpolarization factor)، و (PGI2) پروسѧتاگلاندين (NO) نيتريك اآѧسايد  

، ترومبوآѧسان   ، انѧدوتلين -L: شѧامل  (Endothelial-derived contracting factors; EDCF)-هاي عروقѧي انѧدوتليالي   منقبض آننده

A2 (TXA2) و پروستاگلاندين H2٣-٣شكل (باشند  مي(.  

 ـ آرژنѧين و     L از اسѧيد آمينѧه   NO. شود  آزاد ميمهمترين متسع آننده عروقي است آه توسط سلولهاي اندوتليال:  (NO)نيتريك اآسايد 

 انѧدوتليالي  NOS در سيستم قلبي ـ عروقѧي،   NOSمهمترين شكل . شود  ساخته مي(NOS)اآسيژن مولكولي توسط نيتريك اآسايد سينتاز 

(eNOS)تѧѧداوم .  اسѧѧازي مѧѧد و آزادسѧѧسئول توليѧѧزيم مѧѧن آنѧѧايNO دوتليالѧѧلولهاي انѧѧط سѧѧم( توسѧѧط پلاآ هѧѧين توسѧѧبچنѧѧا و قلѧѧي) تهѧѧد مѧѧباش .

eNOS   يѧال مѧاني فعѧلولي        زمѧل سѧسيم داخѧه آلѧود آѧش( [Ca]i )             سيم ـѧپلكس آلѧزايش آمѧه افѧر بѧر منجѧن امѧد، ايѧزايش يابѧدوتليالي، افѧان 

شѧوند شѧامل    مѧوادي آѧه از ايѧن مѧسير، منجѧر بѧه اتѧساع عروقѧي مѧي              . نمايѧد   شود آѧه ايѧن آمѧپلكس نيѧز، آنѧزيم را تحريѧك مѧي                 آالمودولين مي 

نفѧرين و   دهد آه اپي شواهدي نيز نشان مي.  استPآينين، آدنين، آدنوزين نوآلئوئيدها، هيستامين، سروتونين و نوروترانسميتر ماده         ديبرا

 آѧѧه مѧѧستقل از c-AMPگѧѧردد آѧѧه احتمѧѧالاً از طريѧѧق مكѧѧانيزم وابѧѧسته بѧѧه    مѧѧيNO ـ آدرنورسѧѧپتور سѧѧبب آزادسѧѧازي    βسѧѧاير آگونيѧѧستهاي 

 آزاد شده از اندوتليوم، از طريق ديواره عروقي بداخل سلولهاي عضله صاف ديفوزيون يافته و          NO. نمايد  ل مي  است عم  i[Ca]بالارفتن  

شѧود فعѧال     مѧي G و بѧدنبال آن پѧروتئين آينѧاز    cGMPاين امر منجر به بالارفتن سطح  . گردد   سيكلاز مي  تسبب فعال آردن آنزيم گوانيلا    

 inducible NOS. شѧود   از سلول عضله صاف مѧي Ca و خروج Ca-ATPaseن پمپهاي  نيز سبب فسفريلاسيوGشدن پروتئين آيناز 

(iNOS)            يѧان مѧاب بيѧول التهѧود   در ماآروفاژها، لنفوسيتها، عضله صاف عروق و بسياري از انواع ديگر سلولها در طѧش .iNOS  ادرѧق 

شѧود توليѧد     تѧصور مѧي   . توسط سيѧستم ايمنѧي سѧهيم هѧستند        هاي خارجي      بوده و احتمالاً در تخريب ارگانيسم      NOبه توليد مقادير بسيار زياد      

  . در شوك سپتيك در آاهش فشارخون آه از ويژگيهاي اين شوك است سهم به سزايي داردiNOS توسط NOبالای 

  

  

  

  

  

نمايѧѧѧشي از فاآتورهѧѧѧاي متѧѧѧسع آننѧѧѧده و  : ٣-٣شѧѧѧكل 

نيتريѧѧѧѧѧك اآѧѧѧѧѧسايد، : No.منقѧѧѧѧѧبض آننѧѧѧѧѧده عروقѧѧѧѧѧي  

EDHF: ولاريزهѧѧاي هيپريѧѧي فاآتورهѧѧده ناشѧѧازآنن  

  : I2 ،ET-1 پروسѧѧѧѧѧѧѧѧѧتوگلاندين :PGI2 ،انѧѧѧѧѧѧѧѧѧدوتليال

L-اندوتلين  
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شѧود آѧه سѧبب آزاد      از انѧدوتليوم توسѧط فاآتورهѧايي آزاد مѧي    Prostacyclin :فاآتورهاي ديگر متسع آننده عروقѧي ناشѧي از انѧدوتليال            

