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 خلاصه  
در جهان   يعروق يقلب  ریوممرگ  ياز عوامل اصل  يكی (MI)  وکاردینفارکتوس مآ  مقدمه:

ا باعث  که  اکس  جادیاست  برنامه  و یداتیاسترس  مرگ  قلب    يسلول  شده یزیرو  بافت  در 

 (HIITبا شدت بالا )   يو تناوب(  MICT)  يتداوم  ی هواز  ناتیتمر  ریمطالعه تأث  نی. اشوديم

 وکاردی و آپوپتوز در م  و ی داتیها با استرس اکسو ارتباط آن  Baxو    p53  یهاژن  انیرا بر ب

 .کرد يبررس  MIپس از  ستارینر و  یهاموش

شدند:   متقسی  گروه   پنج  به(  گرم  25  ±   275هفته، وزن    12تا    10موش )سن    30   روش کار: 

  MICTبا    MI،  (OLAD)  نیبدون تمر  MI،  (Sham)  ي، کنترل جراح(Ctکنترل سالم )

شر  س انفارکتو    .HIITبا    MIو   بستن  با    يقدام  ينزول  انیبا  و  شد  القا  چپ 

  ی ا قهیدق   50شامل جلسات    MICT.  دیگرد  د ییتأ  يوگراف یو اکوکارد  يوگراف یالكتروکارد

شدت   بازه    HIITو    VO₂max  %60-50با  هفت  شدت    یاقهیدق   4شامل    % 90-85با 

VO₂max شد انجامهفته  8روز در هفته به مدت  5بود که    یاقهیدق  3فعال   یكاوریبا ر . 

)ژن  ان یب  نتایج: نشانگرها (p53  ،Baxها  اکس  ی و  ، SOD  ،GPx)   و ی داتی استرس 

GSH/GSSG  ،TAC  ،8-OHdG)   باRT-PCR    وELISA  شدند.    يابیارزMI 

داد و    شی ( را افزاگرميلینانوگرم/م  0.65)   Baxبرابر( و    1.8)   53p  ان یب  ی طور معناداربه

و کاهش سطوح     (OHdG  ،NOX4  ،p66Shc- 8)  و یداتیاکس  بیآس  شیهمراه با افزا

را    راتییتغ  نیا  HIITو    MICTبود. هر دو   ( SOD  ،GSH/GSSG)  يدانیاکسيآنت

  ی ها لی تحل .OHdG-8و      53p  (p=0.047)در کاهش   HIIT  یکاهش دادند، با برتر

که    ونیرگرس داد    ان یب  ياصل   ی هانیبشی پ  OHdG-8و    SOD  ،GSH/GSSGنشان 

 . هستند  کیآپوپتوت یهاژن

بHIITکه    دهند ينشان م  هاافتهی  نیا نتیجه گیری: با تعدMICTاز    ش ی،  استرس   ل ی، 

ناش  و،یداتیاکس م  MIاز    يآپوپتوز  کاهش  پتانس  دهديرا    ی هایاستراتژ   یسازنهیبه  لیو 

 .را دارد يقلب ي بازتوان

 . و یدات ی، استرس اکس53p   ،Bax  ،یهواز نیتمر وکارد،ی انفارکتوس م: کلمات کلیدی
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        ي و همكارانمردان بهاره                                                                  و ارتباط آن با استرس Baxو  p53 یهاژن انیبر ب يو تناوب يتداوم یهواز ناتیاثر تمر -1548

 مقدمه

قلب  وکارد یم  انفارکتوس اصل  ي كی(،  ي )سكته  علل    ياز 

ناتوان  ریوممرگ سالانه حدود    يعروقي قلب  يو  جهان،    7در 

دن  ونیلیم سراسر  در  را  تأث   ا ینفر  م  ریتحت  بار    دهد يقرار  و 

(.  1)  کنديم  لیتحم  يمراقبت بهداشت  یهاستمیبر س  ينیسنگ

به آس  کیسكمیا  دادیرو  نیا  یبافت قلب و بازساز  بیحاد 

م منجر  نارسا  شودينامطلوب  خطر  افزا  يقلب  یيکه    ش یرا 

هز  دهديم بهداشت  یهانه یو  بهره   يمراقبت  کاهش   یورو 

  يتداوم  ی(. ورزش هواز2)  رسديدلار م  اردهایلیسالانه به م

شناخته شده است   يقلب يبازتوان  ياز ارکان اصل يكیعنوان به 

قلب  یهاب یآس  توانديم  که سكته  از  دهد،    ي پس  کاهش  را 

و خطر مرگ بخشد  بهبود  را  قلب  را کم کند   ریومعملكرد 

باا3)   د، یفوا  نیا  یربنایز  يمولكول  یهاسمیمكان  حال،ن ی(. 

اکس  ژه یوبه  استرس  با  ارتباط  سلول  وی داتیدر  مرگ   يو 

به   شده،یزیربرنامه ن   کاملطور  هنوز  و  نشده    ازمندیشناخته 

 (. 4است ) شتریب يبررس

 های فعال اکسیژنازحد گونه انفارکتوس میوکارد تولید بیش 

(ROS) مي تحریک  اکسیداتیو  را  استرس  به  منجر  که  کند 

رساند و مسیرهای مرگ شده و به شبكه میوکارد آسیب مي

برنامه  فعال  ریزیسلولي  را  نكروز  و  آپوپتوز  جمله  از  شده، 

های  کننده کلیدی پاسخعنوان تنظیم، به   53p (. ژن5کند )مي

آپوپتوتیک  های پیش سلولي به استرس، با افزایش بیان پروتئین 

 .(6دهد )، آپوپتوز وابسته به کاسپاز را ترویج ميBaxمانند  

Bax  پروتئین از  پیش یكي  خانواده های   Bcl-2 آپوپتوتیک 

است که با افزایش نفوذپذیری غشای خارجي میتوکندری و  

آپوپتوز   مسیر  آپوپتوتیک،  عوامل  آزادسازی  القای 

تشدید   به  نهایت  در  و  کرده  فعال  را  میتوکندریایي 

سلولدستاز ميرفتن  منجر  میوکارد  )های  (.  7شود 

اکسیدازواسطه  مانند  اکسیداتیو  استرس   NADPH های 

(NOX4)   و p66Shc تولید ROS   را افزایش داده و آپوپتوز

به شدت     53p وابسته  را  میتوکندری  عملكرد  اختلال  و 

)مي دفاع  8بخشند  تقویت  با  تداومي  هوازی  ورزش   .)

بیان   (SIRT3 و MnSOD مانند) اکسیدانيآنتي تنظیم  و 

رده و مرگ سلولي را تواند این مسیرها را تعدیل ک ها، ميژن

( دهد  تمرین  9کاهش  بین  میانجي  مولكولي  مسیرهای   .)

