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Abstract
Background and Purpose: Pathogenic cardiac hypertrophy is a type of heart disorder that is associated 
with changes in the structure of the heart, apoptosis and fibrosis of the heart muscle cells, which leads to a 
decrease in the pumping ability of the heart and may eventually lead to heart failure and sudden death. It has 
been shown that the signaling pathway of transcription factors NF-κB and NFAT play an important role in 
the process of pathogenic hypertrophy of the heart, and considering that few studies have investigated the 
effect of exercise on these factors in the process of pathogenic hypertrophy,the aim of the present study was 
to identify the effect of eight weeks of aerobic exercise before isoproterenol induction on the expression of 
NF-κB and NFAT genes in the left ventricular tissue of male Wistar rats.
Materials and Methods: 18 male Wistar rats were randomly divided into two groups of endurance training 
and control. Endurance training was performed for eight weeks, one hour a day and six days a week on a 
treadmill with a slope of 15 degrees. After eight weeks of training, pathological hypertrophy was induced 
by subcutaneous injection of three mg / kg isoprenaline for seven days. 24 hours after the last injection 
session, rats were anesthetized by intraperitoneal injection of 50 mg ketamine and 10 mg xylazine. The 
rats were then dissected and cardiac tissue was extracted and transferred to -70 ° C. Also, in the present 
study, Real Time PCR was used to evaluate the expression of NF-κB and NFAT genes. Data analysis was 
performed using SPSS software version 24 and independent t-test at a significance level of P ≥ 0.05.
Results: The results of the present study showed that the indices of heart weight, heart weight to body 
weight ratio (H / W) and left ventricular weight to body weight ratio (V / W) were significantly (P = 0.01) 
and (P = 0.03): Respectively, increased in the exercise group compared to the control group. Also, the rel-
ative expression of NF-κB gene was significantly (P = 0.03) decreased in the exercise group compared to 
the control group, while the relative expression of NFAT gene was not significantly changed in the study 
groups (P = 0.40).
Conclusion: Eight weeks of aerobic endurance training may play an important role in the prevention of 
pathological cardiac hypertrophy by reducing the relative expression of the NF-κB gene.
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نشریه فیزیولوژی ورزش و فعالیت بدنی
زمستان 1401/ دوره 15/ شماره 4/ صفحه های 110-103

تأثیر یک دوره تمرین استقامتی هوازی پیش از القای ایزوپروترنول بر بیان ژن های 
NF-κB و NFATدر بافت بطن چپ موش های صحرایی نر نژاد ویستار

رحمان سوری*، محمدرضا شربتی بیارجمندی، سیروس چوبینه

چکیده
ــا تغییــر ســاختار قلــب، آپوپتــوز و فیبــروز  کــه ب زمینــه و هــدف: هایپرتروفــی بیمــاری زای قلبــی نوعــی اختــال قلبــی اســت 
ســلول های عضلــۀ قلــب همــراه اســت کــه بــه کاهــش توانایــی تلمبه زنــی قلــب و در نهایــت احتمــالاً بــه ایجــاد نارســایی قلبــی 
کــه مســیر پیام رســانی عوامــل رونویســی NF-κB و NFAT نقــش  گهانــی منجــر می شــود. نشــان داده شــده اســت  و مــرگ نا
کمــی تأثیــر فعالیــت ورزشــی را  ــا توجــه بــه اینکــه پژوهش هــای  مهمــی در فراینــد هایپرتروفــی بیمــاری زای قلبــی دارنــد و ب
کرده انــد، هــدف از پژوهــش حاضــر شناســایی تأثیــر هشــت  روی ایــن عوامــل در فراینــد هایپرتروفــی بیمــاری زای بررســی 
ــر بیــان ژن هــای NF-κB و NFAT در بافــت بطــن چــپ موش هــای  هفتــه تمریــن هــوازی پیــش از القــای ایزوپروترنــول ب

صحرایــی نــر نــژاد ویســتار بــود.
کنتــرل تقســیم  گــروه تمریــن اســتقامتی و  مــواد و روش هــا: 18 ســر مــوش صحرایــی نــر نــژاد ویســتار به طــور تصادفــی بــه دو 
شــدند. تمرینــات اســتقامتی بــه مــدت هشــت هفتــه، یــک ســاعت در روز و شــش روز در هفتــه روی نــوار گــردان بــا شــیب 15 
گرفــت. پــس از هشــت هفتــه تمریــن، هایپرتروفــی بیمــاری زا از طریــق تزریــق زیرجلــدی 3mg/kg ایزوپرترنــول  درجــه انجــام 
ــی  ــق درون صفاق ــق تزری ــی از طری ــای صحرای ــق، موش ه ــۀ تزری ــن جلس ــس از آخری ــاعت پ ــد. 24 س ــا ش ــت روز الق ــی هف ط
کتامیــن و 10 میلی گــرم زایازیــن بی هــوش شــدند. ســپس موش هــای صحرایــی تشــریح شــدند و بافــت قلــب  50 میلی گــرم 
ــرای بررســی بیــان ژن هــای NF-κB و NFAT از روش  ــه دمــای 70- انتقــال داده شــد. در پژوهــش حاضــر ب اســتخراج و ب
ــا اســتفاده از آزمــون ــا اســتفاده از نرم افــزار SPSS نســخۀ 24 و ب  Real Time PCR اســتفاده شــد. تجزیه وتحلیــل داده هــا ب

