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( HIITهفته تمرين ورزشی تناوبی خیلی شديد ) 8شرطی سازی با  تأثیر پیش

NO2 (های نیتريک اکسايد  بر متابولیت
- ,NO3

-
و اندازة انفارکتوس میوکارد  )  

 سالم نر یها رت در قلبی عضلۀ خونرسانی مجدد/ناشی از آسیب ايسکمی
 (ورزشی فعالیت پیشگیرانۀ محافظتی و يافتن يکی از سازوکارهای برای یا )مطالعه

  

 2 عباسعلی گائینی -9علی اصغر فلاحی 
 1خوش باطن علی   – 3محمدرضا کردی  –

.استاديارگروه فیزيولوژی ورزشی بخش علوم ورزشی دانشکده علوم تربیتی و روانشناسی دانشگاه شیراز، شیراز، 9

دانشیارگروه فیزيولوژی ورزشی دانشگاه . 3 گروه فیزيولوژی ورزشی دانشگاه تهران، تهران،ايران. استاد 2 ايران
 تهران،ايران .استاد مرکز تحقیقات فیزيولوژی ورزشی، دانشگاه علوم پزشکی بقیه الله،1 تهران، تهران،ايران

 
 چکیده

های  متابولیتسازی با فعالیت ورزشی تناوبی خیلی شدید تناوبی بر  شرطی یشپهدف از پژوهش حاضر بررسی تأثیر 
NO (NO2- ,NO3- و اندازۀ انفارکتوس میوکارد ناشی از آسیب ایسکمی )های سالم نر  ی مجدد در موشرسان خون
(، گروه  =44n) IR+ پروتکل  HIIT(، گروه =8n) HIITگروه  4در سر موش نژاد ویستار تصادفی  44رو   ینازابود. 

ساعت فعالیت ورزشی در  4شامل  HIIT( قرار گرفتند. هر جلسۀ  =44n) IR( و گروه کنترل + پروتکل  =8nکنترل )
ای  دقیقه 7تناوب  7، بخش اصلی شامل VO2maxدرصد  65تا  05دقیقه دویدن با شدت  6مرحله گرم کردن،  3

و  (VO2maxدرصد  65تا  05دقیقه با شدت  3درصد و  405تا  85دقیقه با شدت  4درجه ) 05تا  0دویدن با شیب 
گونه برنامۀ  گروه کنترل در هیچبود.  VO2maxدرصد   65تا  05دقیقه دویدن با شدت  0مرحلۀ سرد کردن شامل 

نتایج نشان داد برنامۀ  های آن با استفاده از روش گریس سنجیده شد. و متابولیت NOفعالیت ورزشی شرکت داده نشد. 
میکرومول در لیتر معادل  00/8گروه کنترل تأثیر فزایندۀ معناداری بر مقادیر نیتریت ) فعالیت ورزشی در مقایسه با

میکرومول در لیتر معادل  NOX (66درصد( و  48/447میکرومول در لیتر معادل  50/60ترات )درصد(، نی 77/34
در گروه برنامۀ ورزشی در  AARدهد هرچند  نشان می INFو AARدرصد( گروه است. همچنین، تفاوت  44/78

 50/03ورزشی به میزان  گروه برنامۀ INF(، اندازۀ  =545/5Pدرصد بیشتر بود ) 56/7مقایسه با گروه کنترل به میزان 
یکی از مسیرهایی که از راه آن یک  احتمالاًاین پژوهش نشان داد (. >554/5Pدرصد کمتر از گروه کنترل بوده است )

رسانی  اندازۀ انفارکتوس میوکارد را پس از آسیب ایسکمی/ خونشود و  به حفاظت عضلۀ قلبی منجر می HIITدوره 
NO-NO3موجب تغییرات فزاینده در محور  تواند دهد، می مجدد کاهش می

-
, NO2

 شود. -

 

 های کلیدی واژه

HIITسازی، حفاظت میوکارد،  شرطی ، پیشNO2
- ،NO3

-
   ،NO. 

                                                           

                                        Email: Alifallahi@alumni.ut.ac.ir 17936931636: نويسندة مسئول : تلفن  
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 مقدمه
های بهداشتی و درمانی، بیماری قلبی و عروقی  های مراقبت گرفته در شیوه های صورت با وجود پیشرفت

های قلبی و عروقی  . در ایران نیز بیماریرود شمار می بهیر در همۀ کشورهای دنیا وم مرگعامل اصلی 

دهد حدود  ای مانند آمریکا نشان می یشرفتهپکشورهای  0544ومیر است. آمار سال  عامل اصلی مرگ

از یک نوع بیماری قلبی و عروقی مبتلا هستند که این بیماران یکایی به یک یا بیش آمرمیلیون  80/6

( AMI) 4(. در بین بیمارانی که از انفارکتوس میوکارد حاد4دلار هزینه دارند )میلیارد  055سالانه حدود 

کنندۀ اصلی میزان  بینی یشپیابند،  نجات می -که نتیجۀ مستقیم بیماری قلبی و عروقی است -

رود.  یر به میزان میوکاردی بستگی دارد که در اثر آسیب ایسکمی )اندازۀ انفارکتوس( از بین میوم مرگ

یر بعدی را وم مرگاین، عقیده بر این است که کاهش معنادار اندازۀ انفارکتوس میوکارد، ناخوشی و بنابر

ی و مواد مغذی به رسان خوندهد. ایسکمی میوکارد با قطع جریان خون و در پی آن قطع  کاهش می