ای  شده شامل تعامل پیچیده ریزیهوازی و مرگ سلولي برنامه 

است.  (ROS) های فعال اکسیژنسازی گونه از تولید و پاک 

 در تولید p66Shc و NOX4 هایي ماننددر این میان، بیان ژن 

ROS  اکسیداني مانندهای آنتي که آنزیمنقش دارد، درحالي 

SOD  ،GPx نسبت تعادل  GSH/GSSG و  تنظیم  در 

تواند به  مي ROS کنند. افزایشاکسیداتیو سلولي نقش ایفا مي 

افزایش   DNA آسیب طریق  از  و  شده     OHdG-8منجر 

شاخص مجموعه  این  شود.  مسیرهای  شناسایي  درنهایت  ها 

کنند، که در مرحله را فعال یا مهار مي Bax و  53p مرتبط با 

این شاخص تحلیل  بنابراین،  هستند.  دخیل  آپوپتوز  ها  نهایي 

عنوان بخشي از مسیر مكانیكي میان تمرین هوازی و مرگ به 

نقش محافظتي ورزش  تواند درک عمیق سلولي، مي از  تری 

 .(10ارائه دهد )

فوا  با هوازشناخته   دیوجود  ورزش  از    ی شده  محافظت  در 

و     53p  یهاآن بر ژن   ریدر درک تأث  يمهم  یهاقلب، چالش

Bax  م انفارکتوس    یهاسم یمانده است. مكان  يباق  وکاردیدر 

  ن یا  يتداوم  یها ورزش هوازآن   قیخاص که از طر  يمولكول

تعدژن را  آن  کنديم  ل یها  تعامل  واسطه و  با  استرس    ی هاها 

(. تنوع در  11طور کامل روشن نشده است )هنوز به   وی داتیاکس

  جیزمان، منجر به نتامانند شدت و مدت   ،يورزش  یهاپروتكل

شده و توسعه    وی داتیدر کاهش آپوپتوز و استرس اکس  يمتناقض

(.  12کرده است )  ده ی چیرا پ  ي استاندارد بازتوان  یهایاستراتژ

ا بر  تنظ  ن، یعلاوه  در  ورزش  ک   مینقش    ت یفیکنترل 

تأث   یتوکندریم مس  ریو  بر  سلول  یرهایآن    يمرگ 

م  شده یزیربرنامه شبكه  مدل   ژه یوبه   وکارد،ی در    یهادر 

 (. 13شده است ) يکمتر بررس وکارد،یانفارکتوس م يوانیح

داده   ن یشیپ  مطالعات هوازنشان  ورزش  که  با    يتداوم  ی اند 

از    يناش  يقلب  یهاب یو آپوپتوز، آس  ویداتیکاهش استرس اکس

م م  وکارد یانفارکتوس  کاهش  برادهديرا  ج  ی .  و    ن یمثال، 
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در   لیتردم  یرو  يتداوم  ن یهمكاران گزارش کردند که تمر

م  یهامدل انفارکتوس  به  مبتلا  و    Baxان  یب  وکارد،یموش 

را از    یتوکندریرا کاهش داده و عملكرد م    53p  یآزادساز

م  SIRT1/PGC-1α  نگیگنالیس  قیطر .  (9)  بخشديبهبود 

افزابه  مشابه،  مانند    يدانیاکسي آنت  یهامیآنز  انیب  شیطور 

MnSOD  آس  يناش ورزش،  را   ROSاز    يناش  یهابیاز 

وجود    ات یدر ادب  یيهاتناقض  حال،ن ی(. باا14)  دهديکاهش م

ممكن    يکه ورزش تناوب  دهند يمطالعات نشان م  يدارد؛ برخ

تنظ  ( miR-133a)مانند    رکدکننده یغ  ی هاRNA  م یاست در 

(.  4مؤثرتر باشد ) کنند،يرا مهار م   53pکه آپوپتوز وابسته به 

  یهامدل   ایورزش    زماندتمانند م  ،يشناختروش   یهاتفاوت 

ا  ،يوانیح )  هایناسازگار  ن یبه  است  زده  (.  15،  12دامن 

پارس هم   زین  يمطالعات  با    یافزااثرات  ورزش 

  د ییرا در کاهش آپوپتوز تأ  نیمانند کروس  یيهادان یاکسيآنت

تمرکز   ياوبتن  یهامطالعات عمدتاً بر پروتكل  ن یاند، اما اکرده 

و      53pبر    يتداوم  ی(. اثرات خاص ورزش هواز16دارند )

Bax  نشده است.  يطور کامل بررس هنوز به   وکاردیدر شبكه م 

و آپوپتوز    و یدات یدر کاهش استرس اکس  ی ورزش هواز  اگرچه

دارد، مطالعات کم تأث به   ينقش  ب  ریطور خاص  بر  را    ان یآن 

م  Baxو      53p  یهاژن انفارکتوس    وکاردی در شبكه  از  پس 

  یهاها با واسطه ژن  ن ی(. تعامل ا11اند )کرده   يبررس  وکاردیم

ورزش    نه یدر زم  p66Shcو    NOX4  ندمان  وی داتیاسترس اکس

به   فی تعر  يخوببه   يتداوم است،  کنترل   ژه یونشده  نظر  از 

ا5)  یتوکندریم  تیفیک  بر  علاوه  در    يجامع  یهاداده   ن،ی(. 

چگونگ هواز  ریتأث   ي مورد  مس  يتداوم  یورزش    یرهایبر 

  ي تناوب  یهابا پروتكل   سهیدر مقا  شده یزیربرنامه   يمرگ سلول

ا که  ندارد  قطع  ن یوجود  عدم  به  منجر  مورد    تیامر  در 

ها مانع از  شكاف   نی(. ا13)  شوديم  نهیبه  يورزش  یهانسخه 

 يحداکثر کردن محافظت قلب  ی توسعه مداخلات هدفمند برا

 . شونديم وکاردیمبتلا به انفارکتوس م مارانیدر ب

بررس  نیا با  هواز  ر یتأث  يمطالعه  ب  يتداوم  یورزش    ان یبر 

موش مبتلا    یهامدل  وکاردیدر شبكه م  Baxو      53p  یهاژن

م انفارکتوس  آن   وکاردیبه  ارتباط  بر  تمرکز  استرس و  با  ها 

ها را  شكاف   نیا  شده،یزی ربرنامه   يو مرگ سلول  وی داتیاکس

م پکنديپر  مطالعات  برخلاف  به   نی ش ی.  کلکه  اثرات    يطور 

بررس  يتناوب  ناتیتمر  ایورزش   اکرده   يرا  پژوهش    نیاند، 

برا   يمولكول  یكردیرو را    یرهایمس  یسازروشن   یهدفمند 

به کار   يها توسط ورزش تداومآن   لیآپوپتوز خاص و تعد

تحل 9)  ردیگيم ادغام  با  نشانگرها  ان یب  لی(.  و  استرس    ی ژن 

ب  نیا  و،ی داتیاکس مورد    یدیجد  یها نش یمطالعه  در 

قلب  یهاسمیمكان م  يناش  يمحافظت  ارائه  و    دهدياز ورزش 

برا را  آن    ي بازتوان  یهایاستراتژ  شبردیپ  یضرورت 

 (.17)  کنديم ه یتوج شده یسازيشخص

عمال   یبرا  يمهم  یامادهاایا مطاالعاه پ  نیا  یهااافتاهاحتماالا یا 

 يچگونگ یسااز. روشانداشاته باشاد يو سالامت عموم  ينیبال

 يتاداوم  یتوساااط ورزش هواز  Baxو      53p  یهااژن  میتنظ

طاراحا   تاوانااديما   يقالابا   يبااازتاوانا   یهاااپاروتاكاال  يبااه 

مبتلا به   مارانیکمک کند و بهبود ب  شاااده یساااازيشاااخصااا 

را  يقلب یينارساا شارفتیساازد و پ  نهیرا به وکاردیانفارکتوس م

 یهاادساااتورالعمال  توانناديم  هاانشیب  نی(. ا3کااهش دهاد )

  يبهاداشااات  یهاامراقبات  یهااناهیهز ده،یا را بهبود بخشااا  ينیباال

 ماارانیب  جیرا کااهش دهناد و نتاا وکااردیمرتبط باا انفاارکتوس م

( دهانااد  ارتاقااا  عالا18را  ا  وه (.   تاوانانااديما   جیا ناتااا  ن،یا بار 

بر  يادغام مداخلات مبتن  یرا برا ياساتیسا   یهایریگمیتصام

کنند و   تیهدا يعروقيسلامت قلب يمل  یهاورزش در برنامه

 جیمؤثر را ترو يباازتوان یهاایتر اساااتراتژگساااترده   رشیپاذ

ورزش   ریتاأث  يمطاالعاه بررسااا   نیا  هادفاز این رو،     دهناد.

