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Research Paper

Extended Abstract

Background and Aim: Aging is a significant risk factor for the development of cardiac 

conduction disorders like arrhythmia. It impairs  cardiac conduction by disrupting the 

electrical conduction channels in the heart. Among the most evident physiological 

changes associated with aging are the morphological alterations in the cardiovascular 

system. Unfortunately, these changes diminish the overall function of the cardiovascular 

system, particularly affecting the cardiac conduction system in elderly individuals.

 Numerous studies have shown that the function of these channels and connexins is 

regulated by various genes, including GATA transcription factor 4 (GATA4), protein 

kinase B (AKT), myocytes enhancer factor type 2C (MEF2C), and T-box transcription 

factor 5 (Tbx5). Additionally, research suggests that physical activity and exercise can 

mitigate the progression of cardiac conduction disorders in aging individuals.. The aim 

of this study was to investigate the effect of different acute exercises on the expression 

of genes responsible for cardiac conduction in elderly rats. 

Materials and Methods: Twenty-four old male Wister rats (23 months, weigh 465±45 

g) were recruited and divided into four groups (each group consist of six elderly rats), 

include of control, moderate intensity continuous exercise (MICE), high intensity interval 

exercise-low volume (HIIE-LV), and high intensity interval exercise-high volume (HIIE-

HV) groups. Rats were maintained under controlled conditions with 75–85% humidity, 

23±2°C temperature, and a 12-h light–dark cycle. 

Prior to the commencement of the study, ethical approval was obtained from the Ethics 
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Committee for Biological Research at Shahid Beheshti University. All rats underwent a familiarization protocol to acclimate them 

to the pool and the exercise regimen. This protocol involved placing the rats in shallow water at 32°C for three consecutive days, 

with each session lasting 10 minutes.

Following the familiarization phase, the maximum exercise load for each rat was individually determined to establish exercise 

intensity and workload. To assess the maximum exercise load, a metal weight equivalent to 5% of the rat’s body weight was 

attached to the end of their tails using leucoplast tape. After a warm-up period, the workload was increased by 1 g every five 

minutes of swimming until the rats reached exhaustion. The maximum exercise load was defined as the highest load the rats 

could carry until exhaustion.

The MICE protocol consisted of 35 min swimming at 65% of maximal workload. The HIIE-HV consisted of 35 min interval 

swimming encompassed five sets of four min swimming at 85% of maximal workload and three min of passive recovery. The 

HIIE-LV consisted of seven min interval swimming encompassed 14 sets of 30 s swimming at 110 % of maximal workload 

interspersed by 30 s of passive recovery. After exercise sessions, all rats were anesthetized and sacrificed. SA and AV node 

tissue was used to examine the expression of GATA4, AKT, MEF2C, and Tbx5. Real-Time Quantitative PCR was used to 

analyses gene expression. For data analysis, One-way ANOVA and Tukey post hoc tests were utilized at p<0.05 level.

Results: Analysis of the data revealed that the expression of AKT1 (p=0.001 in the SA node and p=0.001 in the AV node), 

GATA4 (p=0.001 in both nodes), MEF2C (p=0.01 in the SA node and p=0.001 in the AV node), and Tbx5 (p=0.001 in both nodes) 

genes increased significantly after HIIE-HV compared to the control group.

In the SA node, the expression of AKT1 (p=0.01), GATA4 (p=0.005), and Tbx5 (p=0.009) genes also increased significantly 

after HIIE-LV compared to the control group. However, the expression of AKT1 (p=0.43), GATA4 (p=0.21), Tbx5 (p=0.19), and 

MEF2C (p=0.44) genes in the AV node did not change significantly.

In response to MICE, the expression of AKT1 (p=0.29 in the SA node and p=0.11 in the AV node), GATA4 (p=0.15 in the SA 

node and p=0.72 in the AV node), MEF2C (p=0.31 in the SA node and p=0.85 in the AV node), and Tbx5 (p=0.98 in the SA node 

and p=0.84 in the AV node) did not change significantly in either the SA or AV nodes (Table 1).

Table 1. Results of One-way ANOVA test on expression of AKT1, GATA4, MEF2C, and Tbx5 in SA and AV node 

Genes 
Tissue 

type 

Control MICE HIIE-LV HIIE-HV 

mean± SD mean± SD MD p mean± SD MD p mean± SD MD p 

AKT1 
SA node 1.03±0.28 2.93±1.67 1.9 0.29 4.46±2 1.53 0.01* 6.52±1.9 3.59 0.001* 

AV node 1.04±0.35 1.06±0.12 0.02 0.11 1.4±0.21 0.34 0.43 2.42±0.59 1.36 0.001* 

GATA4 
SA node 1.01±0.22 2.72±0.65 1.71 0.15 4.1±0.98 1.38 0.005* 6.7±2.09 3.98 0.001* 

AV node 1.01±0.18 1.77±0.4 0.76 0.72 2.49±0.41 0.72 0.21 5.57±2.21 3.8 0.001* 

MEF2C 
SA node 1.02±0.27 4.32±3 3.3 0.31 4.7±1.06 0.38 0.23 7.28±4.86 2.96 0.01* 

AV node 1.11±0.44 2.71±0.72 1.6 0.85 4.15±1.07 1.44 0.44 10.31±6.16 7.6 0.001* 

Tbx5 
SA node 1.03±0.3 1.4±0.19 0.37 0.98 4.81±2.77 3.41 0.009* 11.52±1.52 10.12 0.001* 

AV node 1.02±0.24 1.67±0.24 0.65 0.84 2.66±0.36 0.99 0.19 7.49±2.4 5.82 0.001* 

*Significant difference compared to the control group, p<0.05. AKT: Protein kinase B; GATA4: Transcription factor GATA4; MEF2C: Myocyte 
specific enhancer factor 2C; Tbx5: T-box transcription factor 5; MICE: moderate intensity continuous exercise; HIIE-HV: high intensity 
interval exercise – high volume; HIIE-LV: high intensity interval exercise – low volume; SA node: sinoatrial node; AV node: atrioventricular 
node.  
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Conclusion: The HIIE-LV and HIIE-HV significantly increase the expression of genes related to cardiac conduction in elderly rats 

compared to MICE. This increase may enhance the function of the cardiac electrical conduction system, improve arrhythmias, 

and reduce mortality in elderly individuals by activating various molecular and cellular signaling pathways. Despite the limited 

information available on the signals associated with cardiac conduction and exercise, it appears that calcium-related mechanisms 

(such as calcium calmodulin and protein kinase C), mechanisms related to the tension-stretch of the atrial and ventricular walls 

during diastolic filling (increased preload and activation of focal adhesion kinase, FAK), and mechanisms related to cellular 

metabolism (protein kinase A and cyclic AMP, cAMP) are likely candidates for mediating the expression of cardiac conduction 

genes in response to exercise. Additionally, this study found that the expression of genes related to cardiac conduction in the 

SA node increased significantly even with intense exercise of short duration (seven minutes). In contrast, in the AV node, 

the expression of these genes increased significantly only with prolonged intense exercise. Although a specific mechanism 

explaining the differential expression of these genes in the SA and AV nodes has not yet been proposed, it is suggested that 

the varying degrees of stimulation from the autonomic nervous system (including parasympathetic inhibition and sympathetic 

activation) may contribute to these differences.