یی در شود. این شرایط موجب تغییرات فیزیولوژیایی ویژه و سلسله رویدادها عضلۀ قلبی ایجاد می

 (. 0انجامد ) شود و اگر مدت زمان زیادی ادامه یابد، به مرگ عضلۀ قلبی می های میوکارد می سلول

( است PC) 0سازی شرطی ین رویکردهای کاهندۀ انفارکتوس میوکارد، فرایند پیشتر مهمیکی از       

(3) .PC  را در مقابل آسیبی ناشی ی اشاره دارد که بافت خون کم مدت کوتاهبه یک یا چند دورۀ متناوب

گزارش  3با وجود آثار محافظتی بافتی(. 4کند ) دقیقه( حفاظت می 35مدت )معمولاً  خونی طولانی از کم

کاربردی نیستند. ولی  اصولاً PCهای  دلیل محدودیت استفاده در مراکز بالینی، بسیاری از روش شده به 

ها تمرین  پژوهشهای ورزشی منظم است. براساس نتایج  انجام برنامه PCهای  ترین روش یکاربردیکی از 

کند و ادامۀ زندگی بعد از  می محافظتهای حیوانی را در برابر انفارکتوس  ورزشی، میوکارد مدل

(. اگرچه سازوکارهایی که این آثار حفاظتی را 0دهد ) در انسان را افزایش می های ایسکمی  حمله

 اند. کامل شناخته نشدهطور  ، بهبردارنددر

اند که برخی اثبات و  در مورد آثار حفاظت قلبی فعالیت ورزشی، چند سازوکار بررسی شده      

کنند،  رسانی که در اثر فعالیت ورزشی تغییر می های پیام نقش برخی از مولکول. اند شدهبرخی دیگر رد 

(. برای مثال، 3دهند )  ینی را نشان میهای نو های اخیر یافته خوبی مشخص نشده است، ولی بررسی به

بر سلامتی قلب و عروق فراتر از چیزی است که قبلاً تصور  ONتازگی نشان داده شده است آثار  به

                                                           
1. Acute myocardial infarction 

2. Preconditioning 

3. Cytoprotective 
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فرضیه مطرح شده است که اندوتلیوم عروق، نقش مهمی در حفاظت قلبی ناشی از  رو این شد. ازاین می

و سوبسترای مورد نیاز فعالیت ورزشی و افزایش  در هماهنگی اکسیژن بافتی .فعالیت ورزشی دارد

در پاسخ به تنش برشی جریان (. 6نقش مهمی دارد ) ONها در برداشت این سوبستراها  ظرفیت سلول

یابد. رهایش  خون افزایش می ONآن مقادیر  دنبال بهو  SONeخون موجود در عروق و فعالیت آنزیم 

ON انجامد که  های موجود در عضلۀ اسکلتی و قلبی می های اندوتلیال به اتساع عروقی شریان از سلول

کربوهیدرات  وساز سوخت ONین، همچن(. 6دهد ) این موضوع جریان خون را به این نواحی افزایش می

وژناز افزایش فسفات دهیدر 3-عضلۀ اسکلتی را با افزایش بازجذب گلوکز و مهار آنزیم گلیسیرید آلدهید

با مهار  ONوسازی فعالیت ورزشی،  علاوه آثار هماهنگ جریان خون با نیازهای سوخت (. به6دهد ) می

کند و آثار محافظت  ها از چسبیدن آنها به سطوح عروق جلوگیری می های التهابی و پلاکت سلول

های  ویژگی یک سلسله ON(. همچنین 7کند ) ناشی از فعالیت ورزشی را ایجاد می 4شریانی

کنندۀ قلبی مطرح کرده است که بالقوه  رسان حفاظت یامپعنوان مولکول  فیزیولوژیایی دارد که آن را به

تنفس میتوکندریایی را به  ON(. 8رسانی مجدد میوکاردیوم نقش دارد ) در زمینۀ آسیب اسکمی/خون

طور  تنفس میتوکندریایی به رسانی مجدد اولیه، با مهار کند و هنگام خون پذیر مهار می روش برگشت

ها، به کاهش آسیب میتوکندریایی  رسانی به بافت خارج از شریان یژناکسبا افزایش  0معکوس و مستقیم

را مهار  3نیترو سیلیشن -eو با کمک پروتئین  3-همچنین، آپوپتوز با مهار کاسپاز ON(. 7انجامد ) می

اند. در یکی از  هایش پرداخته و متابولیت NOمرین و (. با این وصف، مطالعاتی چند به نوع ت45کند ) می

برابر  eNOS2/2 0های  طور میانگین موش بههفته تمرین،  8و همکاران نشان دادند در پی  4آنها، مومکن

و همکاران نیز  0. این موضوع از سوی اوجامی(44)های سالم دویدند  مسافت کمتری در مقایسه با نمونه

های گروه کنترل  درصد کمتر از موش 65با سنین متفاوت،  eNOS2/2های  نشان داده شد که موش

تر آثار  یقدق، برخی محققان به بررسی ONبا توجه به آثار حفاظت قلبی . (40)اند  همسن خود دویده

ON که نتیجۀ  اند پرداختهنیترات های آن یعنی نیتریت و  و با توجه به ناپایداری آن، به بررسی متابولیت

به  ONها ذخیره شدن  پاسخ جدیدی را در پی داشت. یکی از این فرضیه های بی ها و پرسش آنها فرضیه

کند،  از قلب محافظت می شکل متابولیت آن یعنی نیتریت و نیترات است که در شرایط آسیب ایسکمی 

