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  چکیده

و مقدار +CD31 ي مویرگیهاسلولتعداد بر  نیهمراه مصرف کورکومبه )HIIT( دیشد یتناوب نیتمر ریتأثدر این تحقیق 
نر مدل سکتۀ  يهارت)در بطن چپ MMP9( 9) و ماتریکس متالوپروتئینازVEGFعامل رشد اندوتلیال عروقی ( بیان
تمرین، کورکومین،  به چهار گروه شاملرت نر سر  40 ی حاد بررسی شد. پس از القاي سکتۀ قلبی با ایزوپرترنول، تعدادقلب

 گرم به ازاي هر کیلوگرم وزن بدنمیلی 15ومین روزانه شدند. کورک میتقستوأم (شامل تمرین و کورکومین)، کنترل 
 4ی (ویدن تناوبدقیقه د 60) شامل روز در هفته 5هفته ( 8به مدت  HIITتمرین . استفاده شد گاواژ خوراکی صورتبه

 ها) انجام گرفت. یافتهدرصد 50 – 60دقیقه ریکاوري فعال با شدت  2و  VO2maxدرصد  85-90دقیقه دویدن با شدت 
شد  طن چپب VEGFدر هر دو گروه (تمرین و توأم) موجب افزایش معنادار مقدار بیان پروتئین  HIITنشان داد تمرین 

)001/0=P ،(معنادار نداشت  ریتأثکورکومین  کهیدرحال)05/0>P(در هر دو گروه کورک) ومین و توأم) . فقط کورکومین
 عنادارم شیهر سه مداخله موجب افزا کهیدرحال)، P=001/0(شد  بطن چپ 9MMPموجب کاهش معنادار بیان پروتئین 

 نیورکومنسبت به ک نیتمر) که از این لحاظ، اثر P=001/0د (شدن بطن چپهاي مویرگ 31CD+ يهاسلولتعداد 
)001/0=P( بوداز اثر کورکومین و تمرین  معناداري بیشتر طورم بهأاثر تو نیهمچن و )001/0=P(. تایج نشان داد هر سه ن

رسد که رشد مویرگی نظر میمداخله شامل کورکومین، تمرین و توأم در تکثیر مویرگی پس از سکته دخالت دارند. اما به
ناشی از کورکومین  MMP9ز نقش دقیق کاهش دهد. اما هنونیز رخ می VEGFناشی از کورکومین از مسیرهاي مستقل از 

 ي تحقیق، به تحقیقات بیشتري نیاز است.  هاتیمحدوددلیل مشخص نیست و به

 هاي کلیديواژه
 کورکومین. سکتۀ قلبی، ،دیشد یتناوب تمرین ،وژنزیآنژ
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 مقدمه
ي براي مؤثر کاملاًسکتۀ قلبی عامل اصلی نارسایی قلبی در بزرگسالان است و در حال حاضر درمان 

. )1(دنبال سکته وجود ندارد میوکاردي بهتزریق مجدد -حفاظت از قلب در برابر آسیب ناشی آیسکمی

ها بسیار ضروري است. هاي نوین براي جلوگیري از این آسیبشک کشف و توسعۀ راهبردبنابراین بی

ی فرایندهاي ترمیمی مانند آنژیوژنز در بافت قلب از طریق رسانامیپمطالعۀ مسیرهاي مولکولی  معمولاً

گیرد که کارایی مناسبی از هاي سکتۀ قلبی حاد ناشی از تزریق صفاقی ایزوپرترنول انجام میمدلمطالعۀ 

 .)1(دهند هاي انسدادي در قلب را نمایش میلحاظ انعکاس شرایط واقعی سکته

پی سکته سبب بهبود اند که تمرین در در این زمینه، بیشتر تحقیقات انسانی و حیوانی حاکی از آن

شود. پس از سکته، بروز آنژیوژنز (فرایند تشکیل عروق جدید) بافت دچار سکته و افزایش عملکرد قلبی می

 )4(هاي سالم قلب هم میوکارد، حتی در بخش 2براي احیاي )VEGF1 )2 ,3ۀ عواملی مانند واسطبه

هاي آن از طریق و گیرنده VEGFمربوط به  mRNA3ضروري است. افزایش بیان پروتئین و همچنین 

. تمرین )5(شود شده است که سبب بهبود آنژیوژنز می دییتأهاي دچار سکته هم تمرین ورزشی در موش

هاي دورتر از ناحیۀ دچار سکتۀ قلب ی بخشحتی سبب افزایش چشمگیر چگالی مویرگی در حاشیۀ جانب

. ولی )7(ي مشاهده نشود ریتأثکرده، شاید در نواحی نزدیک به بخش سکته کهیدرصورت، )6(شود هم می

