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Abstract 

 

Background and Purpose: Evidence suggests that maternal physical activity can influence the cardiovascular 

health of the next generation through developmental programming. Although the beneficial effects of maternal 

exercise on several cardiac and metabolic outcomes in offspring have been reported, the effects of the timing of 

maternal high-intensity interval training (HIIT) on cardiac angiogenic factors and sex-related differences have 

not been directly investigated. Therefore, the present study aimed to investigate the interactive effects of offspring 

sex and the timing of maternal physical activity on cardiac angiogenic factors in Wistar rat offspring. 

Materials and Methods: In this experimental study, 32 female Wistar rats (8 rats per group) were randomly 

assigned to four groups: control, pre-pregnancy training, pre- and during-pregnancy training, and during-

pregnancy training. The HIIT protocol was performed by the mothers. Pre-pregnancy training consisted of a 6-

week program (5 sessions/week) including 1-minute running intervals at 80–95% of maximal running speed with 

active recovery periods. During-pregnancy training was performed from gestational day 1 to day 19 at an intensity 

of 80–90% of maximal running speed. On postnatal day 60, offspring were classified according to their mothers’ 

training groups, and one male and one female offspring were randomly selected from each litter. Following left 

ventricular tissue collection, protein levels of VEGF, ANGPT1, and ANGPT2 were measured ELISA. Data were 

analyzed using Two-way ANOVA followed by Tukey’s post hoc test. 

Results: Maternal physical activity altered the expression of cardiac angiogenic factors in the offspring. In the 

pre- and during-pregnancy training group, ANGPT1 expression was significantly higher in male offspring than 

in female offspring (P = 0.003). The highest levels of ANGPT2 and VEGF were observed in the pre- and during-

pregnancy training group. VEGF expression was also significantly higher in both sexes in the pre- and during-

pregnancy training group and the during-pregnancy training group compared with the control group (P < 0.0001), 

whereas physical activity performed only before pregnancy had no significant effect on VEGF expression. 

Conclusion: Maternal high-intensity interval training regulated cardiac angiogenic factors in the offspring in a 

manner dependent on the timing of the intervention and, to some extent, offspring sex. The greatest effect was 

observed when maternal physical activity was initiated before pregnancy and continued throughout gestation, 

highlighting the importance of exercise timing for angiogenic responses in the offspring heart. These findings 

support the potential role of maternal exercise as a preventive strategy for the developmental programming of 

cardiovascular health in the offspring. 
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فیزیولوژی ورزش و فعالیت بدنی ةنشری  

 

 ؟-های ؟، صفحه3  ةشمار ،19 ةدور ،1405

پژوهشی ةمقال  

 

فاکتورهای آنژیوژنیک قلب در  برمادر  فعالیت ورزشیبندی جنسیت و زمانی تعاملاثرات 

 های ویستارفرزندان رت

 2، ایرج صالحی2علیرضا کمکی، 1*ریحانه محمدخانی

 

 سینا، همدان، ایرانفیزیولوژی ورزشی، دانشکده علوم ورزشی، دانشگاه بوعلیگروه 1

 مرکز تحقیقات فیزیولوژی اعصاب، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی همدان، همدان، ایران2

  چکیده

عروقی نسل بعد اثر  -سلامت قلبیریزی تکوینی بر تواند از طریق برنامهدهد که فعالیت بدنی مادر میشواهد نشان می ف:زمینه و هد

بندی تمرین تناوبی شدید زمان تأثیرهای قلبی و متابولیکی فرزندان، بگذارد. با وجود گزارش اثرات سودمند ورزش مادر بر برخی شاخص

ف مطالعه حاضر بنابراین، هد .طور مستقیم بررسی نشده استهای وابسته به جنسیت هنوز بهبر فاکتورهای آنژیوژنیک قلب و تفاوت

 .های ویستار بودبندی فعالیت ورزشی مادر بر فاکتورهای آنژیوژنیک قلب در فرزندان رتبررسی اثرات تعاملی جنسیت و زمان

صورت تصادفی در چهار گروه کنترل، تمرین پیش از بهرت در هر گروه(  8)رت ماده ویستار  32در این مطالعه تجربی،  ها:مواد و روش

بارداری، تمرین پیش و حین بارداری و تمرین حین بارداری قرار گرفتند. پروتکل تمرین تناوبی شدید بر روی مادران اجرا شد؛ 

درصد  95تا  80دن با شدت ای دویدقیقههای یکجلسه در هفته( و شامل وهله 5هفته ) 6مدت که تمرین پیش از بارداری بهطوریبه

درصد  90تا  80های استراحت فعال بود. تمرین حین بارداری نیز از روز اول تا نوزدهم بارداری با شدت سرعت بیشینه همراه با دوره

رزند نر و بندی شدند و از هر بستر یک فسرعت بیشینه اجرا شد. در روز شصتم پس از تولد، فرزندان بر اساس گروه تمرینی مادران طبقه

  VEGF،ANGPT1های صورت تصادفی انتخاب شد. پس از استخراج بافت بطن چپ قلب، غلظت پروتئینیک فرزند ماده به

 .ها با استفاده از تحلیل واریانس دوطرفه و آزمون تعقیبی توکی تحلیل شدندگیری شد. دادهبا روش الایزا اندازه  ANGPT2و