                                                           
1. Atheroprotective 
2. Counter-intuitively 
3. S-nitrosylation 
4. Momken 
5. Ojaimi 
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تواند نقش مهمی در آثار  هنگام فعالیت ورزشی می ONنیتریت و نیترات تولیدی از معنا که  بدین

ها، مقادیر ترکیبات  (. با توجه به گزارش3میوکارد داشته باشد )از قلب در رویدادهای ایسکمی  محافظت

به  احتمالاًفعالیت ورزشی  (. انجام43یابد ) نیتروزو در بیماران مبتلا به اختلال اندوتلیال کاهش می

 های آن به میزان طبیعی و کاهش اختلالات عروقی کمک خواهد کرد.  ابولیتو مت ONبازگشت مقادیر 

تولیدی از اندوتلیوم ممکن است دو سرنوشت داشته باشد؛ موجب  ONهنگام فعالیت ورزشی       

به نیتریت تبدیل  ONشود، یا مقداری  اتساع عروق برای هماهنگی جریان خون با نیازهای متابولیکی می

از تواند از راه خون  ین نیتریت میهمچنرود.  کار می به NOای  یرهذخعنوان منبع  شود و در خون به می

هایی است که تأثیر مکمل  ها درست مثل یافته محل تولید و ذخیرۀ خود به قلب منتقل شود. این یافته

(. در قلب، افزایش ذخایر نیتریت پیش از 44)اند  نیتریت خوراکی را بر ذخایر نیترات قلبی مطالعه کرده

یابد. دلیل این  هنگام ایسکمی کاهش می ONبروز ایسکمی میوکارد مهم است، زیرا فعالیت زیستی 

 ONدهد مقادیر  طور کامل شناخته نشده است، ولی شواهدی وجود دارد که نشان می کاهش هنوز به

یی است که ریشه در کاهش اکسیژن و کاهش  eNOSیابد که آن کاهش  هنگام ایسکمی کاهش می

رسان عمل کند و از  تواند مثل مولکول پیام می ON(. افزایش 40دارد ) SNeانتقال سوبسترا یا افزایش 

 قلب با توجه به سازوکارهای یادشده محافظت کند. 

 مقادیر یاریاخت فعالیت بدنی هفته 4 دهد می نشانگرفته در این زمینه  پژوهش انجام تنها         

 نقش دربارۀ شواهد از آنجا که(. 46) داده است افزایش موش در را سرمی و قلبی نیتروزوتیول و نیتریت

 وجود زمینه این در یسؤالاتو  است محدود ورزشی فعالیت از ناشی قلبی حفاظت در نیترات و نیتریت

 یها متابولیت مقادیر آیا تغییردارد، این پژوهش با هدف بررسی پاسخ این پرسش انجام گرفته است که 

 کاهش بر تواند می خیلی شدید تناوبی ای هفته 8 ورزشی فعالیت دوره یک از پس اکساید سرمی نیتریک

 مؤثر سالم نر یها رت قلبی عضلۀ مجدد رسانی خون/ایسکمی آسیب از پس میوکارد انفارکتوس اندازۀ

 شود؟  واقع

 

 شناسی  روش

 های آزمايش نمونه

مرکز تحقیقات پاستور که از  -هفته( 3-4سر رت  44های نژاد ویستار ) در این پژوهش از موش

ساعت تاریکی(  40ساعت نور  40ها در چرخۀ روشنایی تاریکی ) موش استفاده شد. -خریداری شده بود



 903                                     ... ( بر HIITهفته تمرين ورزشی تناوبی خیلی شديد ) 8شرطی سازی با  تأثیر پیش
 

 

 ذا درگراد با دسترسی آزادانه به آب و غدرجۀ سانتی 00±3درصد و درجۀ حرارت  05و رطوبت تقریباً 

 انجمن مشی توجه به خط نگهداری شدند. اصول کار با حیوانات آزمایشگاهی )با چهارتایی های قفس

آزمایشگاهی( در این پژوهش  و علمی اهداف برای استفاده مورد آزمایشگاهی حیوانات از حمایت ایرانیان

رعایت شد و دانشگاه تهران استفاده از حیوانات آزمایشگاهی و هندلینگ حیوانات و برنامۀ ورزشی و نوع 

 برداری از حیوانات را تأیید کرد.  نمونه

 برنامۀ ورزشی

HIIT (8n=  ،)پس از یک هفته آشنایی و سازگاری با محیط جدید، حیوانات در چهار گروه 

( قرار  =44n) IR( و گروه کنترل + پروتکل  =8n(، گروه کنترل ) =44n) IR+ پروتکل  HIITگروه

( و 47( )0557و همکاران ) 4های معتبر پیشین )هارم گرفتند. پروتکل ورزشی با توجه به پژوهش

تدریج با  ( ( جرح و تعدیل و طراحی شد و در آن حیوانات هفتۀ اول به48( )0557و همکاران ) 0هیدال

 8های گوناگون آشنا شدند و سپس  برنامۀ ورزشی و راه رفتن و سپس دویدن روی نوار گردان با سرعت

ساعت  4 شامل HIITرونده انجام دادند. هر جلسه برنامۀ پروتکل  هفته پروتکل برنامۀ ورزشی را پیش

 گرفت:  فعالیت ورزشی بود که در سه مرحله به شرح زیر انجام می

  :درصد  65تا  05دقیقه دویدن با شدت 6مرحلۀ گرم کردنVO2max  

  دقیقه با  4درجه ) 05تا  0ای دویدن با شیب  دقیقه 7تناوب  7بدنۀ اصلی برنامه: شامل

 ( VO2maxدرصد  65تا  05دقیقه با شدت  3و  VO2maxدرصد  405تا  85شدت 

  :درصد   65تا  05دقیقه دویدن با شدت  0مرحلۀ سرد کردنVO2max  

گونه برنامۀ فعالیت ورزشی شرکت داده نشد، ولی برای ایجاد شرایط کاملاً  گروه کنترل در هیچ