گرفت. t مستقل در سطح معناداری P≥ 0/05 انجام 
نتایــج: یافته هــای پژوهــش حاضــر نشــان داد، شــاخص های وزن قلــب، نســبت وزن قلــب بــه وزن بــدن و نســبت وزن 
کنتــرل افزایــش  گــروه  گــروه تمریــن نســبت بــه  بطــن چــپ بــه وزن بــدن، به طــور معنــاداری )P=0/01 و P=0/03( به ترتیــب در 
گــروه  گــروه تمریــن نســبت  کــرده بــود. همچنیــن میــزان بیــان نســبی ژن NF-κB به طــور معنــاداری )P=0/03( در  پیــدا 
.)P=0/40( گروه هــای مــورد بررســی مشــاهده نشــد کاهــش داشــت. در بیــان نســبی ژن NFAT تغییــر معنــاداری در  کنتــرل 

نتیجه گیــری: هشــت هفتــه تمریــن اســتقامتی هــوازی از طریــق کاهــش بیــان نســبی ژن NF-κB ممکــن اســت نقــش مهمــی 
در پیشــگیری از هایپرتروفــی بیمــاری زای قلبی داشــته باشــد.

واژه های کلیدی: ایزوپروترنول، تمرین استقامتی، فیبروز قلب، نارسایی قلبی.

مقاله پژوهشی

دانشکدۀ تربیت بدنی و علوم ورزشی، دانشگاه تهران، تهران، ایران

 soori@ut.ac.ir          :نویسنده مسئول: رایانامه *

تاریخ دریافت: 1401/03/15                                 تاریخ ویرایش: 1401/05/10                                تاریــخ پذیــرش: 1401/05/18



105

مقدمه
قلبــی-  دســتگاه  مهــم  بیماری هــای  از  قلبــی  نارســایی 
کــه ســالانه نقــش مهمــی در میــزان مرگ ومیــر  عروقــی اســت 
نــوع  هــر  از  قلبــی  نارســایی   .)1( دارد  جهــان  سرتاســر  در 
( قلــب  کاهــش توانایــی تلمبه زنــی )پمپــاژ کــه بــه  اختالــی 
می انجامــد، ناشــی می شــود )2(. هایپرتروفــی بیمــاری زای 
کــه بــا تغییــر ســاختار قلــب،  قلبــی نوعــی اختــال قلبــی اســت 
ــه  ک ــت  ــراه اس ــب هم ــۀ قل ــلول های عضل ــروز س ــوز و فیب آپوپت
کاهــش توانایــی تلمبه زنــی قلــب و در نهایــت احتمــالاً  بــه 
گهانــی منجــر می شــود  بــه ایجــاد نارســایی قلبــی و مــرگ نا
ایجــاد  رونــد  در  مختلفــی  پیام رســانی  مســیرهای   .)4  ،3(
هایپرتروفــی بیمــاری زای قلبــی مشــارکت دارنــد )5(. یکــی 
کلیــدی و مهــم در رونــد ایجــاد هایپرتروفــی  از مســیرهای 
رونویســی  عامــل  پیام رســانی  مســیر  قلبــی  بیمــاری زای 
NF- کــه مهــار NF-κB اســت )6(. نشــان داده شــده اســت 
هایپرتروفــی  از  جلوگیــری  یــا  کاهــش  ســبب  می توانــد   κB
در   NF-κB  .)7( شــود  ایزوپرترنــول  از  ناشــی   ایجادشــدۀ 
 شــرایط اســتراحتی توســط مجموعــۀ IkB به صــورت غیرفعــال 
محرک هــای  بــه  پاســخ  در  دارد.  قــرار  سیتوپاســم  در 
متعــدد و عوامــل ایجادکننــدۀ فشــار مجموعــۀ IkB دچــار 
 IkB مجموعــۀ  فسفوریاســیون  می شــود.  فسفوریاســیون 
ــده  ــی NF-κB ش ــل رونویس ــدن عام ــال ش ــدا و فع ــبب ج س
و آن وارد هســته می شــود و درآنجــا اعمــال مختلــف خــود 
کــه  دیگــری  مهــم  عوامــل  از  یکــی   .)6( می دهــد  انجــام  را 
قلبــی  بیمــاری زای  هایپرتروفــی  ایجــاد  در  مهمــی  نقــش 
دارد، مســیر پیام رســانی عامــل رونویســی NFAT اســت )8(. 
مســیر NFAT، مســیر اصلــی القــای هایپرتروفــی بیمــاری زای 
قلبــی اســت )9(. عوامــل رونویســی در درون هســته بــرای 
بیــان  افزایــش  به منظــور   DNA توالی هــای  شناســایی 
یکدیگــر  بــا  هســته  درون  در  بایــد  خــود،  هــدف  ژن هــای 
ترکیــب شــوند و دایمــر تشــکیل دهنــد )9(. نشــان داده شــده 
درون  در   NF-κB و   NFAT رونویســی  عوامــل  کــه  اســت 
هســته به طــور مســتقیم بــا یکدیگــر در ارتباط انــد و نقــش 
مهمــی در رونــد هایپرتروفــی بیمــاری زای دارنــد. ایــن عوامــل 
ــی  ــاد هایپرتروف ــه ایج ــر ب ــا یکدیگ ــی ب ــل فیزیک ــق تعام از طری
هریــک  کاهــش  و  می شــوند  منجــر  قلبــی  بیمــاری زای 
هایپرتروفــی  ایجــاد  از  جلوگیــری  یــا  کاهــش  بــه  به تنهایــی 
بیمــاری زای قلبــی می انجامــد )10(. ورزش و فعالیــت ورزشــی 
عروقــی قلبــی-  دســتگاه  بــرای  زیــادی  مزایــای  بــا   منظــم 
 همراه است و نقش مهمی در محافظت از قلب و پیشگیری

