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Extended Abstract 

Background and Aim: Obesity is a major contributor to cardiovascular dysfunction and impaired angiogenesis (1). Vascular 

endothelial growth factor (VEGF) is a key promoter of blood vessel formation, while endostatin serves as an endogenous 

inhibitor of angiogenesis (8,9,11). High-intensity interval training (HIIT) has been shown to improve vascular health and 

cardiac function (8,13,15), and when combined with electrical stimulation (ES), may further enhance these effects (28,45). 

Caloric restriction (CR) is another well-established intervention that improves metabolic and cardiovascular outcomes(16,5). 

However, the combined impact of HIIT, ES, and CR on the expression of genes related to angiogenesis in cardiac tissue 

remains unclear. This study aimed to investigate the effects of four weeks of HIIT combined with ES under CR conditions on 

the expression of VEGF and endostatin genes in the heart tissue of obese male rats. The findings may provide insight into 

non-pharmacological strategies for improving cardiac health in obesity-related conditions. 

 Materials and Methods: This experimental study was conducted on 35 male Wistar rats (8 weeks old, 200 ± 19 g), 

purchased from Baqiyatallah University, Iran. The animals were housed in transparent polycarbonate cages under controlled 

conditions: a temperature of 22 ± 2 °C, a humidity of 50 ± 5%, and a 12-hour light/dark cycle. All rats had access to water 

and a specialized rodent diet. After a one-week acclimatization period, obesity was induced using a high-fat diet for 12 weeks, 

consisting of peanuts, milk chocolate, and sweet biscuits in a 3:1:1 ratio. The diet provided 20% protein, 60% fat, and 20% 

carbohydrates per 100 g (31,32). Following obesity induction, rats were randomly divided into five groups (n = 7 per group): 

1- Obese control (CO), 2-Caloric restriction (CR), 3-CR + Electrical Stimulation (ES.CR), 4-CR + High-Intensity Interval 

Training (HIIT.CR), 5-CR + HIIT + Electrical Stimulation (HIIT.ES.CR). Caloric restriction was implemented using a time-

restricted feeding model: 16 hours of food access followed by 8 hours of fasting daily. The standard diet used during this 

phase followed AIN-93 guidelines.HIIT was performed on a treadmill for four weeks, four sessions per week. Each session 

included alternating high-intensity intervals (25–30 m/min, 70–95% VO₂max) and low-intensity recovery intervals (21–23 

m/min, 50–60% VO₂max), lasting 20–40 minutes. Warm-up and cool-down were performed at 10–12 m/min (30–50% 
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VO₂max) (34,35). Electrical stimulation was applied using an R12 stimulator (Parto Danesh Co., Iran) at 0.5 mA for 20 

minutes, three times per week (36,37). Electrodes were placed on the hind limbs, and stimulation was synchronized with 

post-exercise recovery. Two days after the final intervention, rats were anesthetized with ketamine (75 mg/kg) and xylazine 

(10 mg/kg), and cardiac tissue samples were collected. Samples were washed with phosphate-buffered saline (PBS), frozen 

in liquid nitrogen, and stored at −80 °C. Total RNA was extracted using standard protocols with LR buffer, β-

mercaptoethanol, chloroform, and ethanol. cDNA synthesis was performed using reverse transcriptase (Fermentas, USA). 

Gene expression of VEGF and endostatin was quantified using real-time PCR (Kiagene, Iran), with GAPDH as the 

housekeeping gene. Primer sequences were designed based on NCBI data (36,37). Statistical analysis was conducted using 

GraphPad Prism (version 8). Normality was assessed with the Shapiro–Wilk test. One-way ANOVA followed by Tukey’s post 

hoc test was used to compare group means. A p-value < 0.05 was considered statistically significant. 