دقیقه در هر جلسه برای سازگاری با محیط روی نوار گردان  40تا  45بار در هفته به مدت  3-0یکسان 

(. از آنجا که بهترین زمان فعالیت ورزشی حیواناتی مثل رت در 47حرکت قرار داده شدند ) و بی روشن

( در 04تا  48(، برنامۀ تمرینی عصرهنگام و در سیکل تاریکی )بین ساعت 05سیکل تاریکی آنهاست )

 ( انجام گرفت. 04زیر نور قرمز )

 

  

                                                           
1. Haram 

2. Høydal  
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 ها ارزيابی توان هوازی موش

)هویدال و همکاران،  گرفته های انجام ها با توجه به پژوهش هوازی موشبرای ارزیابی توان 

(، 03( )4783و همکاران ) 0( به نقل از آرمسترانگ00( )0544و همکاران ) 4(، اسپوزیتو48()0557

از ارتباط  Vo2maxشدت برنامۀ تمرینی برحسب  پروتکل غیرمستقیم ولی با دقت زیاد استفاده شد.

Vo2max دست آمد.  گردن به یب دستگاه نواربا سرعت و ش 

 ( و سنجش اندازة ناحیۀ در معرض خطر و انفارکتوس میوکاردI/Rرسانی ) پروتکل ايسکمی/ خون

ازای هر کیلوگرم وزن بدن( پنتوباربیتات  گرم به یلیم 05صفاقی کتامین ) ها با تزریق داخل موش

هنگام  مجدداًهوش شدند و در صورت نیاز،  یبازای هر کیلوگرم وزن بدن(  گرم به یلیم 35سدیم )

 0/5حد  در و مطالعه مدت تمام در مقعدی حرارت درجۀ سوم میزان اولیه را دریافت کردند. جراحی یک

پس از تراشیدن موهای ناحیۀ گردن و قفسۀ سینۀ سمت چپ،  .شد حفظ گراد یسانت درجۀ 37 ±

حیوان روی میز تشریح حاوی پد حرارتی قرار داده و فیکس شد. الکترودهای الکتروکاردیوگرافی 

های زیرجلدی به دست راست و پای چپ حیوان وصل شدند تا اشتقاق دوم  صورت سنجاق به

خط وسط برش داده شد و پس از کنار زدن عضلات،  الکتروکاردیوگرام ثبت شود. سپس ناحیۀ گردن در

لیتر به  یلیمبار در دقیقه و حجم یک  85نای کانوله و به ونتیلاتور متصل شد. ونتیلاتور با تعداد تنفس 

گرم وزن بدن تنظیم شد. در ادامه، شریان کاروتید چپ کانوله شد و به مبدل فشار وصل  455ازای هر 

ی چهارم و پنجم باز ا دنده داوم ثبت شود. سپس قفسۀ سینه در فضای بینشد تا فشار خون مستقیم و م

)حد فاصل نوک دهلیز چپ و  DALسیلک از زیر شریان  5-6شده و پس از پاره کردن پریکارد، نخ 

دقیقه که حیوان شرایط پایدار خود  40تا  45(. پس از گذشت 4شریان پولمونری( عبور داده شد )شکل 

 DALآورد، مرحلۀ بعد یعنی ایسکمی شروع شد که اگر بعد از عبور نخ از زیر شریان دست  به مجدداًرا 

شد، از  متر جیوه( و اختلال در ریتم قلب می یلیم 65حیوان دچار خونریزی، افت فشار شریانی )کمتر از 

وپ شده از زیر رگ از درون یک تی شد. پس از پایداری، دو سر نخ عبور داده مطالعه کنار گذاشته می

 75به مدت  DAL )بخشی از سر سمپلر( عبور داده، کشیده و با تیوپ دیگر فیکس شد. انسداد شریان

در پی بسته شدن شریان  معمولاً(. 08عنوان مرحلۀ ایسکمی در نظر گرفته شد ) دقیقه ادامه یافت که به

دو مشاهده در اشتقاق  eSشدن نوک قلب و بالارفتن قطعۀ  کمرنگافت سریع فشار خون،  ذکرشده

                                                           
1. Esposito 

2. Armstrong 
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 4-7رود حدود  یید مسدود شدن رگ است )در این مرحله انتظار میتأهای  شود که از بهترین نشانه می

دقیقه ادامه یابد(. بعد از مرحلۀ ایسکمی  40تا  45ها ظاهر شود و  دقیقه پس از بسته شدن رگ آریتمی

ی رسان خون(. در پایان 00ی مجدد انجام گرفت )رسان خوندقیقه  35مجدداً رگ باز شد و به مدت 

ی در نظر گرفته شدند، بلافاصله بردار نمونههایی که برای  بسته شد. در موش DALشریان  مجدداًمجدد، 

هایی که برای تعیین میزان  های بعدی جدا شد. در گروه یری شد و بافت قلب برای آزمایشگ خوناز قلب 

درصد با سرنگ به داخل دهلیز راست تزریق  0لو لیتر اونس ب یلیمانفارکتوس در نظر گرفته شدند، یک 

قلب  سرعت بهشد تا ناحیۀ ایسکمی از ناحیۀ غیر ایسکمی متمایز شود. در نهایت، با شکافتن قفسۀ سینه 