هاا باا و ارتبااط آن  Baxو  p53 یهااژن انیا بر ب يتاداوم یهواز

در شابكه    شاده یزیربرنامه يو مرگ سالول  ویداتیاساترس اکسا 

 است.  وکاردیمدل انفارکتوس م یهاموش وکاردیم

  کار روش

کاربرد   نیا  تیماه نوع  از  قالب    یپژوهش  در  و    کیبوده 

تجرب آزما  يمطالعه  گرد  يطراح  يشگاهیو  اجرا  .  دیو 

با    ستاری نر نژاد و  یيصحرا  یهاشامل موش  ق یتحق  یهانمونه 

تقر  12تا    10  يسن  نیانگیم   گرم  25  ±  275  يبیهفته و وزن 

  ه یته  يشگاهیآزما  واناتیح  رتكثی  معتبر  مرکز  از  که  بودند 
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شرا  واناتی. حندشد محکنترل   طیدر  دما  ،يطیشده   ی شامل 

  و   درصد  5  ±   65رطوبت    گراد،سانتي   درجه   2  ±   22  داریپا

نگهدار  12  يكیتار-روشنایي  چرخه و    یساعته،  شدند 

آشام  يدسترس آب  به  غذا   ي دنیآزاد  داشتند.    یو  استاندارد 

معتبر و فرمول   ي علم یهاها بر اساس دستورالعملتعداد نمونه 

  ی تا توان آمار  (19)  محاسبه شد   1سواس ی چاران و ب  یشنهادیپ

 گردد.  نیتضم ج ینتا یریو تكرارپذ يکاف

  ي هوش ی تحت ب   وانات ی ح   وکارد، ی مدل انفارکتوس م   جاد ی ا   ی برا 

ترک  زا   ن ی کتام   ب ی با  روش    ن ی لاز ی و  با  سپس  گرفتند.  قرار 

س   ي جراح شر   نه ی قفسه  چپ    ي قدام   ي نزول   ی کرونر   ان ی باز، 

 (LAD )  مسدود    ي در بخش فوقان   لن ی پروپ ي و با نخ پل   یي شناسا

در   STقطعه    یي جارنگ بافت قلب و مشاهده جابه   ر یی . تغ د ی گرد 

بروز انفارکتوس مورد   ی ها عنوان نشانه به   يوگراف ی الكتروکارد 

ح  گرفت.  قرار  جراح   وانات ی استفاده  از    یها مراقبت   ي پس 

در   ي ك ی وت ی ب ي آنت  درد  ضد  م   افت ی و  تا  و   زانی کردند  تلفات 

جراح با  ابد ی کاهش    ي استرس  انفارکتوس  وقوع  ادامه،  در   .

 یعملكرد  ی ها شاخص   ي و بررس   ي وگرافی استفاده از اکوکارد 

 يشدگو کوتاه  ( Ejection Fraction)   ي قلب مانند کسر جهش 

مرحله،    ن ی شد. پس از ا   د یی تأ ( Fractional Shortening)   ی کسر 

شدند    م ی تقس   یي تا به پنج دسته شش   ي صورت تصادف ها به موش 

 ( بدون    وانات ی ح   ي عن ی ،  ( Ctکه شامل گروه کنترل سالم  سالم 

انفارکتو، مداخله   گونه چ ی ه  تمر   ي قلب   س گروه    نی بدون 

 (OLAD )  شر انسداد  تحت  صرفاً  گرفتند   ان ی که  گروه   ، قرار 

انفارکتوس    ی که علاوه بر القا  ( MICT)   ي تداوم   ی هواز   ن ی تمر 

تمر  گرفتند   ي تداوم   نات ی تحت  تمر  ، قرار    ی هواز   ن ی گروه 

پروتكل  ( MIHIIT)   ي تناوب  انفارکتوس  به  ابتلا  وجود  با  که 

نها   ي تناوب  در  و  کردند  اجرا  جراحیرا  کنترل  گروه    يت 

 (Sham ) را تجربه کردند اما انسداد    ي مراحل جراح   ي که تمام

اسفندماه   ي مطالعه در بازه زمان   ن ی ها انجام نشد. ا در آن   ي ان ی شر 

مردادماه    1403 تحق   1404تا  مرکز  اجرا    ي قات ی در  مرودشت 

 
1 Charan& Biswas 

تمام   د ی گرد  دستورالعمل   ي و  مطابق   يالملل ن ی ب   ی ها مراحل 

تأ   ي شگاه ی ا آزم   وانات ی ح   ی نگهدار  با  اخلاق    ته ی کم   د یی و 

 دانشگاه انجام شد. 

 واناتیح  ،ياز جراح  یدوره استراحت و بهبود  کیاز    پس

شامل    ينیقرار گرفتند. برنامه تمر  يورزش  یهاتحت پروتكل 

الگو  تمر  یدو  بود:  تمر  يتداوم  یهواز  نیمتفاوت    نیو 

با    وستهی طور پبه   واناتیح  ،يتداوم  نی. در تمريتناوب  ی هواز

معادل   اکس  60تا    50شدت  حداکثر   ي مصرف   ژنیدرصد 

(VO₂max)  دو  قه یدق  50مدت    یبرا جلسه  هر  در  دندی در   .

تمر دقبه   يتناوب  نیمقابل،  وهله چهار  هفت  با    یاقه یصورت 

دوره   VO₂maxدرصد    90تا    85شدت   دق  یهاو    یاقه یسه 

اجرا شد.   VO₂maxدرصد    60تا    50فعال با شدت    یكاوریر

پنج دق با  پنج دقگرم   قه یهر جلسه  سردکردن در   قه یکردن و 

ها  پروتكل   ن ی. اافتی  انیآغاز و پا  VO₂max  رصد د  40شدت  

شرا تحت  و  هفته  در  جلسه  پنج  هفته،  هشت  مدت    ط یبه 

طراح شدند.  اجرا  ورزش  ياستاندارد  پا  يپروتكل    ه یبر 

پ به  22،  21،  20)  نیشیمطالعات  از شباهت  تا  انجام گرفت   )

قابل  يعلم  عتبرم  ی الگوها تحق   سهیمقا  ت یو  مشابه    قاتیبا 

 حاصل شود.  نانیاطم

قرار   CO₂با گاز    يهوشیتحت ب  واناتیح  ن،یدوره تمر  انیپا  در

 وکاردیم  ی هاخون از قلب، بافت   یریگگرفتند و پس از نمونه 

(  گراديدرجه سانت 80-) نیی پا اریبس  یجدا و بلافاصله در دما

شدند. بررسي تغییرات بیوشیمیایي و مولكولي در این    ره یذخ

   Baxو     53p هایگیری مستقیم بیان ژنمطالعه فراتر از اندازه 

آپوپتوز    میتنظ  يمولكول  یرها یمنظور درک بهتر از مسبود. به 

تأث شاخص  ریتحت  سطح   یمتعدد  ی هاورزش،  جمله  از 

گلوتات(SOD  ،GPx)  يدانیاکسي آنت  یهامیآنز نسبت    ون ی، 

اکس  افتهیکاهش   تیظرف  (،GSH/GSSG)   دشده یبه 

  و یدات یاکس  DNA  بی، نشانگر آس(TAC)  يکل  يدانیاکسيآنت

(8-OHdG) ب تول   یهاژن   انیو  با  ،  ROS (NOX4  دیمرتبط 
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p66Shc) قیها از طرشاخص  نیقرار گرفت. ا  يمورد بررس  

