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Abstract 

Background: One of the important adaptations that occurs after exercise is increased capillary 
density or angiogenesis. Vascular endothelial growth factor, has a mitogenic role for endothelial cells 
and acts as an important intermediator in the process of angiogenesis. The aim of this study was to 
compare the effects of two kind of endurance training on vascular endothelial growth factor gene 
expression in healthy male rats. 

Materials and Methods: In this laboratory experimental study, 18 male Wistar rats at the age 
of eight weeks, with an average weight of 210/5± 9/77g were  selected and randomely divided into 
three groups (control (n=6), ET (n=6) and HIIT (n=6)). Aerobic continuous training was performed 5 
days a week, totally in eight weeks for 30 minutes with 70-75% VO2max and high intensity interval 
training consisted of three periods (four minutes with 90 to100% VO2max and two minutes with 50 to 
60% VO2max). Vascular endothelial growth factor gene expression was measured by real time-PCR 
technique. To determine the significance of variables between these groups, one-way ANOVA and 
Tukey's post hoc tests were used. 

Results: The results showed that the gene expression levels of vascular endothelial growth 
factor were increased significantly (p=0/006, F=7/243) in intense aerobic continuous and interval 
training groups compared to control group. Changes in exercise groups compared with each other were 
not significant. 

Conclusion: According to the results of this study, increased levels of vascular endothelial 
growth factor gene expression in both training groups caused pro-angiogenic function in endothelial 
cells and an increase in ratsVO2max following eight weeks training may be due to increased 
angiogenesis process. High intensity interval training may cause faster adaptations in the body of 
organism than aerobic continuous training. 
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  53-1394،62، آبان )101شماره پیاپی  (8، شماره 18                                                                                                                              سال 
  

ی شدید بر بیان ژن عامل رشد تاثیر هشت هفته تمرین هوازي تداومی و تناوب
 هاي نر سالم اندوتلیال عروقی در عضله نعلی رت
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  چکیده
. زایی است دهد، افزایش چگالی مویرگی یا رگ هاي مهمی که همراه با ورزش رخ می از جمله سازگاري :زمینه و هدف

زایی به  فرآیند رگهاي آندوتلیال دارد و واسطه مهمی در   نقش میتوژنیک براي سلول، یکعامل رشد آندوتلیال عروقی
 عامل رشد آندوتلیال عروقیبیان ژن  هدف از تحقیق حاضر، مقایسه تاثیر دو نوع تمرین استقامتی بر میزان. رود شمار می

  .هاي نر سالم بود در رت
 سر رت نر نژاد ویستار در سن هشت هفتگی با میانگین وزن 18 ، آزمایشگاهی- در این پژوهش تجربی:ها مواد و روش

) 6=n(HIITو گروه  )6=n(ET، گروه )n=6( تصادفی به سه گروه کنترلشدند و به صورت گرم انتخاب 77/9±5/210
 75 تا 70  دقیقه با شدت30پنج روز در هفته و در مجموع به مدت هشت هفته شامل  تمرین تداومی هوازي. تقسیم شدند

 و VO2max درصد  100 تا 90قیقه با شدت چهار دبه مدت  و تمرین تناوبی شدید شامل سه تناوب VO2max درصد
واکنش سنجش بیان ژن عامل رشد آندوتلیال عروقی با تکنیک .  بودVO2max درصد 60 تا 50دو دقیقه با شدت 

از آزمون آماري  ،هاي تحقیق دار بودن متغیرها بین گروه ی تعیین معنبراي. انجام گرفت واقعی - اي پلی مراز زمان  زنجیره
  . استفاده شدآزمون تعقیبی توکیطرفه و  س یکتحلیل واریان

  در گروه تمرین هوازي تداومی و تناوبی شدیدسطح بیان ژن عامل رشد آندوتلیال عروقی  که نتایج نشان داد:ها افتهی
تغییرات ).  =006/0p=  ، 243/7F(دار بود ی این افزایش از لحاظ آماري معن کهافزایش داشته استنسبت به گروه کنترل 

 .دار نبوده است یهوازي تداومی و تناوبی شدید نسبت به یکدیگر معنر دو گروه تمرینات د
 در هر دو گروه تمرین سطح بیان ژن عامل رشد آندوتلیال عروقیهاي این تحقیق، افزایش   براساس یافته:گیري نتیجه
تواند  ها در پی هشت هفته می  رتVO2maxشود و افزایش  هاي اندوتلیال می باعث عملکرد پروآنژیوژنزي سلول احتمالاً

تري نسبت به تمرینات  هاي سریع باعث سازگاريممکن است تمرین تناوبی شدید . زایی باشد ناشی از افزایش فرآیند رگ
  .شود تداومی هوازي در بدن موجود زنده 

   لیال عروقیعامل رشد اندوتتمرینات تداومی هوازي، تمرینات تناوبی شدید، زایی،   رگ: کلیديواژگان
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  مقدمه
هاي ورزشی  هاي متعددي پس از تمرین سازگاري

شود که به کاهش آمار مرگ و میر ناشی از  در بدن ایجاد می
 بهبود اجراي ورزش کمک  به عروقی و-هاي قلبی بیماري

