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 چکیده

آنها  یبافت یهاها( و مهارکنندهMMP) نازهایمانند متالوپروتئ ی عروقیقلب یهایماریوابسته به ب یهاشاخص یابیرد :مقدمه و هدف

(TIMPم )و  ی)هواز یبیو ترک یهواز ناتیتمر ریتأث سهیمطالعه مقا نیمؤثر باشد. هدف ا هایماریب نیابتلا به ا ینیبشیدر پ تواندیها
 نر بالغ بود. ییصحرا یهاقلب در موش سلامت یهاشاخص ی( بر برخیمقاومت

 یصورت تصادفمشهد( به یراز یسرم ساز تویشده از انست هیته، گرم 380-300ماهه،  20-18نر بالغ ) ییسر موش صحرا 24 روش کار:

 ناتیبه مدت هشت هفته و پنج روز در هفته، تمر یبیشدند. گروه ترک میموش( تقس 8و کنترل )هر گروه  یهواز ،یبیترک نیدر سه گروه تمر
 45 نه،یشبی بار ٪60-40)بالا رفتن از نردبان با شدت  یت( و مقاومقهیدق 60 نه،یشبی سرعت ٪60-40با شدت  لیتردم یرو دنی)دو یهواز

و  MMP-2 ن،یوستاتیم یهاژن انیجلسه، بافت قلب برداشته شد و ب نیساعت پس از آخر 48متناوب انجام دادند.  ی( را در روزهاقهیدق
TIMP-2  باReal-Time-PCR ها با استفاده از سنجش شد. دادهANOVA شدند. لیتحل 05/0 یاداردر سطح معن یو آزمون توک 

      کاهش .(p<01/0نسبت به گروه کنترل مشاهده شد ) ینیدر هر دو گروه تمر MMP-2و  نیوستاتیم انیکاهش معنادار ب ها:یافته

MMP-2 زین ینسبت به گروه هواز یبیدر گروه ترک ( 01/0معنادار بود>p). انیب TIMP-2 شینسبت به کنترل افزا ینیدر هر دو گروه تمر 
 .(p<01/0) معنادار بود زین ینسبت به گروه هواز یبیگروه ترک در شیافزا نیو ا (p<01/0معنادار داشت )

سلامت قلب دارد.  یهادر بهبود شاخص یشتریب ریتأث ،یهواز نیبا تمر سهیدر مقا یبیترک نیکه تمر دهدینشان م هاافتهی  یریگجهینت

 است. ازیمورد ن یترمطالعات گسترده ،یقطع یریگجهینت یحال، برا نیبا ا

 2-نازیمتالوپروتئ کسیماترمهار کننده بافتی  ،2-نازیمتالوپروتئ کسیماتر ،میوستاتین ،تمرین هوازی ،ترکیبی نیتمر ها:کلیدواژه

 مجله دانشگاه علوم پزشکی جیرفت

 1404 تابستان ،2، شماره 12دوره     
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 مقدمه
و  کیولوژیزیف یعملکردها یجیتدر فیسن با تضع شیافزا

 سازنهیهمراه است که در مجموع، زم یکیزیف یهاییکاهش توانا
سن به  جه،یدر نت .شودیمتعدد م یهایماریبروز اختلالات و ب

 (CVD) 1های قلبی عروقیبیماری یبرا یعنوان عامل خطر اصل
 یقلب یهایماریب ها،یماریب ریبا سا سهیشود. در مقایشناخته م

 یهاستمیها و سخانواده یسالمندان، بلکه برا ینه تنها برا یعروق
 جادیرا ا یو اجتماع یبار اقتصاد نیترنیسنگ زین یبهداشت

و عوامل  یقلب یهایماریب وعیش شیبه افزا یریروند پ .کنندیم
از جمله فشار  کند،یها کمک مCVD یمختلف برا میخطر مستق

، تصلب 5التهاب ،4ویداتی، استرس اکس3خون یهای، چرب2خون
و اختلال عملکرد  ،7یسلول یریپ ک،یمتابول راتییتغ ،6نییشرا

 ن عملکردیدر افراد مسن، چند ن،یعلاوه بر ا .الیاندوتل
مانند  ییهایماریتوسط ب( HDL) 8بالا یبا چگال نیپوپروتئیل
و  هیمزمن کل یماریالتهاب مزمن، ب ک،یسندرم متابول ابت،ید

در  های مهم درگیراز شاخص. (1) شودیمختل م نییتصلب شرا
و  (MMPs) 9ماتریکس متالئوپروتیناز ،های قلبی عروقیبیماری

 فاکتور باشد. میوستاتین، نوعیمی (MSTN) 10میوستاتین
-β11 (β کنندهلیفاکتور رشد تبدبزرگ  خانوادة عضو و ترشحی

TGF) و رشد در کلیدی و منفی تنظیمی نقش که است 
بیان و سپس  قلبیطور قوی در عضلة  و بهدارد  عضله هومئوستاز

، به عنوان یک هدف . میوستاتینشودمیبه گردش خون ترشح 
درمانی بالقوه برای بهبود سلامتی عضلات معرفی شده است و 

از زمان شناسایی این عامل تاکنون . زایی درگیر استدر عضله
که در  طوری تحقیقات مختلفی روی آن انجام گرفته است، به

های احتمالی افزایش قدرت و عنوان یکی از مسیر حال حاضر به
 MMPs .(2)ت مطرح اس ورزشیتودة عضلانی بر اثر تمرینات 

 یساختار یهاتیبا فعال دازیاندوپپت 12از  شیمتشکل از ب یگروه
مشابه هستند. هدف آنها حفظ تعادل بافت در طول  یمیو آنز
است.  (ECM) 12یخارج سلول کسیماتر یو سنتز اجزا بیتخر

                                                           
1 Cardiovascular disease 
2 Blood pressure 
3 Blood lipids 
4 Oxidative stress 
5 Inflammation 
6 Atherosclerosis 
7 Cellular senescence 
8 High-density lipoprotein 
9 Matrix metalloproteinases 
1 0 Myostatin 