ناکافی روي دهد و سبب  طوربهاند که در برخی شرایط ممکن است آنژیوژنز مطالعات گذشته نشان داده

 .)8(ي شل شدن دیوارة بطنی و نارسایی منجر شود سوبهگذار از هیپرتروفی جبرانی قلبی 

دلیل دارا بودن فواصل استراحت ) بهHIIT4شایان ذکر است که امروزه تمرینات تناوبی شدید ( 

ي زمانی بهتر این تمرینات سبب شده وربهرهاند و حجم کمتر و مناسب، توجه زیادي را به خود جلب کرده

، نسبت به تمرینات تداومی سنتی، )9(ي بازتوانی قلبی هابرنامهي بالینی و چه در هادرماناست که چه در 

 براي بیماران باشند. انتخاب بهتري 

گیاه  زردرنگکنندة قلبی کورکومین (فراوردة ي محافظتهاتیقابلاز سویی، شواهد بسیاري از 

تزریق -هاي ناشی از ایسکمینقش کورکومین در آسیب راًیاخو  )12, 11(اند ) حمایت کرده)10(زردچوبه 

روزانه  طوربه. اما هنوز هم معلوم نیست که چگونه مصرف آن )13(شده است  دییتأمجدد در میوکارد نیز 

                                                           
1. Vascular endothelial growth factor  
2. Salvage 
3. Messenger ribonucleic acid 
4. High.intensity interval training 
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تواند سبب افزایش ترمیم قلب و بهبود عملکرد آن شود. در این پس از ایسکمی متعاقب تزریق مجدد می

بافتی و تغییر فعالیت  MDA1نشان دادند که کورکومین از طریق کاهش  )14(زمینه وانگ و همکاران 

توسط سایر  مسئلهکند که این سلولی جلوگیري میماتریکس متالوپروتئینازها از تجزیۀ ماتریکس برون

 .)15(شده است  دییتأمحققان نیز 

) در شرایط تزریق مجدد پس از MMPs2در این خصوص باید گفت که ماتریکس متالوپروتئازها (

ي اندوتلیال و عضلات صاف عروق با هاسلولها، فیبروبلاستها، ایسکمی، از طریق تحریک نوتروفیل

ROS3واده شامل . درگیري دو عضو مهم این خان)16(شود ، تولید میMMP-2  وMMP-9  در آنژیوژنز

اغلب  MMP-9که  )17(شده است  دییتأروز در موش ها)  45و  30، 15قلبی ناشی از تمرین (به مدت 

 .)18(هاي اندوتلیال عروق بیشتر است در سلول MMP-2ها حضور دارد و در عوض در کاردیومیوسیت

 ریتأثدهد که تاکنون ، مسئلۀ مهم این است که مرور ادبیات تحقیقی موجود نشان میحال نیا با

هاي قلبی در شرایط پس از تبر آنژیوژنز کاردیومیوسی HIITهمزمان مصرف مکمل کورکومین و تمرین 

بروز سکتۀ قلبی بررسی نشده است که موضوع این تحقیق خواهد بود. همچنین شایان ذکر است که 

بافتی صورت  CD31هاي بررسی تکثیر مویرگی در پی سکتۀ قلبی از طریق شمارش تعداد سلول معمولاً

ي دچار سکتۀ قلبی به هاموششود که ارزیابی آن در بررسی پاسخ قلب . بنابراین تصور می)19(گیرد می

ترتیب، ي جدید فراهم کند. بدینهارگتمرین و کورکومین بتواند اطلاعات عینی مستقیم در مورد ظهور 

با هدف شناسایی  انجام تحقیقات بیشتر آینده سازنهیزمتواند دلیل نوآوري میرسد این تحقیق بهنظر میبه

بر قلب دچار سکته  HIITبهترین دوز مصرفی، زمان، مکان و مکانیسم دقیق اثر کورکومین همراه با تمرین 

، در صورت مشاهدة تأثیرات مفید توأم حاصل از تمرین و کورکومین بر گسترش بیشتر عروق علاوهبهباشد. 

اي درمانی معمول در بازتوانی قلبی (افزودن هجدید در قلب دچار سکته، زمینۀ بازنگري در تجویز نسخه

 دیشد یتناوب نیتمر ریتأثکورکومین به درمان روتین) فراهم خواهد شد. بنابراین هدف تحقیق بررسی 

)HIIT( ي مویرگیهاسلولتعداد بر  نیهمراه مصرف کورکومبه CD31+شاخص تکثیر مویرگی و  عنوانبه

 ی حاد بود.نر مدل سکتۀ قلب يهارتدر بطن چپ  MMP9و  VEGFمقدار بیان 

  

                                                           
1. Malondialdehyde  
2. Matrix metallopeptidases 
3. Reactive oxygen species 
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 روش تحقیق