 Results: The results showed that the expression levels of the VEGF and Endostatin genes in the heart tissue of obese 

groups under calorie restriction combined with high-intensity interval training significantly decreased compared to the control 

group. The expression of the VEGF gene (X̅=0.05880) in this group showed a significantly greater decrease compared to 

the expression of the Endostatin gene (X̅=0.07296) (p<0.0001). Additionally, the expression of these two genes in obese 

groups under calorie restriction combined with electrical stimulation significantly decreased compared to the control group, 

and the expression of the VEGF gene (X̅=0.2718) showed a significantly greater decrease compared to the expression of 

the Endostatin gene (X̅=0.3256) in this group (p<0.0001). The combination of high-intensity interval training and electrical 

stimulation in obese individuals under calorie restriction resulted in a significant reduction in the expression of 

both VEGF and Endostatin genes compared to the control group. The expression of the VEGF gene (X̅=0.1260) showed a 

significantly greater decrease compared to the expression of the Endostatin gene (X̅=0.3006) in this group (p<0.0001). 

Conclusion: It appears that high-intensity interval training (HIIT) and electrical stimulation, along with calorie restriction, can 

cause a significant decrease in the expression of endostatin and VEGF genes in the cardiac tissue of obese individuals. The 

reduction of endostatin may be associated with the regulation of angiogenesis and increased myocardial oxygenation, while 

the decrease of VEGF can prevent abnormal vessel growth. However, determining the precise consequences of these 

changes and finding the optimal balance between pro-angiogenic and anti-angiogenic factors requires further research. 
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  و VEGF هایژن  بیان بر الکتریکی تحریک همراه به بالا شدت با تناوبی تمرین چهار هفته تأثیر

 کالری  محدودیت با چاق صحرایی هایموش  قلب بافت اندواستاتین

 2*، محمد ملکی پویا1سارا حامدی 

 .واحد اراک، دانشگاه آزاد اسلامی، اراک، ایران. دانشجوی کارشناسی ارشد فیزیولوژی ورزشی، 1

 .استادیار گروه فیزیولوژی ورزشی، واحد اراک، دانشگاه آزاد اسلامی، اراک، ایران. 2

 چکیده 

  پژوهش  ،لذا.  شود  منجر  متابولیکی  اختلالات  به  تواندمی  و  ،است  قلب  عروق   هایبیماری  اصلی  عوامل  از  یکی  ،چاقی   :هدف و زمینه

  اندواستاتین   و (VEGF) فاکتور رشد اندوتلیال  هایژن  بیان  بر  الکتریکی  تحریک  همراه،  شدید  تناوبی  تمرین  دوره   یک   تأثیر  بررسی  حاضر

  نر   صحرایی  موش  سر   35  تجربی،   مطالعه   این  در  :تحقیق  روش  .باشدمی  کالری  محدودیت  با   چاق   صحرایی  های موش  قلب   بافت 

  چاق :  شدند  تقسیم  تایی  هفت تایی   گروه  پنج  به  تصادفی  طوربه  چاقی   القای  از  پس(  گرم  200±19  وزن  با  ایهفته  هشت)  ویستار

  تحریک -کالری  محدودیت  ،شدید  تناوبی  تمرین  -  کالری  محدودیت  کالری،  محدودیت  تحت  چاق   ،(کنترل)  کالری  محدودیت  بدون

  غذا  مصرف ساعت 16) کالری محدودیت  برنامه تحت ،ها گروه. الکتریکی تحریک-شدید  تناوبی تمرین-کالری  محدودیت و الکتریکی،

  الکتریکی  تحریک  و  ،(دقیقه  40  تا   20  مدت  به  دقیقه  برمتر  20  تا  10  سرعت)  هفته  چهار  تمرین تناوبی   ،( مصرف  عدم  ساعت  هشت  ،

  روش   با هاژن  بیان  و  انجام  قلب  بافت  بردارینمونه  ،از مداخله ها    دو روزگذشت  پس از  .  گرفتند  قرار(  دقیقه  20  برای  آمپرمیلی  5/0  )

