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  چكيده
در عضلة قلبي  1α–PGCو  VEGF  هدف تعيين تأثير هشت هفته تمرين تناوبي شديد بر بيان ژنبا  اين تحقيق

 كنترل و) شديد تناوبي تمرين( آزمون گروه دو ويستار به نژاد از بالغ نر رت سر دوازده .گرفتهاي نر سالم انجام  رت
 درصد 90-100 شدت با دويدن شامل تمرينات جلسه، پنج هفته هر و هفته هشت مدت به آزمون، گروه. شدند تقسيم

VO2max با تردميل روي دقيقه پانزده مدت به كنترل گروه همزمان، و دادند انجام نوار گردان دقيقه روي 4به مدت  را 
 به RNA استخراج منظور به ها نمونه و تشريحها  رت جلسه، آخرين از بعد روز در .گرفتند قرار يقهدق در متر دو سرعت

) P=79/0( 2/1ترتيب  كنترل به گروه به آزمون نسبت گروه در VEGFو  PGC-1α ژن بيان .شدند منتقل آزمايشگاه
در عضلة قلب در  VEGFو  PGC1-αبيان ژن دهندة افزايش غيرمعنادار ميزان  نتايج نشان. بود) P=29/0( برابر 4/1و 

 .ستپي هشت هفته تمرين تناوبي با شدت بالا
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 مقدمه

مرگ سلولي (آپپتوزيس ند كه به ا رساني سلولي هاي ثابت در پيام كننده ها، شركت ميتوكندري
خوانده ميتوكندريايي  ةميتوكندري كه تود ةافزايش تعداد و انداز. شوند مي منجر) شده ريزي برنامه
بيوژنز ميتوكندريايي . ترين سازگاري درازمدت افزايش استقامت عضلاني است ، احتمالاً مهمشود مي

اكسيداز كه سيتوكروم  هاي جايگاه و ها نزيمميتوكندري يا ميزان آ ةتود و گونه افزايش در تعداد يعني هر
  ). 3( شود ها مي و متابوليسم چربي ATPها و ميزان توليد  افزايش عملكرد ميتوكندري سبب

PGC-11 كند ميهاي ميتوكندريايي را تسهيل  سلولي است و انتشار پروتئين ةيك گيرند .PGC-1 
گزارش شده . تر است ند، ولي آلفا مهما يند دخيلااين فرالبته هر دو آنها در  ،دو ايزوفرم آلفا و بتا دارد
در بيوژنز  كننده ميترين تنظ مهم PGC-1). 9،8،5(توانند آن را افزايش دهند  است تمرينات هوازي مي

افزايش بيوژنز ميتوكندريايي  سبباز طريق فعال كردن گروهي از عوامل انتقالي  است كه ميتوكندريايي
در  PGC-1ژن  بايد، ابتدا PGC-1براي سنتز پروتئين ). 2(شود  عواملي فعال ميو خود تحت تأثير  شده

  ).1( از رونويسي به محتواي پروتئيني سنتز شود پسسلول عضلاني يا قلبي بيان و 
-PGCاين نقش . زايي است كند، رگ در عضلة اسكلتي تنظيم مي PGC-1αفرايند مهم ديگري كه 

1α اشاره شد كه با افزايش . يزان تقاضا و عرضه تعبير كردايفاي نقش بين م توان يرا مPGC-1α 
عضله به جريان خون بيشتري نياز  ويابد  افزايش مي هوساز عضل محتواي ميتوكندريايي و ميزان سوخت

كند و  رساني بتا آدرنرژيك تنظيم مي اين نياز را از طريق تحريك مسير پيام PGC-1α. كند پيدا مي
هاي بافتي از جمله  آنژيوژنز، فرايند افزايش چگالي مويرگ. دهد له را افزايش ميرگي عض ةمحتواي تود

. هاي اندوتليال مويرگي است ايجاد مويرگ، نيازمند تكثير و مهاجرت سلول. عضلة اسكلتي و قلبي است
 ترين فاكتور را مهم 2VEGFر تحقيقات بيشتفاكتورهاي رشد زيادي در فرايند آنژيوژنز درگيرند، اما 

 (VEGF)و عامل رشد اندوتليال عروقي  PGC-1αبين  ةواسط .اند رشدي درگير در اين فرايند ذكر كرده
 ERRαاز طريق افزايش  PGC-1αيعني  ؛است) ERRα(3گيرندة آلفاي وابسته به استروژن  در اين مسير

   ).4(يابد  يرگي عضلة اسكلتي افزايش م ةآن توددر پي كه  شود در عضلة اسكلتي مي VEGFبيان  سبب