آنند، اما مهمترين نقش آن در محدود آѧردن     يجاد مي  ا c-AMPاين ماده اتساع عروقي را توسط بالابردن سطح         . شوند   نيز مي  NOآردن  

نمايѧد آѧه در شѧل شѧدن عѧروق توسѧط بѧازآردن آانالهѧاي          اي آزاد مѧي  دهند آه اندوتليوم، ماده دلايل زيادي نيز نشان مي  . تجمع پلاآتي است  

ماهيѧت ايѧن مѧاده هنѧوز       . گѧردد   يبنابراين، ايѧن مѧاده سѧبب هيپرپѧولاريزه شѧدن سѧلول مѧ              . پتاسيمي سلولهاي عضله صاف عروقي نقش دارد      

  . معروف استEDHFمعلوم نيست و بنام 

  :  اين فاآتورها شامل:(EDCF)فاآتورهاي منقبض آننده عروقي ناشي از اندوتليوم 

١ ѧѧـEndothelin    دهѧѧبض آننѧѧسياري از منقѧѧضور بѧѧه حѧѧخ بѧѧدوتليال در پاسѧѧلولهاي انѧѧين،     از سѧѧسين، وازوپرسѧѧل آنژيوتنѧѧي مثѧѧاي عروقѧѧه

 و ETAاندوتلين آه عامل منقبض آننده قوي بويژه در وريدها و آرتريولها است و داراي دو رسپتور            . شود  نفرين آزاد مي     اپي ترومبين، و 

ETB      انيزم          .  روي سلولهاي عضله صاف عروقي استѧق مكѧي از طريѧاض عروقѧه         اندوتلين سبب انقبѧسته بѧاي وابѧهG       اѧشابه بѧروتئين مѧپ 

  .نفرين است نوراپي

 و H2پروسѧѧتاگلاندين  (prostanoidsچنѧѧين قѧѧادر بѧѧه آزادسѧѧازي مѧѧواد منقѧѧبض آننѧѧدة عروقѧѧي ديگѧѧري اسѧѧت مثѧѧل       يال هѧѧمسѧѧلولهاي انѧѧدوتل

  .دهند ، انقباض عروقي را افزايش ميNOو آنيونهاي سوپراآسيد آه احتمالاً توسط شكستن ) A2ترومبوآسان 

  اندوتليوم در بيماري قلبي ـ عروقي

شѧود آѧه عѧѧدم    تѧصور مѧي  . باشѧند  اخѧتلال عمѧل عروقѧي همѧراه اسѧت در ارتبѧѧاط بѧا اخѧتلال در انѧدوتليوم مѧي              بѧسياري از بيماريهѧا آѧه بѧا     

آارآرد طبيعي اندوتليوم در مراحل اولية آترواسكلروز، درگير باشѧد در حاليكѧه تخريѧب انѧدوتليوم يѧك فѧاآتور اساسѧي اسѧت آѧه منجѧر بѧه                      

باشند حاوي سطوح     چنين پلاسماي بيماراني آه داراي ديابت مليتوس مي         هم. شود تشكيل ترومبوز در صدمات آترواسكلروتيك پيشرفته مي      

  .بالاي غيرطبيعي از مارآرهاي بيوشيميايي است آه نشاندهندة تخريب اندوتليال است

يپرتانѧسيون  اختلالی در زمان حاملگي است آه توسѧط ه         (pre-eclampsia     علاوه بر اين، عدم آارايي اندوتليال ممكن است در ايجاد           

شود اندوتليوم در ايجاد افѧت فѧشارخون جنѧين آѧه بطѧور طبيعѧي در طѧول         تصور مي. مهم باشد) شود هاي خون مشخص مي و افزايش لخته 

 ايѧѧѧѧѧѧѧѧن عمѧѧѧѧѧѧѧѧل حفѧѧѧѧѧѧѧѧاظتي ممكѧѧѧѧѧѧѧѧن اسѧѧѧѧѧѧѧѧت در بيمѧѧѧѧѧѧѧѧاراني آѧѧѧѧѧѧѧѧه  از . افتѧѧѧѧѧѧѧѧد نقѧѧѧѧѧѧѧѧش مهمѧѧѧѧѧѧѧѧي داشѧѧѧѧѧѧѧѧته باشѧѧѧѧѧѧѧѧد حѧѧѧѧѧѧѧѧاملگي اتفѧѧѧѧѧѧѧѧاق مѧѧѧѧѧѧѧѧي

pre – eclampsiaگردد شود موجب تخريب سلولهاي اندوتليال مي الاً موادي آه از جفت آزاد مياحتم. برند از بين برود  رنج مي.  