Key words: Continuous swimming, Interval swimming, Aging, Cardiac conduction, Cardiac gene expression. 
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نشریه مطالعات کاربردی علوم‌زیستی در ورزش
1404، دوره 13، شماره 36، ص 88-101 

چکیده

زمینــه و هــدف: در دوران ســالمندی مشــکلات هدایــت قلبــی و آریتمــی، یکــی از علــل اصلــی مــرگ و میــر 

در ایــن افــراد اســت. هــدف از مطالعــه حاضــر بررســی تاثیــر انــواع فعالیــت ورزشــی بــر بیــان ژن‌‌هــای مرتبــط بــا 

هدایــت قلبــی در رت‌هــای ســالمند بــود. روش تحقیــق: آزمودنی‌هــای ایــن مطالعــه 24 ســر رت نــر ویســتار 

23 ماهــه بــا وزن 45±465 گــرم بودنــد کــه پــس از تعییــن حداکثــر بــار فعالیــت، به‌طــور تصادفــی در چهــار 

 ،)MICE( ــا شــدت متوســط گــروه مســاوی )هــر گــروه شــش ســر( شــامل کنتــرل، فعالیــت شــنای تداومــی ب

فعالیــت شــنای تناوبــی بــا شــدت و حجــم بــالا )HIIE-HV( و فعالیــت شــنای تناوبــی بــا شــدت بــالا و حجــم کــم 

 SA قــرار گرفتنــد. بعــد از اتمــام فعالیــت، رت‌هــا ســریعا بیهــوش و تشــریح شــدند. بافــت گــره هــای )HIIE-LV(

و AV قلبــی بــرای بیــان ژن‌هــای عامــل 4رونویســی GATA4( GATA(، پروتئیــن کینــاز B )AKT(، عامــل پیــش 

ــه منظــور  ــت. ب ــرار گرف ــورد اســتفاده ق ــده میوســیت MEF2C( C2( و عامــل 5 رونویســی T-box )Tbx5( م برن

بررســی بیــان ژن هــای مذکــور از روش آزمایشــگاهی Real-time PCR  اســتفاده شــد. بــرای بررســی نتایــج از 

ــا:  ــد. یافته‌ه ــتفاده ش ــی در ســطح p>0/05 اس ــی توک ــون تعقیب ــه و آزم ــک راه ــس ی ــل واریان ــون تحلی آزم

ــه  ــای AKT1 )ب ــان ژن ه ــی دار بی ــش معن ــث افزای ــره SA و AV باع ــان داد HIIE-HV درگ ــا نش ــل داده‌ه تحلی

ــا  ــب ب ــه ترتی ــا p=0/001 و p=0/001(، MEF2C )ب ــب ب ــه ترتی ــا p=0/001 و p=0/001(، GATA4 )ب ــب ب ترتی

ــث  ــره SA باع ــط در گ ــد. HIIE-LV فق ــا p=0/001 و p=0/001( ش ــب ب ــه ترتی p=0/01 و p=0/001( و Tbx5 )ب

افزایــش معنــی بیــان ژن‌هــای p=0/005( GATA4 ،)p=0/01( AKT1 ( و Tbx5 )p=0/009( شــد؛ در حالیکــه بیــان 

ژن هــای p=0/19( Tbx5 ،)p=0/21( GATA4 ،)p= 0/43( AKT1( و MEF2C )p=0/44( در گــره AV تغییــر معنــی 

 p=0/29 بــه ترتیــب بــا( AKT1 بیــان ژن هــای AV و SA در گــره ،MICE داری نداشــت. هــم چنیــن در پاســخ بــه

 Tbx5 و )p=0/85 و p=0/31 ــا ــا p= 0/15 و p=0/72(، MEF2C )بــه ترتیــب ب و p=0/11(، GATA4 )بــه ترتیــب ب

ــری: تحقیــق حاضــر نشــان داد  ــه گی ــا p=0/98 و p=0/84( تغییــر معنــی داری نداشــت. نتیج ــه ترتیــب ب )ب

HIIE-HV و HIIE-LV نســبت MICE مــی توانــد باعــث افزایــش معنــی دار بیــان ژن هــای مرتبــط بــا هدایــت قلبــی 

در رت‌هــای ســالمند شــود و ایــن تغییــرات مــی توانــد باعــث ارتقــاء عملکــرد سیســتم هدایــت الکتریکــی قلــب، 

بهبــود آریتمــی و کاهــش مــرگ و میــر در افــراد ســالمند شــود.  

واژه های کلیدی: شنای تداومی، شنای تناوبی، سالمندی، هدایت قلبی، بیان ژن های قلبی.

تاثیر انواع فعالیت ورزشی بر بیان ژن‌های مرتبط با هدایت قلبی در رت‌های سالمند

زهرا امرائی1، سجاد احمدی زاد2، رعنا فیاض میلانی3، الریک ویسلوف4
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مقدمه
ــه  ــای مهــم حــوزه ســامت اســت ک ســالمندی یکــی از چالش‌ه
در دو دهــه اخیــر نیــز افزایــش تصاعــدی نــرخ آن باعــث ایجــاد 
ــل توجــه در زمینــه ســامت و اقتصــاد جامعــه  ــی قاب یــک نگران
ــا افزایــش ســالمندی، مشــکلات ســامتی  جهانــی شــده اســت. ب
سیســتم  ناکارآمــدی  چــون  هــم  ســن  افزایــش  از  ناشــی 
قلبــی – عروقــی، ناکارآمــدی سیســتم تنفســی و عصبــی – 
عضلانــی؛ باعــث کاهــش کیفیــت زندگــی و افزایــش مــرگ و میــر 
می‌شــود )1(. از مهــم تریــن بیماری‌هــای قلبــی – عروقــی 
ــایی  ــزی، نارس ــیون دهلی ــه فیبریلاس ــوان ب ــن، می‌ت ــی از س ناش
قلبــی، اختــال عملکــرد عروقــی )ســفتی عــروق و پرفشــار خونــی(، 
اختــالات ریتــم و هدایــت قلبــی )تاکــی کاردی1، بــرادی کاردی2 
و ســندروم ســینویس بیمــار3( و ســنکوپ اشــاره کــرد )2(. هدایــت 
ــی  ــزی – بطن ــزی )SA( و دهلی ــره سینوســی - دهلی قلبــی در گ
)AV( بــه دو صــورت ســریع و آهســته انجــام می‌شــود کــه 
توســط کانال‌هــای یونــی از جملــه کانــال دریچــه دار نوکلئوتیــد 
ــال  ــا هایپرپلاریزاســیون-HCN4( 44(، کان حلقــوی فعــال شــده ب
پروتئینــی ســدیم زیــر واحــد 5 و SCN5A( 510( و اتصــالات 
ــام کانکســینCx( 6( کنتــرل می‌شــود  ــه ن ــژه ای ب شــکاف دار وی
ــادی باعــث  )5-3(. در دوران ســالمندی عوامــل فیزیولوژیکــی زی
اختــال در هدایــت الکتریکــی در گره‌هــای قلبــی می‌شــوند کــه 
ــه کاهــش  ــوان ب ــل، می‌ت ــن عوام ــن ای ــی تری ــن و اصل از مهم‌تری
ــد  ــش از ح ــش بی ــین‌ها، افزای ــی و کانکس ــای یون ــداد کانال‌ه تع
ــرل  ــش کنت ــا، و افزای ــت‌ها در گره‌ه ــی و فیبروبلاس ــوب چرب رس
نشــده تولیــد گونــه هــای فعــال اکســیژن )آســیب مســتقیم بــه 
DNA، غشــای ســلولی و اندامک‌هــا( اشــاره نمــود )2، 6(. مطالعــات 