)  ی تجار  ی هاتیک  طبق   (RT-PCR  ای  ELISAمعتبر 

شدند.    ده ی سازنده و در سه تكرار مستقل سنج  یهادستورالعمل

به   نیا بخشاطلاعات  مس  ي عنوان    ناتیتمر  انیم  ي انجیم  ریاز 

ب  يورزش به و    apoptotic  یهاژن   ان یو  متغنه    ی رهایعنوان 

برا  ،هدف مستقل نظر گرفته شدند.  ها،  ژن   انیب  لیتحل  یدر 

RNA  پس  دیگرد  یسازکل از بافت قلب استخراج و خالص .

 cDNAسنتز    ندآی، فرRNA  تیفیک   يابیو ارز  یسازياز کم

روش   با  سپس  و  شد   ان یب  زانیم  Real-Time PCRانجام 

 یریگاندازه   Gapdhنسبت به ژن مرجع    Baxو      53p  یهاژن

و    ر یشد که صحت تكث  می تنظ  یاگونه واکنش به   ط یشد. شرا

سطح    نیتضم  یریگاندازه   تیحساس آن،  بر  علاوه  شود. 

ن   ی هاژن   ينیپروتئ نظر  از    زیمورد  استفاده    ELISAبا 

  ينیو پروتئ   يژن  یهاداده   سه یتا امكان مقا  دیگرد  یسازيکم

 فراهم گردد.

به داده  مها  شدند.    ارمعی  انحراف  ±  ن یانگیصورت  گزارش 

تحل  يبررس  یبرا آزمون    ک،یپارامتر  یهال یمفروضات 

بررس  لک یو-رویشاپ توز  يجهت  بودن  و  داده   ع ینرمال  ها 

ها انجام  گروه   نیب  انسیوار  يهمگن  يبررس  یآزمون لون برا

  دنرمال برخوردار هستن   عیها از توز نشان داد داده   ج یشد که نتا

همگن )   زین  انسیوار  يو  است  منظور به  (.p > 0.05برقرار 

و    p53  یهاژن   انیگانه در بپنج   یهاگروه   نیتفاوت ب  يبررس

Baxتحل از  استفاده  (MANOVA)  ره یچندمتغ  انس یوار  ل ی، 

معنادار شدن  مشخص  از  بعد  و  آزمون   یشد  از    یهاآن، 

  سهیمقاجهت  يتوک  يبیو آزمون تعق (ANOVA) ره یمتغتک

  ان یارتباط م  يبررس  یبرا  نی . همچندیها استفاده گردگروه   نیب

شاخصژن   انیب با  اکس  یهاها  ،  SOD  ،GPx)  ویداتیاسترس 

GSH/GSSG  ،TAC  ،8-OHdG  ،NOX4  ،p66Shc،)    از

تحل  رسونیپ  يهمبستگ  بیضر چندگانه    ونیرگرس  لیو 

 کنندهن ییعنوان عوامل تب ها بهشاخص نیاستفاده شد تا نقش ا

تحل  ي مولكول  ریمس گردد.  روشن  با    یآمار  ی هال یآپوپتوز 

 انجام شد. 27نسخه  SPSSافزار استفاده از نرم 

نتا  نان یاطم  یبرا دقت  شرا  هاشیآزما  يتمام   ج،یاز    طیدر 

از نظر دما،    وانات یح  ی نگهدار  ط یشده انجام شدند و محکنترل

نور چرخه  و  پابه   ی رطوبت  مداوم  کلدیگرد  ش یطور    هی . 

اخلاق    ته یکم  د ییو تأ  ياصول اخلاق  ت یبا رعا  يشیمراحل آزما

  یيایمیوشیو ب   ي مولكول  یها واکنش   يدانشگاه انجام شد. تمام

گرد اجرا  مستقل  تكرار  سه  در  و    دندیحداقل  مواد  از  و 

برندها  زات یتجه با  ب  ی استاندارد  استفاده شد.    يالمللن یمعتبر 

اقدامات تضم  نیا قابل  کننده ن یمجموعه  و  اعتبار    ت ی صحت، 

است  جینتا  دی بازتول کامل   .پژوهش  رعایت  با  پژوهش  این 

اصول اخلاقي پژوهش و پس از اخذ تأییدیه از کمیته اخلاق  

آباد با کد اخلاق  پژوهشي دانشگاه آزاد اسلامي، واحد نجف 

IR.IAU.NAJAFABAD.REC.1404.084   در شد.  انجام 

تمامي مراحل تحقیق، اصول مربوط به محرمانگي اطلاعات،  

مشارکت  آگاهانه  و  رضایت  مطالعه  ترک  اختیار  کنندگان، 

ها صرفاً در چارچوب اهداف پژوهش رعایت  استفاده از داده 

و   گردآوری  فرایندهای  کلیه  شد  تلاش  همچنین  گردید. 

داده  چارچوب  تحلیل  در  و  علمي  صداقت  دقت،  با  ها 

 .های اخلاقي انجام شود دستورالعمل

 نتایج

ا با    يتجرب  یحاصل از مطالعه  یهاافته یبخش،    نیدر  حاضر 

  ان یبر ب  ي و تناوب  يتداوم  یهواز  ناتیتمر  ریتأث  يهدف بررس

مدل انفارکتوس   یهاموش وکاردیدر م Baxو     53p یهاژن

ا  نیو همچن  وکاردیم با شاخص ژن   ن یارتباط  استرس    یهاها 

م  وی داتیاکس اصلشوديارائه  هدف   ی سازروشن   ل،یتحل  ي. 

تمر  يناش  يكیولوژیب   یهاتفاوت  مداخلات  تب  ينیاز    ن ییو 

برنامه   کننده م یتنظ  ی رهایمس  ياحتمال   يسلول  شده یزیرمرگ 

طر از    نانیاطم  یبرابود.    یدیکل  يمولكول  ینشانگرها  قیاز 

استنتاج    یهال یتحل  یهافرضشی پ  ،یآمار  یهاصحت 

تحل  شیپ  کیپارامتر انجام  توز  يبررس  هال یاز    عیشدند. 

آزمون    رهایمتغ از  استفاده  با  بودن  نرمال  نظر  –Shapiroاز 

Wilk  مفروضه   د ییتأ و  تحل  یآمار  یهاشد  به    ل یمربوط 

ا  ره یچندمتغ  انسیوار بر  بود.    هاافته ی  لیتحلاساس،    نیبرقرار 

گروه سطح  دو  ب  يدر  روش   یریمتغن یو  از  استفاده    یهابا 



 
 

        ي و همكارانمردان بهاره                                                                  و ارتباط آن با استرس Baxو  p53 یهاژن انیبر ب يو تناوب يتداوم یهواز ناتیاثر تمر -1552

)  یآمار تحل  MANOVA  ،ANOVAمناسب    یهال یو 

  ی هااثر گروه   يبررس  یبرا  ( دنبال شد. ونیو رگرس يهمبستگ

و انحراف    نی انگی، ابتدا مBaxو       53p   یهاژن  انیمختلف بر ب

زمان دو هم   سهیها محاسبه شد. سپس به منظور مقاداده   اریمع

آزمون    ریمتغ از    MANOVAوابسته،  پس  و  رفت  کار  به 

  ی هاسه یو مقا  ره یمتغتک  ANOVA  ی هاآن، آزمون  یمعنادار

نتا  Tukey  يبیتعق داده    شینما  1در جدول    ج یانجام شدند. 