 یبرا یبستر ،ECMموجود در ساختار  یهایناهنجار
آن،  یناکاف یبازساز جهینت نیو همچن شروندهیپ یقلب یهایماریب

 ،یسکمیو ا وکاردیانفارکتوس م ،یقلب ییبه عنوان مثال در نارسا
 نیبه تعادل ب یعیقلب سالم و طب کی. هموستاز در (3) هستند

 یهاMMPو فعال شدن  MMP یسازهاشیفعال شدن پ
کمپلکس  لیکه توسط تشک یندیوابسته است، فرآ کنندهبیتخر

 یها: مهارکنندهشودیزا آنها کنترل مدرون یهابا مهارکننده
 انینشان داده شده است که ب. (4) ها(TIMP) 13هاMMP یبافت

مختلف و در  یعروق یقلب یهایماریها در بMMP تیو فعال
 وکارد،ینارسا با علل مختلف مانند انفارکتوس حاد م یهاقلب
. شودیدچار اختلال م ،یقلب ییو نارسا 14متسع شده یوپاتیومیکارد

، از گروه MMP-9و  MMP-2ها، MMPدو عضو مهم 
 یمسئول بازساز یدیکل یهامیهستند و به عنوان آنز نازهایژلات
حاد، مانند  بیآس کیدرست پس از  اند.شناخته شده یقلب قیعم

موجود در  9و  MMP-2 یسازهاشیپ وکارد،یانفارکتوس م
 کنندیرا مختل م یلیبریو شبکه کلاژن ف شوندیفعال م وکاردیم

انفارکتوس نفوذ کنند  هیاجازه دهند به ناح یالتهاب یهاتا به سلول
 کی MMP-2. (4) ببرند نیرا از ب کینکروت یهاو سلول

 یعروق یقلب ریو مرگ و م یآگهشیمستقل از پ کنندهینیبشیپ
 یوقعر یقلب یهایماریبا وقوع ب زین MMP-9 انیب شیاست. افزا

و  MMP-2 تیفعال یاختصاص یهامرتبط است. مهارکننده
MMP-9 بیبه ترت TIMP-2  وTIMP-1 ریهستند. تحت تأث 
 و،یداتیاسترس اکس شیافزا ،یپوکسیمانند ه زابیعوامل آس

 هانیدو گروه از پروتئ نیا نیداروها، تعادل ب یالتهاب و اثرات سم
بافت،  یکپارچگیمختل شود که منجر به از دست رفتن  تواندیم
 15ونیزاسیو نئوواسکولار کیو مورفومتر یکیمورفولوژ راتییتغ

 نی. از دست دادن کنترل و عدم تعادل بشودیم کیپاتولوژ
MMP ها وTIMPس مانند انفارکتو یها ممکن است در عوارض

و  18تیاندوکارد ،17یزیدهل ونیلاسیبریف ،(MI) 16وکاردیم
 داشته باشد شنق یقلب ییو نارسا یوپاتیومیکارد ،19تیوکاردیم

1 1 Transforming growth factor- β 
1 2 Extracellular matrix 
1 3 Tissue inhibitors of MMPs 
1 4 Dilated Cardiomyopathy 
1 5 Neovascularization 
1 6 Myocardial infarction 
1 7 Atrial fibrillation 
1 8 Endocarditis 
1 9 Myocarditis 

1888 
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(3).  
 شرفتیو پ جادیاز عوامل خطر که مستعد ا یاریبس انیدر م
تحرک که با یب یهستند، سبک زندگ های قلبی عروقیبیماری

اکنون به عنوان شود، یمشخص م یبدن تیفعال نییسطوح پا
شناخته شده است.  یعروق یقلب فیدر سلامت ضع یعامل اصل

 یقابل توجه سلامت دیبا فوا یبدن تیبرعکس، ورزش منظم و فعال
 یقابل توجه زانیبه م های قلبی عروقیبیماری طرگسترده و خ

اند که مدت نشان داده یمطالعه طولان نیمرتبط است. چند
از همه علل  یناش ریمرگ و م با کاهش یبدن تیفعال شیافزا

را به طور متوسط  یبه زندگ دیمرتبط است و ممکن است ام
که به شدت با کاهش خطر ابتلا به  یدهد، اثر شافزای

دستورالعمل . (5) مرتبط است یو تنفس یعروق یقلب یهایماریب
 ناتیو تمر (AT) 1یهواز ناتیتمر (AHA) کایانجمن قلب آمر

 یمبتن یقلب یتوانبخش یرا به عنوان عناصر اصل (RT) 2یمقاومت
نشان داد که  نیکاکر زیمتاآنال کیکند. یم هیبر ورزش توص

در  %31و کاهش  ریمرگ و م %28با کاهش  RTو  AT بیترک
 همراه استقلبی عروقی  مارانیب یبرا مارستانیمجدد در ب یبستر

(6). 
 نیو همکاران، هشت هفته تمر ریدلمیبر اساس مطالعه رش

 نیوستاتیژن م انیبر سطح ب یاردیمعن ریتأث یهواز ای یمقاومت
مطالعه حسن نتاج . در مقابل (7) نر ندارد یهادر عضله قلب موش

نر  یهادر موش نیوستاتیژن م انیو همکاران نشان داد که ب
 نیبدون در نظر گرفتن حجم تمر ،یمقاومت نیتحت تمر یابتید

 یداریبه طور معن ابتیبا گروه کنترل د سهی(، در مقاادیز ای)کم 
و همکاران  یخرو یموریمطالعه تدر ادامه  .(8) است افتهیکاهش 

نر بالغ  ییصحرا یهادر موش MMP-2ژن  انینشان داد که ب
 لیتردم یرو دنیشنا و دو ینیتمر یهاکه تحت برنامه ستاریو