مقابــل  در   .)13-11( دارد  عروقــی  قلبــی-  بیماری هــای  از 
بــه  کــه  اصلــی  علــل  از  یکــی  کــه  اســت  شــده  داده  نشــان 
ماننــد  مختلــف  عروقــی  قلبــی  بیماری هــای  پیدایــش 
نارســایی قلــب و فیبــروز و هایپرتروفــی بیمــاری زای قلبــی 
منجــر می شــود، فقــر حرکتــی و ســطح پاییــن فعالیت هــای 
کــه از  بدنــی اســت )14(. عنــوان شــده اســت ســازوکار اصلــی 
بــه پیدایــش بیماری هــای قلبــی-  آن فقــر حرکتــی  طریــق 
عروقــی منجــر می شــود، تشــدید فعالیــت دســتگاه عصبــی 
ســمپاتیک اســت )15(. در مقابــل پژوهش هــای متعــددی 
کاهــش تــون  کــه فعالیــت ورزشــی منظــم بــه  نشــان داده انــد 
ســمپاتیک و کاهــش فشــار روی دســتگاه قلــب عروقــی منجــر 
ــش  ــوازی نق ــی ه ــت ورزش ــده فعالی ــان داده ش ــود. نش می ش
فیبــروز  و  بیمــاری زای  از هایپرتروفــی  مهمــی در جلوگیــری 
ایجادشــدۀ ناشــی از بیش فعالــی ســمپاتیک قلبــی دارد )16، 
17(. بــا وجــود ایــن ســازوکارهای مولکولی کــه تمرین از طریق 
کامــل  آن تأثیــرات مثبــت خــود را اعمــال می کنــد، به طــور 
مشــخص نیســت. بــا توجــه بــه اینکــه نشــان داده شــده اســت 
مســیر پیام رســانی عوامل رونویســی NF-κB و NFAT نقش 
مهمــی در فراینــد هایپرتروفــی بیمــاری زای قلبــی دارنــد و بــا 
کمــی تأثیــر فعالیــت ورزشــی را  توجــه بــه اینکــه پژوهش هــای 
روی ایــن عوامــل در فراینــد هایپرتروفــی بیمــاری زای بررســی 
هشــت  تأثیــر  بررســی  حاضــر  پژوهــش  هــدف  کرده انــد، 
بیــان  بــر  بــالا  شــدت  بــا  هــوازی  اســتقامتی  تمریــن  هفتــه 
 ژن هــای NF-κB و NFAT در بافــت بطــن چــپ موش هــای

صحرایی نر مبتا به هایپرتروفی قلبی بود. 