  دهي سمپاتيكي و آنترل نوروني جريان خون عصب

گيѧري سѧمپاتيكي    ، الگѧوي عمѧومي عѧصب   ٣ـѧ ٤شѧكل  . نمايند گيري مي  عروق عمدتاً از سيستم عصبي سمپاتيك، عصب   :دهي  الگوي عصب 

امѧѧا وقتѧѧي بѧѧه . دهنѧѧد ، شѧѧريانها را عѧѧصب مѧѧيadventitiaنورونهѧѧاي سѧѧمپاتيكي از طريѧѧق . هѧѧدد را در گѧѧردش خѧѧون داخѧѧل بافѧѧت نѧѧشان مѧѧي

در آرتريولهѧاي  . باشѧند  شѧود آѧه حѧاوي نوروترانѧسميتر مѧي      هѧاي نѧوروني مѧشاهده مѧي        رسѧند وريكѧوزيتي     شريانهاي آوچك و آرتريولهѧا مѧي      

دهѧѧد آѧѧه شѧѧريانهاي آوچѧѧك و آرتريولهѧѧا  ايѧѧن الگѧѧوي توزيѧѧع نѧѧشان مѧѧي. هѧѧا يѧѧا وجѧѧود ندارنѧѧد و يѧѧا بѧѧسيار پراآنѧѧده هѧѧستند انتهѧѧايي، وريكѧѧوزيتي
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 بѧه پاراآرينهѧاي موضѧعي و    بѧه شѧدت  آرتريولهѧاي انتهѧايي   . نماينѧد  مكانهاي اصلي فعاليت سمپاتيك هستند و آمك به نيازهاي سيѧستميك مѧي         

  .آنند  ميآمكدهند و بنابراين جهت آمك به نيازهاي بافتي  متابوليتها پاسخ مي

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  گيري سمپاتيكي در عروق خوني الگوي عمومي عصب: ٣ـ٤شكل 

PA: principal artery 

SA: small artery; A: arteriol;TA:Terminal arteriol;C:capillary;V:venoule 

SV: small vein; PV: principal vein  

 

اثر فعاليت انقباضي عروقي روي عѧروق وريѧدي، آѧاهش    گيري وريدي، آاملاً پراآنده است و      گيري شرياني، عصب    در مقايسه با عصب   

  .آمپليانس به جاي افزايش مقاومت عروقي است

نفѧѧرين و  نماينѧѧد آѧѧه شѧѧامل نѧѧوراپي  حѧѧداقل دو ترانѧѧسميتر آزاد مѧѧي اي، عقѧѧده نورونهѧѧاي آدرنرژيكѧѧي سѧѧمپاتيكي پѧѧس: ترانѧѧسميترهاي سѧѧمپاتيك

 سѧѧبب اتѧѧساع عѧѧروق  β2 سѧѧبب انقبѧѧاض و بѧѧا اتѧѧصال بѧѧه گيرنѧѧده  α بѧѧه گيرنѧѧده نفѧѧرين، بѧѧا اتѧѧصال نѧѧوراپي. باشѧѧند  مѧѧيY (NPY)نورپپتيѧѧد 

  . تنها داراي اثر انقباض عروقي استNPYگردند، در حاليكه  مي

 در  پاسѧخ عروقѧي    يѧك گѧراف لگاريتميѧك از         ٣ـѧ ٥شѧكل   . دهنѧد   گردش خѧون بافتهѧاي مختلѧف، بطѧور متفѧاوت بѧه فعاليѧت سѧمپاتيك پاسѧخ مѧي                    

 .دهد نشان ميرا مپاتيك بافتهاي مختلف به تحريك س
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  اثر تحريك سمپاتيك روي عروق بافتهاي مختلف : ٣ـ٥شكل 

  
  
  
  
  
  
  
  
  

دهѧد   خون يك سطح معيني از تون پايه را نѧشان مѧي             دهد، حتي زماني آه تحريك سمپاتيكي وجود ندارد، گردش          همانطور آه شكل نشان مي    

 تحريѧك در  ٢ـ٦در زماني آه فعاليت سمپاتيك بصورت . خود تنظيمي استهاي  خون و مكانيزم آه حاصل بر هم آنش هورمونهاي گردش      