. اما (9) افتی شیبا گروه کنترل افزا سهیقرار گرفتند، در مقا
 یتناوب نیو همکاران نشان داد که هشت هفته تمر یمطالعه اکبر

 TIMP-2ژن  انیب شیو افزا MMP-2ژن  انیبا کاهش ب دیشد
ها کمک ژن نیمجدد ا میبه تنظ ،یابتید یهادر بافت قلب موش

نقش داشته  یابتید یوپاتیومیکرده و ممکن است در بهبود کارد
ورزش  ریتأث قیدق یهاسمیمکان ها،شرفتیبا وجود پ .(10) باشد

در  نیوستاتیها و مTIMPها، MMPمانند  یسلول یبر فاکتورها
شکاف  نیپرکردن ا یدارد. برا یشتریبه پژوهش ب ازیقلب ن

 یبیو ترک یهواز ناتیاثرات تمر سهیحاضر به مقا قیدانش، تحق
( MSTNو  MMP-2 ،TIMP-2سلامت قلب ) یهابر شاخص

                                                           
1 Aerobic exercises 

 .پردازدینر بالغ م ی صحراییهادر موش

 روش کار
عه از نوع تجرب نیا  ود.ب یوانیو استتتتفاده از مدل ح یمطال
 20 تا 18 یسن نیانگیبا م بالغنر  صحرایی سر موش 24تعداد 

ست 380تا  300وزن  نیانگیماه و م  یراز یسازسرم تویگرم از ان
دگان آزمایشتتگاه استتتاندارد جون در حیوانات شتتدند. هیمشتتهد ته

( 22±2 درجه حرارت اعت روشتتتنایی تاریکی وستتت 12 )چرخه
لاقی دند. در کلیه مراحل آزمایش کلیه ملاحظات اخش نگهداری

شد. در این  آزمایشگاهی در نظر گرفتهبا حیوانات  در رابطه با کار
ضمن رعایت سا مراحل  شد از هر گونه آزائم سعی  ر ل اخلاقی 

حیوانات با رژیم . اجتناب گردد روش غیر ضتتتروریجستتتمی و 
تا  5/19پروتئین خام )ان غذایی استتتاندارد آزمایشتتگاهی جوندگ

تا  95/0، کلستتتیم %5/4تا  4 ، فیبر%3/5تا  5/4، چربی 5/20%
، %15/1، لیزین %55/0تا  5/0 نمک ،%7/0تا  65/0، فستتفر 1%

فان %72/0ترئونین  ،%33/0متیونین  کال %25/0، تریپتو ری و 
د صورت دسترسی نامحدو کشی بهآب لوله mg/kg) 17تا  6/16

ای سازگاری با هفته از طی یک دوره یک (. پس11) تغذیه شدند
شگاه، موش صادفی  صحرایی به هایمحیط آزمای سه طور ت به 

ر( ستتت 8گروه کنترل، تمرین ترکیبی و تمرین هوازی )هر گروه 
  تقسیم شدند.

د. شپنج روز در هفته و به مدت هشت هفته انجام  ناتیتمر
 تیو شتتدت فعال یجستتمان تیظرف نییو تع نیتمر زیتجو یبرا

ز پنج روز بعد ا نه،یشتتتیقدرت ب کیو  یهواز تیظرف ،یورزشتتت
  شد. نییتع زات،یبا تجه یآشناساز

 پروتکل تمرین هوازی
مانند دستتتگاه  میبه ابزار مستتتق یتوجه به عدم دستتترستت با

جهت  میرمستتتتقیاز روش غ ،یتنفستتت یگازها لیو تحل هیتجز
ستفاده شد. بدموش نهیشیسرعت ب نیانگیم نییتع  بیترت نیها ا

معادل با  باًیگرم کردن در شتتدت کم )که تقر قهیدق 5که پس از 
بود(،  نمخصتتوج جوندگا لیتردم یبر رو قهیهشتتت متر در دق

آزمون با  نیانجام شتد. ا یتا مرز خستتگ ندهیفزا یآزمون ورزشت
سه  قه،یهر سه دق یشروع شد و به ازا قهیمتر در دق 10سرعت 

قادر  گرید واناتیکه ح ییتا جا دیمتر بر ستتترعت آن افزوده گرد
 گروه درها موش نهیشیسرعت ب نیانگینباشند. سپس م دنیبه دو
شد. نیتمر برنامه یطراح یبرا یهواز ناتتمری سبه  برنامه  محا

2 Resistance exercises 

9188  
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در  لیتردم یرو دنیشتتتامل دو یهواز ناتیتمرین اصتتتلی تمر
به دست آمده در  نهیشیسرعت ب %40-60شدت کم تا متوسط )

 بیدر هر جلستته و بدون شتت قهیدق 60(، نهیشتتیب دنیآزمون دو
 . (12) بود لیتردم

 پروتکل تمرین ترکیبی
قاومت یهواز یبیترک نیتمر ناوب و د یدر روزها یو م ر مت

ته از روز، پنج روز در هفته و به مدت هشتتت هف ینیستتاعت مع
ابتدای  همیدر ن ،یبیترکتمرین روه گ های. موش(12) انجام شتتد

ی را هواز نیدوم آن، تمر مهیو در ن یمقاومت نیه، تمرستتتهر جل
ندیاجرا م قاومت نی. تمرکرد  ازیهو نیاز تمر شیهمواره پ یم

ستگ شد تا از خ ش یاجرا   رییجلوگ هوازی نیاز تمر یزودرس نا
 صتتتورت همان به یبیترک در گروه یهواز نیتمر. (13) شتتتود

مان با نصتتتف فقط یهواز گروه ناتیتمر عا لیدل به) ز  تیر
 کنترل . گروهگرفت انجام (نیتمر دو نوع حجم یستتازهمستتان

عال چیه ند و غ قیتحق دوره در طول یتیف عالینداشتتتت ند رف  بود
(14). 