ــین‌ها  ــا و کانکس ــن کانال‌ه ــرد ای ــد عملک ــان داده ان ــادی نش زی
 7GATA توســط ژن‌هــای مختلفــی از جملــه عامــل-4 رونویســی
)GATA4(، پروتئیــن کینــاز 8B )AKT(، عامل پیشــبرنده میوســیت 
نــوع MEF2C( 92C( و عامــل 5 رونویســی 10T-box )Tbx5( تنظیــم 
عملکــرد  بــر  عوامــل مختلفــی می‌توانــد   .)7-10( می‌شــود 
ژن‌هــای مرتبــط بــا هدایــت الکتریکــی قلــب تاثیــر بگذارنــد کــه 

ــش  ــیت و افزای ــه، جنس ــی، تعذی ــبک زندگ ــی، س ــت ورزش فعالی
ســن؛ از اثرگذارتریــن عوامــل دخیــل در ایــن امــر هســتند )-14

11(. متاســفانه اطلاعــات اندکــی در مــورد تاثیــر فعالیــت ورزشــی 
بــر ژن‌هــای مرتبــط بــا هدایــت قلبــی در دســترس اســت. 

ــا  ــی ب ــت ورزش ــه فعالی ــد ک ــان داده ان ــدودی نش ــات مح مطالع
ــط،  ــدت متوس ــا ش ــی ب ــت ورزش ــه فعالی ــبت ب ــالا نس ــدت ب ش
ــای  ــت ژن‌ه ــالا دس ــل ب ــطوح عوام ــی‌دار س ــش معن ــث افزای باع
 ،13CaMK ،12Nkx2.5 ،11WNT مرتبــط  بــا هدایــت قلبــی از جملــه
16MAPK ،15PKA ،14HDACs و 17NFAT مــی شــود )1-12(. ژن 

ــی در تنظیــم عملکــرد و ســاختار  MEF2C یکــی از ژن‌هــای اصل

کانکســین‌ها و کانال‌هــای هدایــت پیــام اســت کــه تحــت تاثیــر 
 ،)FAK( 18ــی ــبان کانون ــاز چس ــون کین ــتی همچ ــالا دس ــل ب عوام
مســیر ســیگنالینگ +Ca2، مســیر ســیگنالینگ MAPK، مســیر 
ســیگنالینگ WNT، مســیر ســیگنالینگ 19PI3K/AKT، خانــواده 
ــد )-18 ــرار دارن ــا، 20PKA و 21PGC1α ق ــتیلاز ه ــتون داس هیس

16(. جالــب آنکــه اکثــر مطالعــات نشــان داده انــد فعالیت ورزشــی 
ــه  ــف؛ هم ــای مختل ــدت‌ها و مدت‌ه ــا، ش ــا پروتکل‌ه ــتقامتی ب اس
ایــن مســیرهای ســیگنالی را تحریــک می‌کنــد. بــا توجــه بــه همــه 
ایــن مــوارد، حتــی اگــر همــه ســیگنال‌های متابولیکــی و هورمونــی 
ــای  ــش حفره‌ه ــد، کش ــر بگذارن ــن ژن تأثی ــان ای ــر بی ــد ب نتوانن
دهلیــزی و بطنــی در طــول دیاســتول، بــه دلیــل افزایــش پیش‌بــار 
ــد  ــال می‌کن ــک و فع ــیگنال FAK را تحری ــت، س ــن فعالی در حی
ــالا دســت MEF2C اســت  ــد ب ــل قدرتمن ــود یکــی از عوام ــه خ ک
)19(. عــاوه بــر ایــن، FAK بــه MEF2C متصــل می‌شــود و 
ــان ژن  ــد و بی ــکیل می‌ده ــا DNA تش ــه‌گانه ب ــس س ــک کمپلک ی
ــان داده  ــد نش ــواهد جدی ــد. ش ــش می‌ده ــب افزای ــت قل را در باف
ــا دخالــت در عملکــرد عامــل هــای رونویســی خــاص،  کــه FAK ب
ماننــد p53 و GATA4، و بــا کنتــرل ســاختار کروماتیــن، در کنتــرل 
بیــان ژن و بقــای ســلول نقــش دارد )18(. دیگــر ژن اصلــی مرتبــط 
ــن  ــه Cx40 ،Cx30 و چندی ــت ک ــی، GATA4 اس ــت قلب ــا هدای ب
تقویت‌کننــده کانــال دهلیــزی - بطنــی را فعــال می‌کنــد )9(. 
عوامــل بالادســت GATA4 شــامل GATA6 ،Nkx2-5، عامــل پاســخ 

1. Tachycardia 
2. Bradycardia 
3. Sick sinus syndrome
4. Hyperpolarization-activated cyclic nucleo-
tide-gated channel 4
5. Sodium channel protein type 5 and 10 
subunit 
6. Connexin
7. Transcription factor 4 GATA

8. Protein kinse B 
9. Myocyte specific enhancer factor 2C 
10. T-box transcription factor 5
11. Wingless/Integrated 
12. NK2 homeobox 5 
13. Calcium/Calmodulin-dependent protein 
kinase 
14. Histone deacetylases 
15. Protein kinase A 

16. Mitogen activated protein kinase 
17. Nuclear factor of activated T cells 
18. Focal adhesion kinase 
19. Phosphatidylinositol 3-kinase/AKT
20. Protein kinase A
21. Peroxisome proliferator-activated receptor 
gamma coactivator 1-alpha
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ســرمSrf( 1(، میوکاردیــنTbx5 ،2، کمپلکــس کلســیم/کالمودولین/
ROS/ ــس ــینورین/NFAT، کمپلک ــس کلسیم/کلس NFAT، کمپلک