 شده است. 

 

 های مختلفهای آماری در گروه و نتایج آزمون Bax و  p53 هایژن  بیان معیار انحراف ±میانگین  . 1جدول 

 مقایسه تعقیبی

Tukey 

ANOVA Bax 

(F=14.۳, p<0.001) 

ANOVA p53 

(F=22.5, p<0.001) 

Bax 

(ng/mg) 

p53 (Fold vs 

Ct=1) 

 گروه 

MI> Ct*** – – 0.08 ± 

0.05 

1.00 ±0.15 Ct 

MI> Sham*** – – 0.52 ±0.07 1.05 ±0.17 Sham 

 MI 0.25± 1.80 0.09± 0.65 مرجع  مرجع  –

(OLAD) 

 MI** 0.55 ±0.06 1.20 ±0.20 MI+MICT نسبت به ↓ **MI نسبت به ↓ –

 MICT تفاوت با –

 غیرمعنادار 

 MICT بیشتر از ↓

(p≈0.047) 

0.53 ±0.05 1.10 ±0.18 MI+HIIT 

MANOVA کلي: Wilks’ Λ=0.28, F(8،48)=6.9, p<0.001, η²=0.54 

 

شود، القای انفارکتوس  مشاهده مي 1طور که در جدول همان

در     Baxو      53p منجر به افزایش معنادار بیان   (MI )گروه 

هر   .(p<0.001) شد Sham و  (Ct) های سالممقایسه با گروه 

پروتكل تمریني افزایش (HIIT و MICT) دو  به  این  را  ها 

کردند و مقادیر را به سطح طبیعي نزدیک  طور معنادار مهار  

مورد   در  تناوبي   53p ساختند.  تمرین   ، (HIIT)   به نسبت 

  بیشتری نشان داد   دهنده اثر کاهش (MICT) تمرین تداومي

(p≈0.047)  برای که  حالي  در   ،Bax     نوع دو  بین  تفاوت 

 د. تمرین معنادار نبو

م Bax و  p53 یهاژن   ان یب  1شكل   بافت  در    وکاردیرا 

را   يشیدر پنج گروه آزما  وکارد یمدل انفارکتوس م  یهاموش

مقادکنديم  سهیمقا م  ری.   ار معی  انحراف   ±   نیانگیبه صورت 

 .اندارائه شده 
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 ي نیانفارکتوس و مداخلات تمر ط یمختلف تحت شرا یهادر گروه  Baxو     53p  یهاژن  انیب  سهیمقا. 1شکل 

 

منجر   (MIانفارکتوس )  یکه القا   دهندي نشان م  1شكل    جینتا

افزا ب  شیبه  به    Baxو       53p   یهاژن   انیمعنادار  نسبت 

و    یهاگروه  سالم  ا  Shamکنترل   .)* )نشانه  است    ن یشده 

فعال   يشاخص  ش،یافزا مرگ   ی رهایمس  یسازاز 

 دهیدب یآس  يو آپوپتوز در بافت قلب  يسلول  یشده یزیربرنامه

در هر   ينیتمر  یکه مداخله  دیمشخص گرد  نیاست. همچن

ها  ژن  ن یا  انیباعث کاهش ب  (HIITو    MICTدو پروتكل )

به   )نشانه    MIنسبت  نشان ^شد  که  محافظت  دهنده (،   ياثر 

   53p . در مورد  باشديآپوپتوز م  ی رهایبر مس   ی هواز  ناتیتمر

کاهش  (MICT)  ينسبت به تداوم (HIIT)   يتناوب  نی، تمر

دو    ن یا  نی تفاوت ب  Bax  ی(، اما برا # نشان داد )نشانه    یشتریب

 پروتكل معنادار نبود. 

روشن د منظور  به  ادامه  شاخصر  نقش  استرس  سازی  های 

ژن  بیان  تغییرات  در  تحلیل  Baxو      53p های  اکسیداتیو   ،

همبستگي  شد.  اجرا  چندگانه  رگرسیون  و  های  همبستگي 

مدل  و  متغیرها  بین  ساده  روابط  بررسي  جهت  های  پیرسون 

تر استفاده های قوی بین رگرسیون چندگانه برای شناسایي پیش

 .ارائه شده است 2گردید. نتایج در جدول 

 

 Bax (N=30) و  p53 بینيهای رگرسیون چندگانه برای پیش ضرایب همبستگي پیرسون و مدل . 2جدول 

p-

value 
β  نهایی

 Bax برای

p-

value 
β  نهایی

 p53 برای

p-

value 
r با 
Bax 

p-

value 
r با 
p53 

استرس  شاخص

 اکسیداتیو

0.040 -0.22 0.001 -0.35 <0.001 -0.66 <0.001 -0.72 SOD (U/mg) 

— — — — 0.001 -0.60 <0.001 -0.65 GPx (U/mg) 

0.002 -0.38 — — <0.001 -0.64 <0.001 -0.70 GSH/GSSG 

— — — — 0.003 -0.55 0.001 -0.60 TAC (mmol/L) 

0.005 +0.33 <0.001 +0.40 0.001 +0.60 <0.001 +0.68 8-OHdG (ng/mL) 

— — 0.010 +0.25 0.003 +0.56 <0.001 +0.62 NOX4 (Fold) 

— — — — 0.005 +0.52 0.001 +0.58 p66Shc (Rel. unit) 

شاخص   هاافتهی که  دادند  ،  SOD)  يدانیاکسيآنت  یهانشان 

GPx  ،GSH/GSSG  وTAC) با    یو معنادار  يمنف  يهمبستگ

ب   ،داشتند  Baxو       53p   ی هاژن   انیب چه    گر، ید  انیبه  هر 

مرتبط    یهاژن   انیب  افت،ی  شیافزا  يدانیاکسيدفاع آنت  تیظرف

پ کاهش  آپوپتوز  نشانگر  دا یبا  مقابل،  در    ب یآس  ی هاکرد. 

تول  وی داتیاکس   OHdG  ،NOX4-8مانند  ) ROS  دی و 

  با هر دو ژن نشان دادند. یارتباط مثبت و معنادار  (p66Shcو

که  ونیرگرس  یهامدل دادند  نشان  و     OHdG-8چندگانه 

SOD    همراه    راتییتغ  یهان یبش یپ  نیتری قو   NOX4به 

53p      ( عمدتاً     Bax  راتییتغ  نی همچن (.R²=0.70هستند 

کاهش افزاGSH/GSSGتوسط  کاهش    OHdG-8  شی،  و 

SOD  ن ییتب  ( م  نی ا (.R²=0.58شدند  نشان  که    دهدي الگو 

افزا و  ردوکس  تعادل   نیترمهم  DNA  بیآس  شیاختلال 

پس از    يمرگ سلول  یرهایمس  یسازدر فعال   يعوامل مولكول

م تمربوده   وکاردیانفارکتوس  مداخلات  و  طر  ينیاند    ق یاز 

 اند.کرده  فایخود را ا يتعادل، نقش محافظت نیبازگرداندن ا

تفاوت   یبرا بهتر  شاخصگروه   ان یم  یهادرک  در    یهاها 

اکس  یدیکل داده   و، یداتیاسترس  به    یهاتمام   ریمتغ  7مربوط 

  یاخوشه   یاله ینمودار م  کیدر    يعیبه صورت تجم  يستیز

  ن یب  میمستق  سهیامكان مقا  ،یریتصو  شینما  نیاند. اارائه شده 
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بررسگروه  به مداخله   ی الگوها  يها و  برا  ينیتمر  پاسخ    ی را 