ها، افزایش جریان خون  ترین این سازگاري از اصلی. کند می
و  باشد که این افزایش با تغییر چگالی مویرگی عضله می

یکی از تغییراتی . )1(اکسیژن مصرفی همراه است حداکثر
 ي که هنگام تمرینات ورزشی در ساختار عروقی عضله

زایی  دهد، رگ می اسکلتی براي رفع شرایط استرسی رخ
زایی به معناي افزایش چگالی مویرگی عضله   رگ.است

هاي جدید در عضله اسکلتی  اسکلتی و قلبی و رشد مویرگ
  استهاي اندوتلیال همراه است که با تکثیر و مهاجرت سلول

ها موجود  زدن و دو نیم شدن مویرگ و به دو شکل جوانه
هاي بسیار   يزایی یکی از سازگار  فرآیند رگ.)2(باشد می

عضله اسکلتی، قلب، مغز، کلیه (هاي متعدد بدن فتمهم در با
 هنگام از این رو .شود همراه با ورزش محسوب می) و غیره

 درصد خون در حال گردش به 80فعالیت ورزشی حدود 
) دهد  درصد وزن بدن را تشکیل می45( سوي عضله اسکلتی

شود تا میزان اکسیژن بیشتري به عضله اسکلتی  فرستاده می
در حد ) تنفس میتوکندریایی(ي فعالیت ورزشیبرسد و انرژ

زایی در این   فرآیند رگبه همین علت. مطلوبی تامین شود
زایی فرآیند  در واقع، رگ. باشد بافت حائز اهمیت می

ها  اي است که مستلزم درگیري انواع سلول پیچیده
چنین شامل  و هم) هاي اندوتلیال و عضله صاف سلول(

، MAPK اي از قبیل  شدهدهی شناخته مسیرهاي پیام
Erk1/2 و PI3K آنها ترین عوامل رشدي گوناگون و مهم 

VEGF- TGF-FGFچون هایی هم و وجود گیرنده 
KDR،FLT-1، FLT-4 از خانوادهیهای و آنزیم  MMPs 

هاي آندوتلیال  تکثیر، تمایز و مهاجرت سلول .)3 ،2(باشد می
لازمه تشکیل عروق جدید ) در هر دو روش(مویرگی 

اي است که شامل  زایی یک فرایند چند مرحله رگ. هستند
هاي آندوتلیال و سازمان یابی  مهاجرت و تکثیر سلول

هاي سلولی به شکل ساختارهاي لوله مانند، اتصال  توده
ساختارهاي لوله مانند به همدیگر و در نهایت بلوغ و تشکیل 

 اي شناسایی  آنژیوژنیکی عمده املوع .)4(عروق پایدار است
ها عامل رشد آندوتلیال عروقی به  اند که از میان آن شده

هاي آندوتلیال  ترین میتوژن مخصوص سلول عنوان قوي
عامل رشد آندوتلیال عروقی یکی از . )5(شناخته شده است

. زایی است ي اختصاصی رگ  ها ترین تنظیم کننده مهم
عروقی شامل   رشد آندوتلیال املو عمجموعه

، VEGF-A( هاي ترشحی به نامهاي  گلیکوپروتئین
VEGF-B ،VEGF-C ،VEGF-D ،VEGF-E ،
VEGF-F6(رشد جفتی است و عامل(. 

VEGF-A تا 42 گلیکوپروتئینی با وزن مولکولی 
 به و کیلو دالتون بوده که داراي هفت ایزوفرم است 34

 و 189 ، 183 ، 165 ، 148 ، 145 ، 121ترتیب متشکل از 
-VEGF که اهد حاکی استشو. )7(ستا اسید آمینه 206

باشد و قابلیت  ترین ایزوفرم می  از نظر بیولوژیکی، فعال165
 را VEGFR-2 و VEGFR-1اتصال به هر دو گیرنده 

پلاسمین که در تخریب ماتریکس برون سلولی . )8(دارد
 غشاي ينقش دارد، هم به طور مستقیم از طریق هضم اجزا

فعال کردن کلاژنازها، پایه و هم به طور غیر مستقیم به وسیله 
امل رشد واین ع. گردد  میVEGF-165باعث رها شدن 

آندوتلیال عروقی، عمل زیستی خود را از طریق میان کنش 
هاي تیروزین کینازي موجود در غشاي پلاسمایی  با گیرنده

این . رسانند به انجام میهاي هدف  بر روي سلولسلول 
 صورت دایمر ها پس از اتصال به لیگاند خود به گیرنده

 وضعیتشوند که در نهایت این  فسفریله می درآمده و اتو
. شود خود منجر به ایجاد وقایع آبشاري درون سلولی می

 در ارتباط با  تاکنونهاي تیروزین کینازي که گیرنده
: ند ازا اند، عبارت هاي رشدي مذکور شناخته شده عامل

VEGFR-1،VEGFR-2 ،VEGFR-3ها  و نوروپیلین 
)NRP-2 و NRP-1()9( .VEGF عامل اصلی درگیر در 