 هѧم آزاد    NPYنفѧرين،     و در سѧطوح بѧالاتري از فعاليѧت سѧمپاتيك، بѧه همѧراه نѧوراپي                مي باشد   نفرين    ثانيه باشد، ترانسميتر اصلي، نوراپي    

حѧساسيت  . خونهاي ويѧژه نѧشان داده شѧده اسѧت     گردش سيگنال در ثانيه، تغييرات قابل توجهي در حساسيت        ٢ـ٦حتي در محدودة    . گردد  مي

بѧراي مثѧال همѧانطور آѧه در شѧكل نѧشان داده شѧده اسѧت، بافѧت                  . اين بافتها به فعاليت سمپاتيك، نسبت عكس با فعاليت متѧابوليكي پايѧه دارد             

 داراي سѧرعت متѧابوليكي پايѧه    بѧه عكѧس، آليѧه   . پوستي داراي حداقل سرعت متابوليسم پايه و بالاترين حساسيت به فعاليѧت سѧمپاتيك اسѧت        

  .خون عضله تا حدودي بين بافتهاي پوست و آليوي است گردش. بالا و پاسخ نسبتاً ضعيف به تحريك سمپاتيكي دارند

  (Vasomotor center)مرآز وازوموتور 

. ز وازوموتѧور وجѧود دارد  اي موسѧوم بѧه مرآѧ    النخѧاع بطѧور دو طرفѧه، ناحيѧه              در يك سѧوم تحتѧاني پѧل مغѧزي و دو سѧوم فوقѧاني بѧصل                      

  : نمايش داده شده است آه شامل٣ـ٦نواحي مهم مرآز در شكل 

  

نمايѧѧشي از مرآѧѧز : الѧѧف٣ـ٦ѧѧشѧѧكل 

وازوموتѧѧور و نورونهѧѧاي ورودي  

   و خروجي به مرآز

ارسѧѧال پيѧѧام از مراآѧѧز بѧѧالاتر   ) ب

  به مرآر و ازوموتور

  

ب

 الف
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النخاع است ايѧن نورونهѧا بطѧور مѧستقيم بѧا       سمت فوقاني بخش ونترال بصلاين ناحيه شامل نورونهاي تنگ آننده رگي در ق: C1ـ ناحية   ١

از انتهѧاي ايѧن   . دهد  سيناپس ميT1-L2 نخاع شوآي در قطعات intermediolateral gray coulumnاي سمپاتيكي  عقده نورونهاي پيش

رود و بѧا نورونهѧاي    پاتيك و غѧده فѧوق آليѧوي مѧي    اي سѧمپاتيك بѧه گانگليونهѧاي سѧم     عقѧده   نورونهѧاي پѧيش   . شѧود   نورونها، گلوتامات آزاد مѧي    

اي سمپاتيك بѧه   عقده نورونهاي پس.  است(Ach)آولين  اي استيل  عقده  نوروترانسميتر نورونهاي پيش  . دهند  اي سمپاتيك سيناپس مي     عقده  پس

  . استNPYنفرين و  آرتريولهاي بدن و قلب ختم شده و نوروترانسميتر آنها، نوراپي

النخѧاع قѧرار    ين ناحيه، شامل نورونهاي گشادآننده رگي است آه بطور دو طرفه در قسمت تحتاني بخش آنترولترال بѧصل                 ا: A1ـ ناحية   ٢

از انتهѧѧاي آنهѧѧا، نوروترانѧѧسميتر   . دهنѧѧد  سѧѧيناپس مѧѧي C1 رفتѧѧه و بѧѧا نورونهѧѧاي تنѧѧگ آننѧѧدة رگѧѧي     C1ايѧѧن نورونهѧѧا، بѧѧسوي ناحيѧѧة    . دارد

  .شود گردد و موجب گشاد شدن عروق مي  ميC1نورونهاي شود آه سبب مهار  نفرين آزاد مي نوراپي

النخѧاع و پѧل    هѧاي پѧشتي ـ جѧانبي بѧصل       در بخѧش NTS (Nucleus  of  Tractus  Solitarius)ـѧ ناحيѧة ايکѧه آѧه بطѧور دو طرفѧه در       ٣

 يѧا زبѧاني ـ    IX يا واگ از قوس آئѧورت و عѧصب   X، سيگنالهاي عصبي را توسط عصب NTSنورونهاي موجود در . مغزي قرار دارد

خروجيهѧاي  . شѧوند، گلوتامѧات اسѧت     آزاد مѧي NTSنمايѧد و نوروترانѧسميترهايي آѧه توسѧط آورانهѧا در       حلقي از جسم آاروتيد دريافت مѧي   