 پروتکل تمرین مقاومتی
از آزمون حمل ها موشجهت برآورد یک قدرت بیشتتینه در 

شینه سه اول، موش 1بار بی شد. بدین ترتیب که در جل ستفاده  ها ا
شان وزن %75ای معادل با که وزنهدر حالی رفتنداز نردبان بالا می

شده بود. پس از اآن به دم صل  ستند یک ینکه موشها مت ها توان
گرمی به وزنة اولیه اضتتتافه  30ای دبان بالا بروند، وزنهبار از نر

ضافهها از نزدبان بالا میشد و مجدداً موش کردن رفتند. فرآیند ا
له نهمرح یدا می 30های ایِ وز مه پ جایی ادا تا  که گرمی  ند  ک
تنها قادر باشتند سته مرتبه متوالی از نردبان بالا بروند و ها موش

صطلاح به نقطة  ست"در ا شند. وزنه "2شک سیده با ای که در ر
کند به عنوان بار بیشتتتینه رت در نظر این مرحله موش حمل می

صورت بالا رفتن از نردبان گرفته می شود. تمرینات مقاومتی به 
ویژه جوندگان بود در حالی که یک وزنه به دم موش متصل شد؛ 

از نیروی به دستتت  %40-60به طوری که وزنه شتتدتی معادل 
سط(. آمده در  شدت کم تا متو شینه را اعمال کند ) آزمون بار بی

سه حدود  شامل  45مدت زمان هر جل بار بالا رفتن از  15دقیقه 
ستراحت یک دقیقه صل ا های بین هر بار بالا رفتن نردبان با فوا

هت تحربود.  ی به هاموش کیج بالا  ایو  لیتردم یرو دندو
استفاده  ییغذا تیمحروم ایو  یکیرفتن از نردبان از شوک الکتر

                                                           
1 Maximum Carrying Load Test 
2 Failure  
3 C-reactive protein 
4 Superoxide dismutase 

  .(12) مس شدل هادم موش ینشد و تنها در صورت لزوم انتها
با استفاده C3 (CRP ) یواکنش نیپروتئسرمی سطح بررسی 

به روش  پارس آزمون ایران و  کت  خت شتتتر یت ستتتتا از ک
ستفاده  سیت کیت مورد ا سا شد. ح  2ایمونوتوربیدیمتری انجام 

موجود در نمونه بیمار  CRP گرم در لیتر بود. در این روش،میلی
دهد. شایان انسانی کمپلکس تشکیل می CRP بادی ضدبا آنتی

شکیل این کمپلکس با  صل از ت ست که میزان کدورت حا ذکر ا
 ستتطوحستتنجش  .در نمونه رابطه مستتتقیم دارد CRP غلظت

و ( MDA) 5دیآلدئیدمالون(، SOD) 4ستتتموتازید دیستتتوپراکستتت
نیز مطابق با دستتتورالعمل  (TAC) 6کل یدانیاکستتیآنت تیظرف

های شتتترکت نوند ستتتلامت ایران و با استتتتفاده از روش کیت
 .  (15)ت اسپکتروفتومتری انجام پذیرف

 14تا  12و  ینیجلستتته تمر نیستتتاعت از آخر 48پس از 
ها ه(، تمام نموننی)به منظور حذف اثرات تمر ییستتتاعت ناشتتتتا

 بیرکت یداخل صفاق قیبا تزر ه،یو پا کسانیکاملاً  طیتحت شرا
تام ند.  هوشیب( mg/kg 5) نیلازیو زا( mg/kg 60) نیک شتتتد

 نیستتال او ب نیبافت موردنظر توز ،یبلافاصتتله پس از جداستتاز
ر دمنتقل و  عیما تروژنیشو داده شد، سپس به سرعت در نتشس
ما جه ستتتانت -80 ید ند گرادیدر جام ا مان ان  هایریگازهتا ز

ستفاده در جدول  مریپرا یشد. الگو ینگهدار شده ارا 1مورد ا ئه 
 دهیچیپ نیتمر مختلف بدن به یهاستمیها و سپاسخ بافت است.
ص، مشخ یبازه زمان کیممکن است در  جهیاست. در نت ریو متغ

 تحت گریکه بافت د یشتتتود، در حال یریبارگ نهیبافت به کی
سب شار نامنا و تکرار  یابیباز ی. مدت زمان لازم براردیقرار گ یف

 ید؛ به طوردار یبه شتدت آن بستتگ میطور مستتقبه زین نیتمر
شار و عمدتاً هوازکم ناتیکه تمر ستراحت  کیپس از  یف دوره ا

 که یستتتاعت( قابل تکرار هستتتتند، در حال 24کوتاه )حداکثر 
 یترینطولا اریبس یکاوریبه دوره ر یهوازیپرفشار و ب ناتیتمر

 یهاهدر باز ریتفاوت چشتتمگ نیدارند. ا ازیستتاعت( ن 72)حداقل 
بدن و تفاوت  یهاواکنش یدگیچیپ دهندهاننشتتت ،یابیباز یزمان

سخ بافت سازوکار پا سدر   ینیمختلف به بار تمر یهاستمیها و 
 .(16) است

ستفادهقلب  از بافت گرممیلی 20 سکالپر خرد و وارد  از با ا ا
 کل RNA، تیازول از محلول با استفاده ، سپسشده میکروتیوپ

ستخراجسلول شد. بهو خالص ها ا شده cDNA سازی  و  سنتز 

5 Malondialdehyde 
6 Total antioxidant capacity 
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ستفاده معکوس رونویسی واکنش انجام جهت . قرار گرفت مورد ا
cDNA شده ستفاده سنتز   SYBR Green master mixاز با ا

(Thermo Scientific, USA) های ذکر شتتتده غازگر در  و آ
از  با استتتتفاده Real-time PCR ر شتتتد. واکنشتکثی 1 ولدج