زایی است و اثر خود را از طریق فعال کردن  فرایند رگ
. کند  اعمال میVEGFR-2 و VEGFR-1هاي  گیرنده

VEGFهایی مانند هایپوکسی و استرس   در پاسخ به محرك
نیروي همودینامیکی ناشی از اصطکاك جریان خون (برشی 

. )10(شود اي آندوتلیالی ترشح میه از سلول) با دیواره عروق
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VEGFآپوپتوتیک،  امل آنتیو از طریق تنظیم افزایشی ع
چنین فسفریله کردن  ، تخریب غشاي پایه و همDNAسنتز 

اجزاي چسبنده آندوتلیالی بین سلولی و اتصالات محکم، به 
هاي  ترتیب زمینه بقا، تکثیر، مهاجرت و نفوذپذیري سلول

سازد و در نهایت موجب  هم میآندوتلیال عروقی را فرا
هاي ورزشی  اگرچه فعالیت. )11(شود تشکیل عروق جدید می

 آنژیوژنیکی را دارند تا  املوتوانایی تنظیم سطوح سرمی ع
 از به وجود آمدن شرایط پاتولوژیکی مانند ترتیببدین 

 جلوگیري کنند، اما هنوز مکانیسم مولکولی آترواسکلروز
مویرگی در پاسخ به تمرینات شروع فرایند توسعه شبکه 

 تاثیر ، از طرفی.)12(ورزشی به خوبی شناخته نشده است
 . داراي نتایج متناقضی استVEGFورزش بر روي بیان ژن 

زایی   رگي در زمینه را پژوهشی) 2003(لاید و همکاران 
عضلات اسکلتی در پاسخ به تمرینات ورزشی، براي کسب 

. ها انجام دادند موشزایی بر روي  آگاهی از فرایند رگ
 روز 12پس از  VEGFنتایج نشان داد که در گروه تمرینی، 

سه تا شش برابر افزایش یافت، اما در گروه کنترل تغییري 
در  )2011(زاکروفسکا پازك و همکاران .)13(ایجاد نشد

-VEGFو TGF-β  تحقیقی اثرات فعالیت ورزشی بر تولید

A را مورد  موش صحرایی59 موجود در بافت چربی 
 VEGF-A سطح  کهنتایج نشان داد. ارزیابی قرار دادند

 ساعت بعد از تمرین نسبت به قبل از تمرین 3بلافاصله 
 و VEGF-A سطوح ژنی ،در گروه تمرینی. یابد میتغییري ن

TGF-b1 در سه ساعت بعد از تمرین نسبت به قبل از تمرین 
 در TGF-b1 و VEGF-A و سطوح ژنی یافتکاهش 

 فعالیت استقامتی طولانی مدت در گروه تمرینی نسبت نتیجه
فعالیت بدنی . داري داشت یبه غیر تمرینی افزایش معن

امل رشدي در بافت چربی را افزایش داده ومداوم، بیان ع
در تحقیقی تاثیر تمرین ) 2004(دانگ و همکاران. )14(بود

هاي صحرایی   در موشANG-1 و VEGFورزشی بر روي 
 دقیقه دویدن در 30تمرین شامل . عه قرار دادندرا مورد مطال

علاوه میزان ه ب.  هفته بود6روز بر روي نوارگردان به مدت 
VEGF نیز افزایش پیدا کرد و بیشترین افزایش در هفته 

 3هاي تمرینی به مدت  بعد از تمرین، موش. سوم مشاهده شد

 ها به هفته به استراحت پرداختند و مجدداً بایوپسی از موش
 هفته بی تمرینی میزان 3نتایج نشان داد که . عمل آمد

VEGF و ANG-1داري کاهش   را به طور معنی
 اي بر در مطالعه) 2002(گاستافسون و همکاران). 15(دهد می

به این نتیجه  در عضله اسکلتی انسان VEGF بیان ژن روي
 افزایش ،که در پاسخ به فعالیت ورزشی کوتاه مدترسیدند 

 در VEGF و پروتئین VEGF mRNAسطوح همزمان در 
گوین و همکاران  .)1(گیرد صورت میفیبرهاي عضلانی 

 در عضله VEGFوي بیان ژن  راي بر در مطالعه) 2001(
هاي صحرایی مشاهده کردند که پنج جلسه   موشيدوقلو

امل وهاي ع تمرین باعث کاهش پاسخ افزایشی بیان ژن
مرین حاد  به یک جلسه تTGF-βو  VEGF،FGFرشدي 

زایی و عامل اصلی  جا که فرایندهاي رگ از آن. )16(شود می
از اهمیت زیادي برخوردار  VEGF  در فرایند آن یعنی

هاي تمرین مناسب و   دستیابی به شیوه از این رواست، 
هاي متفاوت تمرینات هوازي در این فرایند در  شدت

ش  ورز هاي اخیر مورد توجه محققان حوزه فیزیولوژي سال
 با توجه به مطالب فوق به دنبال پاسخ این. قرار گرفته است

 و تداومی که آیا تمرین هوازي سوالات هستیم مبنی بر این
 تاثیر دارند؟ آیا VEGF بر بیان ژن HIITچنین تمرین  هم