ها و عروق بزرگ، قلب  با محلول نرمال سالین و جدا کردن دهلیز وشو شستجدا و برداشته شد و پس از 

(. پس از فریز 00نگهداری شد ) -05رار داده شد و در دمای در قالب مخصوص )ماتریکس( برش ق

 00ها روی اسکنر  قطعه( تهیه شد. سپس برش 0متری ) یلیمهای دو  شدن، از نوک تا قاعدۀ قلب، برش

noCaC dil  قرار داده شدند و هر دو سوی آنها با دقتlpi 355 ها به مدت  اسکن شد. پس از آن، برش

گراد انکوبه شدند تا نواحی  یسانتدرجۀ  37یک درصد و دمای  SSn حاوی دقیقه در محلول 35تا  05

( تمییز داده شود. برای افزایش تمایز ناحیۀ سفید قرمزرنگیدرنگ( از نواحی غیر انفارکت )سفانفارکت )

 00ها روی اسکنر  درصد فیکس شدند. سپس برش 45ساعت در فرمالین  04ها به مدت  و قرمز، برش

noCaC dil ر داده شد و هر دو سوی آنها با دقت قراlpi 355  افزار نرماسکن شد. با egomS Saad 

ها سنجیده شد و میانگین آنها لحاظ شد. در  مساحت نواحی ایسکمیک و انفارکت هر دو سطح برش

 صورت درصدی از ناحیۀ ایسکمیک گزارش شد. پایان، اندازۀ انفارکت به

 

 الف ب
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مرحلۀ  کانوله کردن شريان کاروتید و د( و ب( مراحل کانوله کردن نای، ج( . مراحل جراحی. الف9شکل

  و مرحلۀ ايسکمی LADبعد از انسداد شريان 
 

 ها  ی نمونهآور جمعروش 

لیتر خون تام از قلب موش اخذ  یلیم 8-45برای سنجش پارامترهای بیوشیمیایی این تحقیق، مقدار 

آرامی و بلافاصله با  ها به های فاقد مادۀ ضد انعقاد یا افزودنی دیگر ریخته شد. نمونهشد و در لوله

ویال  4دور در دقیقه سانتریفیوژ شدند و پلاسمای حاصله در  3055دقیقه با  40سانتریفیوژ به مدت 

 درجه نگهداری شد. 75میکروتیوب ریخته و تا زمان سنجش در دمای منفی 

 (   ONتريک اکسايد)های نی سنجش متابولیت

 455ازای هر  صورت که به زدایی شد؛ بدین سرم ابتدا سرم با اتانول، پروتئین NOxبرای سنجش  

گراد  یسانتدرجۀ  4ها در دمای  میکرولیتر سولفات روی سرد به آن اضافه شد و نمونه 3میکرولیتر سرم 

آن برای سنجش  4تر از قسمت روییمیکرولی 455سانتریفیوژ شدند و  45555دقیقه با دور  45به مدت 

NOx   .استفاده شد 

ها، روش کالریمتری با استفاده از  ترین روش سنجش متابولیت یجراترین روش و  یکاربرد     

 4یک سولفانیال آمید 3است، اساس این واکنش تشکیل یک کروموفور از دی آزوتاسیون 0واکنش گریس

                                                           
1. Supernatant  

2. Griess 

3. Diazotization  

4. Sulfanilamide  

 ج د
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4ی مثل ا حلقهبه کمک نیتریت در محیط اسیدی و ترکیب آن با یک امین دو 
NEDD ( در04است .) 

 شد. تبدیل نیتریت به  VCl3(  III) 0وانادیوم کلرید از استفاده باها  نمونه در موجود نیترات پژوهش این

 آمین با آن کردنکانژوکه  و اسیدی محیط در نیتریت کمک به آمید سولفانیل آزوتاسیون دی از سپس

 با و شد خوانده نانومتر 045 موج طول در آن نوری جذب و تولید رنگی مادۀ ،NEDD یا حلقه دو

 (.04)شد  مقایسه آمده دست به استاندارد منحنی از استفاده

 

 ها یافته
داشته است. درصد  NOXبرنامۀ فعالیت ورزشی تأثیر فزاینده و معناداری بر مقادیر نیتریت، نیترات و 

تغییرات ناشی از برنامۀ ورزشی بدین شرح است: در مقایسه با گروه کنترل، مقادیر نیتریت گروه برنامۀ 

میکرومول در  50/60درصد، نیترات به میزان  77/34میکرومول در لیتر معادل  00/8ورزشی به مقدار 

درصد افزایش  44/78در لیتر معادل  میکرومول 66به مقدار  NOXدرصد و مقادیر  48/447لیتر معادل 

 (.4یافته است )جدول 

 

 HIITهای گروه برنامۀ ورزشی  ( در رتSD ±سرم )میانگین NOX. مقادير نیتريت، نیترات و 9جدول 

 هفته  8و کنترل بعد از 

 ها متغیر HIITگروه برنامۀ ورزشی  گروه کنترل pارزش 

 )میکرومول در لیتر(نیتريت  04/0±40/33 04/4±07/04 557/5

554/5P< 04/7±47/44 70/8±04/453 )نیترات )میکرومول در لیتر 

554/5P< 38/45±707/6 73/7±07/433 NOX )میکرومول در لیتر( 

 

گروه برنامۀ  AARدر دو گروه تفاوت معناداری داشته است، هرچند  INFو  AARهای  اندازه

گروه برنامۀ  INF(، اندازۀ  =545/5Pدرصد بیشتر بود ) 56/7ورزشی در مقایسه با گروه کنترل به مقدار 

