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Abstract 
 

Background and purpose: Squatting test and heart rate variability (HRV) are currently being 
used to evaluate cardiovascular autonomic nervous function. HRV indexes are able to measure vagal 
function, while squatting test is able to measure both sympathetic and vagal functions. Our objective in 
this research is to evaluate the influence of injective dicyclomine hydrochloride (DCH)-an M1 receptor 
selective antagonist- on autonomic nervous system function regarding HRV indexes and squatting test. 

Materials and methods: Fifteen healthy males 19-24 year-old volunteers were involved in this 
single blind research. Each volunteer was referred two times every week and in each session the DCH  
(20 mg / 2ml) or placebo (2 ml) is injected to the muscle and between 30 to 40 minutes after injection, the 
uncontrolled normal breathing test and squatting test were conducted. After that, those parameters which 
show cardiac vagus and sympatic activity were measured in these tests. 

Results: Administration of single dose of DCH didn’t cause any side effects; only one case of dry 
mouth is monitored. An increase in HRV indexes in uncontrolled normal breathing test, increase in vagal 
ratio, and decrease in sympathetic ratio in squatting test all caused by DCH. 

Conclusion: Although DCH is an anticholinergic agent, in muscular administration with 20 mg 
dose, regarding HRV parameters and squatting test, it shows cholinergic effects. 
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  پژوهشی          

  
  
  ازنــــــدرانـکــــــی مــــــــوم پـزشـلـشـــــگاه عـــه دانـلــــمج

  )10-17    (1388 سال     مهر و آبان     72 شماره     نوزدهمدوره 
 

10  1388مهر و آبان  ، 72 ، شماره نوزدهم دوره                                                                         مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران             

  بر نوسان سیکلومین هیدروکلراید  دیکولینرژیک  داروی آنتیاثر 
  و آزمون چمباتمه در داوطلبین سالم ضربان قلب

 
  2سید عباس فروتن       1اسماعیل اکبری

  

  چکیده
 -مختار قلبـی   در حال حاضر، آزمون چمباتمه و نوسان ضربان قلب، برای ارزیابی سیستم عصبی خود              :سابقه و هدف    

آنتاگونیـست انتخـابی    (سـیکلومین هیدروکلرایـد        این مطالعه ارزیـابی اثـر داروی دی        از انجام هدف   .روند  ی به کار می   عروق
  .بود و آزمون چمباتمه  نوسان ضربان قلبهای تزریقی بر عملکرد سیستم عصبی خودمختار با توجه به شاخص) M1گیرنده 

. سوکور شرکت کردند  سال در این مطالعه یک19-24ده سنی زده داوطلب مذکر سالم در محدو  نپا : روش ها  و مواد
گـرم یـا     میلـی 20بـا دوز  )  سیکلومین هیدروکلرایـد  دی(دارو در هر جلسه . کرد هر فرد دو بار با فاصله یک هفته مراجعه می   

ن چمباتمـه انجـام     نـشده و آزمـو       عادی کنترل   بعد از تزریق، آزمون تنفس     40 تا   30پلاسبو به داخل عضله تزریق و در دقایق         
ها محاسبه و مورد تجزیـه و تحلیـل    دهند در این آزمون سپس پارامترهایی که فعالیت واگ و سمپاتیک قلبی را نشان می . شد

  .آماری قرار گرفتند
. هـا نداشـت     ای روی آزمـودنی     به جز یک مورد خشکی دهان، اسـتعمال تـک دوز دارو هـیچ اثـر ناخواسـته                  : یافته ها 

نـشده، افـزایش       در آزمـون تـنفس عـادی کنتـرل          نوسان ضربان قلـب    های   سبب افزایش شاخص   دروکلرایدسیکلومین هی   دی
  .نسبت واگی و کاهش نسبت سمپاتیکی در آزمون چمباتمه شد

 20 عـضلانی بـا دوز       دهافکولینرژیـک اسـت امـا در اسـت          ، دارویـی آنتـی    سیکلومین هیدروکلرایـد    دیاگرچه   : استنتاج
  .کند  و آزمون چمباتمه، اثر کولینرژیکی اعمال مینوسان ضربان قلبارامترهای گرم، باتوجه به پ میلی

  

  سیکلومین هیدروکلراید عروقی، دی -آزمون چمباتمه، نوسان ضربان قلب، سیستم خودمختار قلبی :های کلیدی هواژ
  