NTS       ي      از   ، نورونهاي واسطي هستند آهѧاري مѧاي مهѧك نورونهѧبب تحريѧده و سѧاي      انتهاي آنها گلوتامات آزاد شѧا نورونهѧه بѧود آѧشC1 

  .شود نمايد از انتهاي اين نورونها، گاما آمينو بوتيريك اسيد آزاد مي  آنها را مهار ميسيناپس شده و

فرسѧتند   اع و از آنجا به نورونهاي تنگ آننѧده سѧمپاتيكي مѧي         سيگنالهاي خود را بطور مداوم به نخ       C1در شرايط طبيعي، نورونهاي ناحية      

شوند آه به تونوس تنگ آننده رگѧي سѧمپاتيكي معѧروف اسѧت ايѧن ايمپالѧسها حالѧت انقباضѧي                     و موجب صدور آهسته و مداوم ايمپالسها مي       

  .نمايد ها حفظ مي نسبي موسوم به تونوس وازوموتور را در رگ

د شѧѧامل آورانهѧѧاي تحريѧѧك از آѧѧورتكس بѧѧه    نѧѧده  شѧѧده و ايѧѧن مرآѧѧز را تحѧѧت تѧѧأثير قѧѧرار مѧѧي      واردآورانهѧѧايي آѧѧه بѧѧه مرآѧѧز وازوموتѧѧور   

هѧا، از    هيپوتالاموس، از مسيرهاي درد، از آمورسپتورهاي آئورت و آاروتيد و آورانهاي مهاري از آѧورتكس بѧه هيپوتѧالاموس، از ريѧه                     

  .)٣-٦شكل (بارورسپتورهاي آاروتيدي و آئورتي و وريدي است

  (local regulation)م موضعي جريان خون تنظي

هاي موضعي، دو عمل اصلي دارند، اول تحت شرايط پايه، مقاومت عروق موضعي را تنظيم مѧی نماينѧد تѧا جريѧان خѧون در                                 مكانيزم

 ايѧن تمايѧل جهѧت    .، تقريباً در سطح ثابتي، باقي بمانند)٥٠ ـ  ١٧٠ mmHg(أي وسيع از فشار  انواع مختلف بسترهاي عروقي در محدوده

خѧودتنظيمي، از نوسѧانات بѧزرگ فѧشار     . گѧردد   اطѧلاق مѧي  (autoregulation) بنѧام خѧودتنظيمي   ،حفظ جريان ثابت در طول تغييѧر فѧشار     

  .آند  شود ممانعت مي مويرگي آه منجر به حرآت غيرقابل آنترل مايع بداخل بافت مي

  ѧاومتي        انيزمدوم، زماني آه بافت نياز بيشتري به جريان خون دارد، مكѧروق مقѧساع عѧبب اتѧعي، سѧاي موضѧولي  (هѧروق آرتريѧده و  ) عѧش

توانѧد وارد عمѧل شѧود امѧا جريѧان خѧون را در سѧطح جديѧد حفѧѧظ          خѧودتنظيمي تحѧت ايѧن شѧرايط نيѧز مѧي      . دهѧد  جريѧان خѧون را افѧزايش مѧي    

  .نمايد مي
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  خودتنظيمي جريان

 Poحرآѧة  خѧون در داخѧل يѧك شѧريان مقѧاومتي بطѧور ناگهѧاني از نقطѧة                      زماني آه فشار م   . دهد  ، پديدة خودتنظيمي را نشان مي     ٣ـa٧ شكل

در محѧدودة  ). ١فلѧش  (يابѧد   متسع شده و جريان خون فوراً براساس قانون پوازوي، افزايش مѧي غير فعال  افزايش يابد، شريان بطور P1به

دهد و نتيجѧة ايѧن عمѧل، برگѧشتن جريѧان       ه پاسخ ميبه فشار افزايش يافت) ٢فلش (  کنندهتنگ فعال عوامل يك دقيقه، شريان مقاومتي توسط

هاي سѧريع جبرانѧي جهѧت حفѧظ جريѧان خواهѧد        ، آاهش فشار، سبب اتساع در حالت عکس نيز.خواهد بود ) خط توپر (خون به سطح اوليه     

ايѧن  مانѧد و  ب ثابѧت       آѧه تحѧت شѧرايط پايѧه، جريѧان خѧون در محѧدودة وسѧيعي از فѧشار، تقريبѧاً                      باعѧث ميѧشوند     هاي خودتنظيمي     مكانيزم. شد