شتتتد.  انجام SYBR Green qPCR Master Mix دستتتتگاه
: شامل Real time-PCR مورد استفاده یی حرارتهچرخ پروتکل

ای در ثانیه 20ستتیکل 40 آن دنبال و به دقیقه 10 مدت به °95
یه 30، 95° حرارت یه 50و  60°در ثان مای  ثان از  بود. 72°در د

 استفاده شد. GAPDHژن مرجع 
 ، با روشمطالعه در این های مورد بررستتیژن بیان نستتبت

مورد  CT (Thereshold cycle) ی آستتتانهای چرخهمقایستته
( )کنترل لاز فرمو ژن ازی بیانسقرار گرفتند. برای نرمال ارزیابی

- ct هدف( )∆ct= ct ستفاده سبه گردید. پس ا  ی تغییراتاز محا
صل نتیجه کردن ، برای کمیct∆ها با ژن بیان  ct از تغییرات حا

نه تایج ct∆Δ-2 عدد در فرمول ها، ایننمو  بین حاصتتتل وارد و ن
 .(17) شد ها مقایسهگروه

استتتت که بازده نمونه و گروه  نیروش، فرض بر ا نیدر ا
هر ژن در  انیب راتییتغ زانیاستتت و م %100و  کیکنترل برابر 

 دهیهمان ژن در گروه کنترل سنج راتیینسبت به تغ تمرینگروه 
ستفاده از فرمول شودیم سبه و ا  انیدر ادامه ب ct∆Δ-2. روش محا

 .   (18)است شده 
سبت به  نیژن هدف در گروه تمر تغییراتمیزان  شی ن ورز
 CT ΔΔ-  =2گروه کنترل

 CtΔCT = ΔΔ ورزشی تمرینگروه  – CtΔ گروه کنترل
 CtΔ ورزشی تمرینگروه  ) =Ct هدف ژن – Ct مرجع(
 CtΔ گروه کنترل ) =Ct ژن هدف – Ct مرجع(

 

 ژن یمرهایمشخصات پرا .1جدول 

 نام ژن روپرایمر پیش پرایمر معکوس
GGATGCAGGGATGATGTTCT TGCACCACCAACTGCTTAGC GAPDH 

GGGAAGGGTAGTCATGCTAAGTGCC GACCATTGGCTGCGCTAACCC MSTN 
GTGACCAGCACAGCCCAGAAGAGG AGTCAGCTTGCGAAGGCAGATCCCG MMP-2 

ATACCCACCATCACACCCTG CGCGAGTACAACCTTCTTGC TIMP-2 

 یافزار آمارها و ورود اطلاعات به نرمداده یآورپس از جمع
SPSS  خه قرار  لیو تحل هیخام مورد تجز یها، داده27نستتت

 رویبا آزمون شتتاپ هاهداد عیبودن توز یعیطب دییگرفتند، پس از تأ
انجام  2ها توستتط آزمون لونهمگن بودن داده یبررستت ،1لکیو -

مار شتتتد. در باط آ  لیتحل هیتجز و یبررستتت یبرا زین یاستتتتن
و آزمون  3راههیک انسیوار لیاز آزمون تحل ،قیتحق یهاهیفرضتت

ض 4یتوک یبیتعق شد. آزمون فر ستفاده  سطح معنی هاهیا  یداربا 
05/0>p .انجام گرفت 

 
 
 
 

 نتایج

در  قیتحق یهاگروه کیبه تفک یمورد بررستت یهاشتتاخص
 .اندشده فیتوص 2جدول 
 نیکه ب نشتتان داد طرفهکی انسیوار زیحاصتتل از آنال جینتا

حاضتتتر در مورد ب یهاگروه پس از  MSTNژن  انیپژوهش 

وجود  یداریتفاوت معن ،تمرینات ترکیبی و هوازی هشتتت هفته

داد که  نشان یتوک یبیآزمون تعق جی(. در ادامه نتاp<01/0دارد )

طور بتتهتمرین ترکیبی و هوازی در گروه  MSTNژن  انیتتب

. بین (p<01/0بود ) ترنییگروه کنترل پا نستتتبت به یداریمعن

 (.p>05/0) داری مشاهده نشدهای تجربی تفاوت معنیگروه

 

 

 

 

 
                                                           

1 Shapiro–Wilk test 
2 Levene's test 

3 ANOVA 
4 Tukey's Test 
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 پژوهش یهادر گروه یمورد بررس یهاشاخص اریمع انحراف ±نیانگیم. 2جدول 

 تمرین هوازی تمرین ترکیبی کنترل 

MSTN 23/0 ± 05/1 17/0 ± 74/0 59/0 ± 85/0 
MMP-2 13/0 ± 21/1 14/0 ± 54/0 70/0 ± 76/0 
TIMP-2 45/0 ± 06/1 66/0 ± 69/1 57/0 ± 30/1 

(ng/ml) CRP 23/29 ± 75/171 57/16±5/149 28/17±3/150 
(U/ml) SOD 25/60±38/380 47/124±42/507 23/73±32/500 

(μmol/L) TAC 10/0±34/0 10/0±36/0 12/0±35/0 
(μmol/L) MDA 27/4±97/26 01/6±54/17 12/5±33/19 

 29/342±61/4 27/350±68/5 31/320±57/4 وزن پیش آزمون )گرم(

 00/272±41/4 00/277±32/4 57/345±64/4 آزمون )گرم(وزن پس

 

 
 .p< 05/0 یداریکنترل؛ سطح معندار با گروه ی* تفاوت معن ؛مورد مطالعه یهادر گروه میوستاتینژن  انیب. 1نمودار 

 
 نینشتتان داد که ب طرفهکی انسیوار زیحاصتتل از آنال جینتا

پس از  MMP-2 ژن انیپژوهش حاضتتتر در مورد ب یهاگروه
وجود  یداریتفاوت معن ،یو هواز یبیترک ناتیهشتتت هفته تمر

