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 مقدمه
باا   (Myocardial Infarction) (MI) انفاااروسوس بلبااي

 يکاي  ،(Heart Failure) بلا   نارسايي علت ترين عنوان شايع

 حاا   در وشورهاي در عروبي-بلبي هاي بيماري ترين رايج از

 ساازمان  گازارش  اسااس  بار [. 1] باشد مي صنعسي و پيشرفت

، WHO)- (World Health Organization بهداشات  جهااني 

 3/5فاو  وردناد وا      2002در ساا    اينفر در دن ونيليم 75

% از وا   2/12بود ) يانفاروسوس بلب يمارياثر ب نفر بر ونيليم

 ريا مارگ و م  زانيا م ايدن شرفس يپ ي(. در وشورهاريمرگ و م
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     Email: Farzadnazem1@yahoo.com                                 09121115911 تلفن:نويسنده مسئو ،  *

 2/2/1397 تاريخ پذيرش: 26/2/1394 تاريخ دريافت: 

 



 و همکاران زاده مليح  اردواني                                                   يپس از انفاروسوس بلب يعضل  اسکلس وژنزيآنژ

 

 

 ريمرگ و م زانيم شرفتيدر حا  پ يبود و  در وشورها يحال

 يزنادگ  وهيدر شا  رييا با  علات تغ   ياز انفاروسوس بلبا  يناش

 [.2] افتي شيافزا

منجر با    وانا يهم در انسان و هم در ح يبلب انفاروسوس

 يعضلان يب  صور  خسسگشود و   يبل  م ياحسقان يينارسا

با  وواود در    يخساسگ  نيا [. ا3] وناد  يما  دايها نمود پ اندام

از  يشود، و  ب  نسابت، ناشا   يمشاهده م تيسطح فعال شيافزا

[. 4] باشااد يماا يخااون باا  عضاالا  اسااکلس انيااواااهش جر

شااد   شيمنجاار باا  افاازا  يعضاال  اسااکلس وژنيپوپرفيهااا

درون  Ph عضال ، وااهش   يشا يواهش فشار اوسا سم،يواتابول

 يهاا  نيسوويآزاد و ساا  يهاا  کاا  يراد ديا تول شيافزا ،يسلول

 نيدر حا  يمصرف ژنيسلو  و واهش اوس سيآپوپسوس ،يالسهاب

نشان داده شده است وا    نيچن [. هم7] شود يم يورزش تيفعال

 يشاده و تارهاا   يعضل  دچار آتروف يپس از انفاروسوس بلب

 [.6] شوند يم  يتبد IIb ب  نوع IIx نوع

 نيتار  راسسا نشاان داده شاده اسات وا  از مهام      نيهم در

وااهش بابا     ،يپس از انفاروسوس بلب يعضل  اسکلس را ييتغ

 زانيا م ي[. انفااروسوس بلبا  5] باشد يم يرگيمو يتوج  چگال

را مسسق  از نوع تار وااهش   يعضلا  اسکلس يرگيمو يچگال

هفسا  پاس از    4و همکاران نشاان دادناد وا      Ogoh .دهد يم

عضلا  سولئوس و بازوننده  يرگيمو يچگال ،يبلب سوسانفارو

 [.2] ورد داي% واهش پ12 زانيدراز انگشسان ب  م

 ريا درگ ييدهايپپس يعضل  اسکلس يرگيمو يچگال ميتنظ در

از  يها موج  ساخت رگ تازه و بعضا  از آن يهسسند و  بعض

ب   يشوند، و  ب  طور ول يم ديعروق جد  يها مانع از تشک آن

 کيوسساتيو آنژ کيوژنيآنژ يفاوسورها  يفاوسورها ب  ترت نيا

 و کيااوزنيآنژ يفاوسورهااا نيشااود. تعاااد  باا  يگفساا  ماا 

  يعادم تشاک   ايو  يريگ شک  يوننده اصل نييتع کيوسساتيآنژ

 عاروق  ا ي[. عاما  رشاد انادوتل   9] باشاد  يما  ديا عروق جد

(VEGF-A) (Vascular endothelial growth factor) ،

 Fibroblast growth) (FGF-2) يبروبلاساس يرشاد ف فااوسور  

factor) دهناااده رشاااد  ريياااو فااااوسور تغ  (TGF-β) 

(Transforming growth factor) يفاوسورهااا نيتاار مهاام 

 يها و مهاجر  سلو  ريتکث قيو  از طر باشند يم يکيوژنيآنژ

 ناد يدر فرا هاا  تيسا يپر يو عضل  صاف و فراخوان ا يتلاندو

نقااش  (Arteriolar genesis) سيولارژنساايو آرتر وژنزيااآنژ

 زانيم وژنيپوپرفيو  در زمان ها يونند. عامل يم يرا باز ياصل

 ميرا تنظا  TGF-β و  VEGF-A،FGF-2 يژن فاوسورهاا  انيب

 (HIF-1) يپووسا ياز ها يناشا  يباردار  وند، عاما  نسا     يم

(Hypoxia inducible factor-1)نيچناا . هاامباشااد يماا 

فاااوسور  نيتاار شااناخس  شااده  (Angiostatin) نيوسااساتيآنژ

و  ريااممانغاات از تکث قيااواا  از طر باشااد يماا يکيوسااساتيآنژ

و عضاال  صاااف مااانع از  ا ياناادوتل يهااا مهاااجر  ساالو 

 شاود  يما  سيولارژنسا يو آرتر وژنزيا آنژ ناد يفرا يريا گ شک 

[11،10.] 