  مقدمه
   HRV(Heart Rate Variability) نوسان ضربان قلب

 بی به صورت ضربان بـه     که طول دوره قل    است معنی به این 
 ناشـی از بـرهم کـنش بـین          HRV. کنـد   ضربان تغییر مـی   

  دهلیزی و سیستم عصبی خـود      -های گره سینوسی   سلول
فاصـله دو     معمولا به صـورت نوسـان      HRV. مختار است 

. ودـش ـ  بیـان مـی  RRI (RR Interval)ی ـ متوال ـRوج ـم ـ
HRVــ  غیرسینوســی اســت کــه از ترکیــب  وجـ نــوعی م

بـه عبـارتی    . سـی تـشکیل یافتـه اسـت       چندین مـوج سینو   
ا ی و بـا فرکـانس         عوامل مختلفـی کـه بـه صـورت دوره         

   قلب اعمال انـکنند، بر روی ضرب می انـتقریباً ثابتی نوس
  
  

  ی و فارماکولوژی، دانشکده پزشکی، گروه فیزیولوژ)ص( جاده خزرآباد، مجتمع دانشگاهی پیامبر اعضم18کیلومتر :  ساری-دکتر اسماعیل اکبری :مولف مسئول
E-mail: akbari_esmaeil@yahoo.com 

   دانشگاه علوم پزشکی مازندران، فیزیولوژی، دانشکده پزشکیگروه .1
   دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، فیزیولوژی، دانشکده پزشکیگروه. 2

  27/8/88:  یخ تصویب            تار18/7/88: تاریخ ارجاع جهت اصلاحات           23/6/88: ریافت تاریخ د
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   و همکار           اسماعیل اکبری                هشی    پژو  

11  1388هر و آبان م ، 72 ، شماره نوزدهم دوره                                                                مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                      

. شـوند   مـی HRVکنند و نهایتاً باعث ایجاد پدیـده     اثر می 
ای؛ تـنفس، تغییـر فـشارخون،         از جمله ایـن عوامـل دوره      

هــای هورمــونی   سیــستم وسیــستم تنظــیم درجــه حــرارت
در ضمن عوامل موقتی نظیـر تغییـر        . باشند  روزی می   شبانه

وضـعیت  وضعیت ، مانور والسالوا، ورزش ایزومتریک و        
. )2،1(شـوند   چمباتمه باعـث نوسـان در ضـربان قلـب مـی           

HRV          تنفـسی   - ناشی از تنفس که بـه آریتمـی سینوسـی 
)RSA( باشد و  موسوم میHRV ناشی از عوامل فیزیکی 

 -هـای خودمختـار قلبـی       موقتی که تحـت تـاثیر رفلکـس       
های سیستم عصبی   شوند، اساس آزمون    عروقی کنترل می  
  .باشند ی عروقی م-خودمختار قلبی

گیـری فعالیـت سیـستم عـصبی        از آنجایی که انـدازه    
خودمختار در انـسان بـه صـورت مـستقیم دشـوار اسـت،              

 عروقـی همچـون     -های مختلف خودمختـار قلبـی       آزمون
ای هستند کـه وضـعیت سـلامت یـا بیمـاری سیـستم               آینه

هـای ایـن      از مزیـت  . دهنـد   عصبی خودمختار را نشان مـی     
 روش انجـــام ســـاده، هـــا، غیرتهـــاجمی بـــودن، آزمــون 

 HRVکــاهش . )3(باشــد تکرارپــذیری و اعتبــار بــالا مــی
های مختلـف بـالینی از جملـه؛     ناشی از تنفس در جمعیت 

بعد از سکته قلبی، نارسایی احتقانی قلب، بیماری عـروق          
آگهی موثر مـرگ و میـر         کرونر و بیماران دیابتی از پیش     

راد  در اف ـ  HRVهمچنین میـزان    . )4،2( عروقی است  -قلبی
 عروقـی و    -دهنـده سـلامت عمـومی قلبـی         سالم نیز نشان  

هـا نـشان      بررسـی . )5(باشد  وضعیت سیستم ایمنی افراد می    
فعالیت ) RSA( ناشی از تنفس   HRVاند که در ایجاد     داده