بیان ، غییر بیان فاکتورهای آنژیوژنیک قلب در فرزندان شد. در گروه تمرین پیش و حین بارداریفعالیت ورزشی مادر موجب ت نتایج:

ANGPT1    داری نشان داد نسبت به فرزندان ماده افزایش معنیدر فرزندان نر(003/0=P) . همچنین، بیشترین مقادیرANGPT2  

های تمرین پیش و حین در هر دو جنس در گروهنیز   VEGFبیان  .در گروه تمرین پیش و حین بارداری مشاهده شد  VEGFو

محدود به  فعالیت ورزشی، در حالی که  (P<0001/0) داری داشتیبارداری و تمرین حین بارداری نسبت به گروه کنترل افزایش معن

 .نداشت  VEGFبر  داریتأثیر معنیپیش از بارداری 
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بندی صورت وابسته به زمانموجب تنظیم فاکتورهای آنژیوژنیک قلب در فرزندان بهفعالیت ورزشی تناوبی شدید مادر  :گیرینتیجه

ه اهمیت زمان شروع مداخله و تا حدی وابسته به جنسیت شد. بیشترین اثر در گروه فعالیت ورزشی پیش و حین بارداری مشاهده شد ک

عنوان یک ها بر نقش فعالیت ورزشی مادر بهاین یافته. دهدن میهای آنژیوژنیک قلب نسل بعد نشاو تداوم فعالیت ورزشی مادر را در پاسخ

 .کنندعروقی نسل بعد تأکید میریزی تکوینی سلامت قلبیراهبرد بالقوه در برنامه

 د اندوتلیال عروقی، فاکتور رش2-تینی، آنژیوپو1-تینی، بطن چپ، آنژیوپوتمرین تناوبی شدید های کلیدی:واژه

 

 برمادر  فعالیت ورزشیبندی جنسیت و زمانی تعاملاثرات  .ع، صالحی ا کمکی ،ر محمدخانی: مقالهنحوة استناد به این 

 ؟.-؟(:3)19؛1405 دنی.نشریة فیزیولوژی ورزش و فعالیت ب. های ویستارفاکتورهای آنژیوژنیک قلب در فرزندان رت

 

  r.mohammadkhani@basu.ac.ir مسئول: ةسندینو ةانامیرا* 

                    00/00/1404پذیرش:   تاریخ                 00/00/1404تاریخ ویرایش:                        00/00/1404تاریخ دریافت:  

 مقدمه

تنها های بارز سبک زندگی مدرن تبدیل شده است؛ تغییری که نهکاهش سطح فعالیت بدنی به یکی از ویژگیهای اخیر، در دهه

، مسیرهای رحمی داخلبر محیط  تأثیر تواند از طریقمستقیم برای فرد به همراه دارد، بلکه می عروقی قلبیپیامدهای متابولیک و 

خوبی ، اکنون بهبیماری و سلامت تکاملی هایخاستگاه نظری چارچوب در. (3-1)قرار دهد  تأثیررشد و تکامل نسل بعد را نیز تحت 

های ویژه دوران جنینی، قادرند ساختار و عملکرد دستگاههای حساس رشد، بههای محیطی در دورهپذیرفته شده است که مواجهه

تواند ماهیتی تطابقی داشته لکه میبریزی لزوماً پاتولوژیک نیست، نامهاین بر. (6-4) ریزی کنندای پایدار برنامهگونهفیزیولوژیک را به

کند های متابولیک، همودینامیک و هورمونی مادر، مسیرهای رشدی خود را تنظیم میباشد؛ به این معنا که جنین در پاسخ به سیگنال

  .(5)شود  شده پس از تولد سازگاربینیتا با شرایط پیش

 - یعنوان یک محرک فیزیولوژیک قابل تعدیل، قادر است از طریق تغییر در جریان خون رحمت بدنی مادر بهدر این میان، فعالی

اند که نشان داده انسانی مطالعات. (7, 1) کند تنظیم را رحمیدرون محیط التهابی، وضعیت تعدیل و انسولینی حساسیت بهبود جفتی،

های همودینامیک همراه است، بدون آنکه پیامدهای نامطلوبی ورزش منظم در دوران بارداری با بهبود عملکرد اندوتلیال و تعدیل پاسخ

ی هاها و پروتئینتواند بیان ژنمی فعالیت ورزشی مادره کهای حیوانی نیز گزارش شده است در مدل .(8) برای رشد جنین ایجاد کند

فعالیت دهد که ها نشان میاین یافته. (10, 9, 7) های جنینی تعدیل نمایدا در جفت و بافتزایی و متابولیسم انرژی رمرتبط با رگ

 عروقی -ریزی قلبیرنامهبکننده محیط رشد، در عنوان یکی از عوامل تعدیلتواند فراتر از یک مداخله پیشگیرانه، بهمی ورزشی مادر

 .باشد داشته نقش بعد نسل

طور مستقیم به تنظیم دقیق رشد طبیعی قلب جنین مستلزم تشکیل و تکامل یک شبکه عروقی کارآمد است؛ فرآیندی که به

زایی ترین آغازگر فرایند رگمهم )VEGF( 1، فاکتور رشد اندوتلیال عروقیمیان. در این (11) مسیرهای آنژیوژنیک وابسته است