از  يورزشا  ناا  ينشان داده شده اسات وا  تمر   يطرف از

 يباا  بازساااز سيولارژنساايو آرتر وژنزيااآنژ نااديفرا قيااطر

 نيدر هما  .شاود  يمنجر ما  يدر عضل  اسکلس يانشعابا  عروب

 زانيا نشان دادند وا  م  2017و همکاران در سا   Shin راسسا

 يهاا  در عضل  سولئوس ماوش  کيژنيآنژ يژن فاوسورها انيب

با    ياساسقامس  نا يو تمر ابدي يواش م يچاق ب  طور معنادار

در عضال    کيوژنيآنژ يفاوسورها شيهفس  موج  افزا 2مد  

 (2017)و همکااران   Lee نيچنا  [. هام 12] شود يسولئوس م

 شيموجا  افازا   ياساسقامس  تيا هفسا  فعال  2نشان دادند وا   

ماوش   ياندام عقبا  يدر عضلا  اسکلس کيوژنيآنژ يفاوسورها

 [.13] شود يم

 يدر عضالا  اساکلس   يانشعابا  عروب يبازساز سميمکان

 نيا اند وا  ا  نشان داده رياما مطالعا  اخ ست،يهنوز مش ص ن

 يعضل  و الگوها برينوع ف  يشدن بافت وابسس  ب  ترو يعروب

 [.14باشد ] يم تيفعال يتار عضل  در ط يريب  وارگ

 يابيا وا  با  ارز   يقا يتوج  با  داناش ماا تااونون تحق     با

باا   يدر عضال  اساکلس   کيوسساتيو آنژ کيوژنيآنژ يفاوسورها

در  نينشاد. بناابرا   افتيصور  گرفس  باشد،  يانفاروسوس بلب

 کيوژنيآنژ يژن فاوسورها انيب را ييتغ يابيب  ارز قيتحق نيا

با    لانر مباس  يها در عضل  سولئوس در موش کيوسساتيو آنژ

 .پردازد يم يورزش نا يدر پاسخ ب  تمر يانفاروسوس بلب
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 ها‌مواد و روش
باا دامنا     سسارينر نژاد و ييمطالع  از موش صحرا نيدر ا