3ERK-p و p53 هســتند )22-20(. بیشــتر مطالعــات نشــان داده‌اند 

ــد  ــاد، می‌توان ــا زی ــط ت ــدت متوس ــا ش ــتقامتی ب ــت اس ــه فعالی ک
 p53 ــن و ــیم- کالمودولی ــینورین، کلس ــطوح ROS، کلسیم-کلس س
ــه  ــه طــور قابــل توجهــی افزایــش دهنــد. بنابرایــن منطقــی ب را ب
 GATA4 نظــر می‌رســد کــه عوامــل ذکــر شــده بتواننــد رونویســی
ــدی  ــر ژن کلی ــد )23، 24(. دیگ ــال کنن ــور مســتقیم فع ــه ط را ب
مرتبــط بــا هدایــت الکتریکــی قلــب، Tbx5 اســت کــه فعالیــت آن 
ــد  ــان داده ان ــات نش ــود. تحقیق ــم می‌ش ــط ژن 4HOX تنظی توس
کــه ژن Tbx5 نقــش کلیــدی در تشــکیل قلــب در دوران جنینــی، 
 WNT اســتراحت قلــب در دوران بعــد از تولــد و شــروع ســیگنالینگ
ــت  ــر فعالی ــورد تاثی ــی در م ــفانه اطلاعات و5FGF دارد )25(. متاس
ــه نظــر می‌رســد  ــان Tbx5 در دســترس نیســت. ب ــر بی ورزشــی ب
ــادی  ــداد بســیار زی ــال ســازی تع ــا فع فعالیــت ورزشــی شــدید ب
پاســخ‌های  ایجــاد  باعــث  مولکولــی،  ســلولی  ســیگنال‌های 
ــی  ــی- عروق ــاران قلب ــوص بیم ــراد بخص ــه اف ــمگیری در هم چش
ــان  ــه همزم ــود ک ــه نم ــد توج ــه بای ــود. البت ــالمندان می‌ش و س
ــیگنال و  ــدادی س ــم، تع ــیگنال‌های مه ــن س ــازی ای ــال س ــا فع ب
ــل  ــث تداخ ــه باع ــود ک ــاد می‌ش ــد ROS ایج ــرب مانن ــل مخ عام
ــن  ــه همی ــردد. ب ــور می‌گ ــیگنال‌های مذک ــرد س ــش عملک و کاه
ــراد  ــازی آن در اف ــه س ــی و بهین ــای ورزش ــر پروتکل‌ه ــت، تاثی عل

ــا نهایــت دقــت مــورد بررســی قــرار گیــرد. مختلــف، بایــد ب
ــر  ــا هــدف بررســی تاثی ــی کــه ب ــاد مطالعات ــداد زی ــی رغــم تع عل
فعالیت‌هــای ورزشــی متنــوع بــر عوامــل بالادســت و پاییــن دســت 
ــت،  ــده اس ــام ش ــای GATA4 ،MEF2C ،GATA4 و AKT1 انج ژن‌ه
ــی  ــدف بررس ــا ه ــدودی ب ــای مح ــون پژوهش‌ه ــفانه تاکن متاس
تاثیــر فعالیــت ورزشــی بــر بیــان ژن‌هــای مرتبــط بــا هدایــت قلبی، 
ــی نشــان داده  ــی، مطالعــات قبل ــده اســت. از طرف ــه اجــرا درآم ب
ــی  ــای GATA4 ،MEF2C ،GATA4 و AKT1 در تمام ــه ژن‌ه ــد ک ان
ــفانه در  ــا متاس ــوند، ام ــان می‌ش ــب بی ــف قل ــمت‌های مختل قس
ــخ  ــا در پاس ــن ژن‌ه ــان ای ــی بی ــر و چگونگ ــه مقادی ــورد مقایس م
ــادی  ــات زی ــره AV؛ اطلاع ــره SA و گ ــی در گ ــت ورزش ــه فعالی ب
در دســترس نیســت. همچنیــن، تمامــی نتایــج گــزارش شــده در 
تحقیقــات پیشــین، مربــوط بــه بافــت میــوکارد )بطــن چــپ( اســت 

ــه بررســی بیــان ژن‌هــای مذکــور در بافــت  و کمتــر مطالعــه ای ب
گــره هــای SA و AV افــراد ســالمند و بویــژه در بافت‌هــای مختلــف 
ــن،  ــت. بنابرای ــه اس ــی پرداخت ــت ورزش ــه فعالی ــخ ب ــب در پاس قل
هــدف از پژوهــش حاضــر، بررســی تاثیــر انــواع فعالیــت ورزشــی بر 
بیــان ژن‌هــای مرتبــط بــا هدایــت قلبــی در رت‌هــای ســالمند بــود.

روش تحقیق
طــرح پژوهــش و آزمودنــی هــا: آزمودنی‌هــای ایــن مطالعــه 
24 ســر رت نــر ویســتار 23 ماهــه بــا وزن 45±465 گــرم بودنــد. 

رت‌هــا تحــت شــرایط کنترل‌شــده بــا رطوبــت 75 تــا 85 درصــد، 
دمــای 2±23 درجــه ســانتی‌گراد و چرخــه نور-تاریکــی 12 
ــا هفــت بعــد از ظهــر( نگهــداری شــدند  ســاعته )هفــت صبــح ت
IR.SBU. 26(. قبــل از شــروع پژوهــش، کــد اخــاق )بــا شناســه(
ــتی  ــای زیس ــش ه ــاق در پژوه ــه اخ REC.1403.134( از کمیت

دانشــگاه شــهید بهشــتی دریافــت شــد  قبــل از اجــرای مطالعــه، 
ــت،  ــرای فعالی ــتخر و اج ــا اس ــازی ب ــت آشناس ــا جه ــه رت‌ه هم
پروتــکل آشناســازی را انجــام دادنــد. پروتــکل آشناســازی شــامل 
قــرار دادن رت‌هــا در آب بــا عمــق کــم در دمــای 32 درجه ســانتی 
ــود.  ــی )10 دقیقــه در هــر روز( ب ــه مــدت ســه روز متوال گــراد ب
بعــد از مرحلــه آشناســازی، تعییــن حداکثــر مقــدار بــار فعالیــت 
بــرای همــه رت‌هــا بــه صــورت جداگانــه انجــام شــد تــا براســاس 

ــار کار تعییــن شــود.  آن شــدت فعالیــت و ب
ــار  ــر ب ــن حداکث ــرای تعیی ــت: ب ــار فعالی ــر ب ــن حداکث تعیی
بــرای همــه رت‌هــا، وزنــه فلــزی معــادل پنــج درصــد وزن بدنشــان 
ــا چســبانده شــد. پــس از  ــه انتهــای دم آنه ــوار لکوپلاســت ب ــا ن ب
گــرم کــردن، بعــد از هــر پنــج دقیقــه شــنا کــردن، یــک گــرم بــه 
بــار کار اضافــه گردیــد؛ تــا زمانــی کــه رت‌هــا بــه مرحلــه واماندگــی 
ــا انتهــای  ــه ای کــه رت‌هــا می‌توانســتد ت رســیدند. بیشــترین وزن
ــار فعالیــت  فعالیــت )واماندگــی( حمــل کننــد، بعنــوان حداکثــر ب

بــرای آنهــا در نظــر گرفتــه شــد )26(.
ــر  ــی: پــس از تعییــن حداکث ــت ورزش ــای فعالی ــکل ه پروت
بــار فعالیــت، رت‌هــا بــه صــورت تصادفــی در چهــار گــروه مســاوی 
ــا  ــی ب ــت تداوم ــرل، فعالی ــامل کنت ــر( ش ــش س ــروه ش ــر گ )ه

ــم  ــا شــدت و حج ــی ب ــت تناوب شــدت متوســطMICE( 6(، فعالی
بــالاHIIE-HV( 7( و فعالیــت تناوبــی بــا شــدت بــالا و حجــم کــم8 
انجــام  را  مربوطــه  پروتکل‌هــای  و  گرفتنــد  قــرار   )HIIE-LV(

1. Serum response factor 
2. Myocardin 
3. ROS/extracellular signal-regulated ki-
nase-phosphorylated

4. Homeobox genes
5. Fibroblast growth factor 
6. Moderate intensity continuous exercise 
7. High intensity interval exercise- high volume 

8. High intensity interval exercise – low volume 
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زهرا امرائی و دیگران تاثیر انواع فعالیت ورزشی بر بیان ژن‌های مرتبط با هدایت ...