 و کدام یک از این دو  تمرین تناوبی شدید اثر متفاوتی دارد؟
 د داشت؟نخواهنوع تمرین بیان بیشتر این ژن را در پی 

  
  ها مواد و روش

.  بود آزمایشگاهی-تجربینوع  از پژوهش حاضر
هشت هفتگی با میانگین   رت نر نژاد ویستار در سن18تعداد 
 گرم از انستیتوي پاستور ایران خریداري و به 180±20وزنی

 و در شرایط  شدندآزمایشگاه حیوانات دانشگاه تهران منتقل
تحت چرخه خواب و بیداري گراد   درجه سانتی22±3دمایی

 تا 40و رطوبت )  ساعت تاریکی12ساعت روشنایی و  12(
 غذا در محدودیتی گونه هیچ  بدونقرار گرفتند و درصد 60

در مراحل . نگهداري شدند اتیلن پلی هاي قفس در آب، و
مختلف ضمن رعایت مسایل اخلاقی سعی شد از هرگونه 

مجوز کد ( دآزار جسمی و روش غیر ضروري اجتناب گرد
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. )  K/171/91اخلاقی از کمیته اخلاق در پژوهش به شماره
 تصادفی به سه گروه  به صورتحیوانات، ابتدا در

تقسیم ) 6=n (ETو گروه) 6=n(HIITگروه، )n=6(کنترل
ها پس از انتقال به آزمایشگاه حیوانات به مدت  رت .شدند

سه روز براي سازگاري با محیط و رسیدن به حد وزنی 
در دو هفته  گروه تمرینی. مراقبت شدند) گرم200(لوب مط

 به ET و HIIT روز براي آشناسازي با اجراي 10 تا 7اول 
 زمان  هم البته براي عملیاتی کردن پروتکل،.تمرین پرداختند

پروتکل ورزشی با توجه به . برنامه به شکل مقدماتی اجرا شد
اکثر هاي تناوبی شدید براي به حد اصول طراحی برنامه

جذب اکسیژن و ظرفیت ( رساندن عملکرد دستگاه هوازي
در شدتی نزدیک به ) اکسایشی عضلات اسکلتی، هر دو

VO2max به مدت دو تا چهار دقیقه و زمان بازیافت فعال ،
بین دو تا سه دقیقه پیشنهاد شده است که همین شرایط 

 دقیقه 30 شامل HIITهرجلسه اجراي . طراحی و اجرا شد
پروتکل حاضر بر مبناي پژوهش شفیعی  .رزشی بودفعالیت و

ه شده یارا 1 که در جدول طراحی شد) 2014(همکاران و
 .است

  
  طرح پروتکل تمرین تناوبی شدید. 1جدول 

 3(بدنه اصلی تمرین 
  )تناوب

  مراحل تمرین
  مؤلفه تمرین

گرم 
  کردن

تناوب 
  شدید

تناوب 
کم 
  شدت

  سرد کردن

زمان تمرین 
  )دقیقه(

   دقیقه6   دقیقه2   دقیقه4  ه دقیق6

تمرین  شدت
)VO2max(  

 60 تا 50
 درصد

 تا 90
100 
  درصد

 60 تا 50
  درصد

 60 تا 50
  درصد

 شیب نوارگردان در همه مراحل تمرین صفر بود. 
  

   هوازي تداومیتمرینطرح پروتکل . 2جدول
  مراحل تمرین

  مؤلفه تمرین 
بدنه اصلی   گرم کردن

  تمرین
  سرد کردن

   دقیقه6   دقیقه30   دقیقه6  )دقیقه(زمان تمرین 
شدت تمرین 

)VO2max(  
 60 تا 50

 درصد
 75 تا 70

  درصد
 60 تا 50

  درصد
 

کل، پروتکل ورزشی شامل هشت هفته تمرین  در
،  تداومیتمرین هوازي.  تناوبی شدید بود تداومی وهوازي

تا  70 دقیقه دویدن با شدت 30اي پنج جلسه و هر جلسه  هفته
ر اکسیژن مصرفی با شیب صفر بر روي درصد حداکث 75

پروتکل حاضر بر مبناي پژوهش . بوددستگاه نوارگردان 
 2که در جدول طراحی شده ) 2009(برنیستون وهمکاران

در انتهاي دو هفته آشنایی، حداکثر . )17(ارائه شده است
ها با توجه به  گیري شد و رت ها اندازه اکسیژن مصرفی رت

که (ز حداکثر اکسیژن مصرفی پروتکل ورزشی و درصدي ا
، پنج جلسه تمرین در هفته را آغار )به متر بر دقیقه تبدیل شد

در پایان هر دو هفته، آزمون حداکثر اکسیژن . کردند
  ازمصرفی اجرا شد و سرعت تمرینی جدیدي براي هفته بعد

به علت نداشتن دسترسی به ابزار . تمرین در نظر گرفته شد
، توان )و تحلیل گازهاي تنفسیدستگاه تجزیه (مستقیم