اساسفاده   يا هفسا   2تا  6 يگرم و دامن  سن 120تا  160 يوزن

ساااعت  12اسااساندارد ) طيهااا تحاات شاارا   شااد. مااوش 

و رطوبات   گراد يسانس درج  23 ± 2يدما ،يي/روشنايکيتار

 .آزاد ب  آب و غذا برار داشسند ي%( و دسسرس77

داخا    قيبا تزر وانا يح ابسدا

  يا شادند. ناح  هوش يب (mg/kg ip)70 ميسد وپنسا يت يصفاب

برار  يت ت جراح يشده و بر رو دهيآن واملاً تراش ن يبفس  س

 وانيا . گاردن ح ديا گرد قيا تزر نيهپار U/kg 200 داده شد و

انسوب  واردن   يبرا يب  نا يابي تا دست شد يبرار داده م يطور

باا  دسااسگاه  وانيااشااود. بعااد از انسوباا  وااردن، ح   يتسااه

 Small Animal Ventilator, Harvard Model)لاتاور يونس

683-USA) ن يبفسا  سا   يبار رو  ي. سپس برشديمسص  گرد 

. لازم با  کوار   رديا بارار بگ  ديورده تا بل  در معرض د جاديا

تا ب   ديگرد يبا دبت برش اعما  م ديمرحل  با نياست و  در ا

 يرا با  آراما   کاردينرسد. سپس پر يبيآسبل   ايچپ و   ير

 يورونار  انيشار  ريا با دبات از ز  0/6 لکيپاره ورده و نخ س

 Left (Anterior Descending (LAD) چاپ  ينزولا  يبادام 

Coronary Artery) و بساسن ناخ    دني. وشا شاد  يعبور داده م

از انفاروس  شادن   ناني. جهت اطمشد يم يدائم يسکميموج  ا

دسسگاه پاورل  اساسفاده   وگراميالکسرووارد II ديموش از ثبت ل

 ياز انقباواااا  زودرس بطنااا (HARVARD-USA) .شاااد

Premature Ventricular Contraction (PVC)يوارد ي، تاو 

با  عناوان     ST (Elevation ST)و باالا رفاسن بطعا     ووارديم

  يا با  ترت (. ساپس  1)شاک    اسسفاده شاد  MI يها شاخص

شدند. بعاد از اتماام پروسا       يو پوست ب  يعضلان يها  يلا

آماد.   يگرفت تا ب  هوش م يخالص برار م ژنياوس ريز وانيح

باا   نيواهش درد بوپرونورف يبرا وان،يبعد از ب  هوش آمدن ح

در  نيکليپمااد تسراساا   نيچن شد. هم قيتزر mg/kg 07/0دوز

 وانيبدن ح ياسسفاده شد. دما کيوتيب يب  عنوان آنس  يمح  ب 

 35±1در دامنا    يپد حرارتا  ل يب  وس يعم  جراح نيدر ح

در گاروه   يشد. هم  مراح  جراحا  يحفظ م گراد يسانس درج 

 ينزولا  يورونار بادام   انياما مرحل  انسداد شر شد،شم انجام 

در  وانا يانجام نگرفت. بعد از ب  هوش آمدن وام  ح ووارديم

برار داده شد و ب   ارشانيبفس برار گرفس  و آب و غذا در اخس

شدند. چهاار هفسا  پاس از  انفااروسوس      يمنسق  م خان  وانيح

 [.17] شدند يم ينيها وارد پروتک  تمر موش يبلب

 ،يهفس  بعاد از عما  جراحا    چهار

، Sham) و  زنده ماناده بودناد در سا  گاروه شام      ييها موش

10=n)   گروه ونسار  انفااروسوس شاده ، (Con-MI ،10=n) و ،

شادند.   عي، توز(Ex-MI ،10=n) انفاروسوس شده ينيگروه تمر

برار گرفسند چهار هفس  پاس از   ينيو  در گروه تمر ييها موش

با     يا تردم يبر رو دنيخود را با دو تيلفعا يانفاروسوس بلب

باا   قا  يدب 70 جلس  و هار جلسا    7هفس ، هر هفس   10مد  

و  گروه شم و  يشروع وردند. در حال ق يمسر بر دب 15سرعت 

 شيگروه ونسار  انفااروسوس شاده در طاو  وا  دوره آزماا      

باا   يجيتدر يسازگار ينداشسند. برا يورزش تيگون  فعال چيه

با سرعت  ق يدب 10هفس  او  ب  مد   جلسا  ،يورزش تيفعال

 شيافازا  جيب  تادر  نيبود. مد  و شد  تمر ق يمسر بر دب 10

 قا  يمسر بار دب  15در جلس  و سرعت  ق يدب 70ورد تا ب   دايپ

 ثابات ماناد   نيشد  تا هفس  دهم تمر ني)هفس  پنجم(. ا ديرس

[15،16.] 

با  تاار و    رگينسابت ماو   ،يرگيمو يچگال يابيارز يبرا

، VEGF-A ،FGF-2 ،TGF-β يژن فاوسورهااا انيااب زانياام

HIF-1 جلساا   نيساااعت پااس از آخاار 52 ن،يوسااساتيو آنژ

 هاوش  يبا  ولروفارم  باا  ها ، ر MI هفس  پس از 14و  نيتمر

 يانادام تحساان   عضال  ساولئوس از   يانيشدند، سپس بسمت م

شااد و سااپس بلافاصاال  در  اشااس برد وانيااراساات( ح ي)پااا

  -C 20°يمنسق  و در دماا  RNAase Free يها وبيکروتيم

و  يرگيماو  يچگاال  يابيا جهات ارز  نيچن شدند. هم ينگهدار

در  ينيپاراف يها در بال  يبافس يها ب  تار نمون  رگينسبت مو

شد. لازم ب  کور است و  در گروه شم  ينگهدار -C 20°يدما

وجود نداشت، اما در  ريشده مرگ و م وس انفار ينيو گروه تمر

 .سر ر  تلف شدند 2گروه ونسر  انفاروس  شده 
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ب  تار  رگيمويرگي و نسبت مو چگالي .

 آميزي هماتووسيلين و ائاوزين  عضل  سولئوس ب  وسيل  رنگ

(H & E) (Hematoxilin & Eosin)     مشا ص شاد. در ايان

 ميکروتاوم  توساط  سالئوس  پارافيني هاي روش ابسدا از بلوک

 روي را هاا  ميکرومسر تهي  شد. نمونا   7مت و ا با هايي برش

داديام. بادين    نجاام ا را زدايي پارافين مراح  و داديم برار لام

 (Oven) آون در ساعت نيم مد  ب  را ها منظور ابسدا نمون  لام

دبيق (  7ماند. سپس دو دفع  )هر بار ب  مد   ºC 76 دماي در

%، 70%، 50%، 100در زايلين برار داديام. در اداما  در الکا     

دبيقا (.   3% و آب مقطر انجام داديم )هار وادام با  ماد      30

گاه با    سپس  شسسشو در محلو  بافر سيسرا  انجام شد و آن

بارار   ºC100  دبيق  در مايکروفر با درج  حارار   17مد  

 .گرفسند

 ايان  در. شاود  خناک  تاا  آورده بيارون  را ها ادام  لام در

لام پاک وارديم. در   ونار از را ها نمون  ونار اوافي آب مرحل 

 آميازي  شدند. رنگآميزي  رنگ H & E روش ب  ها نهايت لام

H&E    ب  ترتي  شام  شناورسازي در دو ظرف گزيلو  )هار

(، يقا  دب 7% )100دبيقا ( الکا     7% )96يک ده دبيق ( الک  

بعد وارد وردن در ظرف اسيد الک  و دبيق (  10هماتووسيلين )

