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Abstract 
Effective pharmacological analysis encompassing both the pharmacodynamics and the 

pharmacokinetics of the heart, dictates the necessity for responses made by the main channel 

receptors, to be appropriately modelled.  This approach is of critical value when the pharmacological 

responses of the organ during pathological states are under investigation. To this effect, the 

electrochemical phenomenon in the heart was simulated using a specifically simplified three 

dimensional model based on the cellular physiological concepts. Various advanced models for different 

types of heart cells were combined to produce a three dimensional model capable of describing the 

electrophysiological, electrochemical and geometric characteristics of a heart in a non-pathological 

state. Various cell type models such as central and peripheral SA node, AV node, atrial myocyte, 

ventricular myocyte, and specialized cells for rapid conductance like purkinje fibres were included in 

the 3D model.  The cellular architecture in the model follows the non-heterogeneity of the heart 

structure accompanied by gap junctions representing cellular interconnections.  Here the transport of 

Na+, Ca++, K+ and Cl– was primarily governed by such factors as electrical and chemical potential 

gradients along with other energetic mechanisms. The simplified heart geometry is introduced through 

18 layers with 25 cells in each layer. Model equations were solved to simulate a one second using a 2.6 

GHz Pentium IV PC. The simulation was performed utilizing MATLAB programming language 

which provides effective visualization capabilities. The CEP model could be adopted as a preliminary 

basis towards individualizations in pharmacology and electrophysiology.  
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 چكيده
 که نحوه توليد و گسترش زماني و مکاني پتانسيل عمل از بخشهاي ارائه شده استلب در اين مقاله، يک مدل جديد برای ق

مشخص هاي تحريک پذير سلولهاي متنوع قلبي  يوني غشاءمرکزي و محيطي ضربان ساز تا کل قلب را بر مبناي رفتار کانالهاي

ژوهشي و ـتري از ضرورتهاي پ ه طيف گستردهـ پاسخگويي ببستر و زمينه مناسبي برايتواند  مي مدلي اين چنين. نمايدمی 

 از ايتوده مدلسازي الكتروشيمياييا استفاده از ـآموزشي در فيزيولوژي، الکتروفيزيولوژي، فارماکولوژي و مهندسي پزشکي ب

 ايشده الکتروشيميايي سه بعدي ساده  مدل. فراهم آوردوناگون قلبين بافتها و سلولهاي گـيـاط بـسلولهاي متنوع قلبي و ارتب

اين مدل شامل . شود مياميده ـ نCEP مدل،ارائه شده است مدل مسير مرکب قلبي يا به اختصاردر اين مقاله  براي قلب که

 خصوصيات ،لي در يک نماي ک۰۸/۲ نسخه CEPمدل . مدلهاي سلولهاي مختلف قلبي و برهمکنش آنها با يکديگر است

ل هندسي ساده شده ک شکـدل يـم اين. کند ميکتروشيميايي قلب در شرايط فيزيولوژيکي را بيان ـکتروفيزيولوژيکي و الـال

دل، برنامه کامپيوتري جامعي طراحي ـادلات مـراي شبيه سازي معـب.  سلولي است۲۵ لايه ۱۸کند و داراي  قلبي را توصيف مي

در اين . گذارد مي امکانات گرافيکي و پردازشي مناسبي را در اختيار  وشود ميرا ـ اجMATLABر زاـرم افـشد که در محيط ن

 . نشان داده شده استCEP نحوه گسترش زماني و مکاني پتانسيل عمل در قلب با استفاده از مدل ،مقاله

 

 
 زي کامپيوتري مدلسا؛اي ناهمگوني ناحيه؛ ضربان ساز؛ الکتروفيزيولوژي؛ قلب:هاي کليدي  ه واژ

 
 
 
 

DOI: 10.22041/ijbme.2004.13518

© Copyright 2005 ISBME, http://www.ijbme.org

www.ijbme.org


  طباطبايي قمشه و همكاران

1 New Challenge                                                                                                                              2 Combined Electrochemical Path Model of the Heart 
 

۷۸

  مقدمه‐۱

پيشرفتهاي اخير در مدلسازي، ابزار قدرتمندي براي مطالعات        

. و تحقيقات در فيزيولوژي و فارماکولوژي فراهم کرده اسـت         

تر رفتارهاي   اين پيشرفتهاي مدلسازي منجر به شناخت عميق      

 .]۱[شــود  فيزيولوژيــک و پاتولوژيــک ســلولهاي قلبــي مــي

ات فيزيولوژيکي و   ـي در تحقيق  ـجربـتايشها و مطالعات    ـآزم

ورت ـودات زنده ص  ـوجـافتهاي م ـفارماکولوژيکي که روي ب   

اص ـاري را بـه خـود اختص ـ      ـه بسي ـزينـت و ه  ـگيرند وق   مي

علاوه بر اين، نگهـداري حيوانـات آزمايشـگاهي و          . دهند  مي

 نيازمنـد دقـت     ،ايجاد شرايط مناسب براي انجـام آزمايشـات       

ف وسيعي از استانداردهاي آزمايشگاهي     ايت طي ـفراوان و رع  

. است تا بتوان صحت نتايج بدست آمده را مورد قبول دانست

مقابل ايـن همـه شـرايط سـخت و پرهزينـه، بسـياري از                در

توان با استفاده از مـدلهاي مناسـب خلاصـه            آزمايشات را مي  

 .]۲[نياز شد  يبکرد و از انجام بخش زيادي از آنها 

ــن   ــه ايـ ــيدن بـ ــراي رسـ ــديمي  بـ ــهاي قـ ــداف، روشـ اهـ

]. ۴،۳[الـکـتـروفيزيولوژيکي و فـارماکولوژيکي کافي نيستند      

 و امـيـدوارکـنـنـده را در ايـن      ۱اي جـديـد مدلسازي، زمينـه 

پروژه جـهـاني عظيمي تـحــت عنــوان       . راه گشـوده اسـت  

Human Physiom Project   در ايـن  .  در دسـت انجـام اسـت

ولوژيستها، محققان مهندسي پزشکي،    راستا، فيزيولوژيستها، بي  

الکتروفيزيولوژيستها و متخصصان بسياري در سرتاسر دنيا در        

حال مدلسازي و شبيه سـازي عـمـلـکـردهـاي بيـوشيميايي، 

بيـوالـکتريکي، بيـومکـانيکي و بيـوفيزيکي بافتها و اندامهاي       

 تا بشر بتوانـد به يک مدل       ]۷‐۵[مختلف بـدن انسان هستند     

مپيوتري يکپارچه، جـامع و هـر چـه کامل تر و دقيق تري کـا

در اين مقـاله، بـر اساس  ].۷[براي بـدن انسـان دست يـابـد 

مدلهاي سلولهاي متنوع قلبي، سـاختار چينش ايـن سلولها در        

مجـاورت يکديگر و ارتبـاطات الکتروشيميايي اين سلولها با        

 (CEP)2  مرکب قلبي   يکديگر، مدل مسير   مايع ميان بافتي و با    

 .ارائه گرديده است

هاي شيميايي، الـکـتريکي و مکـانيکي فراواني در قلب پديده

ها، از زوايا و وجوه بسيـاري از ايـن پـديـده. دهـنـد رخ مـي

 هـر گـروه از محققان. اندمختلفي بـررسـي و مدلسازي شده

ي راي مدلسازـود ديدگاهي را بـا اهداف خـه هدف يـبسته ب

آنها . اندگرفته  و فرضياتي را در نظراندردهـکاب ـانتخ قلب

ه بررسي و مدلسازي يک يا چند پديده ـاز زواياي مختلف ب

 . تا هدف مشخصي را برآورده سازنداندپرداختهدر قلب 

ي ابزارهاي مهندسي، مدلي ـرخـا استفاده از بـن مقاله بـدر اي

روشيميايي ـتـکـاي الان رفتارهـراي بيـ بCEPام ـه نـجديد ب

ات بسياري از خصوصيات ـيئـزـه جـده است کـقلب ارائه ش

. شود امل ميـالکتروفيزيولوژيکي سلولهاي مختلف قلبي را ش

CEPر، علوم ـرکبيـاههاي صنعتي اميـوسط محققين دانشگـ ت

ده ـود آمـوجـزشکي شهيد بهشتي بـران و علوم پـزشکي ايـپ

 اين مدل ۰۸/۲نسخه . کند  ميل تکميلي خود را طيـراحـو م

 .شود قابليتهاي فراواني را شامل مي

 فراهم آوردن بستر و زمينه ،ن طرحـ ايیا از اجر اصليدفـه

تري از ضرورتهاي  ه طيف گستردهـ پاسخگويي بمناسبي براي

وژي، ـولـزيـوژي، الکتروفيـولـزيـوزشي در فيـپژوهشي و آم

ازي ـمدلساده از ـستفا اـزشکي بـاکولوژي و مهندسي پـارمـف

 از سلولهاي متنوع قلبي و ارتباط بين ايودهـت الكتروشيميايي

 زاويه نـ ايگشودنا ـ ب. استبافتها و سلولهاي گوناگون قلبي

 در تر قتر و دقي اي قويـزارهـا استفاده از ابـد و بـديد جدي

بيشتري را مورد وسعه امكانات ـع نيازها و تـرفتوان  آينده مي

توان عملکرد کانالهاي يوني در  همچنين مي. داد رارـ قهـوجـت

رات يا در تغيـهـاتولوژيک و نقش آنـط فيزيولوژيک و پـشراي

ا چند کانال بررسي ـا مهار انتخابي يک يـانسيل سلول را بـپت

 . کرد

 