طـوری کـه      واگ نسبت به سمپاتیک نقش غالب دارد، به       
 ناشی از تنفس معادل افزایش      HRVهای    افزایش شاخص 

 کـاهش  چـون . )6،1(شوند  ظر گرفته می  فعالیت واگ در ن   
 نـشانگر کـاهش فعالیـت واگ اسـت       HRVهای    شاخص

هـای کـشنده بطنـی همـراه      لذا با افـزایش وقـوع آریتمـی      
ــود  ــد ب ــزان   . )8،7(خواه ــه می ــه اینک ــه ب ــا توج  از HRVب

  ای از    کننـده مـرگ ناگهـانی و نـشانه         بینـی  معیارهای پیش 
  
  

ــ. وضــعیت ســلامت عمــومی و سیــستم ایمنــی اســت  ذا ل
داروهای مختلفی که بر روی سیستم عـصبی خودمختـار          

 HRVتـوان از منظـر تاثیرشـان بـر            گذارند را می    تاثیر می 
هـای     پـژوهش  ،ایـن اسـاس    بـر . )9(مورد ارزیابی قرار داد   
های مختلف فارماکولوژیکی را بـر        مختلفی، تاثیر مداخله  

از جمله، مشخص گردیده    . اند   بررسی نموده  HRVروی  
درمـال    کم اسکوپولامین به شکل تـرانس     که مصرف دوز  

 و  )10( در افـراد سـالم     HRVهـای     سبب افزایش شـاخص   
در ضـمن   . )11(گـردد  بیماران با نارسایی احتقانی قلب می     

ــول و داروهــای    ــول، پروپرانول گــزارش شــده کــه آتنول
نظیـر کیناپریـل    آنژیوتانـسینوژن   مهارکننده آنـزیم مبـدل      

هـای    دگی و ضـد افـسر     HRVهای    سبب افزایش شاخص  
تـریپتیلین سـبب کـاهش ایـن          ای از جملـه آمـی       حلقـه   سه

در این راستا اثر بهبوددهنـده      . )12-14(شوند  ها می   شاخص
 در بیمـاران مبـتلا بـه نارسـایی          HRVاسپیرونولاکتون بـر    

اخیرا نیز نقش داروهای     .)15(قلبی نیز گزارش شده است    
 مــورد HRVضدتــشنج و ســیبنزولین بــر روی معیارهــای 

  .)17،16(قرار گرفته استبررسی 
ــی    دی1 ــد دارویـــــ ــیلکومین هیدروکلرایـــــ ســـــ
موسکارینی ضداسپاسـم از خـانواده آتـروپین اسـت            آنتی

ایـن دارو در    . )18( دارد M1هـای     که اثر انتخابی برگیرنده   
اختیـاری ادرار و      پـذیر، بـی     درمان سندرم روده تحریـک    

هــای عملکــردی دســتگاه   دردهــای کــولیکی و اخــتلال 
ای از جملـه اسـهال و یبوسـت اسپاسـتیک،             روده -معدی

  اسپاســم کاردیــا، اسپاســم پیلــور و کولــون نوروژنیــــک
توجـه بـه حـضور      بـا   . )19(گیـرد   مورد استــفاده قـرار مـی     

 داروهـای  توانـد هـدف   در قلب کـه مـی    M1 های  گیرنده
ســیلکومین  کولینرژیــک باشــد تــاکنون اثــر دی    آنتــی

ــصاب خود  ــای اع ــر روی معیاره ــد ب ــار هیدروکلرای مخت
 لـذا هـدف     . عروقی مورد مطالعه قرار نگرفته است      -قلبی

ما در این پژوهش بررسی اثر تزریـق تـک دوز عـضلانی             
هـــای  ســـیکلومین هیدروکلرایـــد بـــر پاســـخ شـــاخه دی

                                                 
1. Respiratory Sinus Arrhythmia 
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  سیکلومین هیدروکلراید بر نوسان ضربان قلب کولینرژیک دی اثر داروی آنتی
 

12  1388مهر و آبان  ، 72 ، شماره نوزدهم دوره                                                                مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                      

ســمپاتیک و واگ بــه واســطه یــک آزمــون خودمختــار  
 HRVهـای     و شـاخص  ) آزمون چمباتمـه  (عروقی   -قلبی