ــدت 65  ــا ش ــنا ب ــه ش ــامل 35 دقیق ــکل MICE ش ــد. پروت دادن
ــکل HIIE-HV شــامل 35 دقیقــه  ــود. پروت ــار ب ــر ب درصــد حداکث
شــنا کــه شــامل پنــج ســت چهــار دقیقــه‌ای بــا شــدت 85 درصــد 
ــال  ــکاوری غیرفع ــه ای ری ــه دقیق ــت س ــج س ــار و پن ــر ب حداکث
ــکل HIIE-LV شــامل هفــت دقیقــه فعالیــت شــنا کــه  ــود. پروت ب
ــد  ــدت 110 درص ــا ش ــت ب ــه ای فعالی ــت 30 ثانی ــامل 14 س ش
ــود  ــال ب ــکاوری غیرفع ــه ای ری ــار و 14 ســت 30 ثانی ــر ب حداکث

.)27-30(
ــق: بعــد  ــته تحقی ــای وابس ــری متغیره ــدازه گی ــوه ان نح
ــا  ــام رت‌ه ــب، تم ــت قل ــازی باف ــرای جداس ــت، ب ــام فعالی از اتم
ســریعا بــا تزریــق کتامیــن )80 تــا 100 میلــی گــرم بــه ازای یــک 
ــه ازای یــک کیلوگــرم(  کیلوگــرم( و زایلازیــن )10 میلــی گــرم ب
بیهــوش و ســپس قفســه ســینه آن‌هــا جراحــی گردیــد. بافت‌هــای 
ــه وســیله محلــول نرمــال  اســتخراج شــده بعــد از شســت و شــو ب
ســالین در فالکن‌هــای مخصــوص و داخــل تانــک ازت بــرای 
انجــام فرآیندهــای آزمایشــگاهی قــرار داده شــدند. در بافــت 
قلــب رت‌هــای ســالمند از جملــه گــره هــای SA و AV بــه دلیــل 
ــاب  ــای انتخ ــری از خط ــا و جلوگی ــت ه ــاد فیبروبلاس ــع زی تجم
ســلول‌های موردنظــر، بــرای انــدازه گیــری میــزان بیــان ژن هــای 
ــلول  ــداد س ــی تع MEF2C ،GATA4 ،AKT1 و Tbx5 از روش تخمین

ــمارش  ــرای ش ــد. ب ــتفاده ش ــکوپی اس ــع میکروس ــد مقط در واح
تعــداد ســلول هــا بــه روش تخمینــی، ابتــدا یــک بــرش از بافــت 
ــر روی لام  ــد ب ــتگاه گری ــتاندار دس ــت اس ــاحت و ضخام ــا مس ب
مخصــوص تهیــه شــد و ســپس تعــداد ســلول هــا بــا اســتفاده از 
تصاویــر میکروســکوپ و نــرم افــزار ImageJ Fiji محاســبه گردیــد. 
ــلول‌ها  ــدا س ــه روش PCR-qRT، ابت ــا ب ــان ژن‌ه ــي بي ــرای بررس ب
ــد و  ــه صــورت منفــرد درآمدن ــم EDTA/Trypsin  ب ــه وســيله آنزي ب
ــزر 80-  ــلولي در فري ــای خشــك س ــاك ه ــانتريفيوژ، پ ــد از س بع

درجــه ســانتي‌گراد نگهــداري شــدند. بــه منظــور جداســازي 
ــراي  ــزول اســتفاده شــد. ب ــول تراي ــا، از محل كل RNA از ســلول ه
ــا و  ــل از مكيروتيوب‌ه ــه مراح ــيRNase، در هم ــاب از آلودگ اجتن
سرســمپلرهاي عــاري از RNase و DNase و اتــوكلاو شــده، اســتفاده 
شــد. بررســي يكفــي RNA  بــا اســتفاده از دســتگاه اســپکتروفتومتر 
ــودراپND-1000( 1( انجــام شــد. پــس از تعييــن ميــزان جــذب  نان
نمونــه، معــادل پنــج مكيروگــرم RNA برداشــته و بــا نصــف ميــزان 
ــس از  ــد. پ ــار ش ــرم DNase تيم ــم مكيروگ ــي دو و نی RNA  يعن

ــود  ــدم وج ــان از ع ــب اطمين ــراي كس ــي، ب ــار آنزيم ــام تيم انج
ــه را در ژل  ــرم از نمون ــم مكيروگ ــج ده ــدار پن ــي DNA، مق آلودگ
ــدم  ــرده و باندهــای 18s و 28s و ع ــذاري ك آگارز یــک درصــد بارگ
وجــود بانــد DNA، در نمونــه بررســي شــد. DNA مکمــل )cDNA( بــا 
اســتفاده از oligo (dt) 20 primer بــه عنــوان پرايمــر )جــدول یــک( و 
يكــت پــارس طــوس2 ایــران انجــام شــد. بــراي انجــام واكنش‌هــاي 
 Corbett Research Rotor-Gene 3000 از دســتگاه Real Time PCR

ــي  ــه آزمايش ــر نمون ــت، از ه ــش دق ــراي افزاي ــد. ب ــتفاده گردی اس
ســه تكــرار مســتقل زيســتي در نظــر گرفتــه شــد. ژن GAPDH  بــه 
عنــوان كنتــرل داخلــي در نظــر گرفتــه شــد و از روش ΔΔCT-2 ، بــراي 

ــرداری گردیــد.  مقايســه تغييــرات بيــان ژن‌هــا بهــره ب
روش هــای آمــاری: بــه منظــور بررســی طبیعــی بــودن توزیــع 
داده هــا از آزمــون شــاپیرو – ویلــک3 اســتفاده شــد و بــا توجــه به 
طبیعــی بــودن توزیــع داده‌هــا، آمــار پارامتریــک بــکار گرفتــه شــد. 
ــه فعالیــت هــای ورزشــی،  ــا ب ــرای مقایســه پاســخ‌های متغیره ب
ــرای  ــد و ب ــتفاده ش ــه4 اس ــک راه ــس ی ــل واریان ــون تحلی از آزم
ــرداری  ــی5 بهره‌ب ــی توک ــون تعقیب ــاوت از آزم ــل تف ــن مح تعیی
گردیــد. ســطح  معنــی‌داری p>0/05 در نظــر گرفتــه شــد و 
داده‌هــا بــا اســتفاده از نــرم افــزار آمــاری SPSS نســخه 21 تجزیــه 

و تحلیــل شــدند.