 یتوکز انستگرم از مر 250تا  200با وزن  ياهفته 16 یستارسر رت نر نژاد و 48تعداد نمونۀ تحقیق: 

در هر قفس  تعداد سه سر رت ی،و جراح ینیتمر يهامداخله يشد. در مدت اجرا یداريخر یرانپاستور ا

 . نددش ينگهدار یداريب وساعت خواب  12 ۀو طبق چرخ ییغذا يهاآزاد به آب و بسته یبا دسترس

، کورکومین، HIITتایی، شامل  10) و چهار گروه n=8تصادفی در یک گروه مرجع ( طوربه هاموشابتدا 

ها طی دو روز متوالی تحت تزریق + مکمل) و کنترل قرار گرفتند. تمام موش HIITتوأم (شامل 

قرار گرفتند. دو  )20(صفاقی درون صورتبهگرم بر هر کیلوگرم وزن بدن لیمی 100ایزوپروترنول با دوز 

) و MB )CK-MB-اتین کیناربروز سکتۀ قلبی براي ارزیابی فعالیت کر دییتأهفته بعد از تزریق، با هدف 

در هر  تریلیلیم 2/0) قلبی، نمونۀ سرم گروه مرجع (پس از بیهوشی با آورتین (LDHلاکتات دهیدروژناز (

از  اخذشدهي شد تا پس از پایان مداخله با نمونۀ خونی آورجمعي از قلب) ریگخونکیلو وزن بدن) و 

 قایسه شود. چین م MyBioSourceهاي شرکت گروه کنترل توسط کیت

نوار  يجلسه در هفته رو 5هفته و  8مورد استفاده در پژوهش، به مدت  HIIT پروتکل روش تمرین:

 VO2maxدرصد  85-90با شدت معادل  ياقهیدق 4 یتوهله فعال 10گردان اجرا شد که هر جلسه شامل 

 روندهشیصورت پبود که به )دقیقه ریکاوري فعال 2و  VO2maxاي (یقهدق 2فعال  یاستراحت يهاو با دوره

سرعت دویدن در هر هفته بر مبناي نتایج مطالعۀ  .)21(یافت  یشهشتم سرعت نوار گردان افزا ۀتا هفت

ي متعاقب سکته تنظیم هاموشهفته تمرین تناوبی در  8در مورد رابطۀ سرعت دویدن در طی  )22(قبلی 

متر  02/0هفتۀ نخست تمرین در هر هفته به اندازة  6تدریجی طی  طوربهخلاصه سرعت  طوربهشد که 

در  نوار گرداني هفتم و هشتم بدون تغییر ماند. همچنین شیب هاهفتهبر ثانیه افزایش داده شد و در 

شروع فاز اصلی تمرین، به مدت از قبل در هر جلسه  .)21( بود درصد 25برابر با تمرینی  ةتمام طول دور

 .کردن انجام گرفت متر در دقیقه، گرم 5دقیقه با سرعت  5

 شدهحل صورتبه )23(گرم به ازاي هر کیلوگرم وزن بدن میلی 15دهی: کورکومین روزانه روش مکمل

 گاواژ خوراکی مصرف شد. صورتبهآب مقطر) طی دو وهله (در هر وهله نصف دوز)  تریلیلیم 4در 

دن) کشتار بدر هر کیلو وزن  تریلیلیم 2/0سنجش متغیرها: حیوانات پس از بیهوشی با آورتین ( روش

طن چپ بشدند و قلب پس از تزریق سالین سرد، از خون پاکسازي شده، استخراج و وزن شد. در ادامه 

 لوژیک استفاده شد. ی و ایمونوهیستوشناسبافتجداسازي و با فرمالین ده درصد تثبیت شده و براي آنالیز 
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ي ایمنوهیستوشیمی) ارزیابی شد زیآمرنگنینگ (از طریق روش ایمنواستی CD-31و  MMp9بیان 

هاي بطن چپ در فرمالین تثبیت شده و با استفاده از فرمالین، براي بریدن به منظور نمونه. بدین)18(

شدند. بعد از انکوبه کردن قطعات با آب اکسیژنۀ سه درصد به مدت ده دقیقه،  میکرومتر آماده 5قطعات 

 ) به مدت ده دقیقه به آن اضافه شد. DAKO, Carpinteria, USAبلاك فاقد سرم (یک پروتئین 

مول بافر سیترات مونوهیدرات  01/0به اسلایدها،  MMP-9ي اصلی بادیآنتقبل از اضافه کردن 

)6=pH اضافه شد. سپس قطعات ژنیآنتبازیابی  منظوربهدرجه ( 100) در آب به مدت ده دقیقه در دماي (

 ;1:20( CD-31) وMMP-9 )1:100; Calbiochem®, San Diego, CA, USAي مونوکلونی بادیآنتبا 