(. همچنین شکل 0( )جدول >554/5Pدرصد کمتر از گروه کنترل بوده است ) 50/03ورزشی به میزان 

 دهد. نشان میهای دو گروه کنترل و برنامۀ ورزشی  را در یکی از نمونه INFمیزان  0

                                                           
1. N-(1-naphthyl) Ethylendiamine Dihydrochloride  

2.Vanadium (III) Choloride  
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(، درصد اندازة ناحیۀ در معرض AARبه  INF( )نسبت INF. درصد انفارکتوس میوکارد)2جدول 

 هفته 8و کنترل پس از  HIITهای گروه برنامۀ ورزشی  ( در رتAARخطر)

مقدار 

 احتمال
 گروه کنترل

گروه برنامۀ ورزشی 

HIIT 
 ها متغیر

 ( ) درصد(AARدر معرض خطر)اندازۀ ناحیۀ  43/7±04/40 04/7±40/36 *545/5

554/5P< 74/44±08/40 07/7±06/47 ( اندازۀ انفارکتوس میوکاردINF)درصد ( ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

و نواحی قرمزرنگ  INFکه نواحی سفیدرنگ نواحی  TTC. مرحلۀ بعد از قرار دادن در محلول 2شکل 

 است. گروه کنترل )الف( گروه برنامۀ ورزشی )ب( INFنواحی غیر 

 

 یریگ جهینتبحث و 

بر میوکار  HIITرسد این پژوهش اولین پژوهشی است که در آن آثار حفاظتی فعالیت ورزشی  می نظر به

NO-NO2 های مسیر  با سنجش شاخص
-,NO3

دهد  یافتۀ تحقیق نشان می نیتر مهمبررسی شده است.  -

 HIITهای آن یعنی نیتریت و نیترات در پی برنامۀ  و متابولیت NOتغییرات فزایندۀ سرمی  احتمالاً

 محافظتی مجدد به کاهش اندازۀ انفارکتوس میوکارد و رسان خونتواند هنگام بروز آسیب آیسکمی/  می

ظت قلبی تواند یکی از مسیرهای حفا ، نیتریت و نیترات میNO، محور رو نیازااز عضلۀ قلبی کمک کند. 

، ولی تنها اند کردهتحقیقات پیشین این فرضیه را مرور  هرچندناشی از فعالیت ورزشی معرفی شود. 

هفته برنامۀ فعالیت بدنی اختیاری  4این فرضیه را آن هم با انجام  تاکنونو همکاران  4پژوهش کالورت

با تحریک  0ی چرخ گردانهفته فعالیت بدنی اختیاری رو 4. آنها نشان دادند (46)بررسی کرده است 

                                                           
1. Calvert 

2. Running wheel 

 الف((کنترل ب((برنامة ورزشی 
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تواند به  ها می شامل نیتریت و نیتروزتیول NOهای  و افزایش ذخایر متابولیت 3گیرندۀ آدرنرژیک بتا

 محافظت از عضلۀ قلبی منجر شود. 

و بهبود محافظت از عضلۀ قلبی، وضعیت بیان و  eNOSبر افزایش  علاوهفعالیت بدنی اختیاری 

تغییر داده است. در نهایت،  - eNOSبا توجه به نوع بافت و ایزومری آنزیم -را   eNOSفسفوریلاسیون 

-eNOS را افزایش، بیان eNOS-PSer1177اند فعالیت بدنی اختیاری، بیان  یدهرسپژوهشگران به این نتیجه 

PThr495 را کاهش و eNOS فعالیت بدنی اختیاری بیان  دهد، هرچند تام عضلۀ قلب را تغییر نمیeNOS  

علاوه، درجه و مدت زمان  به کاهش داده است. آن را eNOS-PThr495 را افزایش و بیان عضلۀ اسکلتی

تغییرات ریشه در نوع بافت دارد. آنها مشاهده کردند در عضلۀ قلبی این تغییرات به مدت یک هفته باقی 

ها نشان  . این یافتهگردد یزمباماند، ولی در عضلۀ اسکلتی در این مدت، تغییرات به حالت پایۀ اولیه  می

این،  جز بهکند.  با توجه به نوع بافت تغییر می eNOSدهد سازوکار یا سازوکارهای مسئول تغییرات  می

4دیگری نیز وجود دارد. رایان تأملقابل  نتایج
( نشان دادند پس از ورزش افزایش 0557و همکاران ) 

ها نشان  عضلۀ قلبی نیاز نیست. این یافته مدت کوتاه( برای حفاظت NOSسنتتاز ) NOمحتوای آنزیم 

ی از جمله ریتأخی ساز آمادهدهد بین حفاظت عضلۀ قلبی ناشی از فعالیت ورزشی و دیگر انواع پیش  می

و  0دیگری زاروس در پژوهش(. 00ی ایسکمیک، تفاوت مهمی وجود دارد )ساز آماده فشار گرمایی و پیش

تمرین ورزشی را بر مقادیر نیتریت و نیترات خونی زنان یائسۀ مبتلا به  ( تأثیر شش ماه0557همکاران )

دقیقه فعالیت  65تا  05(. پروتکل ورزشی مورد استفاده در این پژوهش 06) کردندپرفشار خونی مطالعه 

درصد ضربان قلب ذخیره بود. نتایج پژوهش نشان  05ورزشی تداومی روی دوچرخۀ ارگومتر با شدت 

تا  ON (μM 0 ± 46معنادار فشار خون سیستولی و دیاستولی با افزایش بارز مقادیر دهد کاهش  می