هاي  غیرمستقیم با استفاده از پژوهشبه طور ها  هوازي رت
 10 ابتدا. )18( شدبررسی) 2007، هویدال و همکاران(اخیر 

 VO2max درصد 50 تا 40دقیقه گرم کردن با شدت 
ها  آزمون با دویدن رت بعد از گرم شدن،. صورت گرفت

  سپس.دو دقیقه شروع شد متر در دقیقه به مدت 15با سرعت 
 متر 03/0 نوارگردان هر دو دقیقه یک بار به میزان  سرعت

 افزایش یافت تا حیوانات ) متر بر دقیقه2 تا 8/1(بر ٍثانیه 
، عدم VO2به ملاك رسیدن . اشنددیگر قادر به دویدن نب

سرعت . بود با وجود افزایش سرعت VO2maxافزایش 
VO2max که در آن است سرعتی VO2  به فلات

مول   میلی6رسیدن به فلات با غلظت لاکتات بالاتر از .برسد
 در نظر 05/1  بابرابر VCO2/VO2در لیتر و نسبت تنفسی 

ارتباط قوي بین یک   کهدهند ها نشان می پژوهش. گرفته شد
-98/0(ها وجود دارد   رتVO2maxسرعت نوارگردان و 

94/0 r= ،005/0<p()18( .میزان ،از این رو VO2max 
 جلسات تمامی .دست آمده  ب براساس سرعت دویدنها رت

 که بهترین زمان تمرین در ریتم فعالیتی  عصرتمرین، هنگام
به علت کمترین ( باشد، در زیر نور قرمز  ها می طبیعی رت

شرایط زیستی حیوانات در گروه . انجام شد) زایی استرس
مشابه کنترل به جز انجام تمرینات روزانه در سایر اوقات 
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 گروه کنترل ،سازي بیشتر گروه تمرین بود و حتی جهت شبیه
 15ي زمانی تمرین سه بار در هفته و هر بار به مدت  در بازه

دقیقه روي دستگاه نوارگردان با سرعت دو متر بر دقیقه قرار 
ها   ساعت پس از آخرین جلسه تمرین، رت24. )19(گرفتند

آوري  براي جمع ند وبرداري شد پس از ناشتایی شبانه نمونه
 10(داروي زایلازین   ابتدا حیوان با ترکیبی از،ها نمونه
به ) کیلوگرم/ گرم  میلی75(و کتامین ) کیلوگرم/گرم میلی

سپس قفسه سینه . شکل تزریق درون صفاقی بیهوش شد
حیوان شکافته و براي اطمینان از کمترین آزار حیوان، 

 گاه آن . گرفته شد از قلب حیواناًهاي خون مستقیم نمونه
عضله نعلی از اندام تحتانی حیوان برداشته شد، در سرم 

 و در ترازوي دیجیتالی با  شدشو داده و فیزیولوژیک شست
د، سپس بلافاصله با گردی گرم وزن کشی 0001/0دقت 

هاي بعدي  و براي سنجششت گاستفاده از ازت مایع منجمد
 .نتقال یافتگراد ا  درجه سانتی -80به فریزر با دماي 

گرم عضله نعلی انجام   میلی50 با استفاده از RNAاستخراج 
مول محلول تریزول لیز  بافت با استفاده از یک میلی. گرفت

در مرحله . شده و با دستگاه همگن کننده بافت هموژن شد
لیتر کلروفرم  میلی25/0بعد، جداسازي از فاز آبی به کمک 

 70 اتانول سرد ترلی  میلی1 استخراج شده با  RNA.شد
شو و خشک شد و سپس به آن آب استریل  و درصد شست

براي . گردیداضافه ) گرم بافت  واحد لیتر در میلی5/1(
 استخراج شده از دستگاه بایوفتومتر با RNAسنجش کمی 

 خوانده ODمیانگین .  نانومتر استفاده شد260طول موج 
 استخراج RNAگر کارایی مناسب   بود که نشان77/1شده 

 سه مرحله  طی براي هر نمونهcDNA استخراج. شده بود
بدین ترتیب که در ابتدا هشت .  انجام گرفتcDNAساخت 

از آنزیم واحد لیتر  8/0  استخراج شده باRNAمیکروگرم از 
DNase I از بافر واحد لیتر  2 وx10 آن و آب DEPC 

 رساندهواحد لیتر  20د و حجم نمونه به شخورده مخلوط 
محصول ایجاد شده بدون ورتکس کردن به آرامی . شد

 و سپس با برنامه زیر در دستگاه ترموسایکر گردیدمخلوط 

 15گراد،   درجه سانتی55 پنج دقیقه در دماي: انکوبه شد
 42 دقیقه در دماي 30گراد،  درجه سانتی25دقیقه در دماي 

به وسیله آنزیم  cDNA مرحله ساخت (گراد درجه سانتی
 درجه 95 پنج دقیقه در دماي  و) RT کریپتاز معکوسترانس
پس از اتمام ). RTجهت غیر فعال کردن آنزیم ( گراد سانتی

آب تزریقی اضافه شد و واحد لیتر  280مراحل ترموسایکلر 
 درجه سانتی گراد -20 در دماي QPCRبراي استفاده در 