  .(12, 11) کندمی های جدید را تسهیلهای اندوتلیال، تشکیل مویرگشود و با تحریک تکثیر، مهاجرت و بقای سلولمحسوب می

ولی های مولکترین واسطهیابد و از مهمدر پاسخ به هیپوکسی، افزایش تنش برشی و تغییرات همودینامیکی افزایش می VEGF بیان

                                                           
1 Vascular Endothelial Growth Factor 
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اند که تمرینات هوازی و تمرینات تناوبی شدید از طریق . مطالعات نشان داده(13) رودشمار میسازگاری قلب با فعالیت بدنی به

, 13) شوندو تقویت آنژیوژنز در بافت قلب می VEGF موجب افزایش بیان  PGC-1αو  HIF-1α سازی مسیرهای وابسته به فعال

ترین مسیر مولکولی شدهپایدارترین و شناخته اشو گیرنده VEGFمحور که  گزارش شده است مند اخیرمرور نظامدر  . همچنین(14

 . (13) اگرچه میزان این پاسخ به نوع، شدت و مدت تمرین وابسته است .پاسخ آنژیوژنیک قلب به تمرین است

، نقش اساسی در  )2ANGPT(22-و آنژیوپوئتین )1ANGPT (11-ویژه آنژیوپوئتینها، به، خانواده آنژیوپوئتینVEGFعلاوه بر 

موجب   Tie2از طریق اتصال به گیرنده   ANGPT1 .(15, 12) کنندزایی، بلوغ و بازآرایی شبکه عروقی ایفا میمراحل بعدی رگ

بسته  ANGPT2 الی کهشود، در حهای اندوتلیال میشده، کاهش نفوذپذیری عروقی و افزایش بقای سلولتثبیت عروق تازه تشکیل

. (17, 16)تواند با تسهیل بازآرایی عروقی یا ناپایداری عروق، فرایند آنژیوژنز را تنظیم کند ، میVEGF به شرایط بافتی و میزان بیان

برای تشکیل یک شبکه عروقی بالغ و عملکردی ضروری است و  ANGPT2 و  VEGF،ANGPT1 در واقع، تعامل متعادل میان

. مطالعات اخیر نیز اهمیت (17, 12) تواند پیامدهای بلندمدتی بر پرفیوژن بافتی و عملکرد قلب داشته باشداین تعادل میاختلال در 

با بهبود فرایندهای ترمیمی و تشکیل   ANGPT1 و  VEGF ای که افزایش سطوحگونهاند؛ بهاین محور مولکولی را تأیید کرده

. با این حال، (17) شودبیشتر به مرحله بازآرایی و نوسازی عروق مربوط می ANGPT2 که نقش عروق بالغ همراه بوده است، در حالی

ویژه در بافت قلب و در مطالعات به فعالیت بدنی، به ANGPT2 و  ANGPT1  ، اطلاعات موجود درباره پاسخVEGF برخلاف

 .(13) نسلی، همچنان محدود استریزی بینمرتبط با برنامه

سازی این تواند بر میزان فعالبندی تمرین مینقش فعالیت بدنی در تحریک مسیرهای آنژیوژنیک، نوع، شدت و زمانبا توجه به 

های قلبی عروقی و میتوکندریایی در دلیل توانایی بالا در القای سازگاریبه )HIIT (3. تمرین تناوبی شدید(18) مسیرها اثرگذار باشد

و  های مختلفدر جمعیت HIIT با وجود گسترش کاربرد از الگوهای مؤثر تمرینی مطرح شده است.عنوان یکی زمان کوتاه، بهمدت

-رهبندی اجرای آن در دوزمان تأثیرنسلی این الگوی تمرینی و اطلاعات محدودی درباره پیامدهای بیناثبات مزایای فیزیولوژیک آن، 

( گزارش کردند که تمرین تناوبی شدید در 2015و همکاران )Songstad ، ادر همین راست. پیش از بارداری و بارداری وجود دارد های

شناختی در جفت یا ساختار قلب و کبد جنین، انجام شد و هیچ شواهدی از تأخیر رشد یا های باردار، بدون ایجاد تغییرات آسیبرت

مرین تناوبی شدید مادر پیش و حین بارداری، . همچنین در مطالعه پیشین ما نشان داده شد که ت(10)آسیب بافتی مشاهده نگردید 

افزون بر این، گزارش شده است که این . (19)دهد و این پاسخ در دو جنس متفاوت است ظرفیت هوازی نسل بعد را افزایش می

را نیز تعدیل های مرتبط با عملکرد قلب های متابولیکی از جمله پروفایل لیپیدی فرزندان و بیان ژنمداخله قادر است برخی شاخص

آیا این تغییرات عملکردی و متابولیکی با تغییرات همزمان در فاکتورهای با وجود این، هنوز مشخص نیست که . (21, 20) کند

 .آنژیوژنیک قلب نسل بعد همراه هستند یا خیر

الیت فعبندی اجرای ای اثر تمرین تناوبی شدید مادر را با در نظر گرفتن زماندهد که تاکنون هیچ مطالعهررسی منابع موجود نشان میب

چنین هم. در قلب نسل بعد ارزیابی نکرده است ANGPT2 و VEGF،ANGPT1 بر بیان همزمان فاکتورهای آنژیوژنیک ورزشی