  ساختار مدل‐۲

 

هـاي  مجموعـه ( مدلسازي الکتروشيميايي بافت     ‐۱‐۲

 )سلولي

سـلولها در مجـاورت يکـديگر در        يي  شـيميا رفتارهاي الكترو 

 ـ  ،افتـب . ثير عوامـل و شـرايط مختلفـي قـرار دارنـد           أ تحت ت

 حاصـل تبـادلات و ارتباطـات        ،پتانسيل الکتريکي يک سلول   

الکتروشيميايي آن سلول با سلولهاي مجاور و مايع ميان بافتي          

 ـ کدام از اين پديده    هر. اطراف آن است    دليـل ماهيـت و    ه  ها ب

© Copyright 2005 ISBME, http://www.ijbme.org

www.ijbme.org


  ۹۲‐۷۷ ،۱۳۸۳پاييز ، دوره اول، شماره اول، زيستیمجله مهندسی پزشکی 

3 Excitable membrane                                            4 Threshold                             5 Action Potential (AP)                                 6 Gap junctions 

۷۹

 مکانيزمهـاي توليـد و توزيـع       اوتي کـه بـر    ـمتفثيرات کاملاً   تأ

 جداگانه مورد بررسي و     تاگذارند لازم است     ميپتانسيل عمل   

 .مدلسازي قرار گيرند

 

 ارتباطات الکتروشيميايي سلول بـا مـايع ميـان          ‐۲‐۲

 بافتي

ود از طريق غشاء ـافتي اطراف خـان بـايع ميـا مـر سلول بـه

راي هر ـ اين غشاء ب].۸،۹[  در ارتباط است۳تحريك پذير

وع ـ چندين ن،)+K+,Ca++,Naمانند(از يونهاي حياتي  يك

ه عملکرد الكتروشيميايي آنها با ـمکانيزم و كانال يوني دارد ک

ك از ـي هر]. ۱۱،۱۰[يکديگر كاملاً متفاوت است 

ك از كانالهاي يوني غشاء ـي رـه هـرسپتورهاي مربوط ب

 مشخص و یولكولهاتوانند به م ک پذير سلولي ميـريـحـت

 ].۱۲[داروهاي متفاوتي حساس باشند 

 از  را انتقال سيگنالهاي الکتريکي و يونها،عـراجـي از مـرخـب

باره  چنين مراجعي در. اندگرفتهطريق مايع ميان بافتي در نظر 

افتهاي ـافتي و بـان بـايع ميـواص الکتريکي مـاومت و خـمق

  اين جريانها قرارک ناپذيري که در مسير انتقالـريـحـت

اتي ـدر چنين تحقيق]. ۸ [دـاندادهام ـجـاتي انـ تحقيق،دارند

 ن مفاهيم شده است درـه از ايـ کاياستفادهوع ـا نـمتناسب ب

 ،CEPدل ـا در مـ ام،تـده اسـاتي آمـباره آنها توضيح

هاي ق غشاءال يونها و سيگنالهاي  الکتريکي تنها از طريـانتق

 ان بافتيـايع ميـبين سلول و م(لها ک پذير سلوـحريـت

از طريق (هاي بين سلولي غشاءو ارتـبـاط ) مجاورش

 ،طور کلي  به. در نظر گرفته شده است) دار اتصالات شکاف

فرض فوق براي بررسي رفتار الکتروفيزيولوژيکي داخل 

 از ،CEP. سيستم هدايت الکتريکي قلبي قابل قبول است

نظر کرده  سلولي صرفرات خصوصيات مايع خارج يتغي

ارج ـ در خCEPاست و تنها پارامترهاي مورد نياز براي 

باشند  ي ميـاتـيـونهاي حـارج سلولي يـسلول، غلظتهاي خ

 .اندشدهکه ثابت فرض 

ود ـري خـذيـك پـريـحـ دوره ت،اءـشـه غـك انيـر در زمـاگ

ك مکانيزم الکتروشيميايي ـانسيل آن توسط يـگذراند پت ميرا 

د اعمال يک سيگنال تحريكي الكتريكي به بالاتر از آستانه مانن

شود  ميك غشاء آغاز ـريـحـك دوره تـ برسد، ي۴كـريـحـت

 ].۱۵‐۱۳[گردد  مي توليد ۵و پتانسيل عمل

 
الکتروشيميايي سلول با سلولهاي  ارتباطات ‐۳‐۲

 مجاور 

 ا سلولهاي اطراف خود از طريق اتصالات ـهر سلول ب

اين ]. ۱۸‐۱۶) [الف ‐۱شكل (اط است ـرتب در ا۶دار شکاف

ه يونها ـاور هم هستند كـاتصالات كانالهايي بين دو سلول مج

 ].۱۹[ وانند از آنها عبور كنندت مي
 
 

 
 )الف(

 
 

 

 
 )ب(

 

کـه در شکل بـا فلش نشـان داده  اتصـالات شکـاف دار: الف  ‐۱شكل 

 وضعيت ارتـبـاط :ب. دکنن اند ارتـبـاط بين سلولها را بـرقـرار ميشـده

 سلولها بـا يكديگر و بـا مايع ميان بافتي محيط اطراف سلول

 

ت وانند وضعيت مين کانالها ـن ترتيب يونها از طريق ايـه ايـب

 رار دهندـر قـيـأثـكتروشيميايي سلولهاي مجاور را تحت تـال

ر شرايط تغييا ـ قلبي نيز بيهاـاريـمـيـي از بـرخـب. ]۲۰‐۱۷[

    لـشك در .]۲۰ [ بين سلولها ارتباط نزديک دارندارتباط

ا يکديگر و با ـاي از نحوه ارتباط سلولها ب طرحواره،ب ‐۱

 .مايع ميان بافتي اطرافشان نشان داده شده است
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  طباطبايي قمشه و همكاران 

7 Sino – Atrial Node                                                    8 Atrio – Vevtricular Node                                                                         9 Hetrogen     
10 Activation                                                                    11 Inactivation 

۸۰

 توليد، انتقال و گسترش تحريک الکتريکي در ‐۴‐۲

 قلب

 7SANسلولهاي مرکزي ت طبيعي از ـالـانسيل عمل در حـپت

ن سلولها ـانسيل عمل ايـ پتزايشـاف ].۱۴،۱۵ [شود شروع مي

 يعني سلولهاي محيطي ك سلولهاي مجاورشانـريـحـباعث ت

SAN ش سريع پتانسيل سلولهاي ـزايـاف. شود ميSAN سبب 

ک ـريـحـتانسيل در مسيرهاي هدايت ـن پتـار سريع ايـانتش

 سلولهاي انسيلـ پتشـزايـافو همچنين ها دهليزالکتريکي در 

ک الکتريکي ـريـحـت. شود دهليز و انقباض آنها مي ايهيچهما

تواند وارد  ميشود اما ن ميبه سرعت در سرتاسر دهليز منتشر 

ه اين ـ ک(AVN)8  شود مگر از طريق گره دهليزي بطنبطنها

أخير قابل توجهي ـا تـک را بـريـحـبخش قلب نيز سيگنال ت

ه قبل از ـ است کديـخير در حـأ اين ت.کند ميبه بطنها منتقل 

انسيل سلولهاي دهليزي به حالت ـرسيدن تحريک به بطنها، پت

 وارد AVNانسيل عمل از طريق ـپت. اوليه خود بازگشته است

اسر بطن ـه سرتـ بژق فيبرهاي پوركينـريـشود و از ط بطن مي

اي بطن  اض سلولهاي ماهيچهـاعث انقبـابد و بـي گسترش مي

 ].۱۳ [شود مي

 