شان داد که  یتوک یبیآزمون تعق جیدر ادامه نتا(. p≤01/0) دارد ن
طور بتته یو هواز یبیترک نیدر گروه تمر MMP-2 ژن انیتتب

(. p≤01/0) بود ترنیینستتتبتتت بتته گروه کنترل پتتا یداریمعن

 زین یهواز نیبتتا گروه تمر یبیترک نیگروه تمر نیب نیهمچن
 (.p≤01/0) وجود دارد یداریتفاوت معن

 نینشتتان داد که ب طرفهکی انسیوار زیحاصتتل از آنال جینتا
پس از  TIMP-2 ژن انیپژوهش حاضتتتر در مورد ب یهاگروه

وجود  یداریتفاوت معن ،یو هواز یبیترک ناتیهشتتت هفته تمر
شان داد که  یتوک یبیآزمون تعق جیدر ادامه نتا (.p≤01/0) دارد ن

طور بتته یازو هو یبیترک نیدر گروه تمر TIMP-2 ژن انیتتب
 نیهمچن(. p≤01/0) نستبت به گروه کنترل بالاتر بود یداریمعن

تفتتاوت  زین یهواز نیبتتا گروه تمر یبیترک نیگروه تمر نیب
 (.p≤01/0) دارد وجود یداریمعن

 
 

*

* 

* 
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 نیبا گروه تمر داریتفاوت معن #با گروه کنترل؛  داریمورد مطالعه؛ * تفاوت معن یهادر گروه 2نازیمتالوپروتئ کسیژن ماتر انیب .2 نمودار

 .p< 05/0 یداریسطح معن ؛یبیترک

 
 

 
با  داریتفاوت معن #با گروه کنترل؛  داریمورد مطالعه؛ * تفاوت معن یهادر گروه 2نازیمتالوپروتئ کسیماتر یژن مهار کننده بافت انیب. 3 نمودار

 .p< 05/0 یداریسطح معن ؛یبیترک نیگروه تمر

 

 بحث
 یهاژن انیب داریآمده، کاهش معندستبه جیبا توجه به نتا

MSTN  و MMP-2 در  یو هواز یبیترک نیتمر یهادر گروه
 نیدر گروه تمر نیبا گروه کنترل مشاهده شد. همچن سهیمقا
 نینسبت به گروه تمر MMP-2 ژن انیب داریکاهش معن یبیترک

در گروه  TIMP-2 ژن انیب داریمعن شیشد. افزا دهید یهواز
. دیمشاهده گرد زینسبت به گروه کنترل ن یو هواز یبیترک نیتمر

 نیژن در گروه تمر نیا انیکه سطح ب دهدینشان م هایبررس
 .بوده است یهواز نیبالاتر از گروه تمر یداریطور معنبه یبیترک

 یهمچنان علت اصتتتل (CAD) عروق کرونر قلب یماریب
، CAD تظاهر نیترعیدر ستتراستتر جهان استتت. شتتا ریمرگ و م

 ایو/ یسکمیا بیآس جهیاست که در نت (MI) وکاردیانفارکتوس م
شده  ی. به خوبشودیم جادیا وکاردیم (IR) مجدد وژنیپرف ثابت 

 بخشد،یبهبود م IR را به وکاردیتحمل م یورزش نیاست که تمر
از ورزش شتتناخته  یناشتت یکه به عنوان محافظت قلب یادهیپد

* 

* 
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در  یکه منجر به محافظت قلب یسلول یهایاما سازگار شود،یم
 ر،یاخ قاتیاند. تحقدرک نشده یبه خوب شوند،یم IR بیبرابر آس

ماتر IR بیآستتت عال شتتتدن  به ف تالوپروتئ کسیرا   2-  نازیم
(MMP-2)  مرتبط دانسته است MMPکسیماتر بیدر تخر اه 
سلول شک یدینقش دارند و نقش کل یخارج  سکار پس  لیدر ت ا

ندیم فایا  MIاز حالکن خارج ستتتلول نیکه ا ی. در     ینقش 

MMP-2 در MI  نقش  ریثابت شده است، مطالعات اخ یبه خوب
را نشان  IR بیدر آس MMP فعال شدن یو درون سلول یاضاف

 کیتیاهداف پروتئول MMP-2 . نشان داده شده است کهدهندیم
در مرگ  تواندیدارد که م هاتیوستتتیومیدر کارد یدرون ستتتلول

 یهانقش داشته باشد. مهارکننده IR مشاهده شده پس از یسلول
ها هستند MMPیهامهارکننده (TIMPs) نازهایمتالوپروتئ یبافت

ممکن  ن،یاند. بنابراشتتده افتی هاتیوستتیومیها در کاردTIMPو
ست ورزش از  سطح پروت( 1 قیطرا ( 2 ای MMP-2 نیئکاهش 

ها، TIMP نیستتطح پروتئ شیبا افزا MMP یستتازمهار فعال
 .(19)کند  جادیا  IRبیدر برابر آس یمحافظت قلب

با پژوهش حاضر، جوکار و همکاران نشان دادند که  همسو
در بطن  نیوستاتیم نیپروتئ یبا کاهش محتوا یاستقامت نیتمر

در  یقلب یتوانسته است از آتروف ادیبه احتمال ز یچپ قلب
کاهش  نیکند. ا یریجلوگ کینوع  یابتید ییصحرا یهاموش

 Roth. (20) شود یبقل کیولوژیزیف یپرتروفیمنجر به ه تواندیم
اکستنشن  نیسنگ نیهفته تمر 9 ریتأث یادر مطالعه و همکاران

تکرار با حداکثر شدت(  50جلسه در هفته، هر جلسه شامل  3زانو )
برتر  یپا یدر عضله پهن جانب نیوستاتیم mRNA را بر سطوح
پژوهش که از  نیا یهاافتهیقرار دادند. براساس  یمورد بررس

  mRNAبه دست آمد، سطوح یبافت یبردارمونهن قیطر
. (21) بود افتهیکاهش % 37 ،ینیدوره تمر انیدر پا نیوستاتیم