داری در مقابل حین بارداری( قرار )پیش از بار فعالیت ورزشی مادربندی زمان تأثیرولکولی تحت های ممشخص نیست که آیا این پاسخ

مند بررسی نظام ،(5) عروقی -ریزی قلبیشده وابسته به جنس در برنامههای شناختهگیرند یا خیر. افزون بر این، با توجه به تفاوتمی

 ر قلب، تاکنون گزارش نشده است.د VEGF–ANGPT بر محور زشی مادر فعالیت وربندی اثر متقابل جنس فرزندان و زمان

                                                           
1 Angiopoietin-1 
2 Angiopoietin-2 
3 High Intensity Interval Training 
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مادر بر تناوبی شدید بندی تمرین زمان تعاملی جنسیت فرزندان و بار با هدف بررسی اثراتبر این اساس، مطالعه حاضر برای نخستین

 .طراحی شد های ویستارفرزندان رتدر بطن چپ قلب  ANGPT2 وVEGF ، ANGPT1هایبیان پروتئین

 روش پژوهش

 نمونه های پژوهش:

سر رت ماده بالغ نژاد  32 تعداد در این پژوهش،. شده بر روی مدل حیوانی انجام شدصورت تجربی و با طراحی کنترلاین مطالعه به

شگاهی شامل چرخه گرم( مورد استفاده قرار گرفتند. حیوانات در شرایط استاندارد آزمای 250تا  200هفته سن، با وزن  8ویستار )

تمامی مراحل . شدند نگهداری استاندارد غذای و آب به آزاد دسترسی و گرادسانتی درجه 22±2ساعت، دمای  12:12روشنایی/تاریکی 

اجرای پژوهش مطابق با اصول مراقبت و استفاده از حیوانات آزمایشگاهی و پس از اخذ تأییدیه از کمیته اخلاق در پژوهش دانشگاه 

 (.IR.UMSHA.REC.1397.528 :پزشکی همدان انجام شد )کد اخلاقعلوم 

 روش اجرای پژوهش:

رت( شامل گروه کنترل )بدون تمرین(، گروه تمرین پیش از بارداری، گروه تمرین  8صورت تصادفی به چهار گروه )هر گروه حیوانات به

فعالیت بندی با هدف بررسی اثر زمان شروع و تداوم تقسیمپیش و حین بارداری و گروه تمرین حین بارداری تخصیص داده شدند. این 

 .های آنژیوژنیک قلب در فرزندان انجام شدبر پاسخ ورزشی مادر

 فعالیت ورزشی مادرپروتکل 

منظور کاهش استرس ناشی از مواجهه اولیه با هبشد.  انجام (Daneshvar, Iran) حیوانیبا استفاده از تردمیل  تمرین تناوبی شدید

جلسه( تحت جلسات آشنایی با محیط نگهداری و تردمیل  5مدت یک هفته )ها پیش از شروع پروتکل اصلی بهشرایط آزمایش، تمامی رت

تنظیم  سرعت بیشینهسپس آزمون تعیین سرعت بیشینه برای هر حیوان انجام شد و شدت تمرین بر اساس درصدی از . قرار گرفتند

 .گردید

شامل  فعالیت ورزشیصورت پیشرونده اجرا شد. جلسه در هفته( به 5هفته ) 6ش از بارداری به مدت پی فعالیت ورزشیپروتکل 

 30 از جلسه هر مدت. بود فعال استراحت هایدوره با همراه بیشینه سرعت درصد 95–80ای دویدن با شدت دقیقههای یکوهله

 . تیاف افزایش ششم هفته در دقیقه 45 حدود به اول هفته در دقیقه

 این طراحی. شد اجرا بیشینه سرعت درصد 90–80حین بارداری از روز اول تا روز نوزدهم بارداری با شدت  فعالیت ورزشیپروتکل 

 جلوگیری بارداری دوران در حد از بیش فشار اعمال از تا گرفت انجام بارداری از پیش فعالیت ورزشی اولیه فازهای اساس بر پروتکل

 .(19) تاس شده گزارش ترپیش فعالیت ورزشی کامل جزئیات. شود

 گیری و تأیید بارداریجفت

، گردیدگیری ثبت عنوان شاخص اولیه جفتنر انجام شد. مشاهده پلاگ واژینال به 1 به ماده 2مدت دو روز و با نسبت گیری بهجفت

شناسایی و وارد ادامه مطالعه شدند و سایر حیوانات های باردار روز، رت 21پس از . نشد محسوبعنوان معیار قطعی بارداری اما به

 .(6، حین بارداری: 4، پیش و حین بارداری: 6، پیش از بارداری: 5ها متفاوت بود )کنترل: تعداد مادران باردار در گروه. حذف شدند

 گیری از فرزندانمدیریت بستر و نمونه

ار نوزاد )دو نر و دو ماده( استاندارد شد تا اثر اندازه بستر کنترل گردد. پس از ، اندازه هر بستر به چه (PND2) در روز دوم پس از تولد

بندی شده و در شرایط استاندارد نگهداری مادران خود طبقه فعالیت ورزشی، فرزندان بر اساس گروه (PND21) پایان دوره شیردهی
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واحد آماری در این  صورت تصادفی انتخاب شد.ماده به، از هر بستر یک رت نر و یک رت (PND60) پس از تولد 60شدند. در روز 