روش پژوهش

نمونه هــای پژوهــش: پژوهــش حاضــر از نــوع تجربــی بــود 
کــه در آن 18 ســر مــوش صحرایــی نــر نــژاد ویســتار بــا دامنــۀ 
سرم ســازی  و  کســن  وا مؤسســۀ  از  گــرم   200 تــا   180 وزنــی 
علــوم  دانشــکدۀ  حیوانخانــۀ  در  و  شــد  خریــداری  رازی 
ورزشــی دانشــگاه تهــران نگهــداری شــد. در مـــدت اجـــرای 
مداخله هــای تمرینــــی تعــــداد ســــه ســــر مــــوش صحرایــــی 
موش هــای  پژوهــش  دورۀ  طــول  در  شــــدند.  نگهــــداری 
اســتاندارد  غــذای  و  آب  بــه  آزادانــه  به طــور  صحرایــی 
دسترســی داشــتند و در دمــای 22 درجــه و رطوبــت 30 تــا60 
درصــد و چرخــۀ 12 ســاعت روشــنایی و 12 ســاعت تاریکــی 
قرار گرفتند. شــــرایط نگهــــداری و کار بــــا حیوانــــات براســاس 
توصیه هــای قوانیــــن حمایــــت از حیوانــــات آزمایشــــگاهی 
انجـــام گرفـــت و روش این مطالعه در کمیتۀ اخاق دانشگاه 
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 IR.UT.SPORT.REC.1397.014 تهــران بــه شــمارۀ مرجــع
بــه ثبــت رســید.

ــی  ــای صحرای ــدا موش ه ــش: در ابت ــرای پژوه  روش اج
گــروه  و  اســتقامتی  تمریــن  گــروه  دو  بــه  تصادفــی  به طــور 
آشناســازی  هفتــه  دو  از  پــس  شــدند.  تقســیم  کنتــرل 
گــردان،  موش هــای صحرایــی بــا محیــط آزمایشــگاه و نــوار 
ســپس بــرای تعییــن شــدت تمریــن از موش هــای صحرایــی 
مصرفــی  کســیژن  ا آزمــون  تمرینــی  برنامــۀ  شــروع  از  پیــش 
کــه پــس  گرفتــه شــد. ایــن آزمــون بدین صــورت بــود  بیشــینه 
کســیژن  کــردن بــا ســرعت 40 تــا 50 درصــد ا گــرم  از ده دقیقــه 

بــه  بــر دقیقــه  مصرفــی بیشــینه ســرعتی معــادل ســه متــر 
دو  هــر  ســرعت  افزایــش  ایــن  شــد.  اضافــه  اولیــه   ســرعت 
دقیقــه ادامــه داشــت تــا موش هــای صحرایــی دیگــر نتواننــد 
ــر از  کــه موش هــای صحرایــی دیگــر بالات ــد. آن ســرعتی  بدون
کســیژن آن هــا  کثــر ا آن نمی توانســتند بدونــد، به عنــوان حدا
در نظــر گرفتــه  شــد )18(. در ادامــه موش هــای صحرایــی وارد 
برنامــۀ هشــت هفته ای تمریــن اســتقامتی هــوازی بــا شــدت 
بــا شــیب 15  کســیژن مصرفــی بیشــینه  تــا 75 درصــد ا  65

درجــه شــدند )19(.

سوری و همکارانبرسی تاثیریک دوره فعالیت ورزشی برپیشگیری ازهایپرتروفی پاتولوژیک

سرد کردنهفتۀ 4-8هفتۀ سومهفتۀ دومهفتۀ اولگرم کردن

103040506010زمان )دقیقه(

)Vo2max( 50-6060-6075-6075-6075-5075-60شدت

جدول 1. شیوۀ تمرین استقامتی هوازی

در ادامه پس از برنامۀ هشت هفته ای تمرین استقامتی، 
زیرجلــدی تزریــق  طریــق  از  بیمــاری زای   هایپرتروفــی 

mg/kg 3 ایزوپرترنول طی هفت روز القا شد )1(.
بافــت: اســتخراج  روش  آزمایشــگاهی:   روش هــای 
 24 ساعت پس از آخرین جلسۀ تزریق، موش های صحرایی
و  کتامیــن  میلی گــرم   50 درون صفاقــی  تزریــق  طریــق   از 
10 میلی گــرم زایازیــن بی هــوش شــدند. ســپس موش هــای 
کامــاً ســترون تشــریح شــدند. قلــب  صحرایــی در محیــط 
موش هــای صحرایــی در شــرایط ســترون خــارج و وزن آن 
اندازه گیــری شــد، ســپس بطــن چــپ آن هــا توســط متخصــص 
آناتومــی جــدا و وزن آن هــا نیــز اندازه گیــری شــد. ســپس بافت 
بــا  موردنظــر )بطــن چــپ( بافاصلــه در میکروتیوب هایــی 
حجــم 1/5 میلی لیتــر بــا برچســب متناســب بــا بافــت، مــوش 
صحرایــی و ســاعت تشــریح جاســازی و وارد تانــک نیتــروژن 

شــدند.
کنش Real Time PCR: در پژوهش حاضر برای بررسی  وا
Real Time PCR از روش NFAT و NF-κB بیــان ژن هــای 