دبيقا (   3وربنا  ليسيم و س  مرحل  شسسشو با آب و آئوزين )

% و در نهايااات 100و % 96الکااا  وارد واااردن در ظااارف 

سازي در دو ظرف گزيلو  بود. پاس از خشاک واردن     شفاف

 ,Olympus BX53) نوري ميکروسکوپ توسط ها لام ها، نمون 

Shinjuku, Tokyo, Japan)   عکس گرفس  شد. سپس ب  وسيل

مسار مرباع    چگاالي ماويرگي در ياک ميلاي     ImageJ افزار نرم

 [.12] شد گيري اندازه

 mRNA  Real Time 

PCRزو يا ونناده تر  زيا باافر ل  سريکروليم 300 زانيب  م ابسدا 

(TRIzol Reagent)   يباافس  يهاا  گرم از نمونا   يليم 70را ب 

هموژن شدند.  زريو در دسسگاه هموژنا ميشده اواف  ورد زيفر

 زيهموژناا  يها وننده را ب  نمون  زيبافر ل سريکروليم 200سپس 

 g 10000 باا  ق يدب 10ها را ب  مد   . نمون ميشده اواف  ورد

ولروفاورم را با     سار يکروليم 700. ساپس  ميوارد  وژيفيسانسر

 g 10000 باا  قا  يدب 10اواف  ورده و ب  مد   ييمحلو  بالا

شااده را داخاا    وژيفيشاادند. محلااو  سااانسر   وژيفيسااانسر

 سار يکروليم 300بارار داده و با  آن    ديا جد يهاا  وبيکروتيم

 g10000 باا   يا ثان 30و ب  ماد    مياواف ورد زوپروپانو يا

شد. سپس با اوااف     س يدور ر وبيو محلو  ت  ت وژيفيانسرس

)اتانو ( ب  ماد     يدهنده اول بافر شسشو سريکروليم 500وردن 

دور  وبيا شد و محلو  ت  ت وژيفيسانسر g 10000 با  يثان 30

باافر   سار يکروليم 500شاد. مجادداً باا اوااف  واردن        س ير

 g 10000   باا يا ثان 30)اتانو ( ب  ماد     يدهنده ثانو شسشو

  س يدور ر وبيمحلو  ت  ت وژيفيشد. بعد از سانسر وژيفيسانسر

 2مانده با  ماد     يبرداشسن اتانو  باب يشد. سپس مجدداً برا

 .شد وژيفيسانسر g 10000 با ق يدب

 يهاا  وبيا کروتيمحلو  باالا را در م  RNA شسشو جهت

RNase-free بااافر  سااريکروليم 70تااا  40و باا  آن   ساا ير

اتااق   يدر دما ق يدب 1و ب  مد   ديدهنده اواف  گرد شسسشو

محلو  بالا را ب   RNA يساز و پاک صيت ل يانکوب  شد. برا

تاام   RNA شد. ساپس  وژيفيسانسر g10000  با ق يدب 1مد  

شد. تمام مراح  وار زيار   ينگهدار -ºC 20 يدما رحاص  د

 57هودي و  از بب  آماده شده بود )اساسري  شاده باا الکا      

شد، غير از مراحلي وا  نيااز باود     انجام ميUV)  درصد و نور

 .شوند ورتکس يا و سانسريفيوژ مواد، حاوي هاي ميکروتيوب

تاام   RNA کروگرميم 1تا  1/0، ابسدا cDNA سنسز جهت

 جادي. محصو  اميرساند سريکروليم 20را با آب مقطر ب  حجم 

 کيا انکوب  شاد.   کريدر دسسگاه ترموسا ريشده را با برنام  ز

 يدر دماا  ق يدب 4 گراد، يدرج  سانس 27تا  17 يدر دما ق يدب

 طتوسا  cDNA )مرحلا  سااخت   گراد يدرج  سانس 70تا  42

 RT (Reverse Transcriptase)معکوس پسازيترانس ور ميآنز

 رفعاا  ي)جهات غ  گاراد  يدرج  سانس 97 يدر دما ق يدب 7و ( 

شاد.   ينگهادار  -20 يهاا در دماا   ساپس نمونا   (.  RTوردن

 Real Time PCR (Rotor در دساسگاه  يها را با  آراما   نمون 

Gene 3000-UK) گذاشااس  وPCR  (Polymerase chain 

reaction) صور  گرفت. 