 نیز یک نمونه cDNA براي هر نمونه .دگردیداري  نگه
کنترل داخلی، براي    به عنوانb2mثبت با پرایمر کنترل م

ها به آرامی و بدون  نمونه.  تهیه شدcDNAآزمون حضور 
اي پلی   واکنش زنجیرهورتکس مخلوط شده و در دستگاه 

 10: ند شدPCR با برنامه زیر (Corbett)مراز زمان واقعی 
 شدن واسرشته( گراد  درجه سانتی95 دقیقه در دماي

 واسرشته(گراد   درجه سانتی95 نیه در دماي ثا10،)اولیه

 اتصال( گراد  درجه سانتی60  ثانیه در دماي15 ،)شدن

 گراد  درجه سانتی72 ثانیه در دماي 20 و )پرایمرها
 سیکل 40 واکنش از مرحله دوم به بعد براي .)گسترش(

 نرم افزار از طریقها   مربوط به واکنش Cts.تکرار شد
 استخراج ي پلی مراز زمان واقعیا  واکنش زنجیرهدستگاه
پرایمرهاي  . سه مرتبه ثبت شدCt meanو در نهایت گردید 

 .اند  آورده شده3مورد استفاده در این پژوهش در جدول 
 از ،سازي مقادیر بیان ژن هدف مورد نظر کمیبراي 
اطلاعات مورد نیاز پس از .  استفاده شدCT-2∆∆فرمول

 در سطح SPSSماري  نرم افزار آاز طریقآوري،  جمع
ي نتایج  پردازش و تحلیل شدند و کلیه ≥05/0p داري معنی

بعد از . انحراف معیار بیان گردیدندبه صورت میانگین
 بودن توزیع متغیرهاي پژوهش، از آزمون نرمالاطمینان از 

به منظور  آزمون تعقیبی توکیطرفه و  تحلیل واریانس یک
  .ها استفاده شد نگیندار بودن تفاوت بین میا تعیین معنی
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  پرایمر مورد استفاده در پژوهش. 3جدول
  پرایمر  میزبان  سیکونس

GATGGCTTGAAGATGTACTCGATCT  Rat  A-VEGF  
  
  ها افتهی

 گــزارش شــده 4هــا در جــدول تغییــرات وزن رت
 در عـین حـال افـزایش      و است که نشان دهنـده رشـد طبیعـی        

  . رل استها در گروه تمرین نسبت به کنتکمتر وزن رت
  

  هامیانگین و انحراف استاندارد وزن گروه. 4جدول 
  )گرم(وزن نهایی  )گرم(وزن اولیه  گروه

  6n= (  77/9±5/210  80/7±17/337(کنترل
  12n=(  27/9±212  46/16±83/305(تمرین

  
انحراف استاندارد آورده شده داده ها به صورت میانگین

  .اند
لیـل آمـاري   هاي به دست آمده از تجزیه و تح    افتهی

 در گــروه تمــرین VEGF-Aســطح بیــان ژن نــشان داد کــه 
هوازي تداومی و تمرین تنـاوبی شـدید بعـد از هفتـه هـشت،                

ساعت پس از آخرین جلسه تمرین در عضله نعلـی نـسبت     24
دار  ی ایــن افــزایش معنــافــزایش یافــت کــهبــه گــروه کنتــرل 

 1میــزان بیــان آن در نمــودار ).  =006/0p= ، 243/7F(بــود
تغییـرات در بـین دو گـروه    امـا ایـن افـزایش     . ئه شده است  ارا

هوازي تداومی و تناوبی شـدید نـسبت بـه یکـدیگر         تمرینات  
  .دار نبوده است یمعن

  

  
  
  
  

  بحث 
اند که  اي شناسایی شده امل آنژیوژنیکی عمدهوع

ترین  ها عامل رشد آندوتلیال عروقی به عنوان قوي از میان آن
. دوتلیال شناخته شده استهاي آن میتوژن مخصوص سلول

 ش دو نوع مطالعاتی است که نقدودعاز مپژوهش حاضر 
 تغییرات بیان ژن ا درر HIIT و ETفعالیت ورزشی 

VEGF-A پژوهش . دهد مورد  مقایسه و بررسی قرار می
باعث  ET و HIIT هشت هفته اجراي  کهحاضر نشان داد

هاي   در عضله نعلی رتVEGF-Aدار بیان ژن  یافزایش معن
در گروه هوازي VEGF-A  مقادیر. شود نر ویستار سالم می

 درصد افزایش داشته است 60تداومی نسبت به گروه کنترل 
 75و در گروه تمرینات تناوبی شدید نسبت به گروه کنترل 

اما این تغییرات در دو گروه تمرینات . درصد افزایش داشت
دار  ینهوازي تداومی و تناوبی شدید نسبت به یکدیگر مع

، )2003(لاید و همکاران  این نتایج با پژوهش. نبوده است
 ) 2002(گاستافسون و همکارانو ) 2004(دانگ و همکاران

باشد و نتایج پژوهش حاضر با نتایج زاکروفسکا  همسو می
احتمالا ناهمسو بودن . مغایر است) 2011(پازك و همکاران