 .(22) های مربوط به فرزندان بر این اساس تحلیل شدندمطالعه بستر در نظر گرفته شد و داده

 

 نمای شماتیک طراحی آزمایش و مراحل اجرای مطالعه .1شکل 

 های آزمایشگاهی:روش

پس از آن، بافت قلب استخراج  بیهوش شدند و گرم بر کیلوگرم وزن بدن(میلی 50/5زایلازین ) صفاقی کتامین/حیوانات با تزریق داخل

 .گراد نگهداری شددرجه سانتی -80گردید. بطن چپ جدا شده، در نیتروژن مایع فریز و در دمای 

شرایط سرد همگن  در (Kiazist, Iran) میلی گرم از بافت بطن چپ قلب در بافر استخراج پروتئین  100برای استخراج پروتئین، 

با   ANGPT2  و  VEGF،ANGPT1 هایسازه شده و پس از سانتریفیوژ، سوپرناتانت مورد استفاده قرار گرفت. غلظت پروتئین

نانومتر خوانده  450گیری شد. جذب نوری در طول موج اندازه (CUSABIO, China) های الایزای اختصاصی رتاستفاده از کیت

گرم پروتئین کل صورت مقدار پروتئین هدف بر حسب واحد در میلیحنی استاندارد محاسبه گردید. نتایج بهشد و مقادیر بر اساس من

 BCA و کیت سنجش پروتئین  CUSABIO    هایها مطابق دستورالعمل شرکت سازنده کیتگیریندازهاگزارش شدند. 

 .انجام شد کیازیست

 :ماریآ تحلیل

ها با و همگنی واریانسشاپیروویلک  ها با آزمونانجام شد. نرمال بودن توزیع داده (10 نسخهپریزم ) افزارنرمها با استفاده از تحلیل داده

مادر )کنترل، تمرین  فعالیت ورزشیهای ماده( و گروه منظور بررسی اثرات مستقل و متقابل جنسیت )نر/به. بررسی گردید لون آزمون

در . استفاده شد  رداری، تمرین حین بارداری( بر متغیرهای وابسته، از تحلیل واریانس دوطرفهپیش از بارداری، تمرین پیش و حین با

 د.انجام ش توکی ، مقایسات زوجی با استفاده از آزمون تعقیبیداریصورت مشاهده اثرات معن

 .در نظر گرفته شد  P<0,05ها در تمامی آزمون دارییگزارش شدند و سطح معناستاندارد میانگین  خطای ±صورت میانگین ها بهداده

 نتایج

 نتایج توصیفی فرزندان:

همچنین، . (P > 05/0) بود همگن هاگروه بین هاواریانس و نرمال هاداده توزیع که داد نشان لون و ویلکنتایج آزمون شاپیرو

و توزیع جنسی ( =16/0P)  تعداد نوزادان در هر بستر(، P=24/0) داری بر وزن تولد فرزندانمعنی تأثیر فعالیت ورزشی مادربندی زمان

 است. های اولیه بودهها از نظر ویژگیها بیانگر همگنی گروهنداشت. این یافته (P=10/0)  نوزادان
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 زایی فرزندان:تأثیر فعالیت ورزشی مادر بر فاکتورهای رگ

در بطن چپ  ANGPT1گروه تمرینی بر بیان و جنسیت اثر متقابل تحلیل واریانس دوطرفه نشان داد که : ANGPT1  پروتئین

بندی ، که بیانگر وابستگی پاسخ این فاکتور آنژیوژنیک به جنس فرزندان و زمان(P ،634/5( =3،34)F=003/0است ) دارمعنیقلب 

، P=0001/0گروه تمرینی )اثر اصلی و  (P ،883/4( =1،34)F=0340/0) علاوه بر این اثر اصلی جنسیت است. فعالیت ورزشی مادر

190/9( =3،34)F ) بیان، نشان داد که در گروه تمرین پیش و حین بارداری توکی آزمون تعقیبینتایج بودند.  دارمعنینیز 

ANGPT1  درصد  8/82 داریمعنیطور در فرزندان نر به( 001/0بالاتر از فرزندان ماده بود > Pدر حالی که در سایر گروه ،)ا ه

 .بین دو جنس مشاهده نشد داریمعنیتفاوت 

 داریمعنیطور بهدرصد  5/116 در گروه تمرین پیش و حین بارداری نسبت به گروه کنترل ANGPT1 همچنین در فرزندان نر، بیان

درصد  6/53نیز  در گروه تمرین حین بارداری نسبت به گروه کنترل ANGPT1 . علاوه بر این، بیان(P < 0001/0) بیشتر بود

 نرسید داریمعنیگروهی در فرزندان ماده به سطح های بینیک از مقایسه. در مقابل، هیچ(P < 05/0) نشان داد داریمعنیافزایش 

 (.2)شکل 

 

 ***اند. ارائه شده میانگین استاندارد خطای ±صورت میانگین ها بهداده  در بطن چپ قلب فرزندان نر و ماده.  1ANGPT . میزان پروتئین2شکل 

نشان ### و  در مقایسه با گروه کنترل P < 05/0دار در سطح نشان دهنده تفاوت معنی *و  P < 001/0در سطح  دارنشان دهنده تفاوت معنی

 است. بین نر و ماده P < 01/0دار در سطح دهنده تفاوت معنی

× نشان داده شده است، نتایج تحلیل واریانس دوطرفه نشان داد که تعامل جنسیت  3طور که در شکل همان: ANGP2 پروتئین 

که بیانگر عدم وابستگی این فاکتور به (، P ،6157/0( =3،34)F=609/0نیست ) دارمعنی ANGPT2 گروه تمرینی بر بیان پروتئینی

مقادیر این ( و P ،788/0( =1،34)F=788/0) نشان نداد داریمعنیتفاوت  همچنین اثر اصلی جنسیت نیز  جنسیت فرزندان است.