 1397(، زمسسان  67 ي)پياپ 1، شماره 19جلد                                                                                                   وومش

 

 

با  عناوان ژن    beta actin پژوهش از ژن نيدر ا نيچن هم

 تيا از و RNA و اسس راج يجداساز يونسر  اسسفاده شد. برا
(Total RNA Purification Kit, Jana Biosciense GmbH, 

Germany) جهاااات ساااانسز ، cDNA تياااااز و 

(AccuPowerCycleScript RT PreMIX, BIONEER-

USA)  و PCR Real Time توسط (YTA SYBER Green 

qPCR Master Mix) ساازنده   يهاا  طبق دسسورالعم  شروت

-VEGF يهاا  ژن مار يپرا يطراح يطوال نيچن اسسفاده شد. هم

A ،FGF-2 ،TGF-β،HIF-1  1در جاادو   نيوسااساتيو آنژ 

 .نشان داده شده است

 توساط  هاا  از اثباا  نرماا  باودن داده    بعد

 نيب ينشان دادن اخسلاف معنادار ي، براShapiro-Wilk آزمون

طرفا  باا ساطح     کي انسيوار زيآنال ياز آزمون آمار يگروه

 ± Mean صاور   با   ها اسسفاده شد. داده >07/0P يمعنادار

SEM گزارش شد. 

 
 LADپس از انسداد شريان  ECG( ثبت شده توسط V Tach( و تاوي واردي بطني )PVC. انقباوا  زودرس بطني )1شک  

 

 مورد مطالع هاي  توالي ژن .1جدو  

 ژن  RT-PCRهاي مورد اسسفاده براي  توالي ژن

  5ʹ-ATGACCACTGCTAAGGCATCAGC-3 F: 
  F: 5ʹ-AGGTTAAGGCTCCTTGGATGAGC-3 

HIF-1 

F:5ʹ- ATC TTT CAT CGG ACC AGT CG-3 
R: 5ʹ- CCC AGA AGT TGG ACG AAA AG-3 

VEGF-A 

F: 5ʹ-CAG AAG CTC CTG CAA AAA GG-3ʹ 
R: 5ʹ-AGT CTG CAG CTC CTC CAC AT-3ʹ 

FGF-2 
 

F:5′-GGATACCAACTATTGCTTCAGCTCC-3′ 
R: 5′-AGGCTCCAAATATAGGGGCAGGGTC-3′ 

TGF-β 
 

F: 5ʹ- GAC CTC TGG TTT GCT TCG AG-3ʹ 
R: 5ʹ-TTG GTT TGA TTG CTG TCA GG-3ʹ 

Angiostatin 

F: 5ʹ-AGC CAT GTA CGT AGC CAT CC-3ʹ 
R: 5ʹ- CTC TCA GCT GTG GTG GTG AA-3ʹ 

Beta Actin 

 

 نتايج
و  در  طور همان

عضال    يرگيماو  يچگاال  زانيا نشان داده شده است م 2شک  

 يماورد مطالعا  تفااو  معناادار     يها گروه انيسولئوس در م

در گااروه  يرگيمااو ي(. چگااالP، 42/9=F=003/0داشاات )

وارد   دايا وااهش پ  يونسر  نسبت ب  گروه شم ب  طور معنادار

(03/0=Pهم .) يرگيماو  يچگاال  زانيم تيده هفس  فعال نيچن 

 يعضل  سولئوس را نسبت ب  گروه ونسار  با  طاور معناادار    

باا گاروه شام نداشات      ي(، اما تفااوت P=027/0داد ) شيافزا

(69/0=P.) 

 جينساا 

با  تاار تفااو      رگينشاان داد وا  نسابت ماو     يآمار زينالآ

 ،P=01/0) مااورد مطالعاا  دارد يهااا گااروه نيباا يدار يمعناا

53/6=Fب   رگينشان داد و  نسبت مو جيراسسا نسا ني(. در هم

نسبت با    يورزش نا يتار در عضل  سولئوس در پاسخ ب  تمر

( اما نسبت ب  گروه شم P=01/0ورد ) دايپ شيگروه ونسر  افزا

 (.3)شک   (P=2/0) نداشت يتفاو  معنادار

راساسا   نيهما  در

 يورزشا  نا ينشان داد و  ده هفس  تمر RT-PCR زينالآ جينسا

را در عضاال   TGF-βو  HIF-1ژن  انيااب زانياام ياسااسقامس

  يا نسبت ب  گاروه ونسار  با  ترت    يسولئوس ب  طور معنادار

نشاان داد وا     جي(. اگر چ  نسا>07/0pو واهش داد ) شيافزا
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معنادار  رييتغ زانيم نيا اورد ام دايپ شيافزا نيوسساتيآنژ زانيم

در  FGFو  VEGFژن  انيا ب زانيا م نيچنا  (. همp=1/0) نبود

 رييدر عضل  سولئوس نسبت ب  گروه ونسر  تغ تيپاسخ ب  فعال

 (.4)شک   (p=4/0) نکرد

نشاان   *ماورد مطالعا ،    يدر گاروه هاا   يرگيماو  يچگال زانيم . 2شک  

نشان  اخاسلاف معناادار نسابت با       &اخسلاف معنادار نسبت ب  گروه شم، 

گازارش   Mean ± SEMگروه ونسر  انفاروس  شده. داده ها با  صاور    

 شده است.