در  VEGF-Aنتایج زاکروفسکا پازك به علت سنجش ژن 
چنین زمان سنجش این عامل رشد  بافت چربی و هم

-VEGFگران ژن   این پژوهش، در واقع.باشد اندوتلیالی می

A را قبل، بلافاصله و سه ساعت بعد از انجام یک تست 
وامانده ساز پس از شش هفته تمرین مورد سنجش قرار 

به منظور تحلیل اختلاف میانگین مشاهده شده در . دادند
توان به موارد احتمالی زیر اشاره  ، میVEGF-Aژن سطوح 

 که در شرایط ایسکمی و شواهد حاکی است. کرد
گیري در عامل قابل القاي  هایپوکسی، افزایش چشم

 HIF-1سازي  فعال. دهد رخ می(HIF-1)  هایپوکسی
 بیان ژنی اریتروپوئیتین، بیان ژنی(هاي عملکردي  سازگاري
VEGFرا آغاز ) تیک و غیرههاي گلیکولی ، بیان ژنی آنزیم

توانند اثرات منفی قرار گیري در  کند که این عوامل می می
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عامل رشدي قابل . )20(معرض هایپوکسی را کاهش دهند
تواند عناصر واکنش  القاي هایپوکسی، بعد از ترشح می

هاي هدف در   که روي ژن(HRE)دهنده به هایپوکسی 
 و HIF-1 بین واکنش. اند را شناسایی کند هسته قرار گرفته

HRE  ،ژن مربوط به (هاي هدف  رونویسی ژنVEGF ( را
کند و از طرفی به تازگی مشخص شده است که  آغاز می

microRNAs است وزایی تنظیم کننده رگ  Mir-210 به 
 .کند گر اصلی پروآنژیوژنیک عمل می عنوان یک تنظیم

microRNAیپوکسیا از طریق عامل القایی ه(HIF-1α) 

 فاسنارو و همکاران. کند زایی شرکت می د رگدر فرآین

 Mir-210 سرکوب  که نشان دادنداي  در مطالعه)2008(
هاي اندوتلیال در اثر  منجر به کاهش مهاجرت القا شده سلول

VEGFیپوکسی القا شده، افزایش اشود و در حالت ه  می
 هاي اندوتلیال  به افزایش مهاجرت سلولMir-210بیان 

همانند احتمالاً  Mir-210 که این افزایش )21(گردد میمنجر 
یک عامل تسهیل کننده در عملکرد و افزایش بیان ژن 

VEGF گزارش ) 2014(شفیعی و همکاران. کند عمل می
 34 باعث افزایش HIIT هشت هفته اجراي  کهکردند

 هرچند این افزایش از ،دوش می Mir-210درصدي بیان 
به  با توجه ، به طور کلی.)22(باشد میدار ن یلحاظ آماري معن

 HIIT هایپوکسی که در اثر اجراي نتایج پژوهش احتمالاً
 زیرا میزان ، بوده استET بیشتر از اجراي ،اتفاق افتاده است

.  است بوده در این گروه تمرینی بیشترVEGF-A بیان ژن
 اتفاق VEGF تنظیم افزایشی ،در اثر سازگاري با تمرینات

هایی  ترین محرك ترین و قوي همافتاده است که یکی از م
ثابت . زایی عضله اسکلتی را موجب می شود است که رگ

شده است که اجراي فعالیت ورزشی در حالت توام با لرزش 
نسبت به اجراي بدون لرزش، موجب جریان خون بیشتر در 
عضله اسکلتی و در پی آن اعمال تنش برشی بیشتر به جداره 

که تنش برشی به طور است اظهارات حاکی . شود عروق می
 و پروتئین mRNAعمده از طریق تنظیم افزایشی 

هاي جمع شده  هاي انتقال مکانیکی، یعنی اینتگرین گیرنده
در محل چسبنده موضعی بر روي سطح آبلومینال سلول 

ها به لیگاندهاي  ها و اتصال آن سازي آن آندوتلیال و فعال

براساس این . کند ویژه در ماتریکس خارج سلولی عمل می
هاي اسکلتی  فرضیه، تنش برشی با ایجاد آشفتگی در ستون

سلول، در محل اتصال چسبنده موضعی، سلول آندوتلیال را 
 و بدین سازد  میکند و اینتگرین را فعال دچار تغییر می

شود که در  هاي درون سلولی می ترتیب سبب تولید پیام
ایش مویرگی را هاي درگیر در فرایند افز نهایت رونویسی ژن

در قطعاً انی احتمالا این مسیر پیام رس. )23(گردد باعث می
اتفاق افتاده و این مسیر سیگنالی در ) نعلی(عضله اسکلتی 
 زیرا تمرینات تناوبی  است، بیشتر بودهHIITگروه تمرینی 

نظر ه بشوند و  شدید با استرس و شدت بالاتري انجام می
 پی هشت هفته اجراي ها در  رتVO2maxرسد افزایش  می

HIIT و ET در . باشد زایی  نشان دهنده ترویج روند رگ
ها،  هاي آزاد در فرایند افزایش مویرگ مورد نقش رادیکال