اســتفاده شــد. در ایــن روش ابتــدا RNA از بافــت بطــن چــپ 
موش هــای صحرایــی مــورد بررســی اســتخراج و پــس از ســنتز 
 Real از ســایبر میکــس ریــل تایــم بــرای اجــرای روش cDNA
Time PCR اســتفاده شــد. ایــن تکنیــک دارای چهــار مرحلــۀ 

اساســی اســت:
گــروه  RNA .1 کل از ســلول های جمع آوری شــده در هــر 

اســتخراج شــد؛
 cDNA 2. بــا اســتفاده از آنزیــم کپی بــرداری معکــوس بــه

تبدیــل شــد؛
بــا  ژنومــی   DNA حــذف  به منظــور  حاصــل   cDNA  .3

آنزیــم DNase I تیمــار شــد؛
4. به روش PCR Real time تکثیر شد.

 Real Time داده هــای  کمــی  بررســی  بــرای  نهایــت  در 
شــد. اســتفاده   )ct(∆∆ ســیتی  دلتــا  دلتــا  روش  از   PCR

R=2-)∆∆CT(

∆∆CT=)CTtarget-CTrefence(Time X(-)CTtarget-CTrfenece(Time 0

توالی آغازگر معکوستوالی پرایمر مستقیمنام ژن

NF-κBTTTCTTCAATCCGGTGGCGACATACGCTGACCCTAGCCTG

NFATCAAGGATGGGGATGGTGATGGCTGGTGGAAGGTGATGGAAGG

GAPDHCAT ACT CAG CAC CAG CAT CAC CAAG TTC AAC GGC ACA GTC AAG G

گر جدول 2. توالی آغاز
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انحــراف  آمــاری: تحلیــل داده هــا )میانگیــن و  تحلیــل 
 24 نســخۀ   spss نرم افــزار  از  اســتفاده  بــا  اســتاندارد( 
ــرات  ــی تغیی ــرای بررس ــتقل ب ــون t مس ــت و از آزم گرف ــورت  ص
کنتــرل و تمریــن اســتفاده  گروه هــای  متغیرهــای وابســته در 
شــد. ســطح معنــاداری در تمــام مراحــل بررســی های آمــاری 

بــود.  )P=≥ 0/05 (
نتایج

 نتایج حاصل از آمار توصیفی )میانگین و انحراف استاندارد(
در  پژوهــش  ایــن  در  بررســی  مــورد  متغیرهــای   t آزمــون  و 

حاضــر  پژوهــش  یافته هــای  اســت.  شــده  بیــان   3 جــدول 
گــروه کنتــرل، افزایــش چشــمگیری  نشــان داد، در مقایســه بــا 
 در درصد نسبت وزن قلب به وزن بدن )P=0/013( و نسبت 
گــروه تمریــن  وزن بطــن چــپ بــه وزن بــدن )P=0/033( در 
 NF-κB مشــاهده شــد. همچنیــن میــزان بیــان نســبی ژن
بــه  نســبت  تمریــن  گــروه  در   )P=0/3( معنــاداری  به طــور 
کــرده بــود، درحالی کــه در مقادیــر  کنتــرل افزایــش پیــدا  گــروه 
گروه هــای مــورد بررســی  نســبی NFAT تفــاوت معنــاداری در 

.)P=0/40( مشــاهده نشــد

سطح معناداری آزمون t گوهن dمیانگین ± انحراف معیارگروهمتغیر

گرم( وزن بدن )
24/11±326کنترل

0/170/72
28/07 ±330/66تمرین

وزن قلب )میلی گرم(
71/86±912کنترل

1/020/052
76/26 ±988/77تمرین

وزن بطن چپ )میلی گرم(
41/19 ± 642/12کنترل

1/25*0/015
48/12 ± 698/11تمرین

درصد نسبت وزن قلب به وزن بدن
0/13 ± 2/8کنترل

1/35*0/013
0/15 ± 2/99تمرین

درصد نسبت وزن بطن چپ به وزن بدن
0/06 ± 1/97کنترل

1/27*0/033
0/16 ±2/11تمرین

درصد نسبت وزن بطن چپ به وزن بدن
0/11 ± 0/66کنترل

0/10/31
0/003 ± 0/70تمرین

NF-κB مقادیر بیان نسبی
1/26 ± 27/91کنترل

-1/21*0/03
2/55 ± 26/61تمرین

NFAT مقادیر بیان نسبی
1/68 ± 23/28کنترل

0/430/40
2/67 ± 24/22تمرین

گروه های مورد بررسی *نمایانگر تفاوت معنادار متغیر در 

جدول 3. نتایج تحلیل آماری متغیرهای مورد بررسی

بحث و نتیجه گیری

ایــن پژوهــش بــا هــدف بررســی تأثیــر هشــت هفتــه تمریــن 
بافــت  NFATدر  و   NF-κB ژن هــای  بیــان  بــر  هــوازی 
بطــن چــپ موش هــای صحرایــی نــر مبتــا بــه هایپرتروفــی 
یافته هــای  نتایــج،  بررســی  از  پــس  گرفــت.  انجــام  القایــی 
پژوهــش حاضــر نشــان داد شــاخص های وزنــی قلــب به طــور 
ــرل  کنت ــروه  گ ــه  ــبت ب ــوازی نس ــن ه ــروه تمری گ ــاداری در  معن
نســبی  بیــان  میــزان  همچنیــن  بــود.  کــرده  پیــدا  افزایــش 