Real Time-PCR،  05/0  داری معنی  درسطح  طرفهیک    واریانس   تحلیل   آزمون،  هاداده  تحلیلبرای    . شد  گیریندازه ا>p  گراف   افزارنرم و

  کالری محدودیت  تحت  چاق  هایگروه  قلب  دربافت   و اندواستاتین،  VEGFبیان ژن سطوح داد،  نشان نتایج  : هایافته .شد استفاده پد 

VEGF  (05۸۸0/0=X و بیان ژن  داشت  داریمعنی  کاهش  کنترل  گروه  به  نسبت  شدید،  تناوبی   تمرین  همراه در این گروه نسبت به    (̅

اندواستاتین ) X=07296/0بیان ژن    تحت  چاق   هایگروهبیان این دو ژن در،  همچنین(.  >0001/0p).ی داشتبیشتر  معنادار  کاهش(̅

VEGF  (271۸/0=Xبیان ژن    و  داشت  داری  معنی  کاهش  کنترل  گروه  به  نسبت  الکتریکی،  تحریک  همراه  کالری  محدودیت نسبت به    (̅

X=3256/0)  بیان ژن اندواستاتین   تحریک   و   شدید  تناوبی   تمرین  تلفیق  .(>0001/0p)  ی داشتبیشترمعنادار  کاهش    در این گروه   (̅

  کنترل  گروه  به  نسبت  اندواستاتین  وVEGF ژن  دو بیان  دار  معنی کاهش   به  منجر  کالری محدودیت تحت  چاق  های  درگروه  الکتریکی

VEGF   (1260/0=Xان ژنبیو    شد X=3006/0)اندواستاتین  بیان ژننسبت به    ( ̅  (. >0001/0p).معنادار بیشتری داشتدر این گروه کاهش    (̅

باعث کاهش معنی    تواندمی ،کالری محدودیت همراه الکتریکی تحریک و (HIIT) شدیدتمرین تناوبی  به نظر می رسد،  :گیرینتیجه

  افزایش  و  آنژیوژنزیس  تنظیم  با   است  ممکن  اندواستاتین  کاهش.  شود  چاق   افراد  در  قلب  بافت VEGF و  اندوستاتین  هایژن  بیان  دار

، تعیین پیامدهای  اماتواند از رشد عروق غیرطبیعی جلوگیری کند.  می VEGF کاهش  که  حالی  در  باشد،  همراه  میوکارد  رسانیاکسیژن 
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 آنژیوژنزیس کالری، محدودیت چاقی، الکتریکی ، تحریک بالا،  شدت با تناوبی  تمرینات :کلیدی  واژگان

 

 مقدمه 

  تعریف  چربی   حد  از  بیش  رسوبات  با   ،که  است  پیچیده   مزمن  بیماری   یک  چاقی  (WHO)  1جهانی   بهداشت  سازمان  تعریف  اساس  بر

  و  مثل تولید استخوانی، های بیماری ،عروقی قلبی های بیماری ، II نوع دیابت به ابتلا خطر و  کند مختل را سلامت تواندمی و شودمی

  با   نفر  یک  جهان،  در  نفر  هشت  هر   از  ، 2022  سال  در  سازمان،  این  گزارشات  براساس .(1)  دهد   افزایش  را  هاسرطان  برخی  به  ابتلا

  از  بیش  و است  شده  برابر  دو  از  بیش  ،2022  سال  تا  1990  سال  از  جهان  سراسر  در  بزرگسالان  چاقی.  است  کردهمی  زندگی  چاقی

  زندگی   چاقی  با   هاآن   از  نفر  میلیون160  که  بودند،  وزن  اضافه  دارای  2022  سال  در  ساله  19  تا   پنج  نوجوان  و  کودک  میلیون  390

 تحت  را نفر میلیون 1۸ و 11 به نزدیک ترتیب به 2015 سال تا وزن اضافه و  چاقی است، شده گزارش نیز ایران در .(2) اند کردهمی