  .باشد می) نشده در آزمون تنفس عادی کنترل(
  

  مواد و روش ها
افــراد شــرکت کننــده در ایــن پــژوهش دانــشجویان 
داوطلب از دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی بودند که         
پس از شنیدن توضیحات مربـوط بـه انجـام مطالعـه، فـرم              
داوطلبین را جهت تعیـین سـابقه بیمـاری، مـصرف دارو،            

 ایتـا نه. کردنـد   استعمال سیگار و فعالیت ورزشی تکمیل می      
 نفر داوطلب مذکر واجـد شـرایط در محـدوده سـنی             15
هـا از وضـعیت        سال که در زمان انجـام آزمـایش        24-19

 سلامت طبیعی برخوردار ومصرف دارو یا سیگار نداشـتند        
  . در این پژوهش شرکت داده شدندنامه کتبی با رضایت

 ها در یک اطاق ساکت با دمـای         ها صبح   کلیه آزمایش 
 ها از آزمایش قبل. گرفت د صورت می درجه سانتیگرا2±22

 شدکه نهایتاً هرفرد در هر روز       ای انجام می    گونه هماهنگی به 
 درضمن. گرفت  آزمایش قرارمی  دریک ساعت معین تحت   

  .شد انجام می در هر روز آزمایش تنها بر روی یک فرد
ــدازه  ــب پــس از ان ــر داوطل ــه   ه ــد و وزن ب ــری ق گی

 3رار گرفتـه،  وضعیت درازکش بر روی تخت آزمایش ق   
 ها و پای راست متصل      لید الکتروکاردیوگراف به مچ دست    

  دقیقه استراحت در وضعیت درازکش     15بعد از   . گردید  می
 بار و هر بار به مدت یک دقیقه ضربان قلب به صورت              3

بعد از اطمینان از رسـیدن فـرد     . شد  گیری می   دستی اندازه 
  .شد به وضعیت پایدار، پروتکل آزمایش اجرا می

  
  HRVهای  نشده و شاخص آزمون تنفس عادی کنترل

در این آزمون شخص بـا چرخـه تنفـسی طبیعـی بـه              
 5حالــت درازکــش در وضــعیتی راحــت قــرار گرفتــه، و 

 بـه   ›نـشده   کنتـرل ‹واژه  . آمد   به عمل می   ECGدقیقه ثبت   
  این مسئله تاکید دارد که هر فرد با آهنگ طبیعی خودش 

  

   و تحلیــل معیارهــایمحاســبه و تجزیــه. کــرد تــنفس مــی
HRV           به دو روش؛ حوزه زمان و حوزه فرکـانس، انجـام 
شـده در حـوزه زمـان در          پارامترهای محاسبه  شود که  می

 در مقایسه با پارامترهای حـوزه فرکـانس،         HRVبرآورد  
در این مطالعـه دو شـاخص در حـوزه         . )20(تر هستند   دقیق

  و (mRR) متـوالی  Rزمان یعنی میانگین فاصـله دو مـوج         
 به عنوان   (sdRR)  متوالی Rانحراف معیار فاصله دو موج      

  . محاسبه شده استHRVمعیارهای کمی 
  

    1آزمون چمباتمه
ــون    ــن آزم ــر ای ــه   ECGدر سراس ــانوری س ــی م  ط

 زمان شروع و پایان هر مرحله توسط مارکر          ای که   مرحله
، شخص  1درمرحله. )21(گردید  شد، ثبت می    مشخص می 

در . گرفت  یت ایستاده قرار می   به مدت سه دقیقه در وضع     
، طی تقریباً دو ثانیه، به وضعیت چمباتمه درآمده         2مرحله

، 3نهایتا در مرحلـه     . ماند  و یک دقیقه در این وضعیت می      
در حال عمل دم، مجددا در وضعیت ایستاده قرار گرفتـه           

در آزمـون   . ماند  میو به مدت یک دقیقه در این وضعیت         
 آزمـون چمباتمـه     اتیکیچمباتمه دو شاخص؛ نـسبت سـمپ      

)SqTs (         و نسبت واگـی آزمـون چمباتمـه)SqTv (  طبـق
  .شد فرمول زیر محاسبه می

 

SqTs= RRI 3 در مرحله حداقل /  پایه  RRI 

SqTv= RRI 2 در مرحله حداکثر /  پایه  RRI 
 

ــف،  ــق تعری ــانگین RRIطب ــه، می ــا 10 پای  انتهــای RRI ت
  . می باشد1 مرحله