 بندي سلولهاي متنوع قلبي تقسيم ‐۵‐۲

سلولهاي متنوع . دن استـبضاء ترين اعكي از پيچيدهـقلب ي

 را از نظر بـلـي قسلولها. ود داردـ وجبـلـقو متعددي در 

 روهـ گارـهـچه ـتوان ب  آنها مي عملعملكرد و شكل پتانسيل

) ايسلولهاي گره (سلولهاي ضربان ساز :ردـ تقسيم كدهـمـع

سلولهاي ، ]۲۴‐۲۱[ره سينوسي دهليزي ـي گد سلولهاـنـانـم

    اي پورکينژـانند سلولهاي فيبرهـ مكـريـحـت تـدايـير هسم

سلولهاي  و] ۳۲‐۲۹[ اي دهليزي اهيچهـسلولهاي م، ]۲۸‐۲۵[

رفتار الکتروفيزيولوژيکي سلولهاي . ]۳۵‐۳۲[ اي بطنيماهيچه

 ه براي دست يافتن به يک مدلـقدري متنوع است ک ه قلبي ب

ن سلولها به دهها و يا صدها ـ حتي تقسيم بندي اي،دقيق قلبي

همگوني ز شايد بـراي بيـان درجـات بالاي ناگروه متفاوت ني

اي ـاوتهـتف). ۲ لـکـش( اشدـي نبـافـسلولهاي قلبي ک

سلولهاي ، ]۴۰‐۳۶[واحي سينوسي دهليزي ـسلولها در ن

 بطنياي سلولهاي ماهيچه و] ۴۳‐۴۱[ دهليزي اي هـاهيچـم

 . بررسي و مطالعه شده است]۴۴[

 بر مبناي روابط ،گروهپتانسيل عمل سلولهاي شاخص در هر 

 استخراج و در ،ابع و مراجع معتبرـمن آنها از الكتروفيزيولوژي

 .اند  شبيه سازي شدهاين مقاله مجدداً

 گره احيهـن در ۹اهمگونيـدرجه ن] ۳۷[  بويتق تحقيقاتـطب

، اد استـ بسيار زي(SAN) يزدهليسينوسي ـ ضربانساز 

اي که تفاوت رفتار الکتروفيزيولوژي سلولهاي مرکزي گونه هب

 باشد ميل توجه ـابـاملاً قـه کـاحيـن نـ در ايSANو محيطي 

 سلولهاي ،وقـب در تقسيم بندي فـيـرتـن تـه ايـب. ]۳۸،۳۷[

مرکزي و  (روهـ دو زير گدرحداقل ي دهليزسينوسي ـ  رهـگ

 .]۳۹،۴۴‐۳۶ [شوند ميعه مطال) محيطي

 

  مدلسازي سه بعدي مجموعه هاي سلولي‐۶‐۲

ــات       ــافتي ارتباط ــان ب ــايع مي ــا م ــديگر و ب ــا يک ــلولها ب س

رات زماني پتانسـيل    تغيي). ب ‐۱شکل  (الکتروشيميايي دارند   

اين رابطه  .  توضيح داد  ۱ا استفاده از رابطه     ـتوان ب  ميسلول را   

ر مسـتقل   تغي ـ دو م  يک معادله ديفرانسيل غيرخطي اسـت کـه       

 مرتبـه يـک و      ، از حسب زمـان   اين معادله ديفرانسيل بر   . دارد

 :، از مرتبه دو استحسب مکان بر

)۱(                                           
 

اولين جمله سمت راست اين معادله اثر ارتباط سلول با مـايع           

تحريـک پـذير بيـان      غشـاء   افتي اطرافش را از طريـق       ـميان ب 

ــي ــد م ــت خــازني Cm. کن ــر(ســلول غشــاء  ظرفي حســب  ب

µF/Cm2(، V   غشاء   پتانسيل)   و )بر حسب ميلي ولت  t   زمـان 

در سـلول   غشـاء    جريان كلي    f(v,u). تـاس) بر حسب ثانيه  (

 :آيد مي بدست ۲، است که از رابطه )µA/Cm2ر حسب ـب(

)۲(                  

 انهايـيه جرير کلـ حاصل اث،f(v,u)دهد  مين معادله نشان ـاي

 ،در اين تابع. استغشاء يوني عبوري از بخش تحريک پذير 

u ه ـت کـال اسـانـک کـت يـاليـاي فعفهـلبـردار چندين مـؤ

 ارامترهاي متعدد ديگري نظير پارامترهاي ـود شامل پـخ

 .باشد مي کانال ۱۱ و غيرفعال سازي۱۰سازي فعال
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۸۱

 
 ]۴۵ [ آن سلولهاي مختلفبيعي قلب و فعاليت الكتريكي ط تصوير‐۲شکل 

 
الت ـان يوني در حـوصيف کننده جريـ ت،f(u,v)ر تغيردار مـب

ن ـک از ايـهر ي. تـول اسـلـسغشـاء کانالهاي  ال آن ازـانتق

غشـاء ل ـان عبوري از کـريـي در جـونـي يـانهاي جزئـجري

رات زماني ضرايب تغيي ،du/dt .ر استـثـؤپذير م کـريـحـت

لحظه به مقدار همان  است که مقدار آن در هرغشاء  کانالهاي

ه ـل سلول در آن لحظه بستگي دارد کـانسيـتـه پـضريب و ب

ر دريچه توسط تابع منحصر به ـراي هـ ب۳طبق رابطه کلي 

 :شود مي جداگانه محاسبه ،gim(V,u) ،آن

)۳(                                                
 

 اـکنش سلولها ب رهمـ ب۱ه ـادلـراست معدومين جمله سمت 

پذيرد  ميدار صورت  را که از طريق اتصالات شکافيکديگر 

ع ـوزيـن جمله نشان دهنده تـ اي،ان ديگرـه بيـب. کند ميان ـبي

هاي سلولي در بافت کي مجموعهـريـتـکـانسيل الـحجمي پت

 : ساده کرد۴توان اين جمله را به شکل رابطه  مي. است

 

)۴(                  
 

ر نقطه ـاژ در هـاني ولتـار مکـع انتشـابـ تD ،ادلهـن معـدر اي

دل که ـسري از فرضيات م يک. باشد ميدل ـخاص از م

باشند را  ميبيانگر ويژگيهاي غيرهمسانگرد توزيع پتانسيل 

جاي تابع ه توان با جايگزين کردن يک تانسور نامتقارن ب مي

D۴۹‐۴۶ [ در مدل اعمال کرد[. 

 

  چينش سلولها در مدل‐۷‐۲

 معماري مدل بر مبناي توالي گسترش سيگنال، تعداد سلولهاي

گوني بخشهاي مختلف ماهـ نهـدرجر بخش و ـ هرايـلازم ب

گونه از سلولهاي  رـ تعداد سلولهاي ه.قلب استوار شده است

اب شده ـ بر اساس چهار عامل عمده انتخ،CEPقلبي در مدل 

  :است

 سازيل در هنگام شبيهپايداري مد •
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۸۲

انسيل عمل ـپت) الـسرعت انتق(اني ـوه گسترش زمـحـن •

 داخل هر يک از قسمتهاي قلب

 انطباق هندسي نحوه چينش سلولها در مدل با واقعيت •

اده از ـا استفـدل بـسازي مهـيـردازش و شبـت پـليـابـق •

 )و در مدت زمان مشخص(کامپيوترهاي شخصي 

 