(، که P ،561/7( =3،34)F=0005/0بود ) دارمعنیپروتئین در فرزندان نر و ماده تقریبا مشابه بود. در مقابل، اثر اصلی گروه تمرینی 

 در نسل بعد است. ANGPT2 بر بیان فعالیت ورزشی مادربندی زمان تأثیرنشان دهنده 
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 در گروه تمرین پیش و حین بارداری نسبت به گروه کنترل ANGPT2 نشان داد که در فرزندان نر، سطح تعقیبی توکیمون نتایج آز

ها در فرزندان ماده ها در نرها و تمامی مقایسهکه سایر مقایسه(، در حالیP<01/0افزایش یافته است ) داریمعنیطور بهدرصد  9/62

بندی مداخله بوده و عمدتاً وابسته به زمان ANGPT2 دهد که تنظیم ین الگو نشان میا(. P>05/0) بودند دارمعنیفاقد تفاوت 

ده، الگوی وابسته به جنسیت از خود نشان نمیANGPT1برخلاف 

 * .اندشده ارائه میانگین استاندارد خطای ±صورت میانگین ها بهداده  در بطن چپ قلب فرزندان نر و ماده.  2ANGPT میزان پروتئین. 3شکل 

 است. P < 05/0دار در سطح نشان دهنده تفاوت معنی

 اثر متقابل جنسیت و گروه تمرینیشود، تحلیل واریانس دوطرفه نشان داد که مشاهده می 4همانطور که در شکل : VEGF پروتئین 

نبود  دارمعنیهمچنین اثر اصلی جنسیت نیز (. P ،113/0( =3،34)F=951/0نیست ) دارمعنیدر بطن چپ قلب  VEGF ر بیانب

(909/0=P ،013/0( =1،34)F) . دارمعنی تمرینیدر مقابل، اثر اصلی گروه ( 0001/0بود>P ،81/17( =3،34)F ) که نشان دهنده

که در هر دو نشان داد  توکیدر بطن چپ نسل بعدی است. نتایج آزمون تعقیبی  VEGF بر بیان فعالیت ورزشی مادربندی زمان تأثیر

؛ (P=002/0) افزایش یافت داریمعنیدر گروه تمرین پیش و حین بارداری نسبت به گروه کنترل بطور  VEGF جنس، سطح

همچنین گروه تمرین حین بارداری نیز نسبت به  درصد بود 1/69درصد و در فرزندان ماده  7/73که این افزایش در فرزندان نر طوریبه

 درصد 2/64و در فرزندان   (P=016/0)درصد   6/50که این افزایش در فرزندان ماده نشان داد  دارییمعنکنترل افزایش گروه 

(002/0=P) داری نداشتتنهایی تأثیر معنیبود، در حالی که تمرین پیش از بارداری به (99/0=P.) 
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نشان  * .اندشده ارائه میانگین استاندارد خطای ±صورت میانگین ها بهداده در بطن چپ قلب فرزندان نر و ماده. VEGF میزان پروتئین. 4شکل 

  است. P < 01/0دار در سطح دهنده تفاوت معنینشان **، P < 05/0دار در سطح دهنده تفاوت معنی

  گیریبحث و نتیجه

زایی قلب در نسل بر بیان فاکتورهای رگ مادربندی تمرین تناوبی شدید مطالعه حاضر با هدف بررسی اثرات تعاملی جنسیت و زمان

فعالیت ورزشی بندی صورت وابسته به زمانبعد انجام شد. نتایج نشان داد که این مداخله قادر است فاکتورهای آنژیوژنیک قلب را به

تا   ANGPT1پاسخعمدتاً تحت تأثیر زمان مداخله قرار گرفتند، در حالی که  ANGPT2و  VEGFکه طوریتنظیم کند؛ به مادر

حدی وابسته به جنسیت فرزندان بود. همچنین بیشترین تغییرات در گروه تمرین پیش و حین بارداری مشاهده شد که اهمیت آغاز 

ها با کند. این یافتهعروقی نسل بعد برجسته می-ریزی قلبیتمرین پیش از لقاح و تداوم آن در طول دوران بارداری را در برنامه

 کند، تعدیل را بعد نسل عروقی -های قلبیقادر است مسیرهای آنژیوژنیک و سازگاری ورزشی مادراند فعالیت نشان داده مطالعاتی که

بندی اجرای تواند ناشی از اختلاف در نوع، شدت و مدت تمرین، زمانا این حال، تفاوت نتایج مطالعات می. ب(24, 23, 13) است همسو

رسد بهبود از نظر مکانیزمی، به نظر می. های سنجش فاکتورهای آنژیوژنیک باشدگونه حیوانی و روش مداخله، نوع بافت مورد بررسی،