  . بويژه  در قلب و مغز و آليه از اهميت زيادي برخوردار هستندها مكانيزم

هѧاي متѧسع آننѧده      و اثѧر متابوليѧت  (myogenic response) دو مكانيــزم فيدبك منفي در اين پديده درگير است آه شѧامل پاسѧخ ميوژنيѧك    

  ).٣ ـ٧ ـ bشكل (باشد   مي(vasodilating metabolites)عروقي 

شѧѧود آѧه پاسѧѧخ ميوژنيѧѧك در درجѧѧه اول توسѧط حѧѧسگرهايي آѧѧه در غѧشاء پلاسѧѧمايي سѧѧلولهاي عѧѧضله صѧاف وجѧѧود دارنѧѧد و بѧѧه      تѧصور مѧѧي 

. گردنѧد   فعال مي،باشند آه با آشش   اين حسگرها شامل آانالهاي يوني مي     . گردد  دهند آنترل مي    تغييرات فشار و يا آشش، واآنش نشان مي       

دپولاريزاسѧيون حاصѧله در سѧلول، سѧبب     . گردد  سبب باز شدن اين آانالها و جريان رو به داخل سديم و آلسيم مي   افزايش فشار و يا آشش    

بѧه عبѧارتي   (فراينѧد مخѧالفي   . شѧود  باز شدن آانالهاي آلسيمي وابسته به ولتاژ گشته و جريان رو به داخѧل آلѧسيم سѧبب انقبѧاض عѧروق مѧي         

متابوليѧسم  .تواند در زمان آاهش فشار صورت گرفتѧه و سѧبب اتѧساع عروقѧي گѧردد                  مي) لسيميهيپرپولاريزاسيون و بسته شدن آانالهاي آ     

آѧه بѧداخل فѧضاهاي بѧافتي، انتѧشار يافتѧه و       ) ٣  ـ٧ـc  ѧ شѧكل  (شѧود   سلولي منجر به توليد متابوليتها و يا فاآتورهاي متسع آنندة عروقѧي مѧي  

گѧردد و ايѧن امѧر      افزايش يابد، سѧبب خѧارج آѧردن ايѧن مѧواد از بافتهѧا مѧي               اگر جريان خون  .دهد  آرتريولهاي مجاور را تحت تأثير قرار مي      

به عكس، زماني آه جريان خون آاهش يابد سبب تجمع ايѧن مѧواد و اتѧساع    . منجر به مهار اتساع عروقي و آاهش جريان خون خواهد شد   

  .عروقي هومئواستاتيكي خواهد شد

  اتѧѧѧѧساع عروقѧѧѧѧي وابѧѧѧѧسته بѧѧѧѧه جريѧѧѧѧان داشѧѧѧѧته آѧѧѧѧهر اتѧѧѧѧساع عروقѧѧѧѧي دخالѧѧѧѧت بايѧѧѧѧد توجѧѧѧѧه داشѧѧѧѧت آѧѧѧѧه احتمѧѧѧѧالاً مكѧѧѧѧانيزم ديگѧѧѧѧري نيѧѧѧѧز د 

(flow-dependent vasodilation)   وندѧي شѧده مѧصورت           . ناميѧروق بѧل عѧون در داخѧت خѧد، حرآѧان شѧصل اول بيѧه در فѧانطور آѧهم 

شѧود سѧبب     آѧه تѧصور مѧي   شѧوند  هايي از خون آه در مجاورت اندوتليال عروقي هستند سبب ايجѧاد اصѧطكاك مѧي       لامينار است حرآت لايه   

بѧه نظѧر مѧي    .گردنѧد   و اين مواد منجر به اتساع عضله صѧاف عروقѧي مѧي   گشته) EDRFمثل (آزاد سازي فاآتورهاي متسع آننده عروقي   

  . باشدreactive hyperemiaگيرد و ممكن است مكانيزمي در ارتباط با   آه اين پديده در عروق آوچك صورت ميآيد
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  هاي خود تنظيمي از چگونگي انجام مكانيزمنمايشي : ٣ـ٧شكل 
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  هايپرمي متابوليك و راآتيو

 وقتي فعاليت متابوليكي در عضله اسѧكلتي و قلبѧي در طѧول ورزش افѧزايش يابѧد، غلظѧت بѧافتي متابوليتهѧاي متѧسع آننѧده عروقѧي، بطѧور                            

آيѧد، سѧبب    ال انواع مختلف فعاليتهاي ذهني پيش مي  بطور مشابه، تغييرات موضعي در متابوليسم مغزي آه بدنب        . يابد  مشخصي افزايش مي  