نمودار، هر رنگ معرف   نی. در اسازديهر شاخص فراهم م

در    ب یترتبه   يشیشاخص متفاوت است و پنج گروه آزما  کی

 اند. قرار گرفته يمحور افق

در تمام    ریگکاهش چشم  MIگروه    ،يگروهن ی ب  یسه یمقا  در

 ( SODو  GSH/GSSG ژهیو)به  يدانیاکسيآنت یهاشاخص

افزا -8)مانند    و یداتیاکس  بیآس  یواضح در نشانگرها  شیو 

OHdG    وNOX4) نیرا نشان داد. هر دو نوع تمر  (MICT 

نسببه  (HIITو   ول  نیا  ي طور  دادند،  بهبود  را    ياختلالات 

HIIT  شاخص آس  یهادر  با  -8مثل  )   DNA  بیمرتبط 

OHdG) ي در برخ  ن،یاز خود نشان داد. همچن  یعملكرد بهتر 

سالم   ی هابه سطح گروه  يحت HIITگروه  ریها، مقادشاخص

(Ct   وSham ) مثل    ی مساو  ا ی  کینزد( شدSOD   وTAC.) 

با شدت بالا نسبت    ي تناوب  نیکه تمر  دهند ينشان م  ها افته ی  نیا

  ينسب  تیمز  و یداتیدر بازگرداندن تعادل اکس  يتداوم  نیبه تمر

به  شاخص  ژه یودارد،  تول   یيهادر  با  آس  ROS  دیکه    ب یو 

DNA اند. مرتبط 

 
( SD ±  نی انگیمختلف )م یهادر گروه   وی داتی استرس اکس یهاشاخص  یاسه ینمودار مقا. 2شکل 

 بحث 

به  میوکارد،  مهمانفارکتوس  از  یكي  ترین عنوان 

ها نفر را تهدید  های سلامت جهاني، سالانه جان میلیون چالش

های مراقبت بهداشتي تحمیل  کند و بار سنگیني بر سیستممي

نه مي ایسكمیک  رویداد  این  قلب  نماید.  بافت  آسیب  به  تنها 

مي فعالمنجر  با  بلكه  سلولي  شود،  مرگ  مسیرهای  سازی 

ميریزیبرنامه افزایش  را  قلبي  نارسایي  خطر  در  شده،  دهد. 

به هوازی  تمرینات  نقش  میان،  غیر  این  مداخله  یک  عنوان 

آسیب  این  کاهش  در  از  دارویي  قلب،  عملكرد  بهبود  و  ها 

ویژه  بااین اهمیت  است.  برخوردار  شكاف ای  های  حال، 

تأثیتوجهي در درک مكانیسم قابل با  مرتبط  مولكولي  ر  های 

ها  و ارتباط آن  Baxو       53p های کلیدی مانند ورزش بر ژن

با استرس اکسیداتیو وجود داشت. مطالعه حاضر با هدف پر  

ها، با بررسي اثرات تمرینات هوازی تداومي  کردن این شكاف

ها و نشانگرهای اکسیداتیو، سعي در ارائه  و تناوبي بر این ژن

های بازتواني قلبي  سازی استراتژیهای نوین برای بهینه بینش 

 داشت. 

انفارکتوس  یافته القای  که  داد  نشان  مطالعه  این  های 

در بافت       53p منجر به افزایش معنادار بیان ژن   (MIمیوکارد )

موش به میوکارد  افزایش  این  که  شد،  از  ها  شاخصي  عنوان 

اکسیداتیو  فعال استرس  به  وابسته  آپوپتوز  مسیرهای  سازی 

برابر گروه   1.8تقریباً     53p ، بیان  MIشود. در گروه  تفسیر مي

کنترل سالم بود، که این امر با مطالعات پیشین همخواني دارد،  

های سلولي  کننده کلیدی پاسخعنوان تنظیم به      53p جایي که  
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مي عمل  ایسكمیک  آسیب  پروتئین به  بیان  و  های  کند 

مانند  پیش مي  Baxآپوپتوتیک  افزایش  )را  دو  (.  6دهد  هر 

 (HIITو تناوبي ) (MICTپروتكل تمریني هوازی تداومي ) 

به  را  افزایش  اما  این  دادند،  کاهش  معنادار  اثر    HIITطور 

  1.2برابر کنترل در مقابل    1.1تری نشان داد )کاهش به  قوی

، که این تفاوت ممكن است ناشي از شدت  (MICTبرابر در  

اکسیداني و کاهش  سازی مسیرهای آنتي در فعال   HIITبالاتر  

همان   ROSتولید   مدل باشد،  در  که  حیواني  طور    MIهای 

( است  شده  اثر  (.  4گزارش  این  برای  پیشنهادی  مكانیسم 

غیرفعالمي شامل  سیگنالینگ  تواند   -ERK1.2-JNKسازی 

53p       باشد، که در مطالعات مشابه، تمرینات تناوبي با شدت

(.  23دهد )بالا این مسیر را مهار کرده و آپوپتوز را کاهش مي 

قوی   منفي  همبستگي  این،  بر  شاخص   p53علاوه  های  با 

مانند  آنتي  GSH/GSSGو  SOD (r=0.72  )اکسیداني 

(r=0.70  )  مانند آسیب  نشانگرهای  با  مثبت  -8و همبستگي 

OHdG (r=0.68  )  وNOX4  (r=0.62  ) نقش  نشان دهنده 

است، که این الگو       53p مرکزی استرس اکسیداتیو در تنظیم  

نقش   آسیب    p53با  به  پاسخ  در    DNAدر  اکسیداتیو 

)بیماری دارد  همخواني  قلبي  رگرسیون (.  24های  مدل 

که   کرد  تأیید  نیز  همراه   SODو    OHdG-8چندگانه  به 

NOX4    تغییرات    %70حدود توضیح       53p واریانس  را 

یافته مي این  که  ميدهند،  پیشنهاد  به ها  تمرینات،  ویژه کنند 

HIIT  53 ، از طریق بازسازی تعادل ردوکس، بیانp       را تعدیل

شده سلولي را در بافت  ریزیکنند و در نتیجه مرگ برنامه مي

قلب کاهش ميآسیب اثرات گزارشدیده  شده  دهند، مشابه 

تنها  این نتایج نه (.  8های دیابتیک با تمرینات تناوبي )در مدل 

برابر آپوپتوز   تأییدکننده نقش محافظتي تمرینات هوازی در 

  HIITهستند، بلكه بر برتری نسبي    MIپس از       53p وابسته به  

مدل ميدر  تأکید  حیواني  ميهای  که  دلیل  کنند،  به  تواند 

تحریک بیشتر بیوژنز میتوکندریایي و کاهش اختلال عملكرد  

 (. 25میتوکندری باشد )