 . توالی پرایمرهای استفاده شده1جدول 
 ها  ژن  توالی پرایمرها 

TGTGCTAGAACTGGCAACCC r-Gata4-F 
GATA4 

CCTTGAGGGAGAAACAGCGT r-Gata4-R 
CCCTTCCTTACAGCCCTCAAG r-AKT1-F 

AKT1 
ACACAATCTCCGCACCGTAG r-AKT1-R 

AGGTCGGTGTGAACGGATTTG r-GAPDH-F 
GAPDH 

AGGTCGGTGTGAACGGATTTG r-GAPDH-R 
GCTACAAAGTGAAGGTGACTGG r-Tbx5-F 

Tbx5 
TGAGGTTGAGTTTCTGGAAGG r-Tbx5-F 
GGAGCTTGCACTAGCACTCAT r-MEF2c-F 

MEF2C 
AACTGCTACAGCTGCTCAGG r-MEF2c-R 

 
 

1. Nanodrop spectrophotometer 
2. Parstus Iran kit 

3. Shapiro–Wilk
4. One- way ANOVA

5. Tukey
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یافته ها 
نتایــج تحقیــق حاضــر نشــان داد HIIE-HV باعــث افزایــش 
 ،)p=0/001 و p=0/001 ــا ــب ب ــه ترتی ــان AKT1 )ب ــی‌دار بی معن
GATA4 )بــه ترتیــب بــا p=0/001 و p=0/001(، MEF2C )بــه 

 p=0/001 بــه ترتیــب بــا( Tbx5 و )p=0/001 و p=0/01 ترتیــب بــا
ــم  ــا 4(. ه ــکل 1 ت ــود )ش ــره SA و AV می‌ش و p=0/001( در گ
چنیــن مشــخص گردیــد کــه HIIE-LV باعــث افزایــش معنــی دار 
 Tbx5 و )p=0/005( GATA4 ،)p= 0/01( AKT1 بیــان ژن‌هــای
)p=0/009( در گــره SA مــی شــود، در حالــی کــه تغییــرات بیــان 
 )p=0/19( Tbx5 ،)p=0/21( GATA4 ،)p=0/43( AKT1 ژن هــای
ــا  ــود )شــکل 1 ت ــی دار نب ــره AV معن و p=0/44( MEF2C( در گ
ــه  ــر تغییــرات بیــان ژن هــای AKT1 )ب 4(. جالــب آنکــه MICE ب
 p=0/15 بــه ترتیــب بــا( GATA4 ،)p=0/11 و p=0/29 ترتیــب بــا
 Tbx5 و )p=0/85 و p=0/31 ــا ــه ترتیــب ب و p=0/72(، MEF2C )ب
)بــه ترتیــب بــا p=0/98 و p=0/84( در گــره SA و AV تاثیــر 
ــر  ــا 4(. ســایر نتایــج نشــان داد اث معنــی‌دار نداشــت )شــکل 1 ت
 AKT1 بــر تغییــرات بیــان ژن هــای MICE نســبت بــه HIIE-HV

)بــه ترتیــب بــا p=0/01 و p=0/001(، GATA4 )بــه ترتیــب 
 p=0/001 بــه ترتیــب بــا( Tbx5 و )p=0/001 و p=0/001 بــا
ــرف  ــت. از ط ــتر اس ــی داری بیش ــور معن ــه ط و p= 0/001( ب
 MEF2C در بیــان ژن HIIE-HV و MICE دیگــر، بیــن پاســخ هــای
)p=0/77( درگــره SA تفــاوت معنــی دار وجــود نداشــت، در 
ــس از  ــره AV پ ــان ژن p=0/009( MEF2C( در گ ــه بی ــی ک حال
HIIE-HV نســبت بــه MICE، بــه طــور معنــی داری بیشــتر بــود. 

ــای HIIE-LV نســبت  ــن پاســخ ه ــن مشــخص شــد بی ــم چنی ه
ــا  ــب ب ــه ترتی ــای AKT1 )ب ــان ژن ه ــرات بی ــر تغیی ــه MICE، ب ب
 )p=0/11 و p=0/35 بــه ترتیــب بــا( GATA4 ،)p=0/48 و p=0/37
و MEF2C )بــه ترتیــب بــا p=0/19 و p=0/21( تفــاوت معنــی‌داری 
HIIE- وجــود نــدارد )شــکل 1 تــا 4(. از طــرف دیگــر، پاســخ هــای

  SA ــره ــان ژن p=0/02( Tbx5( در گ ــه MICE در بی ــبت ب LV نس

 AV ــره ــه در گ ــی ک ــود، در حال ــتر ب ــی داری بیش ــور معن ــه ط ب
بیــن پاســخ هــای HIIE-LV نســبت بــه MICE بــر تغییــرات بیــان 
ژن p=0/19( Tbx5( تفــاوت معنــی داری وجــود نداشــت )شــکل 
 HIIE-LV نســبت بــه HIIE-HV 1 تــا 4(. هــم چنیــن پاســخ هــای
 p=0/01 ــا ــب ب ــه ترتی ــای GATA4 )ب ــان ژن ه ــرات بی ــر تغیی ب
 )p=0/001 و p=0/001 بــه ترتیــب بــا( Tbx5 و )p= 0/004 و
ــه  ــود ک ــی ب ــن در حال ــود. ای ــتر ب ــی داری بیش ــور معن ــه ط ب
ــان  ــرات بی ــر تغیی ــه HIIE-LV ب ــبت ب ــخ‌های HIIE-HV نس پاس
ژن‌هــای p=0/002( AKT1( و MEF2C )p=0/004( در گــره AV بــه 
ــود؛ امــا در گــره SA بیــن پاســخ‌های  طــور معنــی‌داری بیشــتر ب
 AKT1 بــر تغییــرات بیــان ژن‌هــای HIIE-LV نســبت بــه HIIE-HV

وجــود  معنــی‌داری  تفــاوت   ،)p=0/19(  MEF2C و   )p=0/30(
ــا 4(. نداشــت )شــکل 1 ت

بحث
 MEF2C ،یکــی از اصلــی تریــن ژن‌هــای مرتبــط بــا هدایــت قلبــی
 AKT1 ــون ــم چ ــتی ه ــالا دس ــای ب ــل ه ــط عام ــه توس ــت ک اس
 AKT1 ،تنظیــم می‌شــود. در سیســتم قلبــی - عروقــی FAK و
توســط عوامــل مختلفــی ماننــد عامــل رشــد شــبه انســولین 11 

1. Insulin like growth factor 1

 
ه  نشان $ کنترل،  گروه به نسبت دارمعنی تفاوت ه نشان #  (.ب) AV گره و( الف) SA گره  در  AKT1 ژن بیان مقایسه. 1 شکل
ی  سطح معنی دار، HIIE-LV و HIIE-HV گروه دو بین دارمعنی  تفاوت هنشان & ، HIIE-HV و  MICE گروه دو  بین دارمعنی   تفاوت

05/0 >p. CON ،کنترل :HIIE-HVحجم بالا، -: فعالیت تناوبی با شدت بالاHIIE-LVحجم کم،  -: فعالیت تناوبی با شدت بالا
MICE  :؛ فعالیت تداومی با شدت متوسطSA دهلیزی؛ -: گره سینوسی AV :  بطنی.  –گره دهیلزی 
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   تفاوتنشانه  $ کنترل،  گروه  به نسبت دارتفاوت معنی نشانه  #  (.ب) AV گره و( الف) SA گره  در  GATA4 ژن بیان مقایسه. 2 شکل

. p< 05/0، سطح معنی داری HIIE-LV و HIIE-HV گروه دو بین دارمعنی  تفاوت نشانه & ، HIIE-HV و MICE گروه دو  بین دارمعنی
CON ،کنترل :HIIE-HVحجم بالا، -: فعالیت تناوبی با شدت بالاHIIE-LVحجم کم،  -: فعالیت تناوبی با شدت بالاMICE  فعالیت :