 جمله از آنژیوژنز، با مرتبط مولکولی مسیرهای شدن فعال و برشی تنش افزایش همودینامیک، تغییرات جفتی، -جریان خون رحمی

 .(14, 13) نسلی باشندهای بینپاسخترین سازوکارهای دخیل در این ، از مهمVEGF-ANGPT محور

در هر دو   VEGF ش بیان. افزای(25, 6)قابل تفسیر هستند  ریزی تکوینی سلامت و بیماریها در چارچوب نظری برنامهاین یافته

، احتمالاً ناشی از تغییرات همودینامیک و گروه تمرین پیش و حین بارداریویژه در ، بهفعالیت ورزشی مادرجنس و در پاسخ به 

رحمی است. گزارش شده است که فعالیت بدنی مادری با بهبود عملکرد اندوتلیال و افزایش جریان خون متابولیک محیط داخل 

یکی از عوامل عنوان به VEGF. از سوی دیگر، (8, 7)تواند بیان فاکتورهای آنژیوژنیک را افزایش دهد جفتی همراه است و می -رحمی

و افزایش آن در هردو جنس در مطالعه حاضر با نقش بنیادی این فاکتور در  شودزنی عروقی شناخته میجوانه کلیدی در مراحل اولیه

با این دیدگاه سازگار است که   VEGFبیان جنس در  وابسته بهتفاوت  مشاهده عدم آغاز فرایند آنژیوژنز همخوانی دارد. همچنین
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VEGF  زایی کمتر تحت تأثیر تفاوت کند و ممکن است نسبت به مراحل بعدی رگتری ایفا میراحل اولیه آنژیوژنز نقش محوریدر م

 .(11)های وابسته به جنس قرار گیرد 

های دهد که مراحل بعدی بلوغ و تثبیت عروقی ممکن است به سیگنالبه جنسیت نشان می  ANGPT1 در مقابل، وابستگی بیان

فعالیت و افزایش آن در فرزندان نر گروه ، (12) در تثبیت و پایداری عروق نقش کلیدی دارد ANGPT1 تر باشند.ساسجنسیتی  ح

بیانگر حساسیت بیشتر مسیرهای مرتبط با بلوغ و پایداری عروقی در فرزندان نر به تغییرات تواند پیش و حین بارداری می ورزشی

  های وابسته به جنس در تنظیم مسیر سیگنالینگپاسخ احتمالاً ناشی از تفاوتاین . مادر باشد ورزشیناشی از فعالیت 

ANGPT1/Tie2ژنتیکی ناشی از محیط ریزی اپیهای اندوتلیال و تفاوت در برنامههای جنسی بر عملکرد سلول، اثر هورمون

در همین . (26, 15) متفاوت تحت تأثیر قرار دهدطور تواند فرایند بلوغ و پایداری عروق را در دو جنس بهرحمی است که میداخل

و همکاران   Mangwiroاند. برای مثال،های وابسته به جنس در پاسخ به ورزش مادر اشاره کردهراستا، مطالعات پیشین نیز به تفاوت

. (27)دهد نس تغییر میصورت وابسته به ج ( گزارش کردند که ورزش دوران بارداری بیان فاکتورهای آنژیوژنیک جفت را به2018)

شود های ماده بیش از نرها فعال می( نشان دادند که مسیرهای مرتبط با آنژیوژنز در جفت جنین2023و همکاران ) Ruebel همچنین

( تأکید کردند که 2024و همکاران )  Lovell. افزون بر این، (28)ماهیتاً وابسته به جنسیت است  مادر فعالیت ورزشیو پاسخ به 

دهد که . این موضوع نشان می(29)قرار دهد  تأثیرتواند تنظیم فاکتورهای عروقی را تحت امل بین جنسیت جنین و شرایط مادر میتع

 جنسیت قرار گیرد.  تأثیرتواند تحت اگرچه شروع آنژیوژنز ممکن است مستقل از جنس باشد، اما مراحل بعدی آن می

 تأثیردهد که این فاکتور بیشتر تحت گروه تمرینی نشان می معنی داریت در کنار اثر ، عدم مشاهده تعامل جنسANGPT2 در مورد 

، VEGF (12 ،30)در بازآرایی عروقی و تعامل آن با  ANGPT2 زمان و تداوم مداخله قرار دارد. با توجه به نقش

تعدیل مسیرهای مولکولی مرتبط با ممکن است نشان دهنده پیش و حین بارداری  فعالیت ورزشی مادردر گروه   ANGPT2افزایش

 VEGF های زیستی اندوتلیال بین دو جنس، از جمله اثرات تنظیمی استروژن بر مسیر. از نظر مکانیزمی، تفاوتبازآرایی عروقی باشد

جموع، . در م(26)رحمی را توضیح دهد  کننده داخلریزیهای برنامهتواند حساسیت متفاوت به سیگنالو بقای اندوتلیال، می

فعالیت نسلی دهد اثرات بینتنها با شواهد موجود همخوان است، بلکه نشان میشده در این پژوهش نههای جنسی مشاهده تفاوت

 گیرد.رحمی، جنس جنین و تنظیم آنژیوژنیک شکل میمادر احتمالاً از طریق تعامل پیچیده بین محیط داخل  یورزش

فعالیت نسلی وال کلیدی در حوزه تعیین زمان بهینه مداخله برای حداکثرسازی اثرات بینهای مطالعه حاضر در پاسخ به سیافته

مادر بر تنظیم فاکتورهای آنژیوژنیک وابسته به زمان شروع و تداوم مداخله است و بیشترین  فعالیت ورزشینشان داد که اثر  یورزش

دست آمده مداخله ترکیبی در مطالعه حاضر با شواهد پیشین تغییرات در گروه تمرین پیش و حین بارداری مشاهده شد. برتری ب

( تأکید کردند که تمرین محدود به دوره پیش از بارداری الزاماً به بهبود پایدار پیامدهای 2018و همکاران ) Harrisهمخوانی دارد. 