سلولهاي مدل را مشخص و محدود ل ـامل تعداد کـآخرين ع

ه شکلي انتخاب ـدل و فاصله گامهاي زماني بـدقت م. کند مي

قابليت .  واگرا نشودسازيشبيهام ـدل در هنگـه مـشوند ک مي

ه اجزاء سيستم پردازنده دستگاه کامپيوتر ـپردازش، همچنين ب

ازي سيستم عامل و نحوه ـ، حافظه مج12CPU  ،13RAMمانند

اين . ز بستگي داردـا يکديگر نيـن اجزاء بـاسب ايـاط منـارتب

. گرداند ميدل را محدود ـ حجم و تعداد سلولهاي م،عوامل

 شامل CEPدل ـ م۰۶/۲ نسخه ،ن محدوديتهاـه ايـا توجه بـب

 . سلول وجود دارد۲۵ لايه سلولي است که در هر لايه ۱۸

ي ان دادن ناهمگونيهاـنش دل وـزايش دقت مـراي افـ بمسلماً

امر ا اين ـ ام.توان سلولهاي بيشتري را در نظر گرفت بيشتر مي

) حافظه( و افزايش فضاي ۱۴اتـاسبـان محـباعث افزايش زم

شود كه از قابليت  امپيوتري ميـه كـامـرنـ بایرراي اجـلازم ب

و امـکـان  شود ارج ميـاي شخصي خـامپيوترهـكي ـردازشـپ

 يزارـرم افـنبسته ك ـيه صورت ـرا بدل ـن مـ اياستفـاده از

صي اقهاي الكتروفيزيولوژي  ام آزمايشگاهـآزمايشگاهي در تم

 البته در صورت فراهم .سازد ميبـا مشکل روبـرو جهان نقاط 

آينده  در ،هاهاي بيشتر براي كامپيوتر آمدن امكانات و قابليت

 .مدل در نظر گرفت توان تعداد سلولهاي بيشتري را در مي

 ارائه شده بخشن مقاله ـه در ايـکب قلبي کمسير مردر مدل 

 . استزيـرکـم و محيطيوع سلول ـ داراي دو نان سازـضرب

 را  CEP چينش سلولها در ناحيه ضربان ساز در مدل،۳شکل 

 ۱۵روع كنندهـه عنوان شـ بزيـرکـم هايلولـ س.دهد ميان ـنش

 گره  محيطي سلولهاي.اندرفته شدهـنظر گ دل درـدر ابتداي م

 زيـرکـبخش م دورتادور ،۳ي مطابق شکل دهليزنوسي ـ سي

 هاي حمايت از سلول،محيطينقش سلولهاي . اندرا گرفتهـرا ف

ك و گسترش آن به ساير ـريـحـال تـ تقويت سيگنزي،ـرکـم

 .باشد  دهليز مي درسلولها

 
 CEP  چينش سلولها در ناحيه ضربان ساز در مدل‐۳شکل 

 

احيه ضربان ساز با بافت ـفت ناـ، ب۱۶طبق تحقيقات ورهيجک

احيه ـ سلولي در نهايهـهست. اوت داردـفـعضلاني اطرافش ت

همچنين سيتوپلاسم سلولي اين . ضربان ساز متراکم تر هستند

 ].۱۸[ناحيه نيز بافت همبند بيشتري دارد 

 2 ۱۵۰ * ۳۰۰(µm)وش ـاحيه ضربان ساز در قلب مـن

يجه، حجم اين در نت.  ضخامت داردµm ۱۵۰وسعت و حدود 

ا فرض ـب. د بودـواهـ خ3 ۱۰۶ * ۲/۲(µm)ناحيه در حدود 

وش تقريباً ـرگـ موش و خSANاينکه اندازه سلولهاي 

 3 ۱۰۳ * ۲(µm) را SANوان حجم سلولهاي ت ميد ـرنـرابـب

اگر دو سوم حجم اين ناحيه را سلولهاي . در نظر گرفت

SAN ان ساز  سلول ضرب۴۵۰ پر کرده باشند، در اين ناحيه

افت ـاقيمانده توسط بـيک سوم ب. ود خواهد داشتـوج

ن ـاي. ده استـر شـ پ۱۷ايعات ميان بافتيـهمبند و فضاها و م

 دیـبراي قلب خوکچه هن] ۸۲[تعداد، همان طور که اپتف 

اوز ـ تجSAN سلول ۵۰۰ال از ـر حـه هـتخمين زده است ب

 ۳ه در شکل ـطور ک  همان،CEPدر مدل ]. ۱۸[کند  مين

 وظيفه مدلسازي ،دلـ سلول م۱۸شود تعداد  مياهده ـمش

 SANرفتار توده سلولهاي واقعي ضربان ساز قلبي در ناحيه 

 .عهده دارنده را ب

  دهليزي احاطه شدهايماهيچه وسط سلولهايـت SANاطراف 

 ـ  ـ چي ،۴شکل  . است ان سـاز و سـلولهاي      ـنش سلولهاي ضرب

در . دهد مي نشان  CEPاحيه دهليز در مدلـاي را در نماهيچه

 در  CEP سـلولي مـدل      ۲۵ لايـه    ۱۸ز چينش کل    ـيـ ن ۵شکل  

 .ددگر ميهده شامقايسه با هندسه واقعي قلب م

ــدل    ــازي م ــبيه س ــتفاده از ش ــا اس ــي CEPب ــار   م ــوان رفت ت

اي از سلولهاي متنوع قلبي را که       الکتروفيزيولوژيکي مجموعه 

ن عملکرد بر   اي. باشند مطالعه کرد   ميبيانگر عملکرد کل قلب     
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۸۳

هـر  غشـاء   اس مدلسازي و شبيه سازي تک تک کانالهاي         ـاس

يک از سـلولهاي ايـن مجموعـه و بـرهمکنش همـه آنهـا بـا              

  .باشد مييکديگر 

 

 CEP شبيه سازي مدل ‐۸‐۲

 که يک شکل هندسي ساده شده قلبي را توصيف CEPدل ـم

ل ـامـ سلول را ش۲۵ه هر لايه ـ لايه است ک۱۸کند داراي  مي

 MATLABزار ـرم افـاده از نـا استفــدل بـن مـاي. ودـش يـم

 امکانات گرافيکي و پردازشي بسيار  وازي شده استـشبيه س

ه ـادلـ ميليون مع۲۷۰بيش از . ذاردـگ ميار ـمناسبي را در اختي

ک ثانيه از فعاليت ـراي شبيه سازي يـديفرانسيلي و تفاضلي ب

ک دستگاه کامپيوتر ـراي شبيه سازي از يـب. اندشدهقلب حل 

. اده گرديدـ استفGHz ۶/۲ا سرعت ـار بـهـشخصي پنتيوم چ

 دقيقه ۳۶۰راي چنين شرايطي کمي بيش از ـزمان محاسبات ب

% ۹۹ا بهره بالاي ـ پردازشگر ب،ن مدتـاست که در تمام اي

 .شود ميه خدمت گرفته ـب

أثير قابل تـوجهي در زمـان       ـ ت ،دلـر در تعداد سلولهاي م    يتغي

سازي   ، شبيه CEPر فقط يکي از بخشهاي      ـاگ. سازي دارد   يهشب

 .گردد ميگردد نتايج با سرعت بيشتري آماده 

 ي هـون حـل    ـل ــاضـادلات ديفرانسيل مـدل از روش تف      ـعـم

پتانسيلها، جريانهاي يوني و ساير متغيرهاي لحظه       . اند  گرديده

t + 1۴ تا ۱ه معادلات ـدل با توجه بـک از سلولهاي مـي  هر 

 t + 1 پتانسـيل لحظـه   CEPبراي شبيه سـازي  . آيد ميدست ب

بر اساس پتانسيل لحظه قبـل    i ،j، kسلول با مشخصه مکاني 

 شش سـلول مجـاور آن و        tانسيلهاي لحظه   ـهمان سلول و پت   

 از غشاء  i ،j، k  سلولtنسبت مجموع جريانهاي يوني لحظه 

تحريک پذيرش به ظرفيت خازني غشاء همان سلول بدسـت          

 .آيد يم

 دامنه تعريف زمـاني و مکـاني        دردر هنگام شبيه سازي مدل      

 و يك بازه مکاني     t∆تعريف شده، روي يك بازه زماني ثابت        

 ۵ براي پايداري خطي محاسبات عددي بايد رابطـه          x∆ثابت  

 :برقرار باشد

)۵(                                                             

 

 . استمده آ۲سازي در جدول  ي انجام شبيهفرضيات مدل برا

 

 زمان محـاسبـات براي شبيه سازي نواحي مختلف قلب بر ‐۱جدول 

 CEPاساس معادلات مدل
 

تخصوصيا                                      

 ناحيه 

                                      قلبي

تعداد 

سلولهاي 

 مدل

Computational 
Time 
 (min) 

SAN central and peripheral ۱۸ ۴ 

Atrial Reigon ۱۲۵ ۱۸ 

Ventricular Region ۳۲۵ ۱۶۵ 

CEP ۴۵۰ ۳۶۰ 

 

 فرضيات مورد استفاده براي ضرايب هدايت تحريک الکتريکي ‐۲جدول 

 از غشاءهاي بين سلولي و گامهاي زماني و مکاني 

 CEPدر شبيه سازي مدل 

 پارامتر مقدار عددي

۰۲/۰                m Sec ∆t                

۱                       mm ∆x atrial 

۲                      mm ∆x ventricular 

۲۰                       pF Cm SAN Central  

۶۵                      pF Cm SAN Peripheral  

۵۰                      pF Cm atrial myocyte   

۱۴۰                    pF Cm ventricular   

۱۴۰                    pF Cm purkinje  

۶/۰               Cm2/Sec DSAN 

۲۵/۱              Cm2/Sec DAtrial myocyte 

۲۵/۱             Cm2/Sec DVentricular myo. 