گــروه تمریــن  کاهــش معنــاداری   NF-κB عامــل رونویســی
ــزان بیــان  کنتــرل مشــاهده شــد؛ امــا در می ــروه  گ ــه  نســبت ب
گــروه تمریــن نســبت  NFAT تفــاوت معنــاداری در  نســبی 
کلــی بــزرگ شــدن  کنتــرل مشــاهده نشــد. به طــور  گــروه  بــه 
کاردیومیوســیت ها پــس از تولــد بــه دو دســتۀ هایپرتروفــی 
می شــود  تقســیم  فیزیولوژیــک  هایپرتروفــی  و  بیمــاری زای 
بیماری هــای  در  ریشــه  کــه  بیمــاری زای  هایپرتروفــی   .)5(
افزایــش  و  قلــب  بــا اختــال عملکــرد  قلبــی- عروقــی دارد، 
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تنــش دیــواره همــراه اســت و به عنــوان یکــی از علــل اصلــی 
شــناخته  آن  از  ناشــی  مرگ ومیــر  و  قلبــی  نارســایی  ایجــاد 
از  شــده اســت، در مقابــل هایپرتروفــی فیزیولوژیــک قلبــی 
ســازگاری مثبــت تمرینــات اســتقامتی بلندمــدت و بــا بهبــود 
افزایــش توانایــی تلمبه زنــی قلــب همــراه اســت  عملکــرد و 
ــظ  ــه حف ــب، ب ــدت مناس ــا ش ــی ب ــت ورزش )5، 20، 21(. فعالی
تکــرار انقباض هــای نیرومنــد بطنــی منجــر می شــود و از ایــن 
طریــق موجــب افزایــش قطــر پایــان دیاســتولی بطــن چــپ و 
کــه ایــن تغییــرات  افزایــش ضخامــت دیــوارۀ بطنــی می شــود 
ســبب ایجــاد هایپرتروفــی فیزیولوژیــک و افزایــش وزن قلــب 
می شــود )22(. همســو بــا ایــن نظریــه یافته هــای پژوهــش 
بطــن  وزنــی  شــاخص های  میــزان  داد  نشــان  نیــز  حاضــر 
گــروه  گــروه تمریــن نســبت بــه  چــپ به طــور معنــاداری در 
کــه ایــن موضــوع می توانــد  کــرده بــود  کنتــرل افزایــش پیــدا 
نشــان دهندۀ رشــد فیزیولوژیــک قلــب در پاســخ بــه هشــت 
هفتــه تمریــن هــوازی باشــد. هایپرتروفــی بیمــاری زای قلبــی 
به عنــوان یــک عامــل خطــر مســتقل در پیدایــش مرگ ومیــر 
اســت  شــده  شــناخته  عروقــی  قلبــی-  اختــالات  از  ناشــی 
)23(. مســیر پیام رســانی NF-κB از مســیرهای پیام رســانی 
مهــم در رونــد پیدایــش هایپرتروفــی بیمــاری زای قلبــی اســت 
بــه محرک هــای مختلــف ماننــد بیش فعالــی  کــه در پاســخ 
هایپرتروفــی  القــای  بــه  قلبــی  ســمپاتیک  عصــب  دســتگاه 
همان طورکــه   .)24( می شــود  منجــر  قلبــی  بیمــاری زای 
عنــوان شــد، یافته هــای پژوهــش حاضــر نشــان داد میــزان 
بیــان نســبی NF-κB در گــروه تمریــن نســبت بــه گــروه کنترل 
کمتــر بــود. همســو بــا یافته هــای پژوهــش  به طــور معنــاداری 
حاضــر تانــگ یــی و همــکاران )2015( نشــان دادنــد چهــار 
ــا شــدت متوســط از طریــق  هفتــه فعالیــت ورزشــی هــوازی ب
بــا  NF-κB نقــش مهمــی در مقابلــه  کاهــش بیــان نســبی 
ایجــاد هایپرتروفــی ناشــی اضافه بــار فشــاری دارد )25(. در 
آنــدری نشــان داد فعالیــت ورزشــی   ، پژوهــش دیگــری نیــز
کاهــش بیــان NF-κB نقــش  اســتقامتی هــوازی از طریــق 
بیمــاری زای  هایپرتروفــی  ایجــاد  از  جلوگیــری  در  مهمــی 
ناشــی از القــای ایزوپروترنــول دارد )26(. نشــان داده شــده 
تنظیــم  از طریــق  ورزشــی منظــم  و فعالیــت  تمریــن  اســت 
گــی  گیرنــدۀ بتــا آدرنژیــک قلبــی و افزایــش تــون وا کاهشــی 
کاهــش حساســیت دســتگاه عصبــی ســمپاتیک دســتگاه  بــه 
قلبــی- عروقــی منجــر می شــود )27(. بنابرایــن ممکــن اســت 
کاهــش نســبی بیــان NF-κB ناشــی  کــه یکــی از علــل اصلــی 
کاهــش  و  قلبــی  آدرنژیــک  بتــا  گیرنــدۀ  کاهشــی  تنظیــم  از 