 ( همراه بوده است. ±45 5.7

ماه رکاب زدن با دوچرخۀ  3نشان دادند در بیماران مبتلا به سندروم متابولیک  و همکاران 3والرا

و افزایش  NOهوازی فردی به افزایش فعالیت زیستی  درصد کمتر از آستانه بی 45ثابت با شدت 

کند که بعد از انجام  ( و کاهش استرس اکسایشی کمک میCGMP)نیتریت تام خون و  NOنشانگرهای 

)برای مثال  NOهای درونی سنتز  ن آثار بیوشیمیایی با کاهش مقادیر خونی مهارکنندهبرنامۀ ورزشی ای

                                                           
1. Ryan 

2. Zaros 

3. Valéria 
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 (.07( همراه بوده است )ADMA4نامتقارن  آرژنیندی متیل 

ویژه اینکه افزایش تنش  اندوتلیوم نقش مهمی در آثار حفاظتی ناشی از فعالیت ورزشی دارد، به

دهد و  عروقی را افزایش می eNOSیان و فعالیت دیوارۀ عروق ناشی از فعالیت ورزشی، ب 0برشی

 3وسیله تولید و دسترسی زیستی بدین
NO یابد. در این پژوهش دیده شد  در سرتاسر بدن افزایش می

خونی و احتمالاً قلبی، اندازۀ ناحیۀ انفارکتوس میوکارد گروه  NOبا افزایش ذخایر  HIITفعالیت ورزشی 

 08/40درصد در مقایسه با  06/47دهد ) حد معناداری کاهش می ورزشی را در مقایسه با گروه کنترل تا

رسانی و مواد  درصد ناحیۀ در معرض خطر(. ایسکمی میوکارد با قطع جریان خون و در پی آن قطع خون

آید. این شرایط به تغییرات فیزیولوژیایی ویژه و سلسله رویدادهایی در  وجود می به مغذی به عضلۀ قلبی

شود. اگر مدت زمان زیادی ادامه یابد، به مرگ سلولی عضلۀ قلبی  های میوکارد منجر می سلول

سلولی و انباشت اسید لاکتیک  سلولی، افزایش سدیم و کلسیم داخل داخل PH(. افت سریع 0انجامد ) می

علاوه، افزایش تولید  میوکارد هستند. به پی افزایش گلیکولیز، از فرایندهای اولیۀ پس از وقوع ایسکمی در 

(، و قطع فسفوریلاسیون اکسایشی DYm(، کاهش پتانسیل غشای میتوکندری )ROS) 4های آزاد رادیکال

دادها در نهایت به (. این روی0) از رویدادهای بعدی پس از بروز ایسکمی است ATPو توأم با آن افت 

های میوکارد و اختلال در عملکرد قلبی منجر  و نکروز سلول 0آپوپتوزیس و مرگ سلولی، اتوفاژی

تنها مشکل ایسکمی را برطرف  بازگشت مجدد جریان خون هنگام خونرسانی مجدد نه(. 0) شوند می

ت عملکرد مکانیکی حتی در کند، بلکه به آسیب بیشتر میوکاریوم و عدم تناسب بین جریان و بازیاف نمی

علاوه، با توجه به جریان مجدد ناگهانی خون و انفجار تنفسی،  شود. به منجر می ناپذیر برگشتنبود آسیب 

 ناپذیر است.   رسانی مجدد اجتناب های آزاد اکسیژن و استرس اکسیداتیو در مرحلۀ خون افزایش رادیکال

های اندوتلیال، تون عروقی را تنظیم،  تولیدی توسط سلول NOهای هرچند اندک  غلظت      

کاهد،  ها به اندوتلیوم می کند و از حالت چسبندگی لکوسیت انباشت و چسبندگی پلاکتی را مهار می

کند، تکثیر عضلات صاف  ، نفوذپذیری عروقی طبیعی را حفظ می6زداید های آزاد اکسیژن را می رادیکال

زاد  درون NOمهار (. 30کند ) های اندوتلیال را تحریک می تولید مجدد سلولدهد و  عروقی را کاهش می

                                                           
1. Asymmetrical dimethylarginine 

2. Shear stress 

3. Bioavailability 

4. Reactive oxygen species 

5. Autophagy 

6. Scavenge 



 969                                     ... ( بر HIITهفته تمرين ورزشی تناوبی خیلی شديد ) 8شرطی سازی با  تأثیر پیش
 

 

فشار خون و  - L-NMMA 0، یا  L-NAME4برای مثال  - NOهای سنتز  با استفاده از مهارکننده

 -بعد از ایسکمیدهد.  ها را افزایش می انقباض عروقی، و حرکت، تلاطم و چسبندگی لکوسیت

های وابسته به اندوتلیوم دچار اختلال  دهنده عروقی در پاسخ به اتساع رسانی مجدد، آرمیدگی خون

که -آرژنین  -دهند تزریق ال ها نشان می آید. پژوهش وجود می شود و اختلال در عملکرد اندوتلیوم به می

حفاظت قلبی، بهبود اختلال اندوتلیالی در  -است eNOSبا کمک آنزیم  NOسوبسترایی برای سنتز 

ها به اندوتلیوم عروق و کاهش چسبندگی، تلاطم  قلبی، کاهش چسبندگی لکوسیت های سیاهرگ

(. هرچند در اینجا هدف بررسی تغییرات فشار خون نبود، با توجه به 08ها را در پی دارد ) لکوسیت