۲۵/۲            Cm2/Sec D purkinje 

 

  نتايج‐۳

 لايه یانسيل الکتريکي سلولهاـرات پتتغيي مراحل ،۶شکل  در

ده ـ نشان داده ش سلولهاCEPدل ـ م(MFCL)18انيـطولي مي

اني ـه ميـيـاحـ ن،يـانـ لايه طولي مي،۵مطابق شکل . است

سلول  ۱۵۰ه داراي ـود کش ميدل را شامل ـسلولهاي م

ي ـبـلـلولهاي قاين سلولها از انواع مختلف س. تـاس يـبـلـق

  نحوه گسترش زماني و مکاني پتانسيل،در اين شکلها. هستند

  .ودـش يـمده ـاهـمش MFCLسلولهاي  ـل، رويمـع
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۸۴

توان به چهار مرحله  ميرات پتانسيل الکتريکي قلب را تغيي

انگر دپلاريزاسيون و ـن مراحل بيـاي. تقسيم کرد

 .رپلاريزاسيون دهليزي و بطني است

 

 
 ينش سلولهاي ضربان ساز  چ‐۴شکل 

 )لولهاي ماهيچه اي در ناحيه دهليزس(

 

 دپلاريزاسيون دهليزي:  مرحله اول‐۱‐۳

انسيل سلولهاي ـژگي عمده مرحله اول، برانگيخته شدن پتـوي

الف  ‐۶ل ـکـطور که در ش  همان،در ابتدا. دهليز است

ت استراحت الکتريکي ـالـ قلب در ح،ان داده شده استـنش

 طبق اطلاعاتي که در ،در اين حالت. ضربان استبين دو 

        ،زـيـلـت سلولهاي دهـراحـانسيل استـمنابع وجود دارد پت

 ‐۴/۹۱،پتانسيل استراحت سلولهاي بطني ميلي ولت و ‐۵۸ 

ماهيت سلولهاي ضربان ساز، . فرض شده استميلي ولت 

ن سلولها حتي در حالت ـافزايش تدريجي پتانسيل اي

اري از انواع ـن خاصيت در بسيـاي. باشد يماستراحت 

ن خاصيت در ـ ايCEPدر مدل . سلولهاي قلبي وجود دارد

 و SANي سلولهاي محيطي و مرکزي ـعنـ يايگرهسلولهاي 

 . در نظر گرفته شده استAVNسلولهاي 

در حـالـت طبيعي مـاهـيـت ايــن خـاصيت در سلـولـهـاي 

امل اصلي ــن سلولها ع است کـه ايايگونه بـه SANمرکزي 

 ب ‐۶شکله در ـطور ک همان. ضربان سازي در قلب هستند

 در مدل SANزي ـرکـانسيل سلول مـنشان داده شده است پت

CEPعنوان اولين   ـه ب،ه همان عملکرد در قلب واقعيـابـ مش

نرخ شليک . يابد ميام در تحريک الکتريکي دهليز، افزايش ـگ

زي کند است اما تقدم ـرکـ مSANدر پتانسيل عمل سلولهاي 

. شود ميک بقيه قسمتهاي دهليز ـريـحـث تـاعـي آن بـانـزم

 سبب برانگيخته شدن SANافزايش پتانسيل سلولهاي مرکزي 

ن ـسپس اي. شود مي SANل سلولهاي محيطي ـمـانسيل عـپت

يابد  مي گسترش )د ‐۶شکل (ک در سرتاسر دهليز ـريـحـت

 .رساند ميبه حداکثر خود و پتانسيل اين سلولها را 

 

 رپلاريزاسيون دهليزي:  مرحله دوم‐۲‐۳

 بنابراين، ل سلولهاي دهليز، مثلثي شکل استـمـانسيل عـپت

دار خود، ـه حداکثر مقـس از رسيدن بـن سلولها پـپتانسيل اي

 .بلافاصله وارد مرحله رپلاريزاسيون خواهند شد

اهده ـح مش ‐۶ه تا  ‐۶ه در شکلهاي ـور کـان طـمـه

افته تا ـاهش يـانسيل سلولهاي دهليزي بتدريج کـشود پت مي

انسيل ـاهش پتـنرخ ک و دسه مقدار استراحت خود برـب

 مرکزي کندتر از بقيه قسمتهاي دهليز SANسلولهاي 

 .باشد مي

 

 
 لهاي قلب در مـدل مسير مرکب قلبي چينش سلو‐۵شکل 

 مسير مرکب قلبي در  در مدل(MFCL)چينش سلولهاي لايه طولي ميـاني 

، نـاحيه مياني سلولهاي مدل را شامل MFCL. شکل نشان داده شده است

در شکلهاي بعدی، محورهاي .  سلول قلبي است۱۵۰شود که داراي  مي

x,y شوند مي مطابق شکل فوق تعريف. 
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۸۵

 دپلاريزاسيون بطني:  مرحله سوم‐۳‐۳

تـحـريـک به پـايـان برسد، قبل از اينکه رپلاريزاسيون دهليز 

 وارد بطن شده و از طريق AVNخير از طريق بـا انـدکـي تـأ

. يابد ميفيبرهاي پورکينژ در سرتاسر سلولهاي بطني گسترش 

ـافته تـا بـه مقدار ش يـزايـانسيل سلولهاي بطني بتدريج افـپت

   ط تا ‐۶ه در شکلهاي ـطور ک همان. دحداکثر خود برس

ده و ـ شروع شAVNز ک اـريـحـشود ت مياهده ـل مش ‐۶

 .شود بتدريج سرتاسر بطن را شامل مي

ل سلولهاي دهليزي و ـمـانسيل عـکي از تفاوتهاي عمده پتـي

ن ـاي. بطني، وجود کفه در پتانسيل عمل سلولهاي بطني است

ن سلولها در ـانسيل ايـي پتـدتـراي مـشود ب مياعث ـحالت ب

 ).ل ‐۶شکل (پلاريزه باقي بماند دحالت 

 

 رپلاريزاسيون بطني: مرحله چهارم ‐۴‐۳

ه ـطور ک انسيل عمل، همانـپس از گذشت مدت زمان کفهِ پت

انسيل ـ پت،شود مياهده ـع مش ‐۶ م تا ‐۶در شکلهاي 

دار ـقـه مـا بـافته تـش يـاهـسلولهاي بطني بتدريج ک

ک از ـريـحـ مجدداً ت،پس از مدتي. رسند ميود ـاستراحت خ

 ع شده و با گسترش سيگنالن ساز شروسلولهاي ضربا

 .شود ميک در کل قلب اين سيکل دوباره طي ـريـحـت

ک از سلولهاي ـي رـانسيل عمل هـات پتـويژگيها و خصوصي

 ،۳جدول . اسبي براي ارزيابي مدل استـ معيار منCEPدل ـم

ادير ـه و مقـالها را ارائـن سيگنـي از ويژگيهاي عمده ايـرخـب

ا استفاده از تجربيات آزمايشگاهي ـتجربي که محققين ديگر ب

 .اند مقايسه کرده استبدست آورده

 