حساســیت آن بــه ایزوپروترنــول، در پاســخ بــه هشــت هفتــه 
هایپرتروفــی  فراینــد  در  باشــد.  هــوازی  اســتقامتی  تمریــن 
پیام رســانی  مســیرهای  و  عوامــل  قلبــی  بیمــاری زای 
مختلفــی درگیرنــد. برخــی از ایــن عوامــل از طریــق تعامــل 
ایجــاد هایپرتروفــی بیمــاری زای قلبــی  بــا یکدیگــر موجــب 
از  برخــی  اســت  شــده  داده  نشــان  به طوری کــه  می شــوند، 
ایــن عوامــل به تنهایــی قــادر بــه ایجــاد هایپرتروفــی قلبــی 
 NF-κB نیســتند. نشــان داده شــده اســت عامــل رونویســی 
قلبــی  هایپرتروفــی  و  فیبــروز  القــای  بــه  قــادر  به تنهایــی 
بیمــاری زای  و هایپرتروفــی  فیبــروز  ایجــاد  بــرای  و  نیســت، 
هســته  داخــل  در   NFAT رونویســی  عامــل  بــا  بایــد  قلبــی 
 NFAT رونویســی  عامــل   .)10( کنــد  برقــرار  فیزیکــی  تعامــل 
نیــز نقــش مهمــی در رونــد رشــد بیمــاری زای قلــب دارد و 
به عنــوان مســیر اصلــی القــای هایپرتروفــی بیمــاری زای قلبــی 
شــناخته شــده اســت )9(. نشــان داده شــده اســت عامــل 
رونویســی NFATنیــز به تنهایــی قــادر بــه القــای هایپرتروفــی 
بیمــاری زای قلبــی نیســت و بایــد بــا NF-κB تعامــل برقــرار 
کنــد )10(. همان طورکــه عنــوان شــد در میــزان بیــان نســبی 
گروه هــای مــورد بررســی تفــاوت  عامــل رونویســی NFAT در 
پژوهــش  یافته هــای  برخــاف  نشــد.  مشــاهده  معنــاداری 
همــکاران  و  کریمــی  و   )2009( همــکاران  و  الیویــرا   ، حاضــر
هــوازی  اســتقامتی  ورزشــی  فعالیــت  دادنــد  نشــان   )2021(
عامــل  پیام رســانی  مســیر  در  اختــال  و  کاهــش  طریــق  از 
القــای  از  جلوگیــری  در  مهمــی  نقــش   NFAT رونویســی 
هایپرتروفــی بیمــاری زای و نارســایی قلبــی دارد )28، 29(. 
بــه  پاســخ  در   NFAT رونویســی  عامــل  پیام رســانی  مســیر 
کلســیم آزاد درون ســلولی فعــال می شــود.  افزایــش ســطوح 
احتمــال  کــه  ســازوکارهایی  از  یکــی  اســت  شــده  عنــوان 
فعال ســازی  کاهــش  موجــب  تمریــن  آن  طریــق  از  مــی رود 
بهبــود  و  افزایــش  شــود،   NFAT رونویســی  عامــل  بیــان  و 
کلســیم باشــد.  عملکــرد پروتئین هــای تنظیم کننــدۀ تعــادل 
نشــان داده شــده اســت در پاســخ بــه تمرینــات اســتقامتی 
برداشــت  ویــژه  تلمبــۀ  زیرواحدهــای  بیــان  میــزان  هــوازی 
sarco/ endo-  )2 )ســرک سارکوپاســمیک  شــبکۀ  اکلســیم 
افزایــش   ))SERCA2(ل  plasmic reticulum Ca2+-ATPase
ــفولامبان در  ــام فس ــه ن ــی ب ــن پروتئین ــد. همچنی ــدا می کن پی
حالــت دفســفوریله خــود بــه تلمبــۀ ســرکا2 متصــل شــده و 
گــزارش شــده اســت فعالیــت  مانــع از عملکــرد آن می شــود. 
ورزشــی هــوازی موجــب فسفوریاســیون و غیرفعــال شــدن 
تلمبــۀ  بــر  آن  مهــاری  آثــار  از  مانــع  و  شــده  فســفولامبان 