با تحقیق در سطح کشت سلولی ) 2009(زاهو و همکاران 
گزارش کردند که متعاقب انفاکتوس میوکارد، افزایش 

د که از یرگ  میصورتمویرگ به طور عمده در هفته اول 
هاي اکسیژن فعال  لحاظ زمانی و مکانی با افزایش گونه

با توجه به مطالب ارائه شده، از جمله . )24(هماهنگ است
 متعاقب تمرینات تناوبی شدید، VEGF-Aدلایل افزایش 

هاي آزاد ناشی از اجراي این  تولید بیشتر رادیکالاحتمالاً 
هنگام انجام . شدبا فعالیت نسبت به فعالیت هوازي تداومی می

هاي اکسیژن فعال شده  ، تولید گونه)هوازي(تمرینات شدید
یابد و تصور بر این است که منبع اصلی این گونه  افزایش می

به . باشد هاي عضلات فعال شده می مواد، میتوکندري سلول
هاي شدید منجر به فعال سازي چندین   فعالیت،عبارتی

هاي اکیسژن فعال  ونهگ(سیستم تولید کننده رادیکال آزاد 
نشت (شوند که به دو منبع اصلی هاي بدن می در سلول) شده

الکترون از میتوکندري در طی تنفس هوازي، آنزیم هاي 
هاي  سلول(و فرعی)  اکسیدازNADPHگزانتین اکسیداز و 

هاي حاوي آهن و انباشتگی  فاگوسیتی، پارگی پروتئین
-VEGFیش ژنی احتمالا افزا. )25(شوند تقسیم می) کلسیم

Aعلت شدت بالاي اجرايه  ب HIIT و اجراي فعالیت
 باعث VO2max  درصد75 هوازي تداومی در شدتی معادل

شود که متعاقباً   میفعال شدن پی در پی مسیرهاي پیام رسانی
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زایی و ایجاد سازگاري   افزایش فرآیند رگموجب
ها در پی هشت هفته   رتVO2maxافزایش  .گردد می

زایی  نشان دهنده افزایش روند رگ ET و HIITاجراي 
-VEGF از دیگر دلایل احتمالی افزایش بیشتر ژن .باشد می

Aمتعاقب فعالیت تناوبی که   نسبت به فعالیت هوازي تداومی
هاي  اینترلوکین توان به ترشح  میگیرد  صورت میشدید

 و 10-، اینترلوکین 6-، اینترلوکین1-مهمی چون اینترلوکین
 اسکولز و ،در این راستا. اشاره کرد  دهنده آلفاعامل نکروز

هاي  گزارش کردندکه پس از بروز آسیب) 2011(همکاران 
 همبستگی سلول عضلانی و تاندونی ناشی از فعالیت ورزشی،

بتا، عامل نکروز 1- بین ترشح و افزایش اینترلوکینمثبتی
 و عامل رشد آندوتلیال عروقی  6-دهنده آلفا، اینترلوکین

 به میزان HIITاجراي رسد  نظر میه  که ب)26( داردوجود
بتا،  1- منجر به افزایش اینترلوکینETبیشتري نسبت به گروه 

 شده است و بیان 6- اینترلوکین وعامل نکروز دهنده آلفا
همراه داشته است که این فرآیند به  را VEGF-Aبیشتر ژن 

یی هاي اندوتلیالی و افزایش رگ زا منجر به مهاجرت سلول
  . در عضله اسکلتی شده است

  
  نتیجه گیري

نتایج حاصل از مطالعه حاضر، اثرات احتمالی 
را بر سطوح برخی عوامل  HIIT وET  تمرینات ورزشی

د که این تمرین نده تاثیر گذار بر فرآیند آنژیوژنز نشان می
 و گردد  میتر هاي سریع تناوبی شدید باعث سازگاري

زایی را به میزان بیشتري نسبت به   این نوع تمرین رگاحتمالاً
البته مطالعات اخیر نشان . دهد تمرین تداومی ترویج می

هاي مورد   در زمان کمتر سازگاريHIITاند که فعالیت  داده
کند و مسیرهاي پیام رسانی متعددي را آغاز  نیاز را ایجاد می

اگرچه تمرینات ورزشی باعث افزایش رگ زایی . کند می
تر شدن   اما جهت روشن،شوند میدوتلیال هاي ان در سلول

تري در سطح مولکولی  موضوع لازم است مطالعات وسیع
  .انجام شود

  
  

  تشکر و قدردانی
مطالعه حاضر، حاصل طرح تحقیقاتی دانشکده 
 تربیت بدنی و علوم ورزشی دانشگاه تهران به شماره

 حمایت  از نویسندگانوسیله بدین. باشد  می5/1/4504007
اونت پژوهشی دانشکده تربیت بدنی و علوم ورزشی  معمالی

آزمایشگاه سلولی مولکولی، دانشکده علوم دانشگاه تهران، 
پایه دانشگاه تربیت مدرس و تمامی کسانی که در انجام این 

  .نمایند اري میزگ تشکر و سپاساند  پژوهش همراهی نموده
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