  بѧѧافتي سѧѧبب يѧѧك اتѧѧساع عروقѧѧي قѧѧوي خواهѧѧد شѧѧد آѧѧه     افѧѧزايش ايѧѧن مѧѧواد در فѧѧضاي ميѧѧان  . گѧѧردد افѧѧزايش توليѧѧد موضѧѧعي متابوليتهѧѧا مѧѧي  

functional hyperemiaيا metabolic ابو    . گردد  اطلاق ميѧاز متѧا نيѧب بѧد   اين پديده سبب افزايش جريان خون متناسѧت خواهѧليكي باف

. آيد گيرد مثل حالتي آه توسط ترومبوز بوجود مي        تجمع متابوليتهاي متسع آننده عروقي در طول انسداد جريان خون نيز صورت مي            . شد

شѧود   گيرد، اين پدپده منجر به افѧزايش بѧسيار زيѧاد در جريѧان خѧون مѧي        صورت ميreactive hyperemiaبعد از برداشته شدن انسداد، 

يابѧد آѧه سѧطح     ايѧن پاسѧخ گذراسѧت و تѧا زمѧاني ادامѧه مѧي       . گѧردد    نيز به نوبه خود منجر به دوباره پر شدن ذخاير انѧرژي سѧلولي مѧي                آه آن 

  .متابوليتها به سطح نرمال برسد

خѧѧون محيطѧѧي در پاسѧѧخ بѧѧه محرآهѧѧاي   رود تѧѧا توانѧѧايي گѧѧردش  اغلѧѧب در حالتهѧѧاي آلينيكѧѧي بكѧѧار مѧѧي  ،reactive hyperemiaهѧѧاي  تѧѧست

همѧانطور  .  براساس مѧدت زمѧان انѧسداد اسѧت    reactive hyperemia، نشاندهندة پاسخ ٣ ـ  ٨شكل . گيري شود آننده عروقي، اندازه سعمت

 .دهد، هر چه مدت زمان انسداد بيشتر باشد، اين پاسخ نيز بعد از رفع انسداد، بزرگتر خواهد بود آه شكل نشان مي

 

 

 

  

  

  

  

  

  

  

 Metabolic  Hypemia) پ( و ReactiveHyperemiaخ پاس) الف و ب ): (٣ ـ ٨شكل (

اي در بيمѧѧاراني بѧѧا بيمѧѧاري    بعѧѧد از رفѧѧع يѧѧك انѧѧسداد يѧѧك دقيقѧѧه  reactive hyperemia نѧѧشاندهندة پاسѧѧخ   ، آچѧѧين در شѧѧكل   خطѧѧوط نقطѧѧه

obstructive     وي     شود، حداآثر پاسخ بطور مشخصي آ       چنانكه، مشاهده مي    هم. افتد   شرياني مثل اسكلروز اتفاق ميѧت و الگѧه اسѧاهش يافت
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باشد اين پاسخ يك پاسخ تيپيك از يك بافتي است آه در آن آرتريولها بيѧشتر توانائيѧشان را در اتѧساع عروقѧي از       آلي پاسخ داراي تأخير مي    

  .اند اند يا تقريباً بدليل مكانيزم جبراني در پاسخ به آاهش مزمن در فشار، متسع شده دست داده

  فاآتورهاي متابوليكي

شѧود آѧه مهمتѧرين فاآتورهѧا، آدنѧوزين، يونهѧاي پتاسѧيم و افѧزايش                   تѧصور مѧي   .  فاآتورهاي زيادي در اتساع عروقي متابوليكي نقش دارنѧد        

(hypercapnia) Pco2   هيپوآسي . باشند)PO2ط          موضعي نيز مي)  آاهش يافتهѧدودي توسѧا حѧي را تѧاف عروقѧضله صѧلولهاي عѧد سѧتوان

فѧѧسفات غيرآلѧѧي، هيپراسѧѧمولاريتي و اسѧѧيدلاآتيك نيѧѧز ممكѧѧن اسѧѧت بعنѧѧوان     .  متѧѧسع نمايѧѧد ATPحѧѧساس بѧѧه  بѧѧاز آѧѧردن آانالهѧѧاي پتاسѧѧيمي   

  .هاي متابوليكي عمل نمايند آننده متسع

  آدنѧѧوزين يѧѧك متѧѧسع آننѧѧدة عروقѧѧي قѧѧوي اسѧѧت آѧѧه از قلѧѧب، عѧѧضلات اسѧѧكلتي و مغѧѧز در طѧѧول متابوليѧѧسم افѧѧزايش يافتѧѧه و هيپوآѧѧسي آزاد   