ژن   بیان  مورد  که  Baxدر  داد  نشان  نتایج   ،MI    باعث

( ژن  این  معنادار  مقابل    ng/mg  0.65افزایش  در    0.50در 

از میتوکندری   Baxکنترل( شد، که این افزایش با آزادسازی 

سازی آپوپتوزوم همخواني دارد، فرآیندی  به سیتوزول و فعال 

( است  رایج  قلبي  ایسكمیک  آسیب  در  نوع  (.  7که  دو  هر 

این بیان را به سطوح نزدیک به کنترل    HIITو    MICTتمرین  

، بدون تفاوت  )ng/mg  0.53و    0.55کاهش دادند )به ترتیب  

کند تمرینات معنادار بین دو پروتكل، که این امر پیشنهاد مي

به  غشای هوازی  یكپارچگي  حفظ  طریق  از  کلي  طور 

نشت   مي  Baxمیتوکندریایي،  مهار  یافتهرا  مشابه  ای  هکنند، 

های  را در مدل   Baxو    Baxمطالعات که تمرینات تداومي بیان  

MI  مي )کاهش  مشاهده همبستگي(.  9دهد  مانند  های  شده، 

و مثبت  ( -=TAC )r 0.55و ( GPx )r=-0.060ارتباط منفي با 

نشان (p66Shc )r=0.52با   تعامل  ،  مسیرهای   Baxدهنده  با 

در    Baxمیتوکندریایي است، که این الگو با نقش    ROSتولید  

همسو    MIاختلال فسفوریلاسیون اکسیداتیو و آپوپتوز پس از  

( چندگانه  (.  26است  رگرسیون  توسط    Baxمدل  عمدتاً  را 

افزایش  GSH/GSSGکاهش    ،8 -OHdG    کاهش   SODو 

( کرد  یافته (.R²=0تبیین  این  که  پیشنهاد  ،  را  مكانیسمي  ها 

آنتي مي دفاع  تقویت  با  تمرینات  آن  در  که  یداني،  اکسکنند 

افزایش   را  MnSODو    SIRT3مانند  میتوکندریایي  ، آسیب 

(.  17کنند )را تعدیل مي   Baxدهند و در نتیجه بیان  کاهش مي

نشان مي پیشین  با مطالعات  اثرات مشابه  مقایسه  این  دهد که 

مدل  Baxکاهش   در  تناوبي  تمرینات  دیابتیک  توسط  های 

در مطالعه ما ممكن   HIITو    MICTاست، اما عدم تفاوت بین  

باشد، جایي    MIاست به دلیل تمرکز بر بافت میوکارد پس از  

به  پروتكل  دو  هر  به  که  وابسته  آپوپتوز  مسیرهای  مؤثر  طور 

  Baxاین نتایج بر اهمیت  (.  27کنند )میتوکندری را مهار مي 

کنند، زیرا عنوان هدف درماني در بازتواني قلبي تأکید ميبه 

رفتن بافت  تواند از دست کاهش بیان آن توسط تمرینات مي

رد را کاهش دهد و عملكرد قلب را بهبود بخشد، که  میوکا

نقش   با  امر  سلولي    Baxاین  مرگ  مسیرهای  در 

 (. 28شده در نارسایي قلبي همخواني دارد )ریزیبرنامه

  SOD  ،GPx  ،GSH/GSSGاکسیداني )های آنتي شاخص

کاهش چشمگیری نشان دادند، که این    MIدر گروه   (TACو  
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سازی آپوپتوز پس  کاهش با افزایش استرس اکسیداتیو و فعال 

حد   از  بیش  تولید  که  جایي  دارد،  همخواني  انفارکتوس  از 

ROS  هر دو پروتكل  (.  5کند )های سلولي را تضعیف ميدفاع

در افزایش    HIITها را بهبود بخشیدند، اما  تمریني این شاخص

SOD    وTAC   به گروه نزدیک  مؤثرتر  به سطوح  های سالم 

  Nrf2بود، که این برتری ممكن است ناشي از تحریک بیشتر 

آنتي مسیرهای  )و  باشد  بالا  شدت  توسط  (.  29اکسیداني 

دهنده  نشان    Baxو    p53ها با  همبستگي منفي قوی این شاخص 

  ROSها در مهار آپوپتوز از طریق کاهش  نقش محوری آن 

ظرفیت   تناوبي  تمرینات  که  مطالعات  با  الگو  این  که  است، 

مدل آنتي در  را  مي  MIهای  اکسیداني  همسو  افزایش  دهد، 

( فعال(.  20است  شامل  پیشنهادی   PGC-1αسازی  مكانیسم 

اکسیداني مانند  های آنتيتوسط تمرینات است، که بیان آنزیم

MnSOD  مي افزایش  را  را  میتوکندریایي  آسیب  و  دهد 

مي )کاهش  مدل (.  30دهد  رگرسیون،  در  و    SODهای 

GSH/GSSG   پیش به ژن بینعنوان  تغییرات  قوی  های  های 

یافته  این  که  شدند،  ظاهر  ميآپوپتوتیک  پیشنهاد  کنند  ها 

، از طریق بازسازی تعادل گلوتاتیون و  HIITویژه  تمرینات، به 

  کنندافزایش فعالیت آنزیمي، استرس اکسیداتیو را تعدیل مي

دیده کاهش و در نتیجه مرگ سلولي را در بافت قلبي آسیب 

گزارش مي اثرات  مشابه  مدل دهند،  در  با  شده  دیابتیک  های 

( تناوبي  نه (.  31تمرینات  نتایج  نقش  این  تأییدکننده  تنها 

آنتيشاخص تمرینات های  محافظتي  مسیرهای  اکسیداني در 

گیری این نشانگرها در ارزیابي  هستند، بلكه بر اهمیت اندازه 

 کنند.های بازتواني قلبي تأکید مياثربخشي پروتكل 

 ROSهای آسیب اکسیداتیو و تولید  در مقابل، شاخص

)8-OHdG  ،NOX4    وp66Shc(   در گروهMI    ،افزایش یافتند

آسیب   با  افزایش  این  و  DNAکه  میتوکندریایي  اختلال   ،

در کاهش    HIIT(.  8همخواني دارد )     53p آپوپتوز وابسته به  

8-OHdG    وNOX4    مؤثرتر ازMICT    بود، که این امر ممكن

بالاتر   ظرفیت  دلیل  به  تولید    HIITاست  مهار    ROSدر 

( باشد  بیوژنز  بهبود  طریق  از  همبستگي  (.  32میتوکندریایي 

 (OhdG-8برای   r=0.60مانند ) Baxها با مثبت این شاخص

سازی مسیرهای مرگ ها در فعالدهنده نقش آن نشان      53p و  

در    p66Shcسلولي است، که این الگو با مطالعات که افزایش  

MI  مي تشدید  را  )آپوپتوز  است  همسو  مكانیسم  (.  33کند، 

سیگنالینگ   مهار  شامل  تمرینات    p66Shcپیشنهادی  توسط 

تولید   که  مي  ROSاست،  کاهش  یكپارچگي  را  و  دهد 

-8در تحلیل رگرسیون،  (.  34کند )میتوکندری را حفظ مي 

OHdG    وNOX4   پیشبه تغییرات  بین عنوان  اصلي  های 

یافته  این  که  شدند،  ظاهر  ميآپوپتوتیک  پیشنهاد  کنند  ها 

آسیب   کاهش  با  تناوبي  اثرات    DNAتمرینات  اکسیداتیو، 

دهند،  ارائه مي  MIمحافظتي بیشتری در برابر آپوپتوز پس از  

این  (.  35های حیواني )و تداومي در مدل   HIITمشابه مقایسه  

شاخص اهمیت  بر  ریسک  نتایج  ارزیابي  در  آسیب  های 

مي  تأکید  قلبي  نارسایي  ميپیشرفت  نشان  و  که  کنند  دهند 

HIIT  تولید  مي کاهش  برای  بهتری  گزینه  در   ROSتواند 

 دیده باشد. های آسیب بافت

های موجود در درک اثرات مولكولي  با پر کردن شكاف 

، این مطالعه نشان  Baxو       53p های  تمرینات هوازی بر ژن 

، از طریق کاهش HIITویژه  داد که هر دو پروتكل تمریني، به 

محافظتي  اثرات  آپوپتوز،  مهار  و  اکسیداتیو  استرس 

از  قابل پس  میوکارد  در  )  MIتوجهي  نوآوری  (.  11دارند 

استرس  شاخص  هفت  جامع  تحلیل  پژوهش،  این  کلیدی 

ژن  کنار  در  به  اکسیداتیو  نسبت  که  است،  آپوپتوتیک  های 

مطالعات پیشین که اغلب بر یک یا دو نشانگر متمرکز بودند،  

ها کاربردهای عملي دهد. این یافته تر ارائه ميرویكردی کامل

تأکید    های بازتواني قلبي بامهمي دارند، از جمله طراحي برنامه 

تواند  برای بیماران با استرس اکسیداتیو بالا، که مي  HIITبر  

بهبود بخشد و هزینه بالیني را  بهداشتي را  نتایج  های مراقبت 

در    HIITپیشنهادات کاربردی شامل ادغام  (.  3کاهش دهد )