نشان  اخاسلاف  *مورد مطالع ،  هاي ب  تار در گروه رگينسبت مو  .3شک  

نشان  اخسلاف معنادار نسبت ب  گروه ونسار    &معنادار نسبت ب  گروه شم، 

 گزارش شده است. Mean ± SEMور  انفاروس  شده. داده ها ب  ص

در  کيوساسات يو آنژ کيوژنيآنژ يژن فاوسورها انيب زانيم س يمقا. 4شک  

ونسار    هااي ¬ورده انفاروس  شده و موش نيتمر يها عضل  سولئوس موش

(. * نشاان  اخاسلاف معناادار    نيانفاروس  شده در حضور ژن رفرنس)بسا اوس

 Mean ± SEMنسبت ب  گروه ونسر  انفاروس  شده. داده ها با  صاور    

 ت.شده اس گزارش

 

 گيري‌بحث و نتيجه
 14عضال  ساولئوس،    يرگيمو ينشان داد و  چگال جينسا

وارد.   دايا % واهش پ26 زانيب  م يهفس  پس از انفاروسوس بلب

و همکاران است و  نشان دادناد،   Ogoh جيموافق نسا افس ي نيا

عضال  وناد    يرگيماو  يچگال يهفس  پس از انفاروسوس بلب 4

ن يچنا  [. هام 2] ورد داي% واهش پ12 زانيانقباض سلئوس ب  م

پاس   ياسسقامس تيمطالع  نشان داده شد و  ده هفس  فعال نيدر ا

 يرگيماو  يب  تار و چگاال  رگينسبت مو ،ياز انفاروسوس بلب

داد.  شي% افزا22% و 27 زانيب  م  يعضل  سولئوس را ب  ترت

اسات   2012و همکاران  Veiga جينسا يدر راسسا افس ي نيو  ا

در پاسخ ب  ده  وسعضل  سولئ يرگيمو يو  نشان دادند چگال

 ژنيحاداوثر اوسا   %50تاا   70با شد   ياسسقامس تيهفس  فعال

 ني[. در هما 19] وارد  دايا پ شيافازا  يب  طور معنادار يمصرف

 تيا هفسا  فعال  2و همکاران نشاان دادناد وا      Kannusراسسا 

 يتحروا  در پاسخ ب  وم افس يواهش  يرگيمو يچگال ياسسقامس

 دهاد  يما  شيرا افازا  ولئوسدر عضل  سا  يرا ب  طور معنادار

 2006و همکااران   Suzuki جيم الف نساا  افس ي ني[. اما ا20]

 ياساسقامس  تيا هفسا  فعال  6است و  نشان دادند در پاساخ با    

 رييا ساالم تغ  يهاا  عضل  سولئوس در ماوش  يرگيمو يچگال

از اخاسلاف در ماد     ياخسلاف احسماالاً ناشا   نينکرد. علت ا

و در  6 نيماد  تمار   Suzuki)در مطالعا    باشد ينيزمان تمر

 [.21] هفس  بود( 10 نيمطالع  حاظر مد  تمر

در  ريا درگ يفاوسورهاا  را ييا تغ قيا دب يمولکول سميمکان

باا   يهاا  در موش ياسسقامس نيدر پاسخ ب  تمر وژنزيآنژ نديفرا

 کيا با    يابي. ب  منظاور دساس  ستيمش ص ن يانفاروسوس بلب

 ناد يدر فرا ريا درگ يفاوسورها را ييتر در مورد تغ قيعم نشيب

 يهااا ژن فاااوسور انيااب زانياامطالعاا  مااا م نياادر ا ياايزا رگ

. ميا بارار داد  يابيا را ماورد ارز  وژنزيآنژ نديوننده در فرا ميتنظ

بار نشان داد وا  ده   نياول يمطالع  برا نيدر ا RT-PCR جينسا

ژن  انيب زانيبا گروه ونسر ، م س يدر مقا ياسسقامس نيهفس  تمر

HIF-1 با    يبا انفااروسوس بلبا   يها در عضل  سولئوس موش

 زانيا باود وا  م   يدر حال نياورد.  دايپ شيافزا يطور معنادار

 رييااتغ تياادر پاسااخ باا  فعال FGF-2و  VEGF-Aژن  انيااب
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 نيوساسات يآنژ زانيا نشاان داد م  جينسا نيچن نکرد. هم يمعنادار

 نيا نکرد. ا يمعنادار رييتغ تيعضل  سولئوس در پاسخ ب  فعال

 يژن فاوسورهاا  انيا ب زانيا با  ظااهر مسناابر در م    را ييتغ

اتفاق افساده است و  در عضل  ساولئوس   يدر حال ک،يوژنيآنژ

% 22 زانيا با  م  يورزشا  ناا  يپاس از تمر  يرگيماو  يچگال

 انيا ب را ييا تغ يدر راسسا ها افس ي نياست. اما ا افس ي شيافزا

 باشد يم 2003و همکاران در سا   Lloydشده توسط مطالع  

و همکاران نشاان دادناد وا  در     Lloydراسسا  ني[. در هم22]