 بطنی. –گره دهیلزی  :AV دهلیزی؛ -: گره سینوسی SAتداومی با شدت متوسط؛ 
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نشانه   $ کنترل،  گروه  به نسبت دارنشانه تفاوت معنی  #(. ب) AV گره و( الف) SA گره  در MEF2C ژن بیان مقایسه. 3 شکل
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 نشانه $  کنترل،  گروه به نسبت دارمعنی تفاوت نشانه # (.ب) AV گره و( الف) SA گره  در Tbx5 ژن بیان مقایسه. 4 شکل
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1404، دوره 13، شماره 36 نشریه مطالعات کاربردی علوم‌زیستی در ورزش

ــل رشــد  ــل رشــد مشــتق از پلاکــتPDGF( 1(، عام )IGF1(، عام
ــیEGF( 3( و  ــد اپیدرم ــل رش ــیVEGF( 2(، عام ــال عروق اندوتلی
ــهbFGF( 4(؛ فعــال می‌شــود )31(.  عامــل رشــد فیبروبلاســت پای
نتایــج تحقیــق حاضــر نشــان داد HIIE-HV و HIIE-LV باعــث 
افزایــش معنــی دار ســطوح MEF2C در گــره SA  قلــب رت هــای 
 HIIE-HV ــا ــره AV تنه ــه در گ ــود. در حالی‌ک ــی ش ــالمند م س
ــا  ــتا ب ــم راس ــود. ه ــی ش ــی‌دار MEF2C م ــش معن ــث افزای باع
نتایــج تحقیــق حاضــر، لاجوئــی و دیگــران )2004( نشــان دادنــد 
ــدت 70  ــا ش ــردن( ب ــدن روی نوارگ ــی )دوی ــت ورزش ــه فعالی ک
ــی‌دار  ــش  معن ــث افزای ــی، باع ــیژن مصرف ــر اکس ــد حداکث درص
ســطح AKT در بافــت میــوکارد بطــن چــپ رت‌هــای کــم تحــرک 
مبتــا بــه پرفشــاری خــون مــی شــود )32(. هــم راســتا بــا نتایــج 
ــج  ــد پن ــان دادن ــران )2022( نش ــران، وو5 و دیگ ــی و دیگ لاجوئ
دقیقــه فعالیــت تناوبــی )30 ثانیــه فعالیــت بــا شــدت 100 درصــد 
ــا  ــال(، ب ــه اســتراحت غیرفع ــک دقیق ــوازی و ی ــوان ه ــر ت حداکث
افزایــش معنــی‌دار ســطوح AKT1 در بافــت میــوکارد بطــن چــپ 
موش‌هــای جــوان همــراه اســت )33(. دیگــر عامــل تنظیــم 
ــه  ــخ ب ــه در پاس ــت ک ــل FAK اس ــان ژن MEF2C، عام ــده بی کنن
کشــش دیــواره بافــت قلــب تحریــک و تولیــد می‌شــود. مطالعــات 
نشــان داده انــد کــه فعالیــت ورزشــی بــا افزایــش میــزان پیــش بــار 
در حیــن فعالیــت، باعــث کشــش دیــواره دهلیزهــا و بطــن هــا و در 
نهایــت، باعــث افزایــش ســطوح FAK و MEF2C در بافــت میــوکارد 
قلــب می‌شــود )19، 34(. یکــی دیگــر از عواملــی کــه مســتقیما در 
رونویســی و بیــان ژن MEF2C دخالــت می‌کنــد، خانــواده هیســتون 
داســتیلازها هســتند. در بافــت قلــب عمومــا HDAC4 تعامــل قابــل 
ــل  ــد تعام ــان داده ان ــات نش ــا ژن MEF2C دارد. مطالع ــی ب توجه
ــان   ــا HDAC5 ،HDAC4 و HDAC9 باعــث کاهــش بی ژن MEF2C ب
ــود )17(.  ــب می‌ش ــوکارد قل ــی می ــش ‌هاپیرتروف MEF2C و کاه

HDADs/ ــه ــار مجموع ــادی باعــث مه ــده زی عوامــل تحریــک کنن
ــا  ــن آنه ــه از مهم‌تری ــوند ک ــازی MEF2C می‌ش MEF2C و آزادس

ــته  ــیگنال وابس ــیرهای س ــه MAPK ،cAMP ،PKA، مس ــوان ب می‌ت
ــاز PKC( 6C( و کلســیم  ــن کین ــد پروتئی ــه ترشــح کلســیم مانن ب
کالمودولیــن کینــاز اشــاره کــرد )15، 16(. ثابــت شــده اســت کــه 
ــا افزایــش انقباضــات عضلانــی و مصــرف  فعالیــت ورزشــی حــاد ب

ATP، باعــث افزایــش غلظــت ســطوح کلســیم درون ســلولی، 

افزایــش ســطوح پروتئیــن کینــاز A و PGC1α می‌شــود کــه 
ــک رونویســی  ــار HDACs و تحری ــل موجــب مه ــن عوام ــه ای هم
ــر ژن  ــوند )15(. دیگ ــب می‌ش ــوکارد قل ــت می ژن MEF2C در باف
کلیــدی مرتبــط بــا هدایــت الکتریکــی قلــب، GATA4 اســت کــه به 
صــورت مســتقیم باعــث فعــال ســازی بســیاری از ژن‌هــای قلبــی 
 HIIE-LV و HIIE-HV ــان داد ــر نش ــق حاض ــج تحقی ــود. نتای می‌ش
 SA ــره ــی دار ســطوح GATA4 و AKT1 در گ ــش معن ــث افزای باع
 AV ــره ــه در گ ــود؛ در حالی‌ک ــی ش ــالمند م ــای س ــب رت ه قل
ــد.  ــی دار GATA4 و AKT1 ش ــش معن ــث افزای ــا HIIE-HV باع تنه
مطالعــات نشــان داده انــد عامــل هــای بســیار زیــادی هــم چــون
 ،PKC ،ــن ــیم کالمودولی ــینورین/NFAT، کلس Nkx2.5 ،AKT ، کلس

MAPKهــا، p53 و p16 باعــث فعال‌ســازی GATA4 مــی شــوند در 

حالــی کــه گلیکــوژن ســنتازکینازGSK( 7( یــک مهارکننــده بســیار 
قــوی بــرای بیــان ژن GATA4 اســت )22-20(. هــم چنیــن 
بیشــتر مطالعــات نشــان داده انــد کــه فعالیــت حــاد ورزشــی باعــث 
آزادســازی کلســیم، فسفوریلاســیون فســفولامبانPLB( 8(، افزایش 
و  کالمودولیــن  کلســیم  فعال‌ســازی   ،9SERCA2 فعالیــت 
دیگــر   .)35( می‌شــود   GATA4 ســازی  فعــال  نهایــت،  در 
ــل  ــای MEF2C و GATA4، عام ــک ژن ه ــدی در تحری ــل کلی عام
ــد  ــان دادن ــین نش ــات پیش ــه مطالع ــه ک ــت. همان‌گون AKT1 اس