  
  پروتکل آزمایش

  یک روز جهت دریافـت دارونمـا و         (هر فرد دو روز   
  

با فاصله یک هفته مراجعه   ) یک روز جهت دریافت دارو    
اینکه هر فرد مراجعـه اول یـا دوم دارو دریافـت            . کرد  می

شـد،   کند به صورت تصادفی برای همه افراد مشخص می  
 به عبارتی مطالعـه   . اما آزمودنی از این مسئله آگاهی نداشت      

                                                 
1. Squating Test 
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   و همکار           اسماعیل اکبری                هشی    پژو  
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دارونمـا  .  انجـام شـد    ورای یـک سـوک     مداخلهبه صورت   
   مراحل. شد  سی استفاده می    سی 2آب مقطر بودکه با حجم    

  

  :انجام آزمایش در هر جلسه به این صورت بود 
 دقیقــه در 15-30اســتراحت آزمــودنی بــه مــدت ) 1

هـا جهـت      متصل کردن سه لید اندام    ) 2. حالت درازکش 
گیری ضربان قلب بیمـار       اندازه) II ECG . 3 ثبت اشتقاق 

ار و هـر بـار یـک دقیقـه بـه صـورت دسـتی،  بـرای                   سه ب 
تزریـق  ) 4. اطمینان از رسـیدن شـخص بـه وضـعیت پایـه           

 2گـرم در       میلـی  20(سیکلومین هیدروکلرایـد      آمپول دی 
بـه صـورت    ) لیتـر آب مقطـر       میلی 2(یا دارونما   ) لیتر  میلی

نـشده بـه     انجام آزمون تـنفس عـادی کنتـرل       ) 5. عضلانی
انجـام  ) 6. ام بعـد از تزریـق   ی دقیقه، در دقیقـه س ـ     5مدت  

  .آزمون چمباتمه در دقیقه چهلم بعد از تزریق
  

  یافته ها
 به جز یک مورد که آزمودنی با تزریق دارو از خشکی          

سـیکلومین    دهان شاکی بود، اثرات ناخواسـته داروی دی       
  .در هیچ یک از افراد با تزریق حاد آن ملاحظه نشد

  

ــق داروی دی . 1 ــر تزری ــیکلومین هی اث ــر  س ــد ب دروکلرای
  نشده  در آزمون تنفس عادی کنترلHRVهای  شاخص

 بعـد از تزریـق انجـام        30این آزمون در حدود دقیقه      
سیکلومین   گرم دی    میلی 20در این آزمون با مصرف      . شد

ــدار  ــد، مق ــه و mRR ،28 ± 932هیدروکلرای ــزارم ثانی  ه
.  هزارم ثانیـه بـه دسـت آمـد    sdRR  ،11 ± 37/115میزان  
 نــشان داده شــده هــر دو 1 شــماره نمــودار چــه در چنــان

شاخص فوق در گروه دارو در مقایسه بـا گـروه دارونمـا             
ــشان داده افــزایش معنــی ــد  دار ن  نمــوداردر ). >05/0p(ان

 در طـی تـنفس      RRI اثر مصرف دارو بر نوسـان        2شماره  
 سـاله بـا دارونمـا       22نشده در یک فرد سالم        عادی کنترل 

 یط، دریافت دارو و دارونما،    درهر دوشرا . مقایسه شده است  
در ضمن  . است  وجود نوسان در ضربان قلب قابل مشاهده      

) RSA( ناشی از تنفس     HRVتاثیر افزایشی دارو بر دامنه      
  .باشد به وضوح در این ثبت نمونه، مشهود می

A *

600

700

800

900

1000

Placebo DCH

m
R

R
 (m

s)

  
B

*

20

60

100

140

Placebo DCH

sd
R

R
 (m

s)

  
  

سیکلومین هیدروکلراید بر معیارهای     اثر داروی دی    :1 شماره   نمودار
mRR) A  ( وsdRR) B (نــشده در  ر آزمــون تــنفس عــادی کنتــرلد

  ).p*>05/0  و n=15(مقایسه با گروه دارونما 

  

600

800

1000

1200

0 60 120 180 240 300

Time (sec)

R
R

I (
m

s)

DCH

Placebo

  
  