بخش دیگر سازوکار حفاظتی قلبی ریشه در افزایش مقادیر  گرفتتوان نتیجه  های پیشین می پژوهش

که دچار  -نیتریت و نیترات به تغییرات فشار خون عمومی و موضعی دارد که در قسمتی از قلب 

های پیشین، افزایش  است. در مجموع و با توجه به پژوهش -رسانی مجدد شده است ایسکمی و خون

NO نوعی افزایش کارایی میوکارد  به کاهش اکسیژن مصرفی یا بهویژه نیتریت  های آن به و متابولیت

انجامد. این موضوع نیز خود نیاز بافت به اکسیژن و در نتیجه میزان تخریب و مرگ سلولی را کاهش  می

دهد. از طرفی، هنگام ایسکمی در گروه کنترل نیاز بافت افزایش و اکسیژن در دسترس کاهش و در  می

 یابد. لی افزایش مینتیجه تخریب و مرگ سلو

 NOحاوی آثار  - NOای خونی و بافتی  یرهذخعنوان منابع  به -از آنجا که نیتریت و نیترات     

 ONراحتی به  هایپوکسی به هستند و در خون و بافت و در شرایط فیزیولوژیایی خاص مثل ایسکمی یا 

در شرایط  ONبی با تبدیل شدن به رسد ذخیرۀ نیتریت و نیترات خونی و قل نظر می شوند، به تبدیل می

دهند  های پیشین نشان می کند. البته از آنجا که پژوهش ایسکمی آثار حفاظتی قلبی و ... ایجاد می

شکستن مقادیر خونی نیتریت و نیترات مستقیم بر ذخیرۀ بافتی آن مؤثر است و منابع اصلی آنها 

نیز مصرف مواد مغذی و غذاهای ( و SONe)بیشتر  ONeهای  تولیدی توسط ایزوفرم ONاکسایشی 

، ولی چه میزان از نیتریت و نیترات ناشی از آثار نقش برشی و تأثیر آنزیم استحاوی نیتریت و نیترات 

eNOS  است و نیز چه میزان آن ریشه در مصرف مواد غذایی دارد، معلوم نیست. از سویی، از آنجا که آب

تواند بر  ، مقدار آب مصرفی و میزان جذب و دفع آن نیز میاستیترات و نمصرفی نیز حاوی نیتریت 

باشد. از آنجا که در این پژوهش مقادیر نیتریت و  اثرگذارنیتریت و نیترات و  مقادیر خونی و بافتی

                                                           
1. NG-nitro-L-arginine methyl ester 

2. NG-monomethyl-L-arginine 
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 NOشک میزان  نیترات در گروه ورزشی در مقایسه با گروه کنترل در حد معناداری بیشتر بوده است، بی

یجادشده بر اثر افزایش متناوب جریان ان نیتریت و نیترات ناشی از تنش برشی ی و در نتیجۀ آتولید

شایان توجه بوده که در نهایت بخشی از آثار حفاظتی قلبی فعالیت  HIITخون در پی فعالیت ورزشی 

 ورزشی را با کاهش اندازۀ انفارکتوس قلبی ایجاد کرده است.   

 

 گیری یجهنت

به حفاظت عضلۀ  HIITطور خلاصه نتایج این پژوهش نشان داد از مسیرهایی که از راه آن یک دوره  به

ی مجدد کاهش رسان خوناندازۀ انفارکتوس میوکارد را پس از آسیب ایسکمی/ شود و  قلبی منجر می

NO-NO3تغییرات فزاینده در محور  احتمالاًدهد،  می
-, NO2

 . است -

 تقدير و تشکر

وسیله از همۀ همکاران آزمایشگاه فیزیولوژی ورزشی و آزمایشگاه حیوانات دانشکدۀ تربیت  ینبد

الله)عج( جناب آقای دکتر محمدی، دکتر عسگری، سرکار  یهبقبدنی، همکاران در دانشگاه علوم پزشکی 

خانم جهانبخش، سرکار خانم بغلانی و دیگر عزیزانی که ما را در انجام این پروژه یاری کردند، کمال 

 ی را داریم.قدردانتشکر و 
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Abstract 
The purpose of this study was the effects of exercise preconditioning with 
high intensity interval training (HIIT) on metabolites of NO (NO2- , NO3-), 
and infarction size of myocardium after ischemia/reperfusion injury in 
healthy male rat. For this reason, 44 wistar rat were randomly divided into 4 
group HIIT (n=8), Group HIIT + protocol IR (n=14), control group (n=8) 
and control + protocol IR (n=14). Each session of HIIT was 1 hour of 
exercise in the 3-stage, 6-minute running of 50 to 60% VO2max warm up, 7 
Period 7-minute running with an including of 5 to 20 ° slop (4 min with an 
intensity of 80 to 120, 3 minutes of 50 - 60% VO2max) and 5-minute 
running of 50 to 60% VO2max cool-down. Control group did not participate 
in any exercise program. NO and its metabolites were measured by using 
Griess reaction. Results showed there was a significant difference on nitrite 
(0.855 mol per liter, equivalent to 34.79%), nitrate (6.202 mol per liter, 
equivalent to 149.48%) and NOX (6.6 micromoles per liter, equivalent to 
98.11%) levels in HIIT group than control group. That, the results showed, 
AAR was significantly more (9.06%, p=0.010) and INF was significantly 
lesser (23.2%, p <0.001) in exercise training group in comparison with 
control. In generally, it seems that increase in No- NO3-, NO2- axis is one of 
mechanisms that HIIT exercise program can protect heart from 
Ischemia/Reperfusion injury and decreased myocardial infarction.  
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