                                                           
1. Peroxisome proliferator receptor-�co-activator-1 
2 .Vessel Endothelial Growth Factor 
3. Esterogen-Related Receptor α 
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طور  با توجه به اينكه افزايش چگالي مويرگي و بيوژنز ميتوكندريايي در عضلات اسكلتي و همين
شمار  ها به توان هوازي و نيز پيشگيري و درمان بسياري از بيماري ةبافت قلب، از مقدمات مهم توسع

آنژيوژنز و  ةپديد بروز سببهاي ورزشي كه به بهترين شكل ممكن  رود، شناخت صحيح فعاليت مي
با وجود مطالعات متعدد در زمينة تأثير فعاليت . شوند، اهميت بسزايي دارد بيوژنز ميتوكندريايي مي

تمرين تناوبي  در بافت عضلة اسكلتي، تا به حال تأثير 1α –PGCو  VEGF هاي ژنورزشي بر بيان 
حاضر با هدف تعيين تأثير هشت هفته  ةرو مطالع ازاين. بر بيان عوامل نامبرده مطالعه نشده است شديد

 .گرفتهاي نر سالم انجام  در عضلة قلبي رت 1α –PGCو  VEGF تمرين تناوبي شديد بر بيان ژن

  ها روش و مواد
ويستار از انستيتو پاستور با  نژاد از بالغ نر رت سر دوازده بود، بنيادي تجربي نوع از كه حاضر تحقيق در

و به آزمايشگاه حيوانات دانشكدة تربيت بدني  سن هشت هفته خريداريگرم و  180±20ميانگين وزني 
ها به مدت سه روز براي سازگاري با محيط و  سپس رت. و علوم ورزشي دانشگاه تهران منتقل شدند

ها با پروتكل ورزشي تناوبي  آشناسازي رت. نگهداري شدند) گرم+ 200(رسيدن به حد وزني مطلوب 
  . در دو هفته انجام گرفتجلسه تمرين  10شديد با 
حيوانات تحت چرخة . شدند تقسيم كنترل و) شديد تناوبي تمرين( آزمون گروه دو به ها نمونه

گراد و رطوبت  درجه سانتي 22±3و در دماي ) ساعت تاريكي 12ساعت روشنايي و  12(خواب و بيداري 
مخصوص كه روي در قفس آب حيوانات از طريق ظروف پلاستيكي . درصد نگهداري شدند 60تا  40

  .قرار داشتند، تأمين شد و در طول پژوهش دسترسي به آب و غذا براي حيوان آزاد بود
وتحليل گازهاي تنفسي، با توجه به مطالعة  با توجه به دسترسي نداشتن به ابزار مستقيم مانند تجزيه

رو، مقدار  ازاين. كار رفت هولي با دقت زياد ب ميرمستقيغپروتكل ) 6( 2007هويدال و همكاران در سال 
VO2max و هفته هشت مدت به آزمون، گروه. دويدن روي نوار گردان تعيين شد سرعت  بهها با توجه  رت 

نوار  روي VO2max درصد 100 تا 90 شدت با دويدن شامل كه را مربوط تمرينات جلسه، پنج هفته هر
 گروه زمان، همين در و دادند انجام) 21تا  19(مشخصي  ساعترأس  در بود، جوندگان مخصوص گردان
 قرار دقيقه در متر دو سرعت با تردميل روي دقيقه پانزده مدت به استرس اثر يساز كساني براي كنترل
در  دورة تمرين . ارائه شده است 1طرح پروتكل تمرين تناوبي شديد در اين مطالعه در جدول . گرفتند

دليل انتقال استرس منفي به  ي حيوانات بهساز يشرطراي به هيچ عنوان از دستگاه شوك الكتريكي ب
 شيب( نكرد تغييري هفته هشت در تردميل شيب آزمون، گروه تمرين زمان در. حيوان استفاده نشد
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) تاريكي در آنها فعاليت چرخة داشتن قرار علت به( قرمز نور زير در تمرين جلسات كلية). درجه صفر
  .گرفت انجام

 آئورت ريشه ناحية از قلب بافت هاي نمونه. شدند تشريحها  رت تمرين، جلسة ينآخر از بعد روز در
 انجماد تا جداسازي بين زماني فاصلة كه يطور به شدند، منجمد مايع ازت در بلافاصله شده، جداسازي

. شدند داده انتقال آزمايشگاه به RNA استخراج منظور به ها نمونه اين سپس،. بود دقيقه سه از كمتر
 SYBER Green Real-time PCR )Pars تكنيك از استفاده با VEGFو PGC1 هاي ژن بيان بررسي رايب