DAKO, Carpinteria, CA, USA عنوانبه) به مدت یک ساعت در دماي اتاق انکوبه شد. از سرم موش 

 AEC1شده از کروموژن ي ثانویۀ بیوتینیلهبادیآنتکنترل منفی استفاده شد. بعد از انکوبه شدن با 

)DAKO, Carpinteria, CA, USA)براي ایجاد کمپلکس ( 

 HRP-streptavidin2  ي هاسلولاستفاده شد. مقدار تکثیر مویرگی نیز از طریق شمارش تعدادCD-

اندوتلیال) در  جزبههاي خارجی غیر از لایهمیکرومتر (به 10هاي داراي قطر کمتر از مثبت در مویرگ 31

تعداد  گرمشاهدهمشاهدة مستقل به روش دوسوکور تعیین شد. هر  دو بار ده برش مقطعی از هر قلب طی

برابر در هر اسلاید)  400یی نمابزرگرا در پنج ناحیۀ کانونی (با  CD-31شده با هاي ایمونواستینمویرگ

دادة نهایی ثبت شد. براي ارزیابی تکثیر مویرگی تنها  عنوانبهها گیريشمارش کرد و میانگین اندازه

ي خارجی اندوتلیال بودند، شمارش شدند هاهیلامیکرومتر که فاقد  10با قطر بیش از  +CD31ي هارگیمو

)18(  . 

گیري ، از طریق روش وسترن بلات اندازه)5(طبق روش وو و همکاران  VEGFمقدار بیان پروتئین 

لیز شد و سپس در ژل پلی  RIPAخلاصه، بافت بطن چپ هموژن و در بافر  طوربهمنظور شد. بدین

گیري غلظت پروتئینی ژل پس از انتقال ي شد. پس از اندازهبندقطعهدرصد  10با غلظت  SDS-آکریلامید

(شرکت سانتاکروز آمریکا) قرار  VEGFي پلی کلونال ضد بادیآنتدر معرض  هانمونه، PVDFبه غشاي 

قرار داده شدند  3، در معرض سوبستراي کمی لومینانسهايبادیآنتگرفتند. در نهایت غشاهاي باندشده با 

سازي شدند. کمی Image J افزارنرمشده از طریق رار گرفتند. سپس تصاویر اسکنق xو در معرض اشعۀ 

                                                           
1. AEC chromogen 
2. Horseradish peroxidase (HRP)-streptavidin 
3. Chemiluminescent 

https://scholar.google.co.uk/scholar?hl=en&as_sdt=0,5&q=chemiluminescent
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ها نسبت به بتا اکتین هاي نهایی و تعیین نسبت بیان هریک از پروتئینبتااکتین براي استانداردسازي داده

 استفاده شد.

اختلاف بین  عیینشاپیرو ویلک، براي ت آزمون باها داده تحلیل آماري: پس از بررسی توزیع طبیعی

هاي وضعیت تمرین (تمرین در برابر کنترل) و (داراي عامل 2×2سطوح متغیرها از تحلیل واریانس عاملی 

د تا شوضعیت مصرف مکمل (کورکومین در برابر عدم مصرف مکمل) استفاده شد. همچنین ترتیبی داده 

)، مقایسۀ 2×2در تحلیل واریانس عاملی ( ی آنهاتعامل ریتأثها یا دار یکی از عاملمعنا ریتأثبا مشاهدة 

هاي تعقیبی ها با استفاده از تحلیل واریانس تکراهه انجام گیرد که در صورت نیاز به مقایسهگروهی دادهبین

دار نبودن آزمون لون، از آزمون تعقیبی توکی و در صورت ها، در صورت معناي گروهدودوبهبراي مقایسۀ 

 افزارنرمده از ن تعقیبی جیمز هاول استفاده شد. تمامی محاسبات آماري با استفامعنادار شدن آن از آزمو

SPSS  انجام گرفت. 22نسخۀ 

 

 هاي تحقیقیافته

یق ایزوپزترنول ها دورة مداخله را بدون تلفات تکمیل کردند. در پایان مداخله مشاهده شد که تزرتمام رت

) در P=008/0) و لاکتات دهیدروژناز (P=011/0فعالیت هر دو آنزیم کراتین کیناز ( دارمعنابه افزایش 

 ). 1گروه مرجع نسبت به گروه کنترل منجر شده بود (جدول 
 

 هاهاي قلبی گروه. فعالیت آنزیم1جدول 

 گروه
 کراتین کیناز

 )U/Lخون (
دهیدروژناز خون  لاکتات

)U/L( 

 12/247  ± 02/20 26/286 ± 6/18 مرجع

 192/ ± 83/13 4/236  ± 61/15 کنترل

 
عاملی و یا  دارمعنا ریتأث) حاکی از وجود 2×2در مورد همۀ متغیرها، نتایج تحلیل واریانس عاملی (