و  VEGFژن  انيا ب زانيا م ياسسقامس نا يهفس  تمر 4پاسخ ب  

نکرد.  رييتغ تيفعال انيآن در عضل  سولئوس در پا يها رندهيگ

 دايا پ شيافازا  ANG-2/ANG-1و نسابت   MCP-1 زانياما م

فاااوسور  کياا ANG-2[. لازم باا  کواار اساات واا   22] واارد

 ANG-1عااروق جهاات جواناا  زدن و  وارهيااوننااده د مسزلااز 

  يونناده از تشاک   امسنااع  تينها رعروق و د وارهيدهنده د ثبا 

 ANG-2/ANG-1نسبت  شيافزا نيباشد. بنابرا يشدن جوان  م

نسابت   نيا و وااهش ا  وژنزيا آنژ ناد يدهناده توساع  فرا   نشان

 .باشد يم ديعروق جد  يدهنده عدم تشک نشان

 يژن فاوسورها انيب زانيم ن يصور  گرفس  در زم مطالعا 

اناد وا     نشاان داده  ياسسقامس نا يدر پاسخ ب  تمر کيوژنيآنژ

 يدر طا  وژنزيآنژ نديدر فرا ريدرگ يژن فاوسورها انيب را ييتغ

 تيو با ادام  فعال باشد يم ريگ چشم اريبس تياو  فعال يروزها

 ناا  يتمر انيدر پا و  نياتا  شود يم  يتعد را ييتغ زانيم نيا

راساسا   ني. در هما ناد يآ يدر ما  (Steady State) ايب  حالت پا

  يا در مراحا  اول  FGF-2و  VEGFنشان داده شده است وا   

 يو با تداوم ساخت عروق خون شوند يم ريدرگ وژنزيآنژ نديفرا

 انيا ب زاني[. م22] شود يم تر فاوسورها وم رنگ نينقش ا ديجد

حاداوثر مقادار   ( با   جم)روز پن تيفعال يدر ابسدا VEGFژن 

 VEGFژن  انيا ب زانيا م ت،يا و باا تاداوم فعال   رساد  يخود م

 زانيا م وااهش و  وژنزيا آنژ ناد يتوساع  و اداما  فرا   رغم يعل

 VEGFR-3و  VEGFR-1 ،VEGFR-2 يعنا يآن  يها رندهيگ

روز پس از  VEGF ،2 يها رندهي)اوج تعداد گ ابدي يم شيافزا

پاساخ   ايا وا  آ  سات يهنوز مش ص ن (.باشد يم تيشروع فعال

از وااهش   يناشا  ياساسقامس  تيب  فعال mRNA VEGFموبت 

 نيا عمار ا  ما  يدر ن ريياز تغ يناش اياست  يبردار نس   نديفرا

عضال    HIF-1ژن  انيا ب زانيمطالع  م ني. در اباشد يفاوسور م

 دايا پ شيافازا  يب  طور معناادار  تيسولئوس در پاسخ ب  فعال

وا  توساط    FGF-2و  VEGFژن  انيا ب زانيا ورده بود، اماا م 

HIF-1 يپووسا ينکارد. اگار چا  ها    رييتغ شوند، يم يسيرونو 

است، اماا محققاان    VEGF زانيم يبردا وننده مهم نس   ميتنظ

ساوا    ريا را ز تيا فعال نيحا  VEGFژن  انينقش آن را در ب

 زانيا معنادار م شيو همکارن افزا نيراسسا بر نياند. در هم برده

 تياافعال نيسااالم در حاا يهااا را در مااوش VEGFژن  انيااب

[. 23] را گزارش وردند يپووسيها طيشرا جاديعدم ا رغم يعل

فاوسورها مانند وشش عضل  و  ريو  سا دهد ينشان م جينسا نيا

 تيا در پاسخ با  فعال  VEGFژن  انيوننده ب ميتنظ يفشار برش

 يها و محرک يپووسيها ،يو  فشار برش ييجا . از آنباشند يم

 FGF-2 و VEGFژن  انيا ب يبارا  ياصال  يها عام  يکيمکان

 ناا  يو  در پاساخ با  تمر   ستياما هنوز مش ص ن باشند، يم

 انيا ب ميرا در تنظ يها نقش اصل فاوسور نياز ا کي ودام يورزش

 يبا انفااروسوس بلبا   يها در مد  موش FGF-2 و VEGF ژن

 کيا سريراسسا نشان داده شده اسات وا  ن   ني. در هموند يم فايا

عاادم وجااود  رغاام يرا علاا HIF-1ژن  انيااب زانياام دياوسااا

 دهد ينشان م را ييتغ ني[. ا24] دهد يم شيرا افزا يپووسيها

عضال    يرگيماو  يچگال شيافزا رغم يعل تيفعال انيو  در پا

و تداوم  وند ينم رييعضل  تغ FGF-2و  VEGF زانيسولئوس م

تواناد   يما  تيا زمان با تاداوم فعال  هم يرگيمو يچگال شيافزا

عضل  سولئوس  ANG-2/ANG-1 شيو افزا MCP-1از  يناش

 [.22] باشد

 3باا وااهش    يرگيمو يچگال شيافزا نيب يظاهر تنابر

را  FGF-2و  VEGF يها ژن انيب رييو عدم تغ TGF-β يبرابر

 ناا  يبارار داد وا  تمر   يماورد بررسا   دگاهيد نياز ا توان يم

در عضل  سولئوس شاده   ژنيموج  واهش فشار اوس يورزش

شاود. در اداما  باا     وژنزيا آنژ نديافت فشار منجر ب  فرا نيو ا

 نيا ب  تار، ا رگينسبت مو شيو افزا يرسان شبک  خون وسع ت

 بار يحاصل  از ف يها گنا يس ج يرفس  و در نس نيافت فشار از ب