 یاستقامت نینشان داد که تمر زیهمکاران نو  Yang یهایبررس
در عضله  نیوستاتیم نیپروتئ یمحتوا داریموجب کاهش معن

با گروه  سهیدر مقا کینوع  ابتیمبتلا به د ییصحرا یهاموش
و همکاران،  یگیبر اساس پژوهش ب. (22) شودیم یابتیکنترل د

سطح  داریموجب کاهش معن دیشد یتناوب نیهشت هفته تمر
و  Santos. (23)است نر شده  ییصحرا یهادر موش نیوستاتیم

بر  یمقاومت نیهفته تمر 12 ریتأث یبه بررس یدر پژوهشهمکاران 
پرداختند.  نیوستاتیم یرسانامیپ ریمرتبط با مس یهاژن انیب
 mRNA سطح ،ینیآنان نشان داد که پس از دوره تمر یهاافتهی

بر اساس مطالعه . (24)است  افتهیکاهش % 25تا  نیوستاتیم
منجر به  دیشد یتناوب نی، هشت هفته تمرو همکاران یگلریب

 یهاموش یعضله دوقلو در نیوستاتیژن م انیدر ب% 68کاهش 
 .(25) شد ییصحرا

و همکاران نشان دادند  ریدامیبا پژوهش حاضر، رش ناهمسو
 یعضله قلب نیوستاتیژن م انیدر ب یمقاومت نیکه هشت هفته تمر

. (26) کندینم جادیا یداریمعن رییسالم، تغ ستارینر و یهاموش
 در شدت است ، ممکنمتناقض جینتا نیا یاحتمال لیدر واقع دلا

 ها، روشیآزمودن سن ،ینیی تمرنامه وهیش نوع ،نیتمر و مدت
در  ،یباشد. از طرف رییگنمونه در زمان تفاوت ایو  رییگاندازه

 به در پاسخ نیوستاتیم  mRNA،شده انجام مطالعات شتریب
 که ییجا . از آناست شده و گزارش رییگاندازه یورزش ناتیتمر

ای را هترجم پس لاتی، تعدبعد از ساخت نیوستاتیم نیپروتئ
 انیب تواندینم قیطور دق به نیوستاتیم  mRNAد،کنیسپری م

 باشد. از طرف نیوستاتیم تیو فعال ییامپلاس ی سطوحکننده
-گزارش لیاز دلا گرید یکی، مختلف قاتیدر تحق محققان گر،ید

 ،نیو همچن رییگاندازه ریو مقاد را روش نیوستاتیم متناقض ایه
 نیمونوگلوبولیبا ا نیوستاتیضد م بادییآنت متقابل رییپذواکنش

 .(23) دداننیم
و  یمقاومت یورزش تیفعال ریتاث یو همکاران به بررس خورند

 تیلیانسفالوممبتلا به  یهاموش MMP-2 ژن انیبر ب یاستقامت
 ناتینشان داد که تمر جیپرداختند. نتا (EAE) یتجرب منیخودا
 یدر کاهش نشانگرها تواندیم یاستقامت ناتیتمر ژهیبه و یورزش

داشته باشد که  ینقش موثر MMP-2 همچون EAE مرتبط با
  Kadoglouمطالعه جینتا. (27)مطالعه حاضر است  جیهمسو با نتا

هوازی  نیای تمردوره شش هفته کیو همکاران نشان داد 
 هیبا تغذ ابتید های مبتلا بهموش بر با شدت متوسط یتداوم

 شیافزا TIMP-2 که یداد در حال را کاهش MMP-2 پرچرب
و همکاران   Bordbarazariمطالعه جینتا. (28)داشت  یداریعنم
 کیستولیو فشار خون س  MMP-2داریاز کاهش معن یحاک زین

با فشار خون بالا پس از مصرف همزمان مکمل ال  ائسهیدر زنان 
 زین یو فتح یناغان یقیحق .(29)بود  یاستقامت نیو تمر نیآرژن
منجر به کاهش  ندهیفزآ یهواز نیکه شش هفته تمر افتندیدر
 یدر بافت عضله قلب MMP-2 نیپروتئ انیدر ب یداریمعن

و همکاران نشان دادند  یمیحک. (30) شودیم یابتید یهاموش
رچرب نسبت پ ییغذا میبا شدت بالا به همراه رژ یتناوب نیکه تمر

 زانیم داریرچرب موجب کاهش معنپ ییغذا میبه گروه رژ

MMP-2 (31) شودینر م یهاموش یرپوستیز یدر بافت چرب. 
که  افتندیو همکاران در Leiteبا پژوهش حاضر،  ناهمسو

پرچرب و  ییغذا میرژ تحت که ییهادر موش MMP-2 مقدار
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 جینتا. (32) افتی شیقرارداشتند، افزا یمقاومت نیتمر هفته 12
 MMP-2 زانینشان داد که م زیو همکاران ن یمطالعه کرم

پس  (CAD) کرونر یهاانیشر یماریبمبتلا به  مارانیپلاسما ب
 سازیهمراه با مکمل یهواز نیدر گروه تمر ینیتمر ةاز دور

-یبه طور معن یهواز نینسبت به گروه تمر C و E یهانیتامیو
 یو همکاران در بررس Nogueira نیهمچن. (33)بود بالاتر  یدار

 ومارکرهاییبر ب یمقاومت نیو تمر نیپروتئ پر ییغذا میاثرات رژ
 نیو تمر نیپروتئ پر ییغذا میرژ بینشان دادند که ترک یقلب

. (34) گرددیم MMP-2 یفعال زانیم شیباعث افزا یمقاومت
همراه با مصرف  یهواز نیکه تمر افتندیدر زین یو عابد یقاسم

و کاهش MMP-9 داریمعن شیسبب افزا نیمکمل ال آرژن
از علل . (35) گرددیوزن م اضافه یزنان دارا TIMP-2 داریمعن