سوری و همکارانبرسی تاثیریک دوره فعالیت ورزشی برپیشگیری ازهایپرتروفی پاتولوژیک
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ســرکا2 می شــود )30(. یکــی از علــل ناهمســویی یافته هــای 
ناشــی  اســت  ممکــن  الیویــرا  پژوهــش  بــا  حاضــر  پژوهــش 
باشــد.  حاضــر  پژوهــش  تمرینــی  برنامــۀ  بالاتــر  شــدت  از 
در پژوهــش الیویــرا و همــکاران شــدت برنامــۀ تمرینــی 60 
درصــد ســرعت بیشــینه روی ســطح صــاف و بــدون شــیب 
حاضــر  پژوهــش  تمرینــی  برنامــۀ  شــدت  درحالی کــه  بــود، 
ــه  ــج جلس ــی پن ــای صحرای ــه موش ه ــود، به طوری ک ــتر ب بیش
در هفتــه و بــا شــدت تمرینــی 65 تــا Vo2max 75 روی نــوار 
گــردان بــا شــیب 15 درجــه بــه فعالیــت می پرداختنــد. نشــان 
فعالیت هــای  بیشــتر  شــدت های  در  اســت  شــده  داده 
کاتکولامین هــا به طــور چشــمگیری افزایــش  ورزشــی میــزان 
کاتکولامین هــا بــا  پیــدا می کنــد )31(. افزایــش زیــاد میــزان 
اســت  کلســیم TRPC همــراه  کانال هــای  افزایــش فعالیــت 
کلســیم  کانال هــای TRPC حرکــت یون هــای ســدیم و   .)32(
کنتــرل می کننــد )33(. نشــان داده شــده  را بــه داخــل ســلول 
ــا  کانال هــای TRPC ب اســت افزایــش میــزان بیــان و فعالیــت 
کلســیم بــه درون ســلول همــراه اســت.  افزایــش ورود یــون 
افزایــش  بــه  ســلول  داخــل  بــه  کلســیم  ورود  افزایــش  ایــن 
افزایــش میــزان  آزاد درون ســلولی منجــر می شــود،  کلســیم 
کلســی  کلســیم آزاد درون ســلولی ســبب افزایــش فعــال شــدن 
  NFATنوریــن شــده و موجــب می شــود مقــدار بیشــتری از

دفســفوریله شــده و وارد هســته شــود.
داد  نشــان  حاضــر  پژوهــش  یافته هــای  کلــی  به طــور   
میــزان بیــان ژن عامــل رونویســی NF-κB به طــور معنــاداری 
کمتــر بــود،  کنتــرل  گــروه  گــروه تمریــن هــوازی نســبت بــه  در 
ــاوت  ــی NFAT تف ــل رونویس ــبی عام ــان نس ــزان بی ــا در می ام
بــا  بررســی مشــاهده نشــد.  گروه هــای مــورد  معنــاداری در 
توجه به اینکه نشــان داده شــده اســت این عوامل رونویســی 
ــی  ــاد هایپرتروف ــه ایج ــر ب ــا یکدیگ ــی ب ــل فیزیک ــق تعام از طری
کاهــش یکــی از ایــن  بیمــاری زای قلــب منجــر می شــوند و 
هایپرتروفــی  و  فیبــروز  از  جلوگیــری  بــه  به تنهایــی  عوامــل 
بیمــاری زای قلبــی می انجامــد. بــا توجــه بــه ایــن یافته هــا 
نســبی  بیــان  میــزان  در  کاهــش  گرفــت  نتیجــه  می تــوان 
عامــل رونویســی NF-κB در پاســخ بــه تمریــن بــدون تغییــر 
 معنــادار در بیــان نســبی NFAT می توانــد نقــش مهمــی در 

پیشگیری از هایپرتروفی بیماری زای قلبی داشته باشد.

حامی/حامیان مالی

 کار آزمایشــگاهی ایـــن مقالـــه به طــور مشــترک بــا پــروژۀ رســالۀ 
ــه مســتخرج  گرفــت. ایــن مقال دکتــری خانــم تبریــزی انجــام 

شــربتی  محمدرضــا  آقــای  ارشــد  کارشناســی  پایان نامــۀ  از 
ــدارد. ــی نــ ــی مالــ بیارجنــدی اســت و هیچ گونــه حامــ

مشارکت نویسندگان

تمــــام نویســــندگان در آماده ســازی ایــــن مقالــــه مشــــارکت 
داشــته اند.  یکســــان 

تعارض منافع

نویســــندگان اعــام می دارنــد هیچ گونــه تعــــارض منافعــــی در 
مقالـــهٔ حاضـر وجـود نـدارد.
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