 در آزمـون تـنفس      RRIیک نمونه ثبت دامنـه نوسـان          :2 شماره   نمودار
  .نشده بعد از استعمال دارو و دارونما نمایش داده شده است عادی کنترل

  
هـای    سیکلومین هیدروکلراید بـر شـاخص       اثر داروی دی  . 2
  الیت سیستم عصبی خودمختار قلبی در آزمون چمباتمهفع

.  بعد از تزریق انجـام شـد  40این آزمون حدود دقیقه  
سـیکلومین    گـرم دی     میلـی  20در این آزمون بـا مـصرف        

هیدروکلراید مقدار نسبت سمپاتیکی و نـسبت واگـی در          
مقایسه بـا گـروه دارونمـا، بـه ترتیـب کـاهش و افـزایش                

نمــودار ایــن نتــایج در ). >05/0p(دار داشــته اســت معنــی
 اثـر   4نمـودار شـماره     در  . انـد   نمایش داده شـده    3شماره  
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  سیکلومین هیدروکلراید بر نوسان ضربان قلب کولینرژیک دی اثر داروی آنتی
 

14  1388مهر و آبان  ، 72 ، شماره نوزدهم دوره                                                                مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                      

 در آزمون چمباتمه، در یک      RRIمصرف دارو بر نوسان     
 بعد از تزریق، برای نمونه      40 ساله، در دقیقه     24فرد سالم   

در این شکل اثـر دارو بـر نوسـان    . نمایش داده شده است  
RRIبل مشاهده است آزمون به وضوح قا2 در مرحله.  
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سیکلومین هیدروکلراید بر معیارهای     اثر داروی دی    :3 شماره   نمودار

در آزمون چمباتمه در مقایسه با دارونما       ) B(و واگی   ) A(سمپاتیکی
)15=n ،  05/0<*p  01/0 و<**p.(  
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 در آزمــون RRIیــک نمونــه ثبــت دامنــه نوســان :  4 شــماره نمــودار

  دارو و دارونما نمایش داده شده استچمباتمه بعد از استعمال 
  

  بحث
ــه داروی     ــن اســت ک ــژوهش ای ــن پ ــه اصــلی ای یافت

ــی ــولینرژیکی  آنت ــی(ک ــکارینی آنت ــیکلومین  دی) موس   س
  

هیدروکلرایــد، در اســتعمال عــضلانی حــاد بــا توجــه بــه  
هـای فعالیـت سیـستم عـصبی خودمختـار اثـرات              شاخص

  . کند اعمال می) موسکارینی(کولینرژیکی 
Hedmanبـــا مطالعـــه بـــر روی   )22( و همکـــاران 

کـه در ایجـاد   (شـده، واگ راسـت را       هـای بیهـوش     سگ
RSAــا ســه الگــوی تحریکــی مختلــف  )  دخالــت دارد ب

ــار    را در حــوزه فرکــانس و HF 1تحریــک نمــوده ومعی
mRR ــدازه ــان ان ــان    را در حــوزه زم ــد و بی ــری نمودن گی

،  HF میزان فعالیت تونیک واگ ومعیـار     mRRکردندکه  
در ضـمن   . دهنده دامنـه نوسـان فعالیـت واگ اسـت          نشان

 در حــوزه فرکــانس بــا HFگــزارش شــده کــه شــاخص 
 در حوزه زمـان همبـستگی بـسیار بـالایی           sdRRشاخص  

 بـه   sdRR و   mRRدر پژوهش حاضر، مقـادیر      . )23(دارد
 هزارم ثانیه به دست آمـد      25/57 ± 7 و   847 ± 24ترتیب  

همخـوانی  که بـا مقـادیر گـزارش شـده توسـط دیگـران              
ــار     .)24،5(دارد ــر دو معی ــزایش ه ــه اف ــه ب  و mRRباتوج

sdRR    دهـد کـه      های ما نشان مـی       در مطالعه حاضر، یافته
ســیکلومین هیدروکلرایــد نــه تنهــا فعالیــت      داروی دی

 بلکــه دامنــه نوســان ،دهــد تونیــک واگ را افــزایش مــی
  .دهد فعالیت واگ را نیز افزایش می