) و وضعیت 86/0، مربع اتا=P ،62/6=F=23/0هاي وضعیت تمرین (اثر عامل VEGFتعاملی بود. در مورد 

، P ،14/22=F=001/0) معنادار نبودند، اما اثر تعاملی (53/0مربع اتا=، P ،17/1=F=47/0مصرف مکمل (
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هاي وضعیت تمرین نیز اثر عامل MMP9) معناداري بین این دو مشاهده شد. در مورد 38/0مربع اتا=

)96/0=P ،003/0=F=23/0) و وضعیت مصرف مکمل (30/0، مربع اتا=P ،99/6=F=معنادار 87/0، مربع اتا (

) معناداري بین این دو مشاهده شد. همچنین 26/0، مربع اتا=P ،93/12=F=001/0اثر تعاملی (نبودند، اما 

) و وضعیت مصرف مکمل 98/0، مربع اتا=P ،83/06F=081/0هاي وضعیت تمرین (اثر عامل CD31در مورد

)26/0=P ،17/5=F=001/0اثر تعاملی( کهیدرحال) معنادار نشدند، 83/0، مربع اتا=P ،35/24=F،  مربع

، P=001/0هاي وضعیت تمرین (حال در مورد وزن بطن چپ، اثر عامل ) معنادار بود. با این40/0اتا=

08/39=F=001/0) و وضعیت مصرف مکمل (99/0، مربع اتا=P ،83/14=F=معنادار بودند 97/0، مربع اتا (

رسید. بنابراین در ادامه ) به سطح معناداري ن009/0، مربع اتا=P ،32/0=F=57/0و در عوض اثر تعاملی (

هاي تعقیبی دنبال شد که نتایج ها با استفاده از تحلیل واریانس تکراهه و آزمونگروهی دادهمقایسۀ بین

 ارائه شده است. 4تا  1هاي آنها در قالب شکل

 

 
 هاي مورد بررسیقلب گروه VEGF. بیان 1شکل 

 ).P=001/0به گروه کنترل، کورکومین و تمرین (نسبت  معنادارترتیب نمایانگر تفاوت به: ‡و  †*، 
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 هاي مورد بررسیقلب گروه MMP9. مقدار 2شکل 

 ).P=001/0نسبت به گروه کنترل، کورکومین و تمرین ( معنادارترتیب نمایانگر تفاوت به: ‡و  †*، 
 
 
 

 
 

 هاي مورد بررسیقلب گروه CD31مقدار  .3شکل 
 ).P=001/0نسبت به گروه کنترل، کورکومین و تمرین ( معنادارترتیب نمایانگر تفاوت به: ‡و  †*، 
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 هاي مورد بررسی وزن بطن چپ گروه .4شکل 

 ).P=001/0نسبت به گروه کنترل و کورکومین ( معنادارترتیب نمایانگر تفاوت به: †* و 
 

 بحث

) با وارد کردن استرس شدید به میوکارد با سهولت ISO( 1در ابتداي بحث باید اشاره شود که ایزوپروترنول

سکته ، به ایجاد نکروز شبه)24(پایین  ریوممرگبراي انجام، قابلیت تکرارپذیري بالا و خطر  العادهفوق

مایشگاهی را هاي مورفولوژیک و متابولیکی بافت قلب حیوانات آزو خیلی از نارسایی )25(شود منجر می

شود پایین از دلایل مهم محسوب می ریوممرگ. )26(دهد مشابه با شرایط سکتۀ قلبی انسانی نمایش می

در هر دو گروه (تمرین و توأم)  HIITهاي ما نشان داد که تمرین ، اولین بخش از یافتههر حال. به )24(

ي نداشت. ریتأثکورکومین  کهیدرحالبطن چپ دچار سکته شد،  VEGFموجب افزایش بیان پروتئین 

براي آنژیوژنز فیزیولوژیکی ضروري است که در شرایط ایسکمیک قلب و سکتۀ  VEGFشایان ذکر است که 

و بیان آن از طریق تمرین ورزشی در یک الگوي وابسته به زمان افزایش  )27(شودزایی میقلبی سبب رگ

، VEGFغیر از . اما به)28( شودیمیابد که سبب رشد عروق کرونري جانبی بعد از سکتۀ قلبی می

گیري ، بنابراین فقط اندازه)29(کردة قلب دخالت دارند هاي دیگري نیز در ترمیم بخش سکتهسایتوکین

در  علاوهبهدست دهد. دنبال مواجهه با ایزوپروترنول بهتواند تصویر دقیقی از آنژیوژنز قلب بهبیان آن نمی

این تحقیق از روش مستقیم بستن شریان براي ایجاد سکتۀ قلبی استفاده نشد و مشخص نیست که تزریق 

در کدام بخش از قلب سبب ایجاد سکتۀ حاد شده است. اما افزایش بیان پروتئین  قاًیدقایزوپروترنول 

                                                           
1. l-β-(3, 4-dihydroxyphenyl)-α-isopropylaminoethanol hydrochloride 
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VEGF ی همخوانی دارد و از لحاظ منطقی هم مورد خوببه )2(ه با اطلاعات گذشته در اثر تمرین اگرچ

توأم بود که نتوانستیم علت آن  در گروه شدهمشاهدهعجیبی، بیشتر از اثر متناظر  طوربه، )30(انتظار بود 

 را توجیه کنیم.