Genome Real-time PCR kit( ،ابتدا RNA حصول از پس و شده استخراجدقت  ها به بافت از سلولي تام 
 شد توليد cDNA و گرفت انجام معكوس رونويسي واكنش شده، استخراج RNA بودن سالم از اطمينان

)Pars Genome microRNAs cDNA synthesis kit(، نمونه براي DNA ،پرايمرهاي از استفاده با الگو 
 ميزان تعيين براي. شد استفاده PCR واكنش انجام براي است، شده آورده 2 جدول در كه شده طراحي

 سطح. شد استفاده 2009 نسخة RESTافزار  نرم از كنترل گروه به نسبت آزمون گروه نسبي بيان
 .شد گرفته نظر در P >05/0 يدار معنا

 
 شديد تناوبي تمرين پروتكل طرح .1جدول 

  مراحل تمرين
  مؤلفة تمرين

 سرد كردن)تناوب 3(يناصلي تمرةبدن  گرم كردن
كم شدتتناوب تناوب شديد

  دقيقه  6  دقيقه  2 دقيقه4 دقيقه6 )دقيقه( ينزمان تمر
درصد60تاVO2max(  50(شدت تمرين  درصد 60تا  50درصد 60تا  50درصد100تا90 

 
 VEGFو  PGC-1αهاي  توالي پرايمرهاي ژن .2جدول 

  ژن  Forwardپرايمر   Reverseپرايمر 
GACAAATGCTCTTTGCTTTATTGC ACCCACAGGATCAGAACAAACC PGC-1α  

AATTGAGACCCTGGTGGACAACTCCAGGGCTTCATCATTG VEGF 
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  هشپژو يها افتهي
 دار معنا آماري نظر از افزايش اين كه بود برابر 2/1 كنترل گروه به آزمون نسبت گروه در PGC1 ژن بيان
 كه بود برابر 4/1 كنترل گروه به آزمون نسبت گروه در VEGF ژن بيان همچنين،). P=79/0( نبود

 ).1 نمودار) (P=29/0( داد نشان ي رادار معناغير افزايش

 
  در گروه آزمون نسبت به كنترل VEGFو  PGC1هاي  بيان نسبي ژن. 1نمودار 

  يريگ جهينتبحث و 
هاي نر نژاد  در بافت قلب رت VEGFو  PGC1-αي ها ژنبر بيان  HIITدر اين پژوهش تأثير اجراي 

لة در عض VEGFو  PGC1-αميزان بيان ژن  دار معنادهندة افزايش غير نتايج نشان. ويستار بررسي شد
پژوهش حاضر نخستين پژوهش در  كه  آنجا از. ستقلب در پي هشت هفته تمرين تناوبي با شدت بالا

، مطالعات استدر بافت قلب  VEGFو  PGC1-αهاي  بر بيان ژن HIITمدت اجراي  زمينة تأثير طولاني
رو، نتايج اين  نازاي. ستيني اين پژوهش مقايسه كرد، موجود ها افتهمشابهي كه بتوان نتايج آن را با ي

هاي نامبرده يا محتواي پروتئيني آنها را در عضلة  ي مطالعاتي كه ميزان بيان ژنها افتهپژوهش با ي
  . اند، مقايسه شد اسكلتي بررسي كرده
در  معمولطور  و بيوژنز ميتوكندريايي چندين مطالعه انجام گرفته است كه به HIITدر زمينة اجراي 

 2005ترادا و همكاران در سال . اند ت يا تأثير دو هفته تمرين بررسي شدهآنها پاسخ يك وهله فعالي
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ها تأثير  در عضلة اسكلتي رت PGC1-αنشان دادند كه يك وهله شناي تناوبي شديد بر بيان ژن پروتئين 
دنبال آن  ي و بها هيثان 20يي متشكل از فعاليت شديد ها ستها شامل  فعاليت رت. افزايشي داشته است

، پس از %10در عضلات، بلافاصله پس از فعاليت  PGC1-αمشاهده شد محتواي . انيه استراحت بودث 10
). 10(افزايش داشته است % 110ساعت  18و پس از % 140ساعت  6، پس از %110دو ساعت 

را بر محتواي  HIITدر تحقيقي تأثير دو هفته اجراي  2010همچنين، ليتل و همكاران در سال 
شش  ها يآزمودندر اين پژوهش، . در عضلات هفت مرد جوان سالم بررسي كردند PGC1-αپروتئيني 