Marfellaــ)21( و همکــاران ــرات  از پدی  RRIده تغیی
که در وضعیت چمباتمه و تغییر وضـعیت از چمباتمـه بـه            
ایستاده ایجاد می شود، استفاده کرده و با ترکیب این دو           
نوع پاسخ رفلکسی فیزیولوژیـک، یـک آزمـون سیـستم           

عروقی به نام آزمون چمباتمـه را ابـداع        -خودمختار قلبی 
افزایش ای،    در این آزمون سه مرحله    . و استاندارد نمودند  

RRI  ناشی از تحریک واگ و کـاهش         2 در مرحله RRI 
شــود و در فاصــله   شــروع مــی3کــه بلافاصــله در مرحلــه

رسـد     بعد از ایستادن به حداقل خود می       20تا  10های    ثانیه
این گـروه تحقیقـاتی بـا       . ناشی از فعالیت سمپاتیک است    

های مختلف آزمون چمباتمه       در مرحله  RRIتوجه پاسخ   
عنوان نسبت سمپاتیکی و نسبت واگـی  دو شاخص تحت  
هـای منحـصر بـه فـرد ایـن            از ویژگـی  . را پیشنهاد نمودند  

                                                 
1. High Frequency 
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هـای    آزمون، اینکه قادر اسـت بـه واسـطه بررسـی پاسـخ            
RRI          به تغییر وضعیت، میزان فعالیت هر دو شاخه سیستم 

در (سـمپاتیک  عصبی خودمختـار یعنـی سـمپاتیک و پارا        
در مطالعه ما   . )21(را مورد ارزیابی قرار بدهد    ) اینجا واگ 

 بـه   61/0 و نـسبت واگـی       49/1مقدار نـسبت سـمپاتیکی      
دســت آمــد کــه بــسیار نزدیــک بــه مقــادیری اســت کــه 

Marfella20-25 بــرای محــدوده ســنی )21( و همکــاران 
  . سال گزارش کردند

   هــای پــژوهش حاضــر بیــانگر ایــن نکتــه اســت یافتــه
ســـیکلومین هیدروکلرایـــد باتوجـــه بـــه  کـــه داروی دی

  شــاخص واگــی آزمــون چمباتمــه نیــز اثــر کــولینرژیکی 
  .بروز داده است

ــورد داروی دی ــد   در مــ ــیکلومین هیدروکلرایــ ســ
ای کـه اثـر کـولینرژیکی آن را نـشان دهـد هنـوز                 مطالعه

امـا مـشخص شـده کـه آتـروپین بـه           . گزارش نشده است  
موسکارینی بر روی ضربان      تیعنوان سردسته داروهای آن   

قلب دو گونه اثر مختلف دارد، به طوری که در دوز بـالا   
ــاردی    ــث برادیک ــم باع ــاردی و در دوز ک ــث تاکیک باع

ــی ــود م ــارانAlcalay. ش ــه   )25( و همک ــد ک ــشان دادن  ن
 میلـی گـرم بـه صـورت         4/0آتروپین در مقادیر کمتـر از       

ــه دوز باعــث افــزایش شــاخص  ــسته ب ــه HRVهــای  واب  ب
اثــر (رتی افــزایش اثــر تعــدیلی واگ بــر روی قلــب  عبــا

گرم سـبب      میلی 4/0اما در مقادیر بالاتر از      ) کولینرژیکی
 یعنـی کـاهش اثـر تعــدیلی    HRVهـای   کـاهش شـاخص  

در . شـود   مـی  )کـولینرژیکی   اثر آنتی (واگ بر روی قلب     
دوزکـم  ) کولینرژیکی(مورد اثر پارادوکس موسکارینی     

ــی  ــای آنت ــکارینی، دو  داروه ــزی و  موس ــسم مرک مکانی
ــت   ــده اس ــزارش ش ــی گ ــزی،  . محیط ــسم مرک در مکانی

 -موسـکارینی کـه قادرنـد از سـد خـونی            داروهای آنتـی  
 ماننـد آتـروپین ممکـن اسـت فعالیـت           ،مغزی عبور کنند  

های حرکتی واگ قلبـی را افـزایش داده و باعـث              نورون
 بـا   )26( و همکـاران   Katona. کاهش ضربان قلب گردنـد    

  هـای    های نورون   م آتروپین در هسته   تزریق مستقیم دوزک  
  

 این اثر را به وضـوح     ،های بیهوش   حرکتی واگ در سگ   
ــد ــشان دادن ــی   . ن ــسمی کــه دوزکــم داروهــای آنت مکانی