  بحث‐۴

 مدلهاي سه بعدي که براي قلب ارائه شده است ،به طور کلي

 مدلهايي ،گروه اول. گروه عمده تقسيم کرد ه دوـتوان ب ميرا 

ي ـژگـوي. ه شده استـه عمدتاً توسط مهندسان ارائـهستند ک

بندي وم جزءـرسـستفاده از روشهاي م ا،عمده چنين مدلهايي

 و اختلاف ۲۰دودـحـ، حجم م۱۹دودـحـزاء مـمانند تحليل اج

ي ين روشهايي براي مدلسازي جنبه هادر چن.  است۲۱محدود

 ه بخشهاي بسيار کوچکي تقسيم ـ آن را ب،گوناگون رفتار قلب

 CEP خصوصيات پتانسيل عمل سلولهاي نواحي مختلف مدل ‐۳جدول 

 هاي تجربيه با دادهدر مقايس

  CEP مراجع

۴۴/۵۱‐       ]۶۹ [-۵۱/۴۳۸ Resting Potential 

۸۱              ]۵۰ [۸۵/۹۰۶ APA          mV 

۳۲              ]۵۰ [۳۴/۲۶۳ Overshoot  mV 

۱۰۲/۰          ]۵۰ [۰/۱۴۳ APD %50      Sec 

۳/۷     ]۵۰     [   ۷/۲۸ dV/dt max     V/Sec 

SAN 
Central 

۸۴/۶۹‐       ]۳۲ [  -۵۸/۰ Resting Potential 

۱۱۰            ]۵۱ [۱۰۶/۹۸۵ APA          mV 

۴۶              ]۳۲ [۴۶/۶۳۹ Overshoot  mV 

۱/۰‐            ]۵۱ [-۰/۱۱۶۸ Duration    Sec 

۰۵/۰‐      ]۳۲   [  -۰/۰۵۷۸ APD %50      Sec 

Atrial 
Myocyte 

-۷۵             ]۵۲ [-۷۲/۰ Resting Potential 

۱۲۰/۰          ]۵۱ [۱۲۲/۱۲۲۷ APA          mV 

۳۰              ]۵۱ [۳۵/۰۵۲۴ Overshoot  mV 

Purkinje 

-۹۰             ]۵۱ [-۹۴/۴۰ Resting Potential 

۱۲۰            ]۵۱ [۱۵۱/۱۱۴۵ APA          mV 

۶۰              ]۵۱ [۵۶/۶۹۷ Overshoot  mV 

۳/۰              ]۵۱ [۰/۳۱۳۹۵ Duration    Sec 

Ventricular 
Myocyte 

 

راي بيان توزيع ـ مدلهايي ب،ن روشهاـا استفاده از ايـب. کنند مي

فضايي و زماني تحريک الکتريکي و پتانسيل عمل در بخشي 

 .از قلب ارائه شده است

 طـور عمـده،     ارائه شده است بــه ديدگاه آناز  که  هايي مدل

 توزيع پتانسيل الکتريکي در قلب يا بخشي از قلب          بررسي به

 ـ   . انـد پرداختهرات مکانيکي ناشي از آن      تغييو   ن ـبرخـي از اي

وسط ـچنين مدلهايي ت  . اندمحدود بوده اجزاء  ه روش   ـمدلها ب 

ه اند ک  ارائه شده  ]۵۸[  برادلي  و ]۵۷[ هوکس ،]۵۶‐۵۴[هـانتر  

. اندي سيستم پرداخته  ـانيکـات مک ـه بررسي خصوصي  ـبيشتر ب 

 ـ  ـ مدل ،]۵۹[  هاريلد و هنريکز   ،۲۰۰۰در سال    ررسي ـي براي ب

ه روش حجم   ـانسيل عمل در دهليز انسان ب     ـهدايت طبيعي پت  

ه ـاتوميکي مربوط ب  ـيات آن ئمدل آنها جز  . محدود ارائه کردند  

راي ـه ب ـبتي ک  را در شکل ثا    ۲۲دهـمـهاي عضلاني ع  مجموعه

. شد ميل  ـظر گرفته بودند شام   ـدهليزهاي چپ و راست در ن     

اي ناهمسانگردي ها در دهليز توسط جهات آناتوميکي پيچيده

ها و فيبرهاي عضلاني در     ن مجموعه ـراي محورهاي اي  ـه ب ـک
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۸۶

دل ـ م،بلانش. ودـدل اعمال گرديده ب   ـه م ـشد ب  ميگرفته   نظر

 ـ    اده از ـسـيون دهليـزي بـا استف ـ   ررسي فيبريلاـفوق را براي ب

او و ]. ۴۶[ دهـليــز تـوسعــه داده اســت   ECGازي ـدلس ــم

 با استفاده از روش حجم محدود به مطالعه توزيع          همکارانش

وي . ]۸،۱۴[پتانسيل عمل در مدل دهليز انسان پرداخته است         

 هندسـه  ،(MR) 23ه ـرداري پيشرفتـر بـتوسط روشهاي تصوي

ش دهليزي قلب انسان نزديک کـرده       ـخـه هندسه ب  ـمدل را ب  

 ـ. است  ـ   ـب  ـ  ،ه اهـداف مـدل    ـراي دسـتيابي ب ن هندسـه   ـ در اي

سـلولها بسـيار   غشاء کانالهاي تحريک پذير   عملکرد،پيچيده

 ـ. ]۴ [سـازي گرديـده اسـت      محدود و سـاده    طـور کلـي    ـه  ب

 ـ   تغييتوان با چنين مدلهايي اثر       مين ک از پارامترهـا و     ـر هـر ي

دل ـدر م ـ . ردـرا بررسـي ک ـ   ... ي و   هاي کانالهاي يـون   دريچه

انسيل ـوزيع واقعي پت  ـ ضريب انطباق ناهمگونيهاي ت    ،لانشـب

 .مدلسازي شده است) Ci(دل تنها با يک پارامتر ـدر قلب و م

اي ـارهـتـازي رفـسـدلـراي مـدود بـحـ ماءزـاي اجـهـروش

جمله آنها  از. دـالکترومکانيکي قلب، کاربرد روز افزوني دارن

 اشاره ]۶۱،۶۲[و سرماسنت ] ۶۰[  هينچاتـه تحقيقـان بتو مي

تمهاي ـيسـازي سـدلسـراي مـده بـمـت عـدوديـحـم .ردـک

محدود اين اجزاء ا استفاده از روشهاي ـکتروفيزيولوژيکي بـال

ر تغير گره در مدل تعداد زيادي مـراي هـتوان ب ميه نـاست ک

ي ين مدلهايشود چن مياعث ـن مشکل بـاي. ودـمـف نـريـعـت

ر ـذيـک پـريـحـهاي ترفتـارهاي الـکتروفيزيولوژيکي غشاء

ساده سازي اين .  زيادي ساده نمايندا حدسلولهاي قلبي را ت

 . شود دقت مدل کاهش يابد باعث مي

گـــروه دوم مـــدلهاي قلبـــي عمـــدتاً از ســـوي محققـــين  

در چنـين   . ه شده است  ـالکتروفيزيولوژي و فارماکولوژي ارائ   

هاي تحريک پذير   صوصيات کانالهاي يـوني غشاء   دلهايي خ م

سلولهاي قلبي با جزئيات عملکردي و دقت بيشتري در نظـر           

 بررسـي توان بـه     ميبا استفاده از اين مدلها      . گرفته شده است  

يک از انـواع   يات هرئر يک يا بخشي از جز   تغييثير ناشي از    أت

غشـاء  کانالهاي يـوني بـر عملکـرد الکتروفيزيولـوژيکي کـل            

 .داختپر

 