های بازتواني با نظارت پزشكي دقیق برای به حداقل  پروتكل

های خانگي با استفاده  های حاد، توسعه برنامهرساندن ریسک

های نظارتي برای تنظیم شدت بر اساس نشانگرهای  از فناوری 
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تغذیه  مداخلات  با  تمرینات  ترکیب  و  مانند  بیوشیمیایي  ای 

اکسیداني برای تقویت اثرات محافظتي است.  های آنتي مكمل

مي  رویكردها  و  این  دهند  افزایش  را  بیماران  پایبندی  توانند 

 پیشرفت به نارسایي قلبي را به تأخیر اندازند. 

یافته  وجود  با  با  مطالعه  این  نویدبخش،  های 

هایي مواجه بود، از جمله استفاده از مدل حیواني  محدودیت 

به  است  ممكن  تعمیمکه  انسان  به  کامل  به  طور  نباشد،  پذیر 

تفاوت  )دلیل  تمرینات  به  پاسخ  در  فیزیولوژیكي    (.13های 

ریسک  این،  بر  بالا،  علاوه  شدت  با  تمرینات  با  مرتبط  های 

مانند فشار بیش از حد قلبي، نیازمند نظارت پزشكي دقیق در  

همان  است،  انساني  احتمالي کاربردهای  مرگ  که  طور 

های  تمرکز بر موش(.  10نشان داد )  HIITحیوانات در گروه  

نر و محدود شدن تحلیل به بافت اطراف انفارکتوس نیز ممكن  

لزوم   امر  این  که  باشد،  داده  قرار  تأثیر  تحت  را  نتایج  است 

برجسته ميهای گسترده بررسي بر این اساس، مي    کند.تر را 

که   داشت  بیان  مكانیسم توان  بر  باید  آینده  های  تحقیقات 

نقش  دقیق مانند  )مانند  RNAتر،  غیرکدکننده  -miRهای 

133a)   در تعدیلp53    توسطHIIT    مطالعات تمرکز کنند و

پیگیری طولاني  با  آپوپتوز  انساني  بر  اثرات  تأیید  برای  مدت 

در    HIITشود  از نظر کاربردی، پیشنهاد مي(.  4انجام دهند )

های بازتواني قلبي برای بیماران پرریسک ادغام شود، با  برنامه

فناوری  از  نشانگرهای  استفاده  پایش  برای  پوشیدني  های 

های  تواند پروتكل اکسیداتیو در زمان واقعي، که این امر مي

بهبود  سازیشخصي را  بیماران  نتایج  و  کند  تقویت  را  شده 

تأیید کرد که تمرینات هوازی تداومي و    بخشد.  این مطالعه 

بیان ژن  با کاهش  تعادل    Baxو       53p های  تناوبي  بهبود  و 

اکسیداتیو، آپوپتوز را در میوکارد پس از انفارکتوس میوکارد  

نمایند. تمرین تناوبي  کنند و عملكرد قلب را حفظ ميمهار مي

(HIIT )  تر در کاهش استرس اکسیداتیو،  به دلیل اثرات قوی

ای مؤثرتر عنوان گزینه ، به DNAویژه در نشانگرهای آسیب  به 

توانند با کاهش  ها ميبرای بازتواني قلبي شناخته شد. این یافته

های بهداشتي و بهبود کیفیت زندگي بیماران، به طراحي هزینه 

نوین  برنامه پیشنهادات  شوند.  منجر  هدفمند  بازتواني  های 

فناوری از  استفاده  تنظیم  شامل  برای  پیشرفته  نظارتي  های 

تغذیه   HIITشدت تمرینات و ترکیب   ای مانند  با مداخلات 

توانند اثرات محافظتي اکسیداني است، که ميهای آنتي مكمل

پ و  تقویت کرده  برنامهرا  به  افزایش  ایبندی  را  بازتواني  های 

 دهند 

 تعارض منافع 

 هیچ گونه تعارض منافع توسط نویسندگان بیان نشده است.  

 تقدیر و تشکر

به بدین  گرامي  مشاور  و  راهنما  اساتید  از  خاطر وسیله 

حمایتراهنمایي و  دقیق  علمي  انجام  های  در  ارزشمند  های 

مي قدرداني  صمیمانه  پژوهش  تمامي   .نمایماین  از  مچنین 

ها  افرادی که در اجرای مراحل آزمایشگاهي، نگهداری نمونه 

.سپاسگزارمو پیشبرد این مطالعه همكاری داشتند، 
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 Abstract 
Introduction: Myocardial infarction (MI) is a leading cause of cardiovascular 

mortality worldwide and is associated with increased oxidative stress and 

programmed cell death in cardiac tissue. The present study aimed to 

investigate the effects of moderate-intensity continuous training (MICT) and 

high-intensity interval training (HIIT) on p53 and Bax gene expression, as 

well as their association with oxidative stress and apoptosis in the 

myocardium of male Wistar rats following MI. 
 Methods: Thirty male Wistar rats (aged 10–12 weeks, weighing 275 ± 25 g) 

were randomly assigned to five groups: healthy control (Ct), sham-operated 

(Sham), MI without training (OLAD), MI + MICT, and MI + HIIT. 

Myocardial infarction was induced via ligation of the left anterior descending 

(LAD) coronary artery and confirmed by electrocardiography and 

echocardiography. The MICT protocol consisted of 50-minute sessions at 50–

60% VO₂max, whereas the HIIT protocol included seven 4-minute intervals 

at 85–90% VO₂max interspersed with 3-minute active recovery periods. 

Training was performed five days per week for eight weeks. Gene expression 

levels (p53 and Bax) and oxidative stress markers (SOD, GPx, GSH/GSSG 

ratio, TAC, and 8-OHdG) were assessed using real-time PCR and ELISA. 
Results:  MI significantly increased p53 expression (1.8-fold) and Bax levels 

(0.65 ng/mg), accompanied by elevated oxidative damage markers (8-OHdG, 

NOX4, and p66Shc) and reduced antioxidant capacity (SOD and GSH/GSSG 

ratio). Both MICT and HIIT significantly attenuated these alterations; 

however, HIIT demonstrated greater efficacy in reducing p53 expression (p = 

0.047) and 8-OHdG levels. Regression analysis indicated that SOD, 

GSH/GSSG ratio, and 8-OHdG were significant predictors of apoptotic gene 

expression. 
Conclusion: These findings suggest that HIIT is more effective than MICT 

in attenuating MI-induced apoptosis through modulation of oxidative stress 

pathways and may serve as a promising strategy for optimizing cardiac 

rehabilitation interventions. 

Keywords: Myocardial Infarction, Aerobic Exercise, P53, Bax, Oxidative 

Stress. 

 