ثانيه  75و ) ركاب زدن( VO2max% 100اي با  ثانيه 60جلسة تمريني شامل هشت تا دوازده تكرار 
ي شد و مشاهده بردار نمونهپس از دو هفته، از عضلة پهن خارجي . بازيافت را طي دو هفته انجام دادند

درصد افزايش يافت، اما محتواي آن در كل عضله تغييري  24هسته  PGC1-αمقدار پروتئين  كردند
بيشتر در انسان است ) بايوپسي(ي اين پژوهش عدم امكان برداشت بافت ها تيمحدوديكي از . نكرده بود

 ).8(سازد  ريپذ امكانرا  PGC1-αي رسوب پروتئيني بيشتر ريگ اندازهكه 

يابد  وساز عضله افزايش مي محتواي ميتوكندريايي و ميزان سوخت PGC-1αيش اشاره شد كه با افزا
و عامل رشد اندوتليال عروقي  PGC-1αبين  ةواسط .كند كه عضله به جريان خون بيشتري نياز پيدا مي

(VEGF) گيرندة آلفاي وابسته به استروژن  در اين مسير)ERRα (يعني  ؛استPGC-1α  از طريق افزايش
ERRα بيان  موجبVEGF رگي عضلة اسكلتي افزايش  ةدنبال آن تود كه به شود در عضلة اسكلتي مي

 ).4( يابد مي

بر بيان  تواند يمي حاضر و نتايج اين پژوهش فعاليت ورزشي متناوب پرشدت ها گزارشبا توجه به 
ن افزايش اي هرچند. بافت قلب تأثير مثبت بگذارد و سبب افزايش آن شود PGC-1αو  VEGFژن 

قلب به بيشينة قابليت اكسايشي خود  نكهيادليل  گفت به توان يممقادير در عضلة قلب معنادار نبود، 
، گذارد يمبازي تأثير كمتري بر كاركرد قلب -رسيده و نيز تجمع لاكتات و در پي آن تغييرات اسيدي

ني در پژوهش حاضر از دسته علاوه احتمالاً پروتكل تمري به). 11(نبوده است  دار معنااين افزايش در قلب 
دهد و بر  شود كه كاركرد خود را بيشتر بر عضلات محيطي نشان مي هاي ورزشي محسوب مي فعاليت

هاي قلبي  و شايد بتوان گفت پروتكل تمريني حاضر براي بهبود بيماري آورد يمقلب فشار كمتري وارد 
اين . همراه داشته باشد قلب نتايج خوبي به بدون وارد آوردن فشار زياد بر تواند يممانند آترواسكلروز 

-براي بيماران قلبي HIITمبني بر مفيد و كاربردي بودن اجراي ) 2006(مطلب را لينكز و همكاران 
  ).7(اند  عروقي تأييد كرده



  هاي نر سالم عضلة قلبي رت در VEGFو PGC-1αهاي  تأثير هشت هفته تمرينات تناوبي شديد بر بيان ژن 
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علت اصلي  معمولطور  ، بهاستظرفيت اكسايشي در حالت پايه در حداكثر  نكهيابا توجه به 
جو و زي را بايد در مقاومت محيطي عضلات با ظرفيت اكسايشي كمتر جستي توان هواها تيمحدود

هر  چراكهمحدوديتي در افزايش و بهبود عملكرد قلب دانست،  توان يمدر ضمن عضلات اسكلتي را . كرد
ي فزاينده ايجاد ها يسازگاري بر قلب وارد كند و در پي آن ا عمدهزماني برنامة ورزشي بخواهد فشار 

روند جلوگيري خواهد   محدوديت و مقاومت عضلاني و همچنين خستگي عضلاني از اين شود، احتمالاً
  .شدت و ميزان فشار با توجه به سطح توانايي كمتر عضلة اسكلتي كاهش خواهد يافت ناچار بهكرد و 

در عضلة قلبي را به عوامل مؤثر در ايجاد  VEGFبيان ژن  دار معنااز طرفي شايد بتوان افزايش غير
VEGF  ظرفيت  زانيحداكثر مقلب به  باًيتقركه گفته شد، طور همان. هايپوكسي نسبت داد مانند

هايپوكسي بافت در عضلة اسكلتي سبب  توانند در اثر  رو عواملي كه مي اكسايشي خود رسيده است، ازاين
با اين . شت، احتمالاً در قلب تأثير چنداني نخواهند گذا)HIF-1مانند (شوند  VEGFتحريك بيان ژن 

ي بيشتر دربارة تأثير تمرين تناوبي شديد بر بيان ها پژوهشمنظور اثبات اين نظريه، انجام  حال، به
  .استهاي نامبرده در بافت قلب ضروري  ژن
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