 +CD31هاي دار تعداد سلولها هر سه مداخله موجب افزایش معنادر بخش دیگري از یافته

تمرین نسبت به کورکومین مزیت داشت، همچنین  کهیدرحالي بطن چپ دچار سکته شدند، هارگیمو

غیر از کورکومین) (به باًیتقر VEGFاین یافته با نتایج مربوط به  اگرچهتر بود. اثر توأم از هر دو آنها قوي

اي و تکنیکی، امکان تفکیک نتایج در هاي هزینهدلیل محدودیتهمخوانی دارد، در این تحقیق به

هاي بینابینی مقدور نشد، بنابراین مشخص نیست که افزایش تراکم کرده، سالم و بخشي سکتههابخش

مقدار نکروز  معمولاً اگرچهدر کدام بخش از قلب روي داده است.  قاًیدققلبی حاد  مویرگی پس از سکتۀ

دهد بطنی به بیشترین مقدار روي میدر بخش تحت اندوکاردي بطن چپ و دیوارة بین ISOناشی از 

، این مویرگی شدن در هر مکانی از بطن چپ، به معناي بهبود قابلیت برداشت اکسیژن و بهبود کار )26(

) گروه +CD31ي هارگیموقلب خواهد بود. از سویی افزایش تراکم مویرگی قلب (بر مبناي نتایج تعداد 

 VEGFۀ مسیر واسطبهاست که رشد مویرگی در قلب دچار سکته، فقط وابسته و ة آن کنندانیبکورکومین 

اثرگذاري چشمگیر کورکومین بر افزایش تراکم مویرگی از مسیرهاي دیگري (مانند تنظیم  احتمالاًنیست و 

ي سازاکسیداز و فعال NADPHبا  آغازشوندههاي عامل رشد اندوتلیالی و سایر مسیرهاي رسانی گیرندهپیام

عامل  نیترمهم( HIF-1αهیپوکسی هم به افزایش  علاوهبه) رخ داده است. )31(نیتریک اکساید سینتتاز 

ت دلیل احتمال هیپوکسی در قلب دچار سکتۀ تح. بنابراین به)32(شود ) منجر میVEGFمحرك افزایش 

هاي تمرین نیز در گروه +CD31ي هارگیموو تعداد بیشتر  VEGFتمرین، شاید مشاهدة بیان بیشتر 

ها و مسیرهاي مرتبط با هیپوکسی هم برهمکنش وجود دارد. براي مثال فنولمنطقی باشد. ولی بین پلی

ی از هیپوکسی در و سایر متغیرهاي التهابی و وازوموتور ناش VEGFعصارة دانۀ انگور سبب کاهش مقدار 

 . بنابراین احتمال دارد که توسط)33(شوند شود که به تغییر مقدار آنژیوژنز طبیعی منجر میها میرت

 کورکومین هم تأثیرات مشابه روي دهند. 

قلب دچار سکته شد، ولی تمرین  MMP9ها فقط کورکومین موجب کاهش بیان در بخش دیگر یافته

نداشت. اما قلب در پی سکته یک سري از تغییرات ترمیمی براي ایجاد یک بافت اسکار را تجربه  ریتأث

هاي ماتریکس هاي نکروتیک و قطعات بافتی و سنتز پروتئینکند که شامل پاکسازي میوسیتمی
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ترین عامل تحریک تغییر ساختار بطن چپ در ، کلیديMMP9) هستند. در این بین ECM1سلولی (برون

هاي التهابی دارد پروتئین 2و بازگردش ECMکه تأثیرات مستقیم مولکولی بر پاکسازي  استپی سکته 

ر و مهاجرت ي اندوتلیالی، زمینۀ تکثیهاسلولاطراف  ECMدنبال سکتۀ قلبی در به MMP9. بنابراین )34(

ي هاسلولو القاي مهاجرت  pro-MMP-9سبب آغاز ترشح  VEGF. البته )35(کند سلولی را فراهم می