دهنـد،    موسکارینی، اثرات موسکارینی از خود بـروز مـی        
بـا توجـه بـه اینکـه        . )11(هنوز به خوبی روشن نشده است     

تـروپین یــک  سـیکلومین هیدروکلرایـد نیـز هماننـد آ     دی
تایی اسـت کـه بـه         موسکارینی با آمونیوم سه     داروی آنتی 

کنـد، لـذا ممکـن         مغزی عبـور مـی     -راحتی از سد خونی   
اســت بخــشی از اثــر موســکارینی ایــن دارو ناشــی از      

 بـا مـصرف      نیز اثرات مشابهی . مکانیسم مرکزی آن باشد   
موســکارینی بــا  یــک عامــل آنتــی(داروی اســکوپولامین 

مـصرف دوزکـم    . مـشاهده شـده اسـت     ) تایی  آمونیوم سه 
ــرانس  ــه شــکل ت ــزایش   اســکوپولامین ب ــال ســبب اف درم

ــاخص ــای  ش ــالم HRVه ــراد س ــا  )10( در اف ــاران ب  و بیم
و بـدین ترتیـب     . گردیده است  )11(نارسایی احتقانی قلب  

با افزایش اثر تعدیلی واگ بر روی قلـب باعـث کـاهش             
  .شده استهای کشنده و مرگ ناگهانی  شیوع آریتمی

هـا بـا مـشتقات        ر مورد مکانیسم محیطـی، پـژوهش      د
برومایـد کـه از سـد         آمونیوم چهارتایی مثل آتروپین متیل    

دهـد کـه هـم در         کنند، نشان می     مغزی عبور نمی   -خونی
ــسان،   ــم در انـ ــشگاهی و هـ ــات آزمایـ ــروپین  حیوانـ آتـ

بروماید نیـز هماننـد مقـادیر کـم آتـروپین سـولفات               متیل
 و  Loffeljolz. )10(شـود  باعث کاهش ضـربان قلـب مـی       

نشان دادند که این مـسئله ناشـی از اثـر           ) 1985(همکاران
های موسـکارینی واقـع در    مهاری دوزکم دارو بر گیرنده    

سیناسی واگ قلبی است که به این ترتیب          های پیش   پایانه
در . )27(شـوند   کـولین مـی     باعث تسهیل رهاسـازی اسـتیل     

ــی،   ــسم محیط ــد مکانی ــارانPedrettiتائی ــا )28( و همک  ب
که ( توسط پیرنزپین    M1 1های  بلوک انتخابی خودگیرنده  
اثــر ) کنــد مغــزی عبــور نمــی -بــه آســانی از ســد خــونی

بــا توجــه بــه اینکــه     .واگومیمتیــک مــشاهده کردنــد  
ــپتورهای   دی ــر رسـ ــصاصی بـ ــر اختـ ــیکلومین اثـ    M1سـ

 لذا احتمال دارد اثر واگو میمتیک ناشی از این          )18(دارد  
  .الذکر باشد  با مکانیسم فوقدارو نیز قابل توجیه

                                                 
1. Autoreceptors 
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های این مطالعـه بـا توجـه بـه شـاخص         بخشی از یافته  
ســمپاتیکی آزمــون چمباتمــه حــاکی از کــاهش فعالیــت 

ــاد داروی دی ــمپاتیک در تزریــــق حــ ــیلکومین  ســ ســ
احتمــالاً ایــن کــاهش فعالیــت  . باشــد مــیهیدروکلرایــد 
تواند ناشی از افزایش فعالیت عـصب واگ     سمپاتیکی می 

های   ه طوری که استیل کولین آزاد شده از نورون        باشد، ب 
  سیناپسی باعث مهار     پاراسمپاتیکی ممکن است با اثر پیش     

  

  .)29(آزادسازی نوراپی نفرین از پایانه سمپاتیکی گردد
های این مطالعه با توجه به معیارهای         در مجموع یافته  

 عروقی نشان داد که داروی -های خودمختار قلبی    آزمون
سیکلومین هیدروکلراید در دوز تزریقی     ی دی کولینرژیک

گرم سبب افزایش اثـر تعـدیلی عـصب واگ بـر               میلی 20
   .شود روی قلب افراد جوان سالم می
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