زمѧاني آѧه شكѧسته شѧدن        .  آه آدنوزين در آنترول متابوليكي جريان خون در اين ارگانها، سهم مهمي داشѧته باشѧد                شود  تصور مي . گردد  مي

ATP       افزايش يابد منجر به تجمع AMP)   ي  )آدنوزين مونوفسفات حلقويѧدن           مѧسفريله شѧود و دفѧشAMP      زيمѧط آنѧد از   ٥′ توسѧنوآلئوتي ѧـ

 توسط آدنѧوزين دآمينѧاز، سѧبب    inosineاي خارج سلولي شده و قبل از شكسته شدن به آدنوزين وارد فض. شود منجر به توليد آدنوزين مي   

 در ميوسѧѧيتهاي ) حلقѧѧويc-AMP)AMP و افѧѧزايش سѧѧطح A2هѧѧاي  آدنѧѧوزين بѧѧا اتѧѧصال بѧѧه گيرنѧѧده . شѧѧود اتѧѧساع آرتريولهѧѧاي مجѧѧاور مѧѧي 

بعѧضي  ). ال، مهار هدايت در گرة دهليزي ـ بطني براي مث(آدنوزين اعمال ديگري نيز در بدن دارد . گردد عروقي سبب اتساع عروق مي

  .نمايد بروز مي) آورد  را پائين ميc-AMPآــه سطـح  (A1هاي  از اين اعمال توسط گيرنده

افѧزايش غلظѧت خѧارج سѧلولي     . گѧردد  ايسكمي يا فعاليت افѧزايش يافتѧه عѧضلات و اعѧصاب سѧبب حرآѧت يѧون پتاسѧيم بѧه خѧارج سѧلول مѧي                

 در طѧѧول , K-ATPase Naآنѧѧد آѧѧه ايѧѧن عمѧѧل قѧѧسمتي توسѧѧط تحريѧѧك شѧѧدن پمѧѧپ          ريولهѧѧا را متѧѧسع مѧѧي  ، آرت)١٠ـmM١٥ѧѧ (پتاسѧѧيم 

hyperemia       در عضله اسكلتي و بافت مغزي است  .hypercopnia      ك             آه در ارتباط با اسيدوز ميѧول تحريѧزي در طѧت مغѧد در بافѧباش

ن عوامѧѧل، يѧѧك محѧѧرك قѧѧوي اتѧѧساع عروقѧѧي را توسѧѧط   شѧѧود ايѧѧ تѧѧصور مѧѧي. افتѧѧد متابوليѧѧسم موضѧѧعي و در طѧѧول ايѧѧسكمي مغѧѧزي اتفѧѧاق مѧѧي  

  .نمايد آزادسازي نيتريك اآسايد از سلولهاي اندوتليال و توسط مهار مستقيم جريان رو به داخل آلسيم در سلولهاي آرتريولي توليد مي

  هاي ديگر موضعي مكانيزم

. نماينѧد  قѧي انتخѧاب شѧده، تحѧت شѧرايط خѧاص عمѧل مѧي        ها وجود دارند آه بطѧور موضѧعي در بѧسترهاي عرو             تعداد ديگري از مكانيزم   

شѧѧامل هيѧѧستامين،  ) هورمونهѧѧاي موضѧѧعي  (autocoids سѧѧبب آزادسѧѧازي  traumaبѧѧراي مثѧѧال، واآѧѧنش التهѧѧابي، عفونѧѧت موضѧѧعي يѧѧا      

هѧاي   ع آننѧده ايѧن مѧواد از متѧس   . شѧود   مѧي (platelet activating factor)آينѧين، فѧاآتور فعѧال آننѧدة پلاآتѧي       ، بѧرادي E2پروسѧتوگلاندين  

وسѧѧيتها و كلنتيجѧѧة ايѧѧن اعمѧѧال، افѧѧزايش دسترسѧѧي  . گѧѧردد آرتريѧѧولي بѧѧوده و سѧѧبب افѧѧزايش جريѧѧان خѧѧون و افѧѧزايش نفوذپѧѧذيري ونولهѧѧا مѧѧي  

آينين توسط غدد عرق در طول تعريѧق سѧبب اتѧساع عѧروق پوسѧتي خواهѧد          ها به بافتهاي عفوني و تخريب شده است توليد برادي           بادي  آنتي

هѧاي عروقѧي آѧاهش يابѧد در       تحت شرايطي آه جريان خون آليوي توسѧط منقѧبض آننѧده   I2 (PGI2 , prostacyclin)ندين پروستاگلا. شد