 نيا وا  ا  ابد،ي يواهش م VEGF، FGF-2سنسز  يبرا يعضلان
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 يساخت عروق خاون  يعضل  برا يمنف دبکينشان از ونسر  ف

 TGF-β  ،2/3ژن انيا ب زانيا طور و  م [ )همان27] دارد ديجد

امکاان وجاود دارد وا      نيا ا يورد(. از طرف دايبرابر واهش پ

در پاساخ با     نيغلظت هموگلوب شيو افزا نيوگلوبيم شيافزا

و در  يريجلاوگ  ژنياز افات فشاار اوسا    زين يورزش نا يتمر

 [.26] وم شود کيوژنيآنژ يژن فاوسورها انيب تينها

احسما  وجود دارد سااخت   نيلازم ب  کور است و  ا البس 

از  يناشا  تيا عضل  سولئوس در پاساخ با  فعال   ديعروق جد

عضل   يها ب ش رياز سا افس ي ترشح FGF-2و  VEGFترشح 

و  ا يانادوتل  يهاا  ، سلو يا ماهواره يها سولئوس مانند سلو 

 ازين يتر شيب  مطالعا  ب ن يزم نيها باشد. البس  در ا ماوروفاژ

 [. 25] است

 يژن فاوسورهااا انيااب را ييااتغ يريااگ باار اناادازه عاالاوه

پاس از انفااروسوس    يورزش نا يدر پاسخ ب  تمر کيوژنيآنژ

 زيا ن کيا وژنيآنژ يفاوسورهاا  نيپروتئ زانيم يريگ اندازه ،يبلب

 يدر عضال  اساکلس   وژنزيا آنژ ناد يفرا نياي در تب يانيومک شا

 مطالعا   نيا يها تيمحدود نيتر از مهم يکي نيبنابرا. دينما يم

و  کيا وژنيآنژ يهاا  شااخص  نيپاروتئ  زانيم يريگ عدم اندازه

 . باشد يدر عضل  سولئوس م کيوسساتيآنژ

مطالع  نشان داده شد وا  انفااروسوس    نيدر ا يطور ول ب 

و نسابت   يرگيماو  يمنجر ب  واهش باب  توجا  چگاال   يبلب

و ده  شاود  يب  تار در عضل  وند انقبااض سالئوس ما    رگيمو

 انيا ب شيبا شد  مسوسط همراه با فزا ياسسقامس نا يهفس  تمر

، VEGF رييااو عاادم تغ TGF-βژن  انياا، واااهش بHIF-1ژن 

FGF-2 و  يرگيماو  يچگاال  يايا منجار با  اح   ن،يو اندوسسات

 .شود يب  تار و بازگشت ب  سطح نرما  م رگينسبت مو

 

 قدردانیتشكر و 
مراحا    يو  در تمام يزانيعز  ياز ول نيمحقق ل يوس نيبد

 يتشااکر و باادردان مان يرساااندند، صاام يارياامااا را  قيااتحق

 .دگرد يم
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Introduction: The effect of exercise training on skeletal muscle angiogenesis in myocardial infarction 

rats is not yet clear. Therefore, the aim of this study was to investigate the effect of exercise training on the 

gene expressions of angiogenesis factors in the soleus muscle following myocardial infarction (MI) in rats. 

Material and Methods: Four weeks after the MI surgical procedures, 30 Wistar male rats were divided 

to the following groups: sham, MI-control and MI-exercise. The rats were subjected to aerobic training with 

moderate intensity for 10 weeks. After the last exercise-training session, soleus capillary density and the 

expression of angiogenic gene factors were measured by immunohistochemistry and RT-PCR, respectively.  

Results: Capillary density and capillary to fiber ratio (C/F) significantly decreased 14 weeks after MI. 

Exercise training significantly increased capillary density and C/F ratio in soleus muscle. Furthermore, HIF-

1 and TGF-β gene expression respectively increased and decreased, but, VEGF, FGF-2 and angiostatin 

gene expression did not changed in soleus muscle after training.  

Conclusion: Results showed that MI significantly decreased soleus muscle capillary density. 

Furthermore, 10 weeks moderate endurance exercise ameliorate capillary density and C/F ratio, parallel to 

HIF-1 up regulation, TGF-β down regulation and unchanged VEGF, FGF-2 and angiostatin gene expression 

in soleus muscle after myocardial infarction. 
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