 3اروپا  قلب  انجمن  و(  AHA)  2آمریکا  قلب  انجمن.  (3)  است  یافته  افزایش  درصد  21  تقریباً  2021  سال  تا  رقم  این.  است  داده  قرار  تأثیر

(ESC) محسوب   قلبی   های   بیماری  اصلی   عوامل  از  یکی  چاقی  که  اند، کرده  گزارش  عروقی   -قلبی   های   بیماری   و   چاقی  زمینه  در 

  -قلبی  های  بیماری  از  ناشی  میرهاو  مرگ  درصد  46  از  بیش  بهداشت،  وزارت  رسمی  آمارهای   اساس  بر  نیز  ایران  در .(5  و 4) شودمی

  کمبود   و   قلبی   عروق  اختلالات  با   چاقی  تنگاتنگ   ارتباط  به  توجه  با   و   ، باشدمی  کننده   نگران  یاربس  آمار  این   که  . (6) است  عروقی 

  دو بر مداخلات  این تاثیر بررسی  به پژوهش این ،آنژیوژنزیس کلیدی  بیومارکرهای  بر غیرتهاجمی مداخلات تأثیر زمینه در ، مطالعات

ی  بیومارکرها  .پردازد  می   قلبی  بافت  آنژیوژنزیس  تعادل  و  ،  اندواستاتین  و  (VEGF)4عروقی   اندوتلیال  رشد  فاکتور  یعنی   زیستی،  بیومارکر

VEGF جمله از گوناگونی عوامل ،. علاوه بر این(7) ددارن چاق، افراد در ویژه به عروق، و قلب سلامت در ایویژه نقشاندواستاتین  و 

  برخی   عضلانی،   انقباض   عروق،   های   کننده  اتساع  ها،   متابولیت همودینامیکی،  نیروهای  ،6هایپوکسی  (، ROS)  5های فعال اکسیژن گونه

  فرآیند  آنژیوژنزیس.  مؤثرند  قلب،  بافت  در 7آنژیوژنزیس   نام  به  فرآیندی  در  جدید   عروق   ایجاد   امکان  بر نیز    کشش،  انواع  و  ها   سایتوکاین

  ایفا   را  مهمی  بسیار  نقش  اندوستاتین   و VEGF های  بیومارکر  مسیر  این  در  و است  موجود  هایرگ  از  جدید  خونی  هایرگ  تشکیل

 آدیپوز   بافت  در  مغذی  مواد  و  اکسیژن  به  نیاز  افزایش  به  منجر  و  گذاردمی  تأثیر  اندوستاتین  و  VEGF  حوسط  بر  نیز  چاقی.  ( ۸)  کنندمی

  منجر   و  کند  مختل  قلب  بافت  در  را  VEGFمسیر سلولی  تواندمی  چاقی  از  ناشی  هیپوکسی  که  دهندمی  نشان  مطالعات  .(9) شودمی

 حفظ  و  آنژیوژنزیس  برای  کلیدی  عامل  یک  VEGF  اگرچه  خاص،  طور  به.  شود  آنژیوژنزیسضد  و  آنژیوژنزیس  تعادل  در  اختلال  به

  نامطلوبی   عروقی  و  متابولیکی  پیامدهای  تواندمی  آن  غیرطبیعی  کاهش  یا  افزایش  چاقی،  شرایط  در  اما  است،  قلب  بافت  طبیعی  عملکرد

های اندوتلیال، تشکیل شبکه ، با تحریک تکثیر و مهاجرت سلولآنژیوژنزیس  بیومارکر ترین  به عنوان مهمVEGF   همچنین .کند  ایجاد
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ها  طبیعی و جلوگیری از رشد غیرطبیعی رگ   آنژیوژنزیستنظیم دقیق سطح آن برای حفظ تعادل بین    و  کند،عروقی را تسهیل می

 سلول   تمایز  برای  که  است،  دالتون  4500مولکولی  وزن  با  هپارین  به