( گزارش کردند که 2016و همکاران )  Elcarlian . از سوی دیگر، (24)شود و تداوم آن در بارداری اهمیت دارد نسل بعد منجر نمی

صورت پایدار افزایش دهد و این اثرات های متابولیکی نسل بعد را بهتواند تمایل به فعالیت بدنی و شاخصورزش دوران بارداری می

د ظرفیت توانمی فعالیت ورزشی مادر. همچنین، نشان داده شده که (23)باشد  یتممکن است وابسته به زمان بلوغ و حتی جنس

ریزی ، و در مرورهای اخیر نیز به نقش ورزش والدین در بازبرنامه(32, 31)اکسیداتیو و عملکرد متابولیکی نسل بعد را بهبود بخشد 

فعالیت ورزشی که طوریهای حاضر با نتایج پیشین این گروه پژوهشی نیز همسو است؛ به. یافته(33)متابولیک و قلبی اشاره شده است 

های متابولیکی قلب در نسل بعد همراه بوده است ویژه در شرایط پیش و حین بارداری، با بهبود ظرفیت هوازی و شاخصر، بهماد شدید

. افزایش ظرفیت دویدن و عملکرد هوازی، از نظر فیزیولوژیک، وابسته به تأمین مؤثر اکسیژن و شبکه مویرگی کارآمد است. (34, 19)

تواند یکی از سازوکارهای مولکولی زیربنایی افزایش ظرفیت ها در مطالعه حاضر میو آنژیوپوئتین VEGF بنابراین، تغییر در بیان

 شده در مطالعات قبلی باشد.فیزیکی گزارش



 فعالیت ورزشی مادر و آنژیوژنز قلب فرزندان

12 
 

های آمیزیای که استفاده از رنگگونهتوان به عدم ارزیابی ساختاری بافت قلب اشاره کرد؛ بههای این پژوهش میاز محدودیت

تری درباره پیامدهای عملکردی تغییرات آنژیوژنیک ارائه توانست شواهد تکمیلیو سنجش مستقیم چگالی مویرگی میشناسی بافت

توانست گیری بیان ژنی این فاکتورها میهمچنین، ارزیابی فاکتورهای آنژیوژنیک تنها در سطح پروتئینی انجام شد و اندازه دهد.

 .فراهم کند فعالیت ورزشی مادرولی درگیر در پاسخ به اطلاعات تکمیلی درباره سازوکارهای مولک

های این مطالعه نشان داد که تمرین تناوبی شدید مادر قادر است بیان فاکتورهای آنژیوژنیک قلب را در نسل بعد در مجموع، یافته

شرایطی مشاهده شد که تمرین بندی مداخله و تا حدی وابسته به جنسیت تنظیم کند. بیشترین پاسخ در صورت وابسته به زمانبه

تواند در دهد که زمان شروع و تداوم فعالیت بدنی مادر میپیش از بارداری آغاز و در طول بارداری ادامه یافت. این نتایج نشان می

احتمالاً یکی از   VEGF–ANGPT محور تعدیل و کند ایفا مهمی نقش بعد نسل عروقی -ریزی تکوینی سیستم قلبیبرنامه

ریزی تکوینی های پیش از بارداری و بارداری را در برنامهها اهمیت دورهاین یافته .ارهای مولکولی دخیل در این فرایند استسازوک

نسلی در ارتقای سلامت قلب حمایت عنوان یک راهبرد پیشگیرانه بینعروقی برجسته کرده و از نقش فعالیت بدنی به -سیستم قلبی

 کند.می

 تشکر و قدردانی

وسیله نویسندگان از گیری از امکانات مرکز تحقیقات علوم اعصاب دانشگاه علوم پزشکی همدان انجام شد. بدینن پژوهش با بهرهای

 . نمایندهای ارزشمند این مرکز در اجرای پژوهش حاضر قدردانی میها و همکاریحمایت

 حمایت مالی

 .دولتی، خصوصی یا غیرانتفاعی دریافت نکرده است ، نهادهایهاگونه حمایت مالی از سازماناین پژوهش هیچ

 مشارکت نویسندگان

 .ها و نگارش مقالهتحلیل دادهو آوری ریحانه محمدخانی: طراحی و اجرای پژوهش، جمع

 .علیرضا کمکی: مشارکت در طراحی و هدایت علمی پژوهش، نظارت بر اجرای مراحل آزمایشگاهی و بازبینی مقاله

 .مواد و تجهیزات آزمایشگاهی مورد نیاز پژوهش، مشارکت در تفسیر نتایج و بازبینی مقاله ایرج صالحی: تأمین

 تضاد منافع

 .منافعی در ارتباط با این پژوهش وجود ندارد تضادگونه کنند که هیچیسندگان اعلام مینو
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