ــه در  ــت ک ــیر IGF1 اس ــی AKT مس ــیگنال تحریک ــن س مهم‌تری
پاســخ بــه فعالیــت بــا شــدت بــالا بــه صــورت معنــی‌داری افزایــش 
ــگ10 و  ــر، ملین ــق حاض ــج تحقی ــا نتای ــتا ب ــم راس ــد. ه ــی یاب م
دیگــران )2004( نشــان دادنــد کــه در حیــن فعالیــت اســتقامتی 
ــن  ــم چنی ــی و ه ــر اکســیژن مصرف ــا شــدت 75 درصــد حداکث ب
در دوره ریــکاروری بعــد از فعالیــت، ســطوح PKA و PKC در بافــت 
میــوکارد قلــب موش‌هــا بــه صــورت معنــی‌داری نســبت بــه زمــان 
قبــل از فعالیــت افزایــش یافــت )36(. هــم چنیــن شــن11 و 
دیگــران )2011( نشــان دادنــد فعالیــت اســتقامتی )دویــدن روی 
نوارگــردان( بــا شــدت 65 تــا 70 درصــد حداکثر اکســیژن مصرفی 
باعــث افزایــش  ســطوح PKC در بافــت میــوکارد قلــب موش‌هــای 
ــج ملینــگ و شــن، در  ــا نتای جــوان می‌شــود )37(. هــم راســتا ب
پژوهشــی کــواک12 و دیگــران )2013( نشــان دادنــد کــه فعالیــت 

1. platelet-derived growth factor
2. Vascular endothelial growth factor
3. Epidermal Growth Factor
4. Basic fibroblast growth factor 
5. Wu

6. Protein kinse C
7. Glycogen synthase kinase 
8. Phospholamban
9. Sarcoendoplasmic reticulum calcium ATPase
10. Melling

11. Shen
12. Kwak
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زهرا امرائی و دیگران تاثیر انواع فعالیت ورزشی بر بیان ژن‌های مرتبط با هدایت ...

اســتقامتی بــا شــدت 40 تــا 60 درصــد حداکثــر اکســیژن مصرفی 
ــب  ــوکارد قل ــت می ــطوح IGF1 و AKT1 در باف ــش  س ــث افزای باع
انســان می‌شــود )38(. بــا توجــه بــه نتایــج تحقیقــات پیشــین بــه 
نظــر مــی رســد در تحقیــق حاضــر HIIE-LV و HIIE-HV توانســته 
 MAPK،AKT1 ،PKC ،باعــث افزایــش ســطوح کلســیم کالمودولیــن
ــان ژن GATA4 در  ــت موجــب افزایــش بی و مهــار GSK و در نهای
گــره هــای SA و AV شــود. دیگــر ژن کلیــدی مرتبــط بــا هدایــت 
الکتریکــی قلــب، Tbx5 اســت. از مهم‌تریــن عوامــل بــالا دســت ایــن 
ــر  ــق حاض ــرد. در تحقی ــاره ک ــه Nkx2.5 و HOX اش ــوان ب ژن می‌ت
HIIE-HV و HIIE-LV در گــره SA و HIIE-HV در گــره AV باعــث 

ــی  ــفانه اطلاعات ــد. متاس ــان ژن Tbx5 گردی ــی‌دار بی ــش معن افزای
ــل  ــان ژن Tbx5 و عوام ــر بی ــی ب ــت ورزش ــر فعالی ــه تاثی در زمین
تاثیــر  چگونگــی  و  نیســت  دســترس  در  ژن  ایــن  بالادســت 
فعالیــت ورزشــی بــر فعــال ســازی یــا مهــار ایــن ژن در‌هالــه ای از 
ابهــام اســت. دیگــر نکتــه بســیار جالــب توجــه در تحقیــق حاضــر 
تفــاوت در بیــان ژن هــای مرتبــط بــا هدایــت قلبــی در گــره SA و 
AV بــود. تحقیقــات نشــان داده انــد کــه ســلول‌هاي ضربــان ســاز 

گــره SA، حــدود چهــار برابــر ســلول هــاي گــره AV،  عصــب دهــی 
مــی شــوند و همیــن امــر مــی توانــد دلیــل اصلــی تفــاوت در بیــان 
ژن هــای مــورد نظــر در پاســخ بــه فعالیــت هــای مختلــف ورزشــی 
باشــد )39(. هــم چنیــن مطالعــات نشــان داده‌انــد بیــان ژن هــای 
ــلولی  ــری س ــد پی ــرات ض GATA4 ،MEF2C ،GATA4 و AKT1 اث

ــب را  ــد ســرعت و شــدت فرآینــد پیــری قل ــد کــه مــی توان دارن
در افــراد ســالمند کاهــش دهــد )20، 23(. هــم چنیــن مشــخص 
ــه  ــده ب ــک درصــد از ســلول‌های آســیب دی ــا ی شــده اســت تنه
ــب  ــود )24(. جال ــن می‌ش ــادی جایگزی ــای بنی ــلول ه ــیله س وس
ــت‌های  ــه فیبروبلاس ــد ک ــان داده ان ــر نش ــات اخی ــه تحقیق آنک

ــد  ــی توانن ــزی5 م ــه ری ــام بازبرنام ــه ن ــدی ب ــت فرآین ــی تح قلب
ــات  ــوند. مطالع ــل ش ــیت تبدی ــبه کاردیوموس ــلول‌های ش ــه س ب
ــه  ــزی فیبروبلاســت‌ها ب ــد بازبرنامه‌ری ــه فرآین ــد ک ــان داده ان نش
ــدی  ــا1 توســط ســه ژن کلی ســلول‌های شــبه کاردیومیوســیت ه

ــود )39(. ــی ش ــام م GATA4 ،MEF2C و Tbx5 انج

ــا  ــد HIIE-HV و HIIE-LV ب ــی رس ــر م ــه نظ ــری: ب ــه گی نتیج
ــی  ــف م ــی مختل ــلولی مولکول ــای س ــینگال ه ــازی س ــال س فع
ــب  ــی قل ــت الکتریک ــرد سیســتم هدای ــود عملک ــث بهب ــد باع ‌وان
ــات محــدودی  ــفانه اطلاع ــوند. متاس ــالمندان ش ــی در س و آریتم
ــت  ــی و فعالی ــت قلب ــا هدای ــط ب ــای مرتب ــیگنال ه ــه س در زمین
ورزشــی وجــود دارد و بــه نظــر مــی رســد مکانیســم هــای 
ــا  ــط ب ــای مرتب ــم ه ــلولی، مکانیس ــیم درون س ــا کلس ــط ب مرتب
کشــش دیــواره دهلیزهــا و بطــن هــا، و مکانیســم هــای مرتبــط 
ــای ســلولی  ــن ســیگنال ه ــا متابولیســم ســلولی؛ محتمــل تری ب
مولکولــی مرتبــط بــا بیــان ژن هــای هدایــت قلبــی در پاســخ بــه 

ــتند. ــی هس ــت ورزش فعالی
تعارض منافع 

فــرم مربــوط بــه ایــن قســمت تکمیــل و در اختیــار مجلــه قــرار 
گرفتــه اســت. ایــن مقالــه پیــش از ایــن در جــای دیگــری بــرای 
چــاپ ثبــت نشــده اســت و نویســندگان تعــارض منافعــی ندارنــد. 

قدردانی و تشکر
از آقــای زارعــی و حســنوند کارکنــان بخــش خدمــات و پشــتیبانی 
ــوم  ــکده عل ــرم دانش ــت محت ــر ریاس ــی دفت ــدم منش ــای مق و آق
ــه  ــه در هم ــتی ک ــهید بهش ــگاه ش ــتی دانش ــی و تندرس ورزش
ــه تشــکر  ــد، صمیمان ــا را همراهــی کردن ــه م ــن مطالع مراحــل ای

می‌نماییــم. 
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