در شرایط هیپوکسیک، سبب کنترل  VEGFشود و پیشنهاد شده است که ساز اندوتلیالی میپیش

با  VEGFواکنش  هم سبب تسریع MMP9. اما )34(شود می MMP9رسانی فرودست یاممسیرهاي پ

از اولویت هریک از  نظرصرف. بنابراین در یک نگاه ساده )35(شود هاي خود براي آغاز آنژیوژنز میگیرنده

در جهت افزایش آنژیوژنز  VEGFو  MMP9نظر برسد که هر دوي اینها در شرایط سکتۀ قلبی، شاید به

هاي التهابی و تکثیري شرایط پس از سکتۀ قلبی را هم هدایت یلی از جنبهخ MMP9اند. اما عمل کرده

فراهم  MMP9هاي التهابی، محرك قدرتمندي را براي تولید کند و همچنین پس از سکتۀ قلبی، پاسخمی

، با علاوهبهپذیر باشد. کنند. بنابراین شاید کاهش آن با تأثیرات محرز ضدالتهابی کورکومین توجیهمی

هاي اطراف ناحیۀ دچار سکته، افزایش سلولی در حفظ یکپارچگی میوسیتتوجه به نقش اسکلت برون

هاي نکروزي ممکن است به گسترش ناحیۀ دچار ها در محل حذف میوسیتMMPبیش از حد فعالیت 

در راستاي اثرات محافظتی کورکومین در بهبود و کاهش  مسئله. بنابراین این )36(سکته منجر شود 

راي هر دو نقش در شرایط پس از سکته دا MMP9. ولی )37(پذیر است وسعت ناحیۀ دچار سکته، توجیه

دنبال به MMP9ي تغییرات و نوع منبع سلولی تولید بندزمانمثبت و منفی بر دیوارة بطن چپ است و 

هاي . بنابراین هنوز دلیل دقیق کاهش آن در گروه)34(سکته، در تعیین اثر خالص آن اهمیت دارند 

مصرف کورکورمین در این تحقیق شفاف نیست و پیامد حاصل از این کاهش نیز در ادامه بررسی نشد که 

 از دارد.    هاي بیشتر در آینده نیبه بررسی

هاي بعدي در هفته احتمالاًدر مراحل اولیۀ سکتۀ قلبی وجود دارد و  MMP9اگرچه انتظار آثار منفی 

در هفتۀ اول بعد از سکتۀ  MMP9با انجام تمرین یا مصرف کورکومین مقدار تولید آن کاهش یابد. بیان 

گیري نشد، بنابراین شاید عدم کاهش آن در گروه تمرین، حاصل نبود تغییر واقعی یا نوسان در اندازه

و  MMP9، اگرچه هنوز در مورد تأثیرات مقطعی و موضعی بیان هر حالمقدار تولید/تجزیۀ آن باشد. به 

، )34(به تحقیقات بسیار بیشتري نیاز است  در شرایط پس از سکتۀ قلبی MMPsبرهمکنش آن با سایر 

                                                           
1. Extracellular matrix 
2. Turnover 
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را دستکاري  MMPsتوانند بیان ) میفنولمنبع غنی از انواع پلی عنوانبهکورکومین  اعدتاًقها (و فنولپلی

دلیل قابلیت دستکاري فعالیت متالوپروتئینازها و تغییر کنند و مراحل اولیۀ آنژیوژنز ممکن است به

م در توافق با ها تغییر یابد. در تحقیقات قبلی هفنولي اندوتلیال توسط برخی پلیهاسلول 1کوئیسنس

و آپوپتوز و جلوگیري  MMP9دنبال سکتۀ قلبی سبب کاهش نتایج ما اشاره شده است که کورکومین به

دهد روي می IIکورکومین بر کاهش بیان آنژیوتنسین  ریتأثکه از طریق  )13(شود از آسیب بافتی می

)38( . 

ها هر سه مداخله سبب افزایش وزن بطن چپ قلب شدند و با اینکه اثر توأم در در بخش دیگر یافته

افزایش وزن بطن چپ، نسبت به فقط کورکومین مزیت داشت، اما با اثر حاصل از فقط تمرین تفاوت 

 هادادهتن اعتبار دلیل مخدوش بودن و از دست رفنداشت. اگرچه در این تحقیق وزن بدن و وزن قلب به

ها در پی سکتۀ قلبی براي جبران کاهش تودة میوکاردي امري گزارش نشد، افزایش تودة کاردیومیوسیت

متعاقب القاي سکتۀ  HIITهفته تمرین  4) پس از 2020. اگرچه وانگ و همکاران ()39(بدیهی است 

ش وزن قلب در پی سکتۀ قلبی افزای معمولاً، هر حال، به )9(قلبی، تفاوتی در وزن قلب مشاهده نکردند 

 . )40(شود شاخص قوي بروز حوادث قلبی در آینده شناخته می عنوانبه

کرده را افزایش هاي غیر سکتهدر تحقیق دیگري کورکومین پس از سکتۀ قلبی وزن کاردیومیوسیت