 نیتمر مختلف هایوهیتفاوت در ش به تواندیم تناقضات نیا
 چون سلامت عوامل ری)شدت و مدت(، نوع بافت مورد نظر و سا

اشاره  هیو مصرف تغذ تیدر فعال ریمقدار عضلات درگ ،هایآزمودن
 .(36, 30)کرد 

Pincu پرچرب ییغذا مینشان دادند که رژ زیو همکاران ن 
از  ECM هاینیپروتئ شتریب ژن انیو ب شده کلاژن سبب تجمع

 نی، تمرحال نی. با اشودیم میدیدیاپ یچرب در بافت MMPs جمله
 به دیبا لبتهانداد.  رییفاکتور را تغ نیا mRNA نیا سطوح یورزش

 یکوچک از نمونه نیمحقق پژوهش نیدر ا کرد که اشاره نکته نیا
 هاافتهی ریتفس بودند که کرده ( استفادهموش 3) ینیتمر در گروه

 .(37) کندیرا محدود م
و همکاران  یمختلف، اصغر ناتیتمر نیارتباط با تفاوت ب در

در  یهواز یو تناوب یمقاومت ،یاستقامت ناتینشان دادند که تمر
دارند و در جهت  ریتاث ستارینر نژاد و یهادر موش زیپولیل شیافزا

 یتجرب یهاگروه نیب یتفاوت یول شوندیکاهش وزن استفاده م
 سندگانینو نیاز هم گرید یپژوهش جینتا ابلدر مق .(38)نشد دیده 

و  یمقاومت ناتینسبت به تمر دیشد یتناوب ناتینشان داد که تمر
و  یرجندیچراغ ب .(39)برخوردار است  یشتریب تیاز مز یاستقامت

و  یاستقامت د،یشد یتناوب ناتیکردند که تمر انیب زیهمکاران ن
عوامل  شیافزا و یالتهابشیسبب کاهش عوامل پ یمقاومت

 ینیتمر یهاگروه نیب یول شوندیم یدر بافت چرب یضدالتهاب

متناقض با پژوهش حاضر،  جیاز نتا. (40)مشاهده نشد  یتفاوت
به مطالعه زمان زاده و همکاران اشاره کرد. آنان  توانیم نیهمچن

بر صرف استراگل و م یبیترک ،یهواز ناتینشان دادند که تمر
 یو ضربان قلب متعاقب انفارکتوس قلب یبطن نیواره بیضخامت د
 شنهادیراستا پ نیو در ا ستینر اثرگذار ن ستاریو یهادر موش

با  یبعد قاتیتحق ایو  ردیصورت گ یشتریب قاتیگردد تحقیم
 .(41) ردیصورت گ یگریمختلف د ناتیدوز متفاوت و تمر

 گیرییجهنت

 نیتمر که از آن است یآمده حاک دست به جینتا طورکل به
 یهواز نیتمر به نسبت یشتریب ری( تاثیو مقاومت ی)هواز یبیترک

 ارائه حال جهت نیسلامت قلب دارد. با ا یهادر بهبود شاخص
 باشد.یم یترردهمطالعات گست ازمندین هنیزم نیدر ا تریقطع جینتا

 تشکر و قدردانی

جنورد که بواحد  یدانشگاه آزاد اسلام دیاز زحمات اسات لهینوسیبد
 یاند، سپاسگزاررا داشته یمطالعه کمال همکار نیدر انجام ا

 .گرددیم

  منافعتعارض 

 گونه تعارض منافعی بین نویسندگان وجود ندارد.یچه

 حمایت مالی
 ندارد. یمال یپژوهش حام نیا

 ملاحظات اخلاقی
رالعمل با توجه به دستو واناتیتمام مراحل مربوط به کار با ح

 واحد یدانشگاه آزاداسلام یو مجوز معاونت پژوهش یاخلاق
بجنورد، با کد اخلاق 

IR.IAU.BOJNOURD.REC.1404.010  .انجام شد 

 مشارکت نویسندگان
 اند.مقاله مشارکت داشته نیا یسازدر آماده سندگانیتمام نو
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Abstract 

Introduction: Assessment of cardiovascular disease-related biomarkers such as matrix metalloproteinases 

(MMPs) and their tissue inhibitors (TIMPs) my help predict the onset of these diseases. The present study 

aimed to evaluate and compare the effects of aerobic and combined (aerobic and resistance) training on 

specific cardiac health indicators in adult male Wistar rats. 

Materials and Methods: A total of 24 adult male Wistar rats (18-20 months old, 300-380 g, obtained from 

Razi Serum Institute, Mashhad) were randomly divided into three groups: combined training, aerobic 

training, and control (n=8 each). The combined training group performed aerobic exercise (treadmill running 

at 40-60% of maximum speed, 60 minutes) and resistance exercise (climbing a rodent-specific ladder at 40-

60% of one-repetition maximum, 45 minutes) on alternate days, five days a week for eight weeksAt 48 hours 

following the final training session, cardiac tissue samples were obtained, and the gene expression of 

myostatin, MMP-2, and TIMP-2 was measured using Real-Time PCR. Data were analyzed by one-way 

ANOVA and Tukey’s post hoc test at a significance level of p<0.05. 

Results: A significant decrease in myostatin and MMP-2 expression was observed in both exercise groups 

compared to the control group (p<0.01). MMP-2 reduction was also significantly greater in the combined 

group than in the aerobic group (p<0.01). TIMP-2 expression increased significantly in both exercise groups 

compared to the control (p<0.01), with a more pronounced increase in the combined group relative to the 

aerobic group (p<0.01). 

Conclusion: The findings indicate that combined training has a greater impact than aerobic training in 

improving cardiac health markers. However, more extensive studies are needed for definitive conclusions. 

Keywords: Combined training; Aerobic exercises; MMP-2; TIMP-2; MSTN 
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