 يک بعـد ي ـ ي بـه مـدلها  يابي دسـت يبرا ستهايولوژيزيالکتروف

. کننـد  مـي ر اسـتفاده    يک پذ ي تحر يهاي غشاء  از مدلها  يسلول

 از  ي و برخ ـ  يوني ـ يات عملکرد کانالها  ئين مدلها شامل جز   يا

 کـه نوبـل و      يي مانند مدلها  ،باشند مي بافتها   يا منطقه يتفاوتها

 ـ   يتهـا  سلولها و باف   ي برا ]۶۶‐۶۳[ همکارانش  ي مختلـف قلب

 ـ کـه بو   ييا مـدلها  ياند  ارائه کرده   ]۶۷،۶۸[ ت و همکـارانش   ي

 ــ س يراـب مطـرح   SAN ي و مرکـز   يط ـي مح ي نـواح  يهاـلول

 .نموده اند

 ـ    يا منطقـه  يح تفاوتهـا  ي توض ين مدلها برا  يا ر يثأ و مطالعـه ت

 و   ژانگ .اند استفاده شده  يوني ي مسدودکننده کانالها  يداروها

ک بعدي بـراي بيـان      ـ مدل ي  ،۲۰۰۰  در سال  ]۶۹ [همکارانش

 احيه ضـربان سـاز    ـکتروفيزيولوژيکي سلولهاي ن  ـال هايرفتار

 سلول ناحيه ضربان ساز     ۳۰مدل آنها شامل    . قلبي ارائه کردند  

 يـک   ،]Li ]۷۰همچنين  . ودـاي دهليزي ب   سلول ماهيچه  ۳۰و  

هاي بطنهـا   راي رفتار الکتروشيميايي ماهيچه   ـمدل دو بعدي ب   

 است  24LRdر اساس مدل اصلاح شده      ـه است که ب   ارائه کرد 

سانگردي ـمـاهـن ي اثرـررسـ ب،Liي از اهداف ـکـي. ]۳۴،۷۱[

توزيع و گسترش    رـب  خوکچه هندی  اي بطن سلولهاي ماهيچه 

ــا اســتفاده از ]۷۲[ بيکتـــاشوا .انسيل عمــل اســتـپتــ  نيــز ب

ان ـدلي براي دهليـز انس ـ    ـگسترش مدل تک سلولي دهليز، م     

واج چرخشـيِ   ـ ام ـ ،اده از اين مدل   ـا استف ـب. کرده است ه  ـارائ

. اندي شدهـررسـب بـلـهاي آشوبگونه در قالکتريکي و پديده

ـــأثير ايـــن پديــده ــا تشــديد تاکيکــاردي و   ت ــروز ي هــا در ب

ده ـدل مطالعـه ش ـ ـا اسـتفاده از م ـ ـفيبريلاسيون دهليزي نيز ب 

 ـ ط محققـين  ـوسـري نيز ت  ـگـدلهاي دو بعدي دي   ـم. است ا ـ ب

 .]۷۷‐۷۳ [اند رويکردهاي متفاوتي ارائه شده

 پارامترها و معادلات ،زيادمحدوديت چنين مدلهايي در حجم 

ايد ـبغشاء ک ـي است کـه بـراي شبيه سازي رفتار ايپيچيده

ه اين دليل اغلب مدلهاي ـب. رار گيردـورد تجزيه و تحليل قـم

ات ررسي برهمکنش خصوصيـن گروه شامل بـموجود در اي

دودي از سلولهاي قلبي ـحـداد مـعـي تـروفيزيولوژيکـتـکـال

 . شوند مي

 

ي ابزارهاي مهندسي، مدلي ـرخـا استفاده از بـن مقاله، بـدر اي

ارهاي الکتروشيميايي ـان رفتـيـراي بـ بCEPه نام ـد بـديـج

اري از خصوصيات ـزئيات بسيـه جـده است کـه شـقلب ارائ

 . شود ميلهاي مختلف قلبي را شامل الکتروفيزيولوژيکي سلو
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۸۷

 MFCL مراحل گسترش فضايي و زماني موج تحريك روي سلولهاي نـاحيه ‐۶شکل 

) د. (شود تحريک الکتريکي به سرعت در دهليز منتشر مي) ج. (يابد  افزايش ميSANپتانسيل سلول مرکزي ) ب(پتانسيل استراحت سلولهاي قلبي ) الف(

دهند، مطابق   کـه صفحه افقي را تشکيل ميx,yدر شکـل فـوق محورهاي . (يابد شود و در سرتاسر دهليز گسترش مي ليز را شامل ميتحريک، تمام قسمتهاي ده

پتـانسيل ) ه تا ح.) (دهد محور قائم پتـانسيل الکتريکي را نشان مي. شوند  تعريف شده اند و مختصات هندسي يک لايه يا صفحه سلولي را شامل مي۵شکـل 

 SANشود نرخ کاهش پتانسيل سلولهاي  همان طور که در اين شکلها مشاهده مي. يابد تا به مقدار استراحت خود برسد تدريج کاهش مي ولهاي دهليزي بهسل

ت در بطن تحريک الکتريکي بـه سرع) ک(و ) ي. ( استAVNشروع تحريک الکتريکي بطن از نـاحيه ) ط. (بـاشد مرکزي کندتر از بقيه قسمتهاي دهليز مي

پتانسيل سلولهاي بطني پس از گذشت زمان کفه ) م تا ع. (يابد گيرد و در سرتاسر بطن گسترش مي تحريک، تمام قسمتهاي بطن را فرا مي) ل. (شود منتشر مي

 .بد تا به مقدار استراحت خود برسديا تدريج کاهش مي به

  

CEPروه اول، تعداد کمتري سلول ـا مدلهاي گـايسه بـ در مق

ن امتياز ـا ايـه است امـتـرفـر گـظـم را در نـجـد حـدر واح

ي ـونـالهاي يـانـار بيشتري، از کـات بسيـيئـزـه جـرا دارد ک

در تحقيقات . شود ميل ـامـر را شـذيـک پـريـحـهاي تاءغش

ات ـيئـزـه جـکتروفيزيولوژي و فارماکولوژي بـفيزيولوژي، ال

ها و داروها  کننده مسدودکانالهاي يوني براي مدلسازي اثرات

دل ـامتياز م. از استـيـکتروفيزيولوژيکي سلول نـ البـر رفتار

CEPاتـيئـا مدلهاي گروه، در نظر گرفتن جزـايسه بـ در مق 
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  طباطبايي قمشه و همكاران 

 

۸۸

  .استغشاء کانالهاي يوني 

 ه سارکوپلاسميـثير شبکـأ ت،روه دومـدلهاي گـي از مـرخـب

ول را در نظر لسيم داخل سلـاي کـهـونـرات غلظت يتغيي در

ميان   اما در،شود ميثير اين شبکه را شامل نتأ ،CEP. اندگرفته

ولوژي قلبي در جهان، تنها مدلي است که يکتروفيزـمدلهاي ال

به عنوان . شود ميي را شامل ـلبـواع عمده سلولهاي قـتمام ان

 CEPه اين نکته اشاره کرد که در ـتوان ب مياهميت اين امتياز 

 نه به روشهاي مصنوعي ،اي دهليزي ماهيچهتحريک سلولهاي

از است ـر تحريک خودبخودي سلولهاي ضربان سـبلکه در اث

ن ـر گسترش ايـاي بطني در اثک سلولهاي ماهيچهـريـحـو ت

اين . گيرد مي صورت AVNتحريک در دهليز و تنها از طريق 

ر اعمال هر گونه ـه بتوان اثـشود ک ميث ـاعـ بCEPامتياز در 

 در گسترش سيگنال شود، ال ميـ اعمSANه ـه بـري را کتغيي

مشاهده ) دهليزي و بطني(اي قلبي تحريک در سرتاسر سلوله

 .نمود

 

 گيري  نتيجه‐۵

۰۸/۲ CEP،راي ـباسبي را ـ منزاري و مدلسازيـرم افـ بستر ن

ر عملكرد قلب، آموزش عملكرد ـثير عوامل جديد بأمطالعه ت

اوت و بررسي ـكي متفـاتولوژيـپال و ـرمـط نـرايـقلب در ش

 اي قلبيـداروهبرخي  اکولوژيکيـارمـ و فاكوديناميكيـارمـف

توان عملکرد يک   با استفاده از اين مدل مي.فراهم کرده است

ر داد تغييا چند کانال از بخشي از سلولهاي قلبي مختلف را ـي

همچنين با . ردـل مدل مشاهده کـر عملکرد کـرا ب ر آنـو اث

 براي بررسي عملکرد يک کانال و CEPاده از قابليتهاي ـاستف

جز  ه  ب،توان همه کانالها را ثير آن بر عملکرد کل سيستم ميتـأ

از ـبرا ا همه کانالها ـ ي ودل مسدود کردـک کانال در مـتنها ي

 و فقط يک کانال خاص را مستقل از بقيه کانالها مسدود نمود

 .دکر

وان ت ميک کانال ـررسي عملکرد يراي بـب CEPا استفاده از ـب

زان ـوان ميت ميجمله  ر داد، ازتغييددي را ـعـتـارامترهاي مـپ

کننده هاي باز و بستهدايت از کانال، ضرايب دريچهـحداکثر ه

يک از اين ضرايب را  ثابتهاي زماني مربوط به هرنيز کانال و 

 .تغيير داديک از کانالهاي هر يک از سلولها  روي هر

CEP لي ثيري که اتفاقات و واکنشها در سطح سلوأبر مبناي ت

ا جمع بندي ـو ب عمل کرده دارند) ميکروسکوپي(لکولي وو م

اکروسکپي ـارهاي مـه بيان عملکردها و رفتـ ب،ثيراتـأن تـاي

ه کمک شبيه سازي ـب. پردازد ميدن ـارگانها و بافتهاي زنده ب

يابد و  ميزايش بدن افضای ا از اعـاين عکس العملها، درک م

آيد که بتوان عکس العملهاي کل بدن را  مياين امکان بوجود 

د ـديـثير وروديها و داروهاي جـأاص و تحت تـدر موارد خ

 بيماران مجازي  راآنهاتوان  ميه ـاين مدلها ک. ردـپيش بيني ک

اي ـراي طراحي بهتر داروهـازي بـه شرکتهاي داروسـ بنـاميد

تر با کم کردن ميزان و حجم آزمايشات ثرتر در زمان کوتاهؤم

ن ـا استفاده از ايـب. کنند ميک ـمـات کـروي انسانها و حيوان

 ،توان براي رفع يا بهبود يک ضايعه يا بيماري خاص ميمدلها 

تواند  ميي دارو ـراحـمفهوم ط. دي طراحي کردـديـداروي ج

ثري باشد که بشر با سرعت و دقت بيشتري ؤروش جديد و م

 .هداف مهم خود برسدبه ا

گروههاي تحقيقاتي در زرگ محققان ـدف بـ ه،ن راستاـدر اي

ه ـن است کـاياههاي جداگانه از سرتاسر جهان ـو آزمايشگ

لف ـختـاي مـکردهـملـبخشها و عرا برای ي ـاضـمدلهاي ري

 ،ونـار خـشـان و فـدن انسان از جمله مدلهاي جريـسيستم ب

ادلات انرژي ـ مدلهاي تب،سلوليکتروفيزيولوژيکي ـمدلهاي ال

درون سلولي، مدلهاي سيالات خون، مدلهاي عملکردهاي 

اي کترومکانيکي بافتها و فيبرهاي ماهيچهـمکانيکي و ال

هم قرار دهند تا يک مدل بسيار بزرگ و   در کنار،عضلات

تر سيستمها، العملهاي واقعيه عکسـاد گردد کـجـجامع اي

سان را بهتر پيش بيني کند و يک دن انـبضای افتها و اعـب

کنند تـا بخش مهمي از آزمـايشـات بيمار مجازي ايجاد 

هزينه و طولاني مدت حيواني را روي چنين سيستمي پر

 .نمايندآزمايش 

 ه يکي از اهداف مهم درـ در راستاي پاسخگويي ب،CEPمدل 

Human Physiom Projectتلفيق مدلهاي ،دفـن هـاي.  است 

دل جامع سه بعدي ـک مـاد يـلف قلب و ايجعملکردي مخت

 .شود ميباشد که به آن قلب مجازي گفته  مي

رات هندسي و تغييامع قلب، ـدل جـه مـن است کـدف ايـه

ازي ـمکانيکي ضرباني سه بعدي قلب و عمل پمپاژ خون مج
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۸۹

کتروفيزيولوژيکي داخل قلب ـهاي الر اساس پديدهـرا ب... و 

 .مدل کند

CEP،ت عنوان ـحـامع قلب تـه سوي مدل جـبي ـامـ گ

 خود از مدلهاي پايين ،دل جامعـر مـه. ازي استـقلب مج

ي ـدا طـتـ اب،دليـدر چنين م. شود مياد ـجـدستي اي

راي ـد مدلهايي بـايـکتروفيزيولوژيستها بـات الـقـيـقـحـت

 قسمتها و بخشهاي مختلف يکتروشيميايـارهاي الـان رفتـيـب

افتهاي متنوعي ـون قلب از سلولها و بـ چ.قلب بدست آيند

ل ـکتروشيميايي کـدل الـده است، بديهي است مـساخته ش

دل سلولي ديگر ـادي مـود از تلفيق تعداد بسيار زيـقلب، خ

کتروشيميايي ـبراي مدلسازي رفتار ال. دـد شـواهـساخته خ

ه مدلسازي ـاز بـ ني،تحريک پذير يک سلول منفردغشاء 

ي متعدد سطح ـونـالهاي يـانـي کيکتروشيمياـالرياضي رفتار 

د، ـاره شـالا اشـه در بـطور ک همان .باشد ميغشاء 

کتروشيميايي ـار الـات زيادي روي مدلسازي رفتـتحقيق

مدل . ک پذير سلولها انجام شده استـريـحـهاي تشاءغ

تحريک پذير سلولهاي قلبي بسيار غشاء رفتار الکتروشيميايي 

 .ساير سلولها از جمله سلولهاي عصبي استتر از پيچيده

ها معادله و صدها ود شامل دهـن سلولها خـيک از اي مدل هر

دل جامع با ـ يک م،ن مقالهـدر اي. ر استتغيپارامتر ثابت و م

ار الکتروفيزيولوژيکي قلب بر ـراي بيان رفتـ لايه سلولي ب۱۸

ده ـه شـک از سلولهاي متنوع قلبي ارائـي رـاي مدلهاي هـمبن

ه نقش بستر ـکتروشيميايي قلب کـاينکه مدل ال پس از. است

توان  ميکند، مهيا گردد  ميا ـفـازي را ايـجـاصلي مدل قلب م

ب مدلهاي ـالـر عملکردهاي فيزيولوژيکي قلب را در قـايـس

 .]۶۶‐۶۳[پايين دستي به آن الحاق کرد 

 :مودنتوان به موارد زير اشاره  مياز جمله اين عملکردها، 

يندهاي بيوفيزيکي و بيوشيميايي سلولي از جمله جذب و فرآ

رژي در سلولها، متابوليسم سلولي، مدلهاي جريان و ـادل انـتب

ردش ـون، مدلهاي مکانيک سيالات قلب و سيستم گـفشار خ

هاي قلبي و ها و دريچهون از ميان حفرهـت خـرکـون، حـخ

 زتبادلات گازي بين سلولها و گلبولهاي قرم

وق به تنهايي طي ـهاي فه دـديـک از پـي رـمدلهاي بيانگر ه

ن مدلها در کنار ـاي. اند اد شدهـررسي و ايجـساليان متمادي ب

توانند در يک مدل جامع براي کل قلب جمع آوري و  هم مي

 که هزاران معادله فوق همزمان با هم  هنگامي. هماهنگ شوند

اين . شود  ايجاد مياجرا شوند تصويري از نحوه عملکرد قلب

عات مربوط به بيمار مجازي مانند دل خواهد توانست اطلاـم

ون، نوار قلب، صداي قلب، پتانسيلهاي مختلف نقاط ـفشار خ

 هايها و دريچههب، سيکل منظم و ريتميک حفرـلـمختلف ق

توانند  دل دانشمندان ميـن مـاي در. دـان دهـرا نش... قلب و 

انند گرفتگي رگها را در مدل ايجاد و ـالوژيک مـاتـحالتهاي پ

ط ترموديناميکي متفاوتي يعکس العمل قلب را ببينند و يا شرا

 .]۷۸[را روي مدل مطالعه کنند 

راي آنها صرف شده ـان بـه سالها زمـکاربرد چنين مدلهايي ک

هاي کارخانه. استمفيد د ـديـراي توسعه داروهاي جـاست ب

را براي مشخص کردن اثرات داروسازي وقت و هزينه زيادي 

دست آوردن بهترين ميزان رژيم ـشيميايي داروهاي جديد و ب

 براي ،ال حاضرـدر ح. ]۸۱‐۷۹[کنند  مصرفي دارو صرف مي

ک روش سعي و خطا ـد يـديـاخت داروهاي جـتوسعه و س

سان و  روي انموفقيت آزمـايشـات کلينيکي. شود اده ميـاستف

بخشي داروها و اثرات جانبي ودحيوان بـه بـررسـي روند بهب

 .آنها بستگي دارد

هاي بسياري را براي در حيواني هزينه اين مطالعات انساني و

رات جانبي و مزايا و معايب داروها در بر ـگرفتن ساير اث نظر

 ،ن همهـا ايـب. انجامند ه طول ميـادي بـدارد و مدت زمان زي

عايت احتياطهاي انه و رود استانداردهاي سختگيرـدليل وج ه ب

اد شده ـ درصد داروهاي ايج۱۰ فقط ،ييد نهاييلازم در تـأ

 .شوند به بازار فرستاده مي

تري مانند اده از مدلهاي پيشرفتهـاد و استفـا ايجـد است بـامي

CEPروزي بتوان اثر داروهاي جديد ، و توسعه و تکامل آنها 

رد ـ کده تعيينـودات زنـوجـمتري روي مـات کـرا با آزمايش

دون صرف زمان طولاني و ـرات کلينيکي را بـو بسياري از اث

 .بيني نمودهاي هنگفت پيشهزينه
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