اي و کسر تزریقی بطنی و بهبود حجم پایان دیاستولی، حجم ضربهاد که با افزایش ضخامت دیوارة بیند

(سالم یا  هاسلولاز  کیکدامبه  قاًیدقمشخص نکردیم این افزایش وزن قلب  قاًیدق. اما ما )14(همراه بود 

 کرده) مربوط است. دچار سکتۀ ادم

کلسیم،  باراضافهي، شارژ انرژیت باید گفت که چندین سازوکار مانند ایسکمی، التهاب، کاهش در نها

، استرس اکسایشی، تغییرات فراساختاري، تخلیۀ گلیکوژن و تجمع قطرات هاتیالکترولتغییر محتواي 

 احتمالاًرسد نظر مینقش دارند که به ISOلبی ناشی از در ایجاد سکتۀ ق )37(ي اندوکاردي زیخونرچربی و 

تمرین و کورکومین هم بتوانند با این سازوکارها برهمکنش کرده یا حداقل ضایعات ناشی از آن را تعدیل 

هاي گیري نشدند که از سایر محدودیتاز متغیرهاي مذکور اندازه کیچیه، در این تحقیق حال نیا باکنند. 

هاي به داخل صفاق تزریق شد و ممکن است که این ماده در بخش ISO، در این تحقیق علاوهبه. استآن 

                                                           
1. quiescence is the reversible state of a cell in which it does not divide but retains the ability to 
re-enter cell proliferation. Some adult stem cells are maintained in a quiescent state and can be 
rapidly activated when stimulated, for example by injury to the tissue in which they reside. 
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ها نیز منجر شده باشد. همچنین در این تحقیق فرایند کرده و به سایر آسیب ریتأثدیگري از بدن نیز 

ترین شاید مهمشود. اما ي آن محسوب میهاتیمحدودمستقیم ارزیابی نشد که از سایر  طوربهزایی مویرگ

بروز سکتۀ قلبی  معمولاًبروز سکتۀ قلبی در ابتداي کار بود. اگرچه  دییتأمحدودیت این تحقیق در عدم 

شده است، مبناي ما براي اطمینان از  دییتأی روشنبهدر بسیاري از تحقیقات گذشته  ISOدر اثر تزریق 

از  اخذشدهین کیناز و لاکتات دهیدروژناز ي کراتهامیآنزبروز سکته فقط براساس مقایسۀ مقدار فعالیت 

ی بر روشنبهگروه مرجع در ابتداي کار با گروه کنترل (داراي سن بیشتر از گروه مرجع) بود که این روش 

 کند. بروز سکتۀ قلبی و مکان دقیق نکروزي شدن بافت بطن چپ اشاره نمی

و مداخلۀ توأم پس  HIITتمرین شامل مصرف کورکومین،  گیري شد که هر سه مداخلهدر کل نتیجه

ي هاتیمحدودواهد و دلیل کمبود ششوند، ولی بهاز سکتۀ قلبی، به افزایش تکثیر مویرگی منجر می

 تحقیق، همچنان به تحقیقات بیشتري نیاز است.  
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Abstract 
The effects of high intensity interval training (HIIT) and curcumin 
supplementation on CD31+ capillary cell count and the expression of vascular 
endothelial growth factor (VEGF) and matrix metalloproteinase 9 (MMP9) in 
left ventricle (LV) of male rats in the model of myocardial infraction were 
determined in this study. 40 male rats were divided into four groups: HIIT, 
curcumin, concomitant (HIIT+CUR) and control following isoproterenol 
induced myocardial infarction. Curcumin was administered through oral 
gavage as 15 mg/kgbw/day. HIIT was performed for 8 weeks, 5 sessions a week 
and included 60 minutes of interval running (4 min. of running with the 
intensity of 85-90% of VO2max and 2 min. of active recovery with the 
intensity of 50-60%). The results showed that HIIT in both HIIT and 
concomitant groups significantly increased LV VEGF protein expression 
(P=0.001) while no effect was noted for curcumin (P>0.05). Only curcumin 
significantly reduced (P=0.001) LV MMP9 protein expression (in both 
curcumin and concomitant groups). All three interventions significantly 
increased LV CD31+ capillary cell count (P=0.001). A significantly greater 
effect was noted for HIIT than curcumin (P=0.001) and for concomitant than 
both HIIT and curcumin (P=0.001). The results showed that all three 
interventions including curcumin, HIIT and concomitant were involved in 
capillary proliferation following infraction; however, curcumin induced 
capillary growth seems to occur through paths independent of VEGF as well. 
But the exact function of MMP9 down-regulation induced by curcumin is still 
unclear and more research is required because of the study limitations. 
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