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  مقدمه

این . دهدها و بافت را میرسانی مجزاي مؤثري در طیف وسیعی از ارگانپیشرفت فن آوري در خون رسانی مصنوعی، امکان خون
ریه قلبی ـ ریوي، کبد و کلیه، طحال، پانکراس، تیموس، دستگاه گوارش، مجاري ادراري، ارگان تولید مثل، ها شامل مغز، قلب، ارگان

انتخاب درمان جراحی یا دارویی گسترده براي حیوانات قبل از جداسازي . باشدهاي خونی میبندي، اعصاب و رگسیستم اسکلت
رسانی مجزاي ارگان ممکن است تداعی کننده پیچیدگی و در ابتدا خون. ستاي قوت بخشیده اارگان، این تکنیک را به طور گسترده

تر از آن چیزي است که در ها که امروزه بسیار سادهاین باشد به هرحال جراحان از تکمیل این مدلتهاي جراحی فرانک اشدستگاه
  .برندگذشته بوده، لذت می

ها، مصرف هاي آنزیمی مربوط به آنشیمیایی یا متابولیک و سیستمهاي مشخصی نظیر روند بیوتشابهات بافتی بررسی پدیده
رسانی ارگان یا جریان ها محاسبه و تجزیه و تحلیل خوناکسیژن، وزن ارگان، محتواي آب، محتواي الکترولیتی، ابعاد بخش بافت

  .سازدپذیر میلنفاتیک موجود در هر سیستم ارگانی را امکان
ها، کشت شناختی مولکولها براي تجزیه و تحلیل زیستپاشیدگی سلولرقابل تجزیه موجب از همهاي غیرسانی با محلولخون
کننده بافتی مانند رسانی مستقیم بافتی با مواد فیکساتور یا رنگخون. شودها و شکستگی اجزاء سلولی میها، جدا کردن سلولسلول

  :چکیده
هاي جراحی و ، دخالت، اقدامات قبل)و پیوند(آن براي تحقیقات  حیوانات و زنده نگه داشتن ،هاي بدن انساناز ارگاناستفاده 

 .مورد بحث مقاله ذیل است آنها شرایط نگهداري
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تغییر در ترکیب مواد تزریق شده یا شرایط اجزا . کندیا نوري تهیه می رنگ حیاتی، نمونه بسیار خوبی براي میکروسکوپ الکترونی
  .دهدامکان مطالعه داروها، سموم، هیپوکسی، ایسکمی، هیپوتانسیون یا هیپرتانسیون در عملکرد ارگان را می

یله کبد، پانکراس یا ریز به وسات برونـر ترشحـرد تخصصی ارگان نظیـگی به حضور عملکـق ویژه بر روي هر ارگانی بستـتحقی
د امکان ارزیابی ـازي کلیه یا کبـسآماده. دد فوق کلیه داردـوس و غـراس، تیمـدر پانک) د هورمونـتولی(حات درون ریز ـترش

هاي مجزا ضربان قلب، حرکات دودي دستگاه گوارش یا بافت. دهدها براي دارو، متابولیت یا سموم را میازي ارگانـظرفیت پاکس
دهد، اجازه بررسی عملکرد الکتریکی یا مکانیکی شامل دپولاریزاسیون، اتوماتیستی یا ایجاد ریتم را می) عضله، عصب و رگمانند (

  .به طور کلی امکانات نامحدودند

  رسانی مجزامعایب و مزایاي خون
ابتدا دسترسی جراحی به . دهدمیجداکردن یک ارگان براي مطالعه، چندین مزیت تجربی نسبت به مطالعه زنده در اختیار ما قرار 

شوند و جریان لنفاتیک، خون وریدي و یا گذاري میرسانی و تجویز دقیق داروها لولهبراي خون) هاشریان(ها شود؛ رگارگان ساده می
توان به ا میتمامی ارگان ر. آیندگذاري مناسب جهت تجزیه و تحلیل به آسانی به دست میریز به وسیله سیستم لولهترشحات برون

 .طور مداوم براي بررسی عملکرد مکانیکی یا الکتریکی، وزن کشی و بیوپسی کرده یا مورد بازدید قرار داد
هاي زنده، طبیعت در آزمایش. باشددومین مزیت کنترل دقیق متغیرهاي آزمایشگاهی با تغییرات داخلی در سطح بالا می

ن با شرایط متغیر مانند تحریکات پاراسمپاتیک در مقابل سمپاتیک و در نتیجه تغییر در کند که هر ارگامند، ایجاب میهموستاز نظام
بینی هر هاي فیزیولوژیکی غیرقابل پیشپاسخ. باشدمیزان جریان خون انطباق یابد، چنان که نیاز زنده ماندن هر ارگانیسم می

رسانی ارگان مجزا پارامترهاي خون. کنداتی است دچار اختلال میها، حیهایی را که دقت قابلیت تکثیر در آنحیوانی، مطالعه پدیده
کنترل ) در سطوح فیزیولوژیک و پاتولوژیک(به سختی قابل ) رسانی، اکسیژن رسانی، فشار خون، جریان و دمامانند ترکیبات خون(

مند که ممکن است تغییرات متابولیسم نظام توان با حذفسطوح داروها و یا سموم را می. باشندبوده و تابع نوسانات هوموستاتیک نمی
اي اي را براي ما تولید کند به طور ثابتی نگه داشت و شرایط پایهبینی را در سطوح آن ایجاد کند و یا متابولیت ناخواستهغیرقابل پیش
واند به وسیله تحریکات تدپورلاریزاسیون سلولی می. توان استاندارد نگه داشتبندي، یا عضلات صاف را نیز میقلب، اسکلت

  .هاي غیرزنده فعالیت الکتریکی و یا انقباضات عضلانی برانگیخته شودالکتریکی جهت بررسی
گیرد، پاسخ هاي همودینامیک مانند تأثیرات هورمونی و عصبی صورت میسازي ارگان مجزا به دور از ناپایداريجا که آمادهاز آن

  . گیردارگانیسم دست نخورده قرار نمیهاي نظام مند ارگان تحت تأثیر پاسخ
وان سالم صورت ـسازي حیتر و کم هزینه تر از آمادهریعـزا به طور کلی سـهاي مجآماده سازي ارگان. مزیت سوم اقتصادي است

  ق ـت محقـظ منابع و وقـوجب حفـود مـدهد که این خزا از اندام غالباً امکان چند مطالعه را میـسازي مجیک آماده. ردـگیمی
  .شودمی

باشد و تر بعدي میهاي جدید پیش از شروع آزمایشات گستردهگري فرضیهسازي ارگان مجزا روش مطلوبی براي غربالآماده
سازي ارگان مجزا شود، آمادهشود و حیوان سریعاً قربانی میها به سرعت از حیوان انتخاب شده جدا میجا که ارگانسرانجام از آن

  .تري از آزمایش برروي حیوانات باشدشکل انسانیممکن است 
جدا کردن یک ارگان سالم و دست نخورده، مزایایی را که در کشت بافتی یا هموژنیت سلولی قابل دسترس نیست، در اختیار ما 

، Secretoryی، عروقی، گوارشی، خارج سلولی، داخل سلول(هاي تقسیم بندي آناتومیک و فیزیولوژیک ارگان به بخش. دهدقرار می
Excretory وژیکی در آماده سازي عملکرد ارگان حیاتی استـبندي به طور فیزیولمـگونه تقسیاین. امکان پذیر است) و بینایی .
هاي داخل سلولی به محیط زیمـچنین نشت آندهد همرین را میـول امکان مطالعه اثرات پاراکرین و انوکـعی میان دو سلـرابطه طبی

ها ونهـدودیت قابلیت زیست در نمـزا طبیعت ناپایدار و در نتیجه محـرسانی مجترین عیب خونبزرگ. رسدحداقل می ربی بهـتج
  .باشدمی

. ها پاسخ داده نخواهد شدنشناسی و نحوه پیشگیري از مرگ ارگان سؤالات بنیادي هستند که متأسفانه در این بخش به آسبب
حتی در روشی هنرمندانه . اندفیزیولوژیک براي بقاي سیستم خون رسانی مصنوعی را درك نکردهدانشمندان به طور کامل نیازهاي 
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رسانی براي نگهداري ناپذیر است و پیوند اعضاء پس از برداشتن و خونرسانی، اجتنابکاربرد بالینی وخامت اوضاع با تمدید اکسیژن
  .قابلیت اعتماد محدودي دارد

رسانی چه بدون خون و چه با خون تغییر یافته به وسیله پمپ مصنوعی، لوله و اکسیژن. ث استعلل این ناپایداري مورد بح
اجزاي سلول خونی و . گیري از هموستاز سیستمیک نرمال، مهیا شده و مورد استفاده قرار گرفته استرسانی، بدون بهرهاکسیژن
شود، گلبول سلول گلبول قرمز همولیز می. کنندهاي کوچک میتههاي تخریب و توده شده ایجاد لخپلاکت. ها آسیب پذیرندپروتئین

چسبد و در نتیجه کاهش پروتئین و ها میدهد و به لولهپروتئین سرم ماهیت خود را از دست می. شوندها پخش میسفید پاره و آنزیم
  . شودآید که اگر شدید باشد، موجب گسستگی غشایی پلاسمایی میورم بوجود می
هاي تزریق شده هاي کوچک در محلولرسانی کریستالوئیدي و حباببولی تولید شده از این مواد همراه محلول خونمیکروآم

هاي هاي التهابی فیزیولوژیک و سیستم ایمنی در مدلفعالیت غیرمشخص واسطه. ممکن است در وخامت اوضاع نقش داشته باشند
هاي سلولی و تجمع غیرطبیعی گاز ممکن است در تخریب شرکت داشته وزمفعالیت لیز. خونی ممکن است موجب آسیب ارگان شود

باشد که شانس تشکیل نکته جالب توجه کاهش این اثرات از سطوح مصنوعی به سمت آزمایش در بدن موجود زنده می. باشند
امکان بروز این پدیده را بوجود  هاي مخصوص کهمانند پیوندهاي پروستیتک و تقویت بطن چپ با پوشنده(دهد اندوتلیوم کاذب را می

  ).آوردمی
تواند کمبودهاي حیاتی مهم اما نامشخص تر درك شده است این است که جداکردن یک ارگان از بدن میاي که کمهمچنین پدیده

این است که این  فرض بر. ها و زیرسازها ایجاد کند که موجب اختلال کار سلول شودهاي عصبی، هورمونها، کنترل کنندهدر متابولیت
کمبوده ممکن است هموستاز طبیعی سلول را مختل کنند احتمالاً از طریق اختلال روندهاي بازنویسی و ترجمه که به طور ناگهانی در 

گویند، مشخصاً از نکروز در سطوح مرگ آپوپتوتیک که اصطلاحاً خودکشی سلولی به آن می. آیدسلول مرده به وجود می
یا تغییر در شکل ) مانند اسکیمی و تروما(ها با صدمات شدید ناگهانی نکروز زمانی که سلول. کولی مجزا استمورفولوژیکی و مول

شود، هاي التهابی بارز منجر میآید که به پاسخشود بوجود میمیتوکندري و از دست دادن سریع توانایی نگهداي هموستاز مواجهه می
شود که افتد شناخته میهاي ظریف محیطی اتفاق میي شده سلولی که در پاسخ به سیگنالآپوپتوتیس نیز به عنوان مرگ برنامه ریز

، )گرما و سرما(فعال یا حذف هورمون عامل رشد، تحریک دمایی  Tهاي براي مرگ مورفوژنتیک در طول توسعه جنینی و حذف سلول
افتد زیرا بیرون ریزي محتویات داخل سلولی اتفاق نمی. تسموم، گلوکوکورتیکوئید یا اشعه یونیزه با دوز کم برنامه ریزي شده اس

این روند . گیرد و ذرات آپوپتوتیک و فاگوستیوز شده و بنابراین التهاب در حداقل استاي صورت میها در غشاء گونهشکستن سلول
هاي بین یله بیان دیگر مهارکنندهتواند به وسباشد و میمی) براي حداقل نامگذاري Fasو  P53 و C-myc(نیازمند بیان ژنی جدید 

محافظت شود آپوپتوسیس بخشی فراتر از موضوع این مقاله دارد، اما براي هدف ما باید بر تفسیر مطالعات  )bcl-2, bcl-x( سلولی
  .انجام شده با استفاده از ارگان جدید از محیط طبیعی آن، مطرح شود

رسانی مجزاي گسترده و مزمن خریب در عملکرد ارگان، ایجاد کننده خونهاي غیرقابل اجتناب، ناگزیر موجب تاین محدودیت
جا که نتایج تجربی از سیستم مجزا بدست آمده است، ممکن است به طور کامل براي پاسخ ارگان زنده قابل سرانجام از آن. شودمی

باشد، اما امروزه نتایج به عنوان ال مرگ میرسانی مجزا، مطالعه یک ارگان در حشد که خوناز نظر تاریخی تصور می. اجرا نباشد
اند به شرطی که ارگان در یک پنجره زمانی منطقی مورد بررسی قرار اي پذیرفته شدهنتایجی قابل اطمینان و مرتبط در سطح گسترده

  .گیرد و پزشکان بتوانند پایداري سیستم را حفظ نمایند

  طراحی سیستم، اجرا و نگهداري
سیله جراحی بالینی نشان داده شده است، بهترین شکل آموختن اجراي تحقیق بر روي ارگان مجزا، انجام آن همان گونه که به و

هاي شود و همکاران دانشگاهی که از مدلهاي دانشگاهی در سطح گسترده اي به کار گرفته میهاي مجزا در محیطارگان. است
حتی اگر مدل دقیق داراي تفاوت باشد، بسیاري . کنندموزند یا با او همکاري میآکنند غالباً به یک فرد مبتدي میمشابهی استفاده می

  .توانند تعمیم یابندها میاز روش
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  انتخاب گونه حیوانی
نیاز به توجه بیشتر جهت به دست آوردن حیوانات سالم . ریزي دقیق در مراحل اولیه آزمایش استحفظ منابع، نیازمند برنامه

هاي سلولی یا بیوشیمیایی تر در بررسی پدیدههرچند حیوانات کوچک. لاعات باارزش به خودي خود روشن استبراي دستیابی به اط
بافت، متابولیت، . هاي انتخاب شده باید امکان انجام بررسی کافی پارامترهاي مورد نظر را بدهدممکن است با صرفه تر باشد و گونه

. هاي بعدي در دسترس باشند یا به قدر کافی تولید شده باشندبراي تجزیه و تحلیل ترشحات برون ریز با محصولات آندوکرین باید
هاي پاسخ. هاي کوچک، مجاري لنفاتیک و یا فضاي مورد نظر را بدهدگذاري براي رگاي باشد که امکان لولهابعاد ارگان باید به گونه

محقق باید تعیین کند آیا یک گونه خاص براي تحقیق بر روي . ندهاي مختلف ممکن است تغییر کبیوشیمیایی و فیزیولوژیک در گونه
  .یک فرضیه مناسب است یا خیر

  بیهوشی
براي اجتناب از هیپوکسی یا ایست تنفسی، استفاده از حمایت ونتیلاتور را در نظر بگیرید یا انتخاب ماده بیهوشی مناسب به طور 

ارگان مورد نظر مانند خستگی غیرقابل برگشت عضله قلب هنگام استفاده از منطقی از عوارض فوق یا اثرات تعیین کننده بر روي 
موادي با تأثیر کوتاه مدت ارجحیت دارند، از آن جا که برداشتن . هاي هالوژنه در مطالعه فیزیولوژي قلب، اجتناب ورزیدهیدروکربن

تر از استفاده میزان کم. دقت در انتخاب دوز مورد نیاز است .پذیر است، لذا اثرات برجامانده باید به حداقل برسدارگان به سرعت انجام
شود که اثرات عمیق و ناخوشایندي بر روي عرق دوز لازم نه تنها غیرانسانی است بلکه باعث آزاد شدن توام با درد کاتکول آمین می

ها با بررسی کفایت داروي بیهوشی ممکن گیرند حل آناگر شل کننده هاي عضلانی مورد استفاده قرار می. آوردارگان به وجود می
تزریق مقدار بیشتر از دوز مورد نیاز ممکن . تر از دوز لازم را به همراه داشته باشداست نتایج نهایی مشابه با نتایج حاصل از مصرف کم

  .است موجب کشتن حیوان دهنده ارگان یا کاهش غیرضروري عملکرد ارگان مورد نظر شود
ترین روش است در موم موجب آسایش می شود تجویز از راه اینتراپریتیونئال در اکثر حیوانات کوچک سادهروش تجویز به طور ع

تزریق از راه عضله ممکن است سلامتی محقق را در مقابل . تر کاربرد داردحالی که تجویز از راه ورید عموماً در حیوانات بزرگ
  .باشد، اما به هرحال یک انتخاب استهاي بخارکننده میمند لولهگوشتخوارهاي وحشی تضمین کند و روش استنشاقی نیاز

در روش . تر ونتیلاتور، همودینامیک، هیدراتاسیون، دما و وضعیت متابولیک مورد اشاره استدر ارگان بلندتر حتی مراقبت دقیق
ی به ارگان مجزا در طول مدت مشابهی براي سیستم پارابیوتیک که یک حیوان حمایت کننده در آن خون داراي اکسیژن تزریق

  .آزمایش در خود دارد، نیز وجود دارد

  جراحی
کند، به هاي ویژه، حیوان، گونه حیوانی و پروتکل آزمایشی، تغییر میهاي مجزا نسبت به ارگاناگرچه آماده سازي جراحی ارگان

. براي تولید مجدد نتایج، ضروري استحداقل رساندن هیپوکسی ارگان از طریق برداشتن سریع و خون رسانی مجدد و فوري 
تواند برداشتن کبد می(ها وجود دارد هاي برداشتن سریع ارگان و به حداقل رساندن ایسکمی براي بیشتر ارگانخوشبختانه پروتکل

روري بافت، هاي غیرضچنین آسیب مکانیکی ارگان از طریق اجتناب از دستکاريهم.) بدون وجود زمان لازم براي ایسکمی انجام شود
  .باید به حداقل برسد

  رسانیطراحی سیستم خون
  انتخاب ماده تزریقی

در انتخاب . رسانی باید نیازهاي آزمایش را برآورده سازد و استفاده روزانه و نگهداري را تسهیل کندراحی یک سیستم خونـط
واد غذایی، برداشتن مواد زائد متابولیتی، ـیه مرسانی بافتی، تهژنـاي شامل اکسیازهاي پایهـرس نیـد روش در دستـیکی از چن
  .شودهاي اساسی، فشار اسموتیک کلوئید کافی براي جلوگیري از ورم میمناسب، غلظت فیزیولوژیک یون... ضربه گیر 

دورف  لانگن. تزریق مواد بر پایه خون - 2تزریق مواد بدون خون  - 1شود رسانی عموماً به دو دسته تقسیم میتغذیه و اکسیژن
)Longendorff ( ابتدا مشخص کرد که در حمایت از قلب مجزاي موش، مقدار کافی اکسیژن  1895در مطالعه فیزیولوژي قلب در سال
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هاي بدون خون عموماً مقرون به صرفه و راحت تر از تزریق بر پایه خون تواند در محلول کریستالوئید غیرقابل حل بماند، این تزریقمی
. ابتدا این که ظرفیت حمل اکسیژن توسط کریستالوئید خالص محدود است. وژیک نیستندـتر فیزیولکمال تعجب کمهستند، اما با 
کنند و ري برخوردارند، در نتیجه جریان بالاتري نسبت به تزریق بر پایه خون ایجاد میـدار از چسبندگی کمتهاي آبدوم محلول

معذالک مطالعات مهم و پذیرفته شده . باشدهاي موجود در خون میسلولی و پروتئینهاي نرمال لـسرانجام کریستالوئید بدون مکم
 Krebs Henseleitهایی که به طور رایج مورد استفاده هستند و تغییرات ترکیب فرمول. اندزریق بدون خون انجام شدهـبسیاري با ت

  .اندي مشخصی فرمول بندي شدههاها باري استفادهبسیاري از محلول. نشان داده شده است 1در جدول 

  Hensalet - Kerb’sمحلول اصلاح شده  -1جدول 

118.0 mmol/L NaCl 
4.70 mmol/L KCl 
2.52 mmol/L CaCL2 
1.64 mmol/L MgSO4 
24.88 mmol/L NaHCO3 
1.18 mmol/L KH2PO4 
5.55 mmol/L Glucose 

. هاگیري و تصفیه شوند به ویژه محلولم ترکیبات باید به دقت اندازهتما. آماده کردن دقیق مواد تزریقی غیرخونی ضروري است
یک فیلتر مورد استفاده براي رساندن مواد غیرخونی نشان داده شده است، حتی مواد شیمیایی تجزیه شده ایجاد  1در تصویر 
فیلترهایی از جنس . کنندلال ایجاد میکنند و تشکیل میکروآمبولی در عروق ارگان را می دهند و در اجراي مراحل اختناخالصی می

اند، فیلترهاي کاغذي به علت آزاد کردن فیبرهاي سلولزي مناسب نمی باشند و در نهایت این که ابریشم، پشم و یا غشاء توصیه شده
که یک ماده آماده تر از این نیست هیچ چیز مأیوس کننده. شودآماده سازي پیشرفته از مقدار کافی مواد تزریقی قویاً پیشنهاد می

سازي شده از سیستم تزریق بیرون بریزد و زمان لازم براي ایسکمی ناخواسته اي را ایجاد کند، طول این مدت وابسته به سرعت 
  .باشدمحقق می

. ندتر و در عین حال بیشتر فیزیولویکی هستتر، پرزحمتباشد که عموماً پرهزینهدسته دوم مواد تزریقی، موادي برپایه خون می
شود اما در صورت ممنوعیت استفاده از هیارین بیشتر بکار گرفته می. در هر تزریق بر پایه خون استفاده از آنتی کواگولان الزامی است

رسانی بافتی در باید نسبت به تغییراتی که در ترکیبات خونی ایجاد شده و موجب تخریب خون. هیارین، موارد دیگر در دسترسند
این تغییرات عبارتند از تغییر ماهیت پروتئین، آمبولی چربی، تجمع پلاکت و . شود، شناخت داشته باشیددن میسیستم خارج از ب

  .گلبول قرمز تغییرات چسبندگی و پارگی گلبول قرمز، گلبول سفید و پلاکت

  
. یسه با فیلتر استفاده نشده استهاي کریستالوئید در مقابراي محلول) چپ(فیلتر مورد استفاده با روزنه پنج میکرونی  -1تصویر 

  .استفاده از فیلتر ضروري است ،رسندهاي مصرفی به نظر شفاف میحتی وقتی محلول
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رسانی مانند سدیم، پتاسیم، کلرید کلسیم، بندي ماده تزریقی غلظت ترکیبات مورد استفاده در خونبدون توجه به تقسیم
ماده تزریقی بر پایه خون . به آزمایش، باید به تناوب مواد تجزیه و تحلیل قرار گیرند هاي مربوطمنیزیم و گلوکز و سایز اضافه کننده

برد که همه این مواد باید هنگام استفاده از آورد و پتاسیم و هموگلوبین آزاد را بالا میمستعد همولیز  است که هماتوکریت را پایین می
مواد . شودرساند اما به وسیله کبد پاکسازي میوگلوبین آزاد آسیب میبه خاطر داشته باشید که هم. سیستم خونی بررسی شوند

  .باشدمی PHو تغییر در سطح کلسیم یا ) ناشی از همولیز(تزریقی بر پایه خون بسیار مستعد هیپرکالمی 
  .اگر از خون حیوان دیگر استفاده شود ممکن است ناسازگاري خونی ایجاد شود

خون ممنوع ممکن است . فاده از خون سازگار رجحان دارد که از موارد لازم براي موفقیت استبراي اجتناب از این پدیده است
زمان باید از یک موجود گرفته شوند، ایسکمی ارگان طور هممشکلات منطقی دربر داشته باشد، از آن جا که ارگان و ماده تزریقی به

  .یابدافزایش می

  رسانیفشار ثابت یا جریان ثابت خون
شود، تقدم فشار مورد بحث قرار رسانی مجزا این است که فشار و جریان به طور دقیقی کنترل میترین مزایاي خوناز مهمیکی 
نشان داده شده است یک سیستم فشار ثابت از طریق نیروي جاذبه زمین بر روي یک ستون از  2همان طور که در تصویر . گرفته است

در این روش فشار . شودرسانی شده با یک پمپ مکانیک بدست آمده، انجام میروي ارگان خون مواد تزریقی که در ارتفاعی ثابت بر
رسانی با فشار ثابت این جهت خون. کندشود اما جریان با مقاومت عروق محیطی ارگان تغییر میرسانی ثابت نگه داشته میخون

ورده ثابت است و بنابراین از لحاظ فیزیولوژیکی در سیستم رسانی در گردش دست نخکشد که میانگین فشار خونمطلب را پیش می
  .تر استمجزا مرتبط

واد تزریقی مستقیماً به یک ارگان مجزا یک سیتم ـنشان داده شده است به وسیله پمپ کردن م 3همان گونه که در تصویر 
فشار . کندیر میـاومت عروقی ارگان تغیـی با مقرسانماند اما فشار خونآورد که در این حالت جریان ثابت میجریان ثابت بوجود می

دهی اتونوم و فقدان کاتکول آمین  در رسانی معمولاً کمتر از فشار شریان در بدن موجود زنده است که احتمالاً به علت عصبخون
  .باشدمی )در کریستالوئید یا مواد تزریقی بر پایه خون(گردش و کاهش چسبندگی مواد مورد استفاده در خون رسانی 

چنین هاي اندوکرین و عصبی نرمال قطر طبیعی عروقی همرسانی با جریان ثابت این مطلب مطرح است که نبود واسطهجهت خون
رسانی با جریان ثابت، میزان جریان را در شود و این که تنها خونواکنش عروقی تغییر یافته منجر به مقاومت غیرطبیعی عروقی می

  .کندین میطیف فیزیولوژیک تأم
رسانی بیش از حد اجتناب شود، زیرا ممکن است نتایج زیر را در برداشته باشد صدمات غیرقابل برگشت به باید با دقت از خون

رسانی خون. ریز ممکن است با خون مخلوط شودشکل ادم، افزایش مقاومت عروقی، خونریزي یا هماتوم مستقیم و یا ترشحات برون
در صورت . هاي کوتاهی از کاهش جریان را تحمل کنندها دروهکمتري دربر دارد و ممکن است بسیاري از ارگانتر از نرمال خطر کم

در طول آزمایشات جریان و فشار مواد تزریقی باید . ها باي ظرفیت کافی داشته باشنداستفاده از جریان ثابت و یا فشار ثابت پمپ
نخورده باشد که عملکرد سیستم قلبی عروقی دستدر آماده سازي جریان ثابت می جریان ضربانی یک انتخاب. تحت مراقبت باشند

چندین مطالعه مزایاي این سیستم را در ارگان مجزا . کندکند را توصیه میهایی که ایجاد فشار موجی شکل در عروق خونی میبا پمپ
ضربانی ممکن است بیشتر در مطالعات سیستم عروقی حائز  استفاده از جریان. چنین در جراحی ترمیمی قلبی ریوي نشان داده اندهم

هاي مصنوعی ممکن است، فشار سیستم فشار ضربان باید از نزدیک مورد مراقبت قرار گیرد، زیرا ظرفیت کم لوله. اهمیت باشد
گام مؤثر نوان یک مخزن همشاخه جانبی که با ستونی از هوا پرشده به ع. زدن به ارگان شودغیرمرطوب را انتقال داده و موجب آسیب

شود، هاي خونی اضافی که در این روش ایجاد میها، پیچیدگی و آسیبرسانی ضربانی باید در برابر هزینهمزایاي خون. کندعمل می
  .سنجیده شود
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ستونی از مایع تغذیه  فشار ثابت نگه داشتن). ماده تغذیه کننده کریستالوئید، بدون بازگردش(محیط ساده با فشار ثابت  - 2تصویر 
مایع تغذیه کننده به طور مداوم توسط یک پمپ از یک مخزن خروجی . گرددکننده در ارتفاع ثابتی در بالاي اندام تعیین می

، )سانتی متر بالاتر از قلب 100به طور مثال، (بعد از اینکه سطح مطلوب به دست آمد . شودبه داخل مخزن فشار ثابت پمپ می
در این سیستم، ماده تغذیه کننده پس . گرددکننده اضافی از طریق مجراي سرریز به داخل مخزن خروجی سرریز میماده تغذیه 

دار به داخل مخزن خروجی، از یک بار عبور از اندام، دور ریخته شده و با اضافه کردن ماده تغذیه کننده گرم و اکسیژن
اکسیژن دار . شودمجاري تغذیه کننده کنترل و بازرسی می Water – Jacketingدماي تغذیه کننده توسط . گرددجایگزین می

صورت % 5و دي اکسید کربن % 95آن توسط حباب دار نمودن هر دو مخزن توسط مخلوطی از اکسیژن  PHکردن سیستم و 
ام در پساب توسط غوطه ور کردن اند(و رطوبت ) Water – Jacketingتوسط (محفظه اندام داراي درجه حرارت . پذیردمی
، تمام ذرات اضافی را از ماده تغذیه کننده، )میکرونی 5مثلاً با فیلتر (تصفیه کردن مداوم در مسیر . شودثابت نگه داشته می) خود

سازند که دیگر هاي اضافی کانولاي اندام این امکان را مهیا میورودي. قبل از رسیدن آن به مخزن با فشار ثابت، جدا می کند
از یک بالون داخل . ه طور موازي جهت تعویض سریع و یا متناوب ماده تغذیه کننده، داروها و غیره، جایگزین شوندها بستون

  .شودبطنی که به یک مبدل فشار متصل شده است نیز جهت بررسی کنترل عملکرد بطنی استفاده می
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  جریان مجدد مواد تزریقی در مقابل جریان عادي این مواد
تزریقی دوباره به جریان درآیند مواد زائد حاصله انباشته شده و مواد غذایی و ماحصل آن نه تنها با گذشت  در صورتی که مواد

اگرچه جریان عادي مواد این مشکلات را مرتفع . رسندزمان بلکه به نسبت اندازه و میزان متابولیک ارگان مورد مطالعه، به اتمام می
با هزینه بالا در صورت  Admixturesاي در تزریق ترکیب با ز به مطالعه تغییرات دقیقهسازد، اما جریان مجدد ممکن است نیامی

تر ممکن است یک مقدار خالص مواد تزریقی مورد نیاز ارگان در حیوانات بزرگ. استفاده از ماده تزریقی بر پایه خون داشته باشد
رسانی در سیستم جریانن عادي یا مین مواد مورد نیاز خونصرف نظر از روش انتخاب شده تأ. را محدود کند One – Passسیستم 

مواد از دست رفته در هنگام آماده سازي براي سیستم جریان مجدد باید به دقت مورد مراقبت قرار گرفته و در صورت لزوم جاي مواد 
  . مصرف شده مجدداً جایگزین گردد

  انتخاب نحوه اکسیژن رسانی
رار، به استاندارد در آوردن دقیق فشار گاز تزریقی کاري اساسی است و نیاز است که براي هدایت براي دستیابی به نتایج قابل تک

  دو روش . رسان در اندازه مناسب باشدحداکثر جریان پیش بینی شده در حین دستیابی به تبادلات مناسب گازي، اکسیژن
  .رسانغشایی وجود داردرسان اکسیژنرسان با حباب و اکسیژناکسیژن

هاي خونی و ها براي سلولاین دستگاه. هزینه تر بوده و براي محلول کریستالوئید خالص مناسب استرسان حبابی کماکسیژن
رسان حبابی براي مواد تزریقی کریستالوئید خالص به به اکسیژن. پروتئین موجود در مواد تزریقی بر پایه خون بیشتر اثر مخرب دارند

  کنند ها داخل مییومی که با قیمت تجاري در دسترسند و حباب گاز را به درون هریک از حرفههاي آکواروسیله هوادهنده
تر و رسان غشائی با هزینه کماکسیژن. شودبه سادگی به کار گرفته می) شوندنامیده می Air Stonesها عموماً این مواد دهنده(

در این سیستم خون تازه ). 4تصویر . (ارانش به ما معرفی شده استو همک Carl Apsteinطراحی مهندسی توسط دکتر کارل آپستین 
  .شسته شده است Krebs-Henseleiteو سه مرتبه به وسیله سانترفیوژ با محلول ) L/15000(گاو هپارینه شده است 

. شودل گذاشته میروز در یخچا 3تا  1برسد و  mg/L 2تا غلظت نهایی به (شود هاي فشرده اضافه میجنتامایسین نیز به سلول
لیتر میلی 260به صورت . ( شوددر آورده می) محلول(هنگامی که براي استفاده آماده شد، گلبول قرمز دوباره به صورت سوسپانسیون 

 M/Lآلبومین، % 4و پس با اضافه کردن محلول ذخیره و غلظت نهایی ) Henseleite – Krebsمحلول   ml 240گلبول قرمز فشرده در 
m 4/0 گلبول قرمز معلق به وسیله پمپ شدن از وراي . شودرسانده می لیترمیلی 600هپارین به حجم  لیترمیلی /پالمیتات و یک واحد

) اینچ 077/0اینچ و قطر خارجی  058/0با قطر داخلی . (اندطور متوالی به یکدیگر متصل شدهدو مارپیچ سیلیکونی طویل که به
که بالاي آن باز است،  Water Jacketedاي حاوي یک ها وارد یک سیلندر شیشهقهـاز این حل ر یکـه. شودژن رسانی میـاکسی
از %) CO25 و % O2 95(رین مقدار تبادل گازي، اکسیژن ـبراي بدست آوردن بیشت. شودشود و از پایین به بالاي سیلندر پمپ میمی
به طور نرمال  Po2(رسانی ژنـاکسی. شودش میـونی پخـهاي سیلیککند و از طریق لولهور میـاي عبشهـدر شیـن هر سیلنـپایی
300-200 mmHg (ار دي اکسید کربن ـبه وسیله افزایش میزان جریان گاز و فش) 35 - 45به طور معمول mmHg از طریق ) است

میکرونی  20نسفوزیونی رسانی شده، از طریق فیلتر تراخون اکسیژن. یابندزایش میـاي افافزایش نسبی جدار سیلندر شیشه
Water-Jacketed این سیستم یک . آیدار ثابت به دست میـرح داده شد، در یک فشـکند و همان طور که قبلاً شور میـعب

  .کندهاي کوچک ارائه میرسانی بی ضرر را براي تحقیق بر روي ارگاناکسیژن
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بسیاري از خصوصیات این سیستم ) ده بر پایه خون، با بازگردش مجددماده تغذیه کنن(مدل ساده با جریان ثابت  -3تصویر 
دار تفاوت قابل توجه این است که یک اکسیژن. ، شبیه مدل فشار ثابت است)PHدار کردن و کنترل کنترل دما، نحوه اکسیژن(

پمپ چرخنده مسدود کننده، جریان یک . نمایددار میکننده قابل تهیه از بازار و به صورت یک رشته مورافرار، خون را اکسیژن
فشار ماده تغذیه کننده توسط یک سوزن فشاري . رسانی نمایدنماید تا اندام را خونایجاد می) به جاي فشار ثابت(ثابتی را 

)Pressure – Gauge) (به علت گرانی و دسترسی محدود، معمولاً به جاي این که خون را . گرددکنترل می) و یا مبدل فشاري
شمار موجود هاي بیها، تنها دو نوع از مثالتوجه داشته باشید که این مثال. آورندبریزند، آن را دوباره به چرخش در می دور

 .هستند که به نیازهاي تجربی فرد بستگی دارند
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سازد تا با استفاده از دار کننده ارزان و با ساخت آسان این امکان را مهیا مییک اکسیژن. ـ قلب مجزاي خونرسانی شده4تصویر 
نحوه استفاده از این . هاي غیرفیزیولوژیک مواد تزریقی با پایه کریستالوئید، مقابله شودمواد تزریقی را پایه خون با جنبه

  .هایی است که قبلاً توضیح داده شدنداکسیژناتورها مشابه مدل

نیز نشان داده شده است، به طور مستقیم به  5شرح داده شد و در تصویر  1904پارابیوتیک که نخستین بار در سال یک سیستم 
انواع متفاوتی از این روش وجود دارد، اما به طور کلی . کندکننده تزریق مییک ارگان مجزا، خون شریانی را از یک حیوان حمایت

کند بلکه ولار حیوان حمایت کننده که نه تنها به عنوان یک اکسیژن رسان زنده عمل میشود و به ورید جوگخون وریدي گرفته می
یکی از معایب این روش احتمال وجود یک واکنش ناسازگاري . شودکند، بازگردانده میرسانی را نیز حفظ میچنین هموستاز خونهم

  .باشدبین خون و بافت ارگان مجزا می
 CO25%و % O2 95شود، حاوي رخونی استفاده میـواد تزریق غیـت مـرسانی و محافظاکسیژن ول برايـگازي که به طور معم

هاي گازي قبل از شروع آزمایش بررسی تأمین کننده. هاي بر پایه خون به طور عموم مورد نیاز نیستدر سیستم  Co2اگرچهباشد، می
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ادامه جریان گاز براي اکسیژن رسانی . شودگیرد، انجام میاده قرار میبراي تعیین کافی بودن مقدار ماده تزریقی که بعداً مورد استف
بررسی متناوب . شودرسان پرده اي، بررسی میرسان حبابی یا لمس قسمت خالی اکسیژنضروري است و به وسیله دیدن اکسیژن

رسانی از کنترل دقیق اکسیژن. شوددر طول آزمایش و تأیید جریان گاز هم به عنوان یک ضرورت انجام می PHفشار گاز تزریقی، 
  .شودهیپوکسی به وسیله تزریق حباب با نیتروژن، القا می. گیردطریق گازرسانی خارج از بدن صورت می

  لوله، کانال و مخزن
ا از هاما با برخی محدودیت(بینی شده، بدون ایجاد اغتشاش بیش از حد انتخاب لوله با قطر کافی براي هدایت میزان جریان پیش

هاي لاستیکی سیلیکون و پلی وینیل کلرید معمولاً لوله. یابدانجام می) شودها که موجب کاهش حجم ابتدایی مینظر قطر و طول لوله
)PVC (گیردمورد استفاده قرار می.  

تر ولی گران را داراست PVCپذیري بیشتر نسبت به لوله دان خاصیت ارتعاش و انعطافـچون فقزایاي همـلاستیک سیلیکون م
. گیري حباب استع گردد، مستعد شکلـدت کوتاهی قطـوذپذیري نسبت به گاز، در صورتی که جریان براي مـاست و به خاطر نف

ودگی ـراحل ساخت، مستعد پرورش آلـباشند اما به علت سختی که دارند، در طول متر و غیرقابل نفوذ میهزینهکم PVCهاي لوله
  .در موقع استفاده از خون کامل تا موقع استفاده از محلول کریستالوئیدي، کاربرد آن ممکن است خطرناك باشدبنابراین . باشندمی

گیرد که براي این رابط در جهت شریانی جریان قرار می. باشددهد و ضد آب و گاز میلوله اتصالی که اغتشاش را کاهش می
  .خم کردن این ارتباط ممکن است مشکل را حل کند. است) اثر ونتوري(یستم جلوگیري از نشت مواد تزریقی یا مکش هوا به داخل س

  اگر یک لوله آهنی به کار برده . اي شکل بتواند با خط اتصال تأمین شودنوك لوله باید لبه یا شیار داشته باشد که ساختار لوله
شود، داغ کردن نوك آن و تماس آن رفته میـاي به کار گاگر لوله پلاستیکی و یا شیشه. تواند محل اتصال باشدشود یک ناودان میمی

هاي ق قرار داده شود که مانعی براي رگـلوله باید به طور دقی. دار کندبخشی لبهتواند آن را به شکل رضایتبا یک سطح سرد می
چنین هم) کنندلوله گذاري میرونري آئورت صعودي از قلب را ـبه عنوان مثال هنگامی که عروق ک(تر نباشد حمایت کننده کوچک

باید در نظر گرفت که یک لوله آهنی ممکن است به عنوان یک الکترود براي تحریکات الکتریکی یا مراقبت از دپولاریزه کردن 
  .الکتریکی عمل کند

درناژ وریدي تري براي به دست آوردن هاي بزرگلوله) به خصوص در سیستم گردش مجدد(شود گذاري میاگر گردش وریدي لوله
مخزن وریدي باید حجم و جریان لازم را بدون افزایش فشار . گذاري در قسمت شریانی مورد نیاز استکافی نسبت به لوله

داقل ـبودن ارتفاع مورد تأیید امکان خارج کردن هوا را ایجاد کرده و راکد بودن خون را به ح. هیدروستاتیک وریدي، انباشته کند
به (حققین بر این باورند که در خون رسانی درازمدت و موفق، نگهداري فشار وریدي نرمال و مراقبت از فشار برخی از م. رساندمی

  .داراي اهمیت است) عنوان مثال فشار وریدي پورت در خون رسانی کبد

  اجتناب از آمبولی
توان با از میکرو آمبولی می. آمبولی میکروسکوپی و یا ماکروسکوپی ممکن است در خون رسانی مصنوعی ایجاد اختلال کند

توان استفاده میکرونی می 5براي سیستم کریستالوئیدي از فیلترگذاري خطی با فیلتر . فیلترگذاري مناسب مواد تزریق جلوگیري کرد
ه و در رسانی گسترده، فیلتر مسدود شددر طول یک خون. میکرونی مورد نیاز است 15کردف اما در سیستم بر پایه خون، فیلترهایی 

در فیلترهایی که به صورت ردیفی قرار . دهدبهترین حالت خود را به صورت کاهش جریان یا افزایش ناگهانی فشردگی لوله نشان می
تواند به دارند، ممکن است یکی از فیلترها به صورت اتفاقی پاره شود و میکروآمبولی را در یک ارگان پخش کند و تنها تظاهر آن می

  .توان از این اتفاق جلوگیري کردبه کمک جایگزینی منظم و دقیق فیلترها می. گهانی در عملکرد ارگان باشدصوت اختلال نا
هاي هوا در جاي هاي هوایی هستند که به وسیله برقراري سیستم استفاده کننده از تلهآمبولی ماکروسکوپی معمولاً حباب

هاي در سیستم. توان از بروز این پدیده پیشگیري کردرسانی میپس از خون اي و بازرسی متناوب لولهمناسب و تأمین ارتباط لوله
تواند مشکل آفرین باشد و به همین دلیل استفاده از مواد ضد کف را کلوئیدي و یا خونی، کف و یا پروتئین تغییر ماهیت یافته می

  .سازدضروري می
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این تناوب مناسب، از یک ). تزریقی با پایه خون، بازگردش ماده جریان ثابت، ماده(یک قلب مجزاي پارابیوتیک  -5تصویر 
بعد از پرفیوژن، . کنداستفاده می) توسط یک پمپ(حیوان حمایت کننده پارابیوتیک جهت تأمین خون شریانی یک اندام مجزا 

یژن دار شده و از نظر شود تا دوباره اکسآوري شده و به داخل بدن حیوان حمایت کننده وارد میخون وریدي دوباره جمع
در صورت تمایل، می توان کاري کرد تا فشار شریانی . توان فشار یا میزان جریان را ثابت نگه داشتمی. هومئوستاز تنظیم گردد

  .و حیوانی حمایت کننده به طور مستقیم خونرسانی اندام مجزا را تأمین نماید
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  کنترل دما
دو فضا عموماً مورد استفاده . بافتی، قرار دادن ارگان در یک محفظه ضروري استجهت کنترل دماي ارگان و پیشگیري از خشکی 

یک حمام مایع فیزیولوژیک که ارگان براي کنترل دما و  - 2اي با دماي کنترل شده و فضال مرطوب گازي، محفظه - 1: گیردقرار می
سازي ارگان را تأمین کند و بروز ادم را در مراحل آماده حمام مایع ممکن است مزایاي هیدروستاتیک. شودرطوبت، در آن فرو برده می

دماي مواد تزریقی و محفظه ارگان به طور کلی به وسیله حمام آبی اضافی و با ترکیبی . مجزا به وسیله افزایش فشار بافتی محدود کند
  .شودکنترل می) در سیستم پارابیوتیک(از یونش آبی، سیستم گرمادهنده یا یونش گرمایی 

  ستحکام بیشترا
در طول انجام . راري هوموستازي فیزیولوژیک و تحریک ارگان را برعهده داردـفه برقـزا، محقق وظیـم مجـدر یک سیست
، سطح مواد تزریقی، جریان گاز، دما، )اگر قابل اجرا باشد(فشار شریانی، جریان، فشار وریدي (رهاي سیستم ـآزمایش همه پارامت

چنین و هم) رسانی و تحریکات الکتریکی و ثبت آنید و باز، وضعیت شیمیایی مواد تزریقی در خونرسانی، وضعیت اساکسیژن
یک دوره از پایداري ارگان مجزا ضروري است تا این ارگان محیط . طور مداوم مورد مراقبت قرار گیردپایداري عملکرد ارگان باید به

دقیقه زمان براي این کار، مورد نیاز است، اما پارامترهاي مورد نظر آزمایش  60 - 15نسبت به نوع ارگان . جدیدش انطباق پیدا کند
مدارکی . باید مورد بررسی قرار گیرند تا تأیید شود که پایداري واقع شده است) مانند عملکرد مکانیکی بطن و یا تولید نمک صفراوي(

بنابراین نتایج دقیقاً منعکس کننده ناپایداري . یش، تهیه شودرسانی آزمایشی گسترده لازم است قبل از شروع آزمااز پایداري و خون
. کنند تا از کیفیت کنترل مطمئن شوندرسانی ارگان را کنترل میهاي زمانی منظم خونبسیاري از محققان در فاصله. سیستم نیستند

یک بار که این زنگ خطر . اشددهنده مشکلی در سیستم بدر هر زمانی از آزمایش تخریب در عملکرد ارگان ممکن است نشان
به خاطر داشته باشید که عملکرد ارگان به طور اجتناب . گیرددیرهنگام به صدا درآمد، اعتبار آزمایشات بعدي مورد تردید قرار می

رسانی ها واکنش ایدیوسنکراتیک نسبت به خونتعداي از ارگان. شود و آزمایش باید از طریق پایداري انجام شودناپذیر تخریب می
گیري ادم هستند و در صورت ها مستعد شکلریه. کبد به اسپاسم وریدي و کلیه به اسپاسم شریانی تمایل دارند. دهندمجزا نشان می

  .ها غلبه کردتوان بر آنآگاهی از وجود این مشکلات می

  نگهداري سیستم
هاي حاوي خون و یا پروتئین، از دور در سیستم. چنین تمیز کردن سیستم غیرقابل انکار استداري مناسب و همت نگهـاهمی
ور هاي خونی و غوطهتمیز کردن وسایل قابل مصرف مجدد، براي برداشتن باقیمانده. ردن وسایل یک بار مصرف کاربرد داردـخارج ک

وسایل را با آب داغ در حال روز بعد باید . هاي تمیز کردن وسایل استروز در پراکسید هیدروژن از راهکردن وسایل به مدت یک شبانه
  .ها را شستشو دادریان شست و سپس با آب مقطر و بعد با سالین و در نهایت با کریستالوئید فیزیولوژیک دستگاهـج

بدین صورت که قبل و بعد از استفاده، . باشدتر میشود، تمیز کردن آن هم سادهاما زمانی که از مواد کریستالوئید استفاده می
تعدادي از محققین پیشنهاد . کنندبا آب داغ در حال جریان شسته و سپس با آب غیر یونیزه تصفیه شده، وسایل را تمیز میوسایل را 

از کارهاي دیگر که باید . ها استفاده شودرسانیهاي گلوکز مورد استفاده در اغلب خوناند که از آب جوش براي برداشت باقیماندهکرده
اي بسته به میزان مصرف بر اساس یک برنامه دوره. باشدفیلترها قبل از شستشوي اولیه با کریستالوئید می ام شود، تعویض تمامـانج

ول اسید سولفوریک کرمیک براي ـویض در محلـاي و غیرقابل تعف شده، تمام وسایل شیشهـهاي غیر توصییا ناپایداري و سیستم
رند و بعد از شستشو، سر هم کردن دستگاه با ـگیسایل در داخل آب قرار میساعت و 48- 24شود و بعد براي ور میساعت غوطه 24
  .گیردهاي جدید صورت میلوله

مدت غیرضروري است، با این وجود ممکن است آلودگی باکتریایی دستگاه اتفاق بیفتد، اگرچه استریل کردن براي مطالعات کوتاه
استریلیزه کردن را در مواردي ناپایداي غیرقابل شرح . شودخونی استفاده میبه خصوص موقعی که از منابع غذایی غنی و یا سیستم 

  .تکرار شونده در نظر بگیرید
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  فیزیولوژي ارگان مجزا
هاي کریستالوئید عاري از پروتئین آب با محلول. هاي مجزا یک گرایش وابسته به زمان براي بدست آوردن وزن دارندارگان

افزایش فشار  -1: این پدیده از دو راه قابل پیشگیري است. آوردشود و ادم نسوج را به وجود میمیتدریجاً از بستر عروقی خارج 
از طریق ) گیردوماً در قلب جدا شده انجام میـکه عم(افزایش فشار بافتی  - 2رسانی دراي آلبومین و واد خونـاسموتیک کلوئید م

شود و بدین وسیله ادم بافتی را کاهش وجب افزایش فشار هیدرواستاتیک میـمدر داخل این حمام سانتیمتـر  1 -2فرو بردن قلب تا 
در قلب خوك گونیا ) نسبت وزن بافت خشک به وزن بافت مرطوب(دهد، بدون فرو بردن قلب در درون حمام، وزن فشار خشک می

حجم خارج سلولی قلب موش که با محلول . ندکدقیقه کاهش پیدا می 30بعد از % 16به % 21- 20رسانی با محلول سالین از بعد از خون
Krebs-Henseleit ساعت  4پس از . یابددقیقه افزایش می 60بعد از % 17دقیقه و  30بعد از % 5دقیقه،  15بعد از % 2رسانی شده خون

ه قابلیت حیات آن شود، در حالی کمحدود می 2/17 ±% 2ور کردن، وزن بافت خشک میوکارد بطن چپ به رسانی همراه با غوطهخون
  .شودبیشتر می

چنین غیرفیزیولوژیک از پاسخ فیزیولوژیک به در نهایت تخریب عملکرد ارگان مجزا به خاطر نبود هموستاز نرمال و هم
  .باشدهاي آزمایشگاهی حیاتی میدستکاري

  

  
  
  

ی اتیلن به سرراهی مسدودکننده مورد سوزنی پهن جهت اتصال لوله پل: هاي داخل بطنیساختن و استفاده از بالون -6تصویر 
از (شود تا از جریان مایع در انتهاي دیگر لوله که در داخل بالون قرار دارد، سوراخی کوچک ایجاد می. گیرداستفاده قرار می

ریداري توان از بازار خهاي لاتکس را میبالون. جلوگیري نشود لاتکسیو انتقال فشار به مبدل توسط خود بالون ) داخل سرنگ
تر از بطن مورد نظر باشند تا در بیشترین حجم ممکن، بزرگ میاآندها باید آن. هاي لاستیکی درست کردکرد و یا از کانوم

فشار داخل بطنی از بالون . بندنندبا یک نخ ابریشمی، بالون را محکم به لوله پلی اتیلن می. فشاري توسط خود بالون ایجاد نشود
شود و از سرنگی با اندازه مناسب جهت تغییر دقیق حجم بالون استفاده می. کندناطیسی فشار انتقال پیدا میبه یک مبدل الکترومغ
  .کنندراهی مسدود کننده آن را از سیستم جدا میگیري انجام شد، از طریق سهپس از این که اندازه



101 دکتر سیدعباس میرمالک ـ پـژوهش در جراحی

  هامثال
خواندن این جزئیات : شودمراجعه به بخش کتابشناسی توصیه میبراي اطلاع از جزئیات جامع . شوددر اینجا دو مثال ارائه می

  .ها استتر از کشف دوباره آنبسیار ساده

  قلب
او شرح داد که . اسکار لانگلن دورف اولین کسی بود که یک روش تحقیق براي مطالعه قلب مجزاي یک پستاندار اختراع کرد

در این حالت . شودرسانی در عروق کرونري میبندد و موجب خونرا میرسانی وارونه آئورت صعودي یک دریچه سالم چگونه خون
یک منبع تکنیکی از تکنیک اصلی لانگندورف و تغییرات مدرن آن مقاله . ماندهاي قلب خالی باقی میغیر از درناژ ورید کرونر، حفره

  .باشدمی "رفرسانی مجزاي قلب با خون گرم براساس روش لانگندوخون". باشددورنیگ و دنرت می
هاي کنندهجریان کرونري و خود تنظیمی در پاسخ به تنگ. گیرندپارامترهاي متفاوتی در قلب مجزا مورد بررسی قرار می

ضربان میوکارد، ریتم و اختلال ریتم، پتانسیل . اندوژنوس و اگزوژنوس ممکن است با یا بدون تعدیل آندوتلیوم مورد بررسی قرار گیرد
تواند در پاسخ به داروهاي قلبی، هیپوکسی، ایسکمی و یا تحریک الکتریکی مورد ریزاسیون و زمان بازگشت میالکتریکی، دپولا
هاي دارویی درمان. پذیرندتحقیقات بیوشیمیایی، متابولیک و بافت شناسی در مورد بحث در مقدمه همگی امکان. مطالعه قرار گیرد

در گذشته ارزیابی . هاي مناسب براي تحقیقندري مزمن قلبی و پیوند تماماً زمینهـ، بارگیانفارکتوس میوکارد به طور تجربی، القا شده
رسانی، پیش بار و پس بار، غالباً ارزیابی تغییرات واقعی مربوط به فقدان ار خونـانقباضات قلبی به خاطر تغییر در ضربان قلب، فش

دهد و بنابراین اندارد درآورد دقیق هر یک از این متغیرها را میـمکان به استزا اـکرد، در حالی که قلب مجانقباض را دچار اشتباه می
ورد بررسی ـکند، به قدر کافی مقلبی که کار نمی) 2(قلب در حال کار کردن و ) 1: (ايتواند با یکی از دو مدل پایهعملکرد بطنی می

  .قرار گیرد
. توان تولید کردساز خارجی مقدار ضربان ثابت قلب را میاشتن ضرباندر هر دو مدل، با تخریب یا قطع کردن گره سینوسی و گذ

ساز دهلیز راست با دو میکروالکترود دهلیزي یا یک وسیله کوچک آهنی در کانال آئورت و یک میکروالکترود گذاشتن ضربان
  .دهلیزي براي انقباض و هدایت در بطن نرمال، مناسب است

ولت باشد، زیرا آزاد شدن نوراپی نفرین از سیستم عصبی سمپاتیک قلب ممکن است یک اثر  4 امپلیتود تحریکات نباید بیشتر از
  .اینوتروپیک مثبت داشته باشد
گیرد که در عین حال کند با گذاشتن یک بالون در بطن چپ صورت میبار قلبی که کار نمیبار و پساستاندارد کردن براي پیش

شرح داده شده است، ساختن بالون به وسیله  6همان طور که در تصویر . گیرداستفاده قرار می براي تعیین عملکرد بطن چپ نیز مورد
ابتدا بالون براي حذف حباب هوا با مایع . آیدبه دست می) پلی اتیلن(گره زدن یک تکه مناسب از لاتکس برروي یک کاتتر نیمه سفت 

تأیید نفوذپذیري بالون نسبت . شودفشار مکانیکی به الکتریکی وصل می شود و بالون به دستگاه مبدلپر شده، سپس مایع تخلیه می
شود که در صورت وجود نشت، خود را به صورت کاهش فشار انجام می) بکار بردن تست فشار(به آب و هوا به وسیله افزودن حجم 

ر، منطقه مبدل خود مبدل و یا محل اتصال از لیگاتور نگهدارنده بالون روي کاتتر، کاتت: نقاط مستعد نشت عبارتند. دهدنشان می
  .دیگرهاي مختلف دستگاه به یکقسمت

. شودبراي تعیین درست فشار بطن چپ و انجام بررسی، بالون از طریق یک اتریوتومی از طریق دریچه میترال وارد بطن چپ می
  .شودنع ثبت فشار نمیآورد و ماالبته بعد از جاسازي، مطمئن شوید که نوك کاتتر به سر قلب فشار نمی

دهد و امکان بررسی غیروابسته عملکرد سیتولیک بار بطن چپ را افزایش میافزایش ناگهانی در حجم بالون به طور مؤثري پیش
  :گیردآنالیز عملکرد دیاستولیک به دو صورت انجام می. دهدو دیاستولیک بطن را می

م ـمقایسه فشار انتهاي دیاستولی در حج - 2ون و ـستولی در مقابل حجم بالاز طریق نقشه منحنی کمپلیانس فشار انتهاي دیا - 1
گیري دوباره فشار انتهاي دیاستول در همان حجم و اندازه) 5یا  mmHg 10مثلاً (کند ولیک ایجاد میـپایه که یک فشار انتهاي دیاست

  :بررسی ساده نحوه اجراي سیستول به وسیله مقایسه. بعد از یک مداخله
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  در یک حجم مشابه و ) ماکزیمم فشار سیستولیک منهاي فشار دیاستولیک( د فشار سیستولیک یا فشار توسعه یافته ح - 1
با تمایز الکترونیک سیگنال فشار، ضربان انقباض بطنی . گیردماکزیمم فشار توسعه یافته در محدوده حجمی بالون، صورت می - 2
هاي پارامترهاي عملکرد نرمال براي گونه. آیدبدست می) معیار عملکرد دیاستولیک(و استراحت ) معیاري براي عملکرد سیستولیک(

اي را اي است که بالون بطن چپ ایزوولمیک آسیب میوکاردي قابل ملاحظهاین مطلب داراي اهمیت ویژه. بسیاري شناخته شده است
  .ی براي جریان کرونري وجود نداردمانع) تا mmHg 60(بار نسبتاً بالا بوجود نیاورده و این که حتی با پیش

شرح داه شده است، قلب در  7طور که در تصویر همان. اي دوم براي بررسی عملکرد بطن قلب در حال کار کردن استمدل پایه
رسانی تحت فشار دهد که مواد خونشود و امکان میحال کار کردن به وسیله وارد کردن لوله دوم در داخل دهلیز چپ تکمیل می

رسانی در مقابل پیش بار ثابت از دریچه میترال به داخل بطن چپ جریان پیدا کند و در طول سیستول مواد خون) بار ثابتپیش(ابت ث
طراحی یک سیستم امکان برگشت . گردد و به این ترتیب کار تکمیل شده استبر می) رسانی در لوله آئورتیک ستون از مواد خون(

قلب در حال کار کردن نیازمند . دهدکنند را میهایی که کار نمیهاي در حال کار و یا مدلکار و یا مدل هاي در حالآسان میان مدل
کند و به وسیله رسانی را پمپ میاین حالت بیشتر فیزیولوژیک است، زیرا قلب با فشار مواد خون. یک محفظه کمپلیانس ممانعت کند

به هر حال در نظر داشته باشید که پر شدن دهلیز با فشار ثابت، . شودون رسانی میسیستم طراحی شده وادار به بکارگیري فشار خ
گیري خروجی قلب یا تجزیه آورد و عملکرد بطن از طریق اندازهحجم بطنی را در حضور تغییرات کمپلیانس بطنی به استاندارد در نمی

) هاي فشار یا کاتترهاي ایمپدانسي سونومیکرومتریک و مبدلهابه عبارت دیگر کریستال(و تحلیل پیچیده و چند بعدي عملکر قلب 
  .شودبه سادگی بررسی می

  کبد
ژن، ترکیبات بافتی و ـریان لنف، مصرف اکسیـون، جـاندارد، جریان خـایی استـزا امکان مطالعه روندهاي بیوشیمیـکبد مج

  راوي ـهاي صفکـات و جریان نمـترکیب ر بفردي براي مطالعهـهاي منحصچنین فرصتد و همـدهبافت شناسی را می
  رد هپاتوسیت ـرسانی، عملکم خونـ، تنظی)هاو الکترولیت PHاتاز، ـراوي، آلکالاین فسفـهاي صفبیلی روبین، نمک(
نی پیش درما. دهدها به داخل صفرا را میچنین ترشح متابولیتازي داروها و سموم، همـم و پاکسـ، متابولیس)متابولیسم گلیکوژن(

اي را به این تکنیک افزوده العادهنشیم کبد و یا درخت صفراوي پتانسیل فوقار پارـراحی براي تغییـحیوانات با داروها و یا عمل ج
  .کندمی

اي که به عنوان انسداد جریان خروجی ورید کبدي شناخته شده است، رسانی مجزا به دلیل قابلیت ایجاد پدیدهت خونـکبد تح
رسانی هایی که با کریستالوئید، خون، در کبد سگ1915این مشکل، نخستین بار در سال . خاصی پیدا کرده است کیـتکامل تکنی

رسانی بر پایه خون با فشار ثابت، ، در خون1928در سال . زارش شدـون در فشار ثابت گـخ به هیستامینی یا پتپـشده بودند، در پاس
رسانی با فشار ثابت توصیفی از خون 1951در سال . رسانی با فشار ثابت تلاش صورت گرفتود یافت و در نهایت خونـحیات ارگان بهب

ري از هر گونه ایسکمی، ـم و پیشگیـهاي قابل تنظیپـبا خون اتوبوگ، پم 1953استفاده از خون انتشار یافت و به دنبال آن در سال 
هارد کستل و ریچی . ذاري شد، تعدیل گرددـگیک پایهدلی براي مطالعات فیزیولوژـانه به عنوان مـدر محیطی که قاطع

)Hardcastles H.D.Ritche, J.D.( رسانی کبد مجزا هاي خونرسانی ارگان مجزا، یک بازنگري عالی از ویژگیخون"وان ـتحت عن
  .ارائه کردند
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این جهت که باري بالون داخل بطنی از ). فشار ثابت، بازگردش جریان(مدل قلب در حال کار کردن  -7تصویر 
محیط قلب در حال کار کردن، قلب را وادار . کند، مورد انتقاد قرار گرفته استرا بر قلب وارد می) ایزوولمیک(غیرفیزیولوژیک 

دهد که به ترتیب کاري را انجام می. رسانی خود را، خود تأمین کرده و در ضمن خون را نیز پمپ کندسازد تا فشار خونمی
دار شده، تحت شود، ماده تغذیه کننده اکسیژنباز می) A(راهی به طرف دهلیز چپ وقتی که شیر سه. یري استقابل اندازه گ

سپس از دریچه میترال گذر کرده و . گرددشود، به دهلیز چپ وارد میبار کنترل میفشار ثابتی که توسط ارتفاع ستون پیش
گیرد که توسط ارتفاع ستون خروج در برابر مقاومتی صورت میشود، سپس توسط بطن چپ به داخل کانول آئورت پمپ می

همین ستون است که فشار ثابت لازم براي جریان رو به عقب ماده تغذیه کننده اکسیژن دار به سمت . گرددپس بار مشخص می
  .نمایدقلب را تأمین می
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، سیستم را به یک محیط در حال )B(ت و باز کردن آن به سمت کانولاي آئور) A(راهی به سمت دهلیز چپ متن شیر سه
  .شودماده تغذیه کننده طبق روش معمول و به صورت عقب گرد به شریان هاي کرونر داده می. کنداستراحت تبدیل می

در روش در حال (از جریان کرونر  )Pcofusate(توجه داشته باشید که طراحی این دستگاه نیازمند این است که ماده تغذیه کننده 
هاي فشار ثابت، سر تر پمپ شود تا ماده تغذیه کننده همواره از ستونسریع) در روش در حال کار کردن(یا برون ده قلب ) احتاستر

در . دهدزدایی از ماده تغذیه کننده و یا هدر رفتن گرما از آن را با جلوگیري از رکود آن کاهش میاین طرح، میزان اکسیژن. ریز گردد
بار از آسپیراسیول هوا به داخل دهلیز چپ در روش در حال استراحت حتی پس از ید که ساختن ستون پیشضمن توجه داشته باش

بار را از روي قلب بر کلامپ کردن ستون پیش بار، خودبخود پیش. نمایداین که فشار ستون پیش بار به صفر نزول کرد، جلوگیري می
هاي هوا دارند که خروج آزاد را تسهیل نموده ورودي) پیش بار و پس بار(ي سرریز هادر نهایت، توجه داشته باشید که ستون. داردمی

  .نمایدجلوگیري می )Siphoning Effect(ها به طریق اثر سیفونی و از کاهش فشار ستون
 پس از. شودرسانی، به صورت ادم، سیانوز و لکه دار شدن ارگان مشخص میگرفتن خروجی ورید کبدي پس از شروع خون

در آماده . یابدافزایش فشار پورت، مایع سروزي در سطح کبد جاري شده و جریان صفراوي در روندي غیر قابل برگشت کاهش می
هاي بعدي چندین ساعت تکنیک. افتدرسانی اتفاق میدقیقه پس از شروع خون 30سازي اولیه توقف جریان خروجی در عرض 

عوامل بسیاري از جمله هیستامین، اندوتوکسین و عوامل دارویی و افزایش . آوردندپایداري را قبل از شروع تخریب جدي بدست 
پایه فیزیولوژیک آن ممکن است اسپاسم عضله صاف در دیواره . توانند در ایجاد این پدیده دخالت داشته باشندفشار ورید کبی می

  .هاي کوچک ورید کبدي باشدشاخه
این کار از لحاظ جراحی، . گیردسیله مشاهده نکات برجسته متعددي صورت میکاهش توقف خروجی جریان ورید کبدي به و

برخی . گیردگذاري در ورید پورت و شریان کبدي صورت میاجتناب از دستکاري غیرضروري ارگان، پیشگیري از ایسکمی با لوله
آماده شده، مطابقت داده نشده  Porcineبد که با ک Homologousافزودن خون . گیرنداستفاده از خون هم نوع را ضروري در نظر می

مورد استفاده قرار گیرد، حتی با تطابق خون،  Homologousزمانی که خون . شوداست، موجب سقوط آشکار در جریان خون کبد می
  .افتدتوقف زودرس جریان خروجی اتفاق می

رسانی کند از این رو خون رقیق شده و اکسیژنتر میرسانی را تسهیل کرده و همولیز را کماز آن جا که هماتوکریت پایین، خون
درصد  30معمولاً براي دستیابی به هماتوکریت  Krebو محلول تعدیل شده  Autologousترکیبی از خون . شودشده، ترجیح داده می

  . قی کمک کندممکن است به نگهداري مقاومت ثابت عرو 30/7بالاي  PHحفظ . رودبه کار می Greyhoundبراي کبد مجزاي 
. ثابت نگه داشتن فشار ورید پورت در بدست آوردن پایداري مفید است. آمیزتر استرسانی با جریان ثابت از فشار ثابت موفقیتخون

فشاري که به طور . یابدآب کاهش می سانتیمتر 10تر از رسانی مصنوعی، فشار ورید پورت بالاست، اما به تدریج تا کمدر شروع خون
آب است، نشان دهنده تخریب روند آماده سازي و تهدید به توقف جریان خروجی  سانتیمتر 15یابد و یا بالاتر از فزایش میثابت ا
هایی که موجب توقف جریان رسانی براي جلوگیري از ایجاد آلودگی توسط مواد و یا پروتئیننگهداري دقیق دستگاه خون. است

ها در اکسیژناتورهاي حبابی بروز آسیب اضافی بر خون و تغییر ماهیت دادن پروتئین .شوند، ضروري استخروجی ورید کبدي می
  .نشت کنند PVCهاي هاي سیلاستیک بر لولهلوله. ممکن است در توقف جریان خروجی ورید کبدي سهیم باشند

ماند، جریان صفراوي افزایش بت میآید و ثاپس از این که فشار ورید پورت پایین می. ساعت پایداري است 1کبد عموماً نیازمند 
پتاسیم پلاسما و غلظت گلوکز معمولاً به وسیله تخریب . آیدماند، به دست میماند و ترکیبات صفراوي هم ثابت مییابد، ثابت میمی

  .بگیرد شود و مطالعه نباید قبل از به دست آمدن پایداري صورترود، اما بعداً ثابت میهاي پارانشیم کبد بالا میسلول

  تفسیر
ها نشان دهنده عدم کفایت دانش هاي آن کم و براي بیشتر قسمتمحدودیت. ارگان مجزا یک مدل غنی از امکانات است

رسانی گسترده در حال در نتیجه مشخصاً خون .باشدفیزیولوژیک و نیازمندي هاي لازم براي افزایش طول زندگی در سیستم مجزا می
مگر آن . م نتایج به دست آمده از سیستم مجزا به پاسخ ارگان ثابت در بدن، احتیاط لازم استـن در تعمیحاضر عملی نیست، بنابرای

ق موشکاف ابزاري قدرتمند بوده و از لحاظ اقتصادي، میزبانی سرشار از مزایاي تجربی در قالب یک ـزا براي محقـکه خون رسانی مج
  .شوددود میـتدا به وسیله تخیل محش در ابـکند، میزبانی که توانایی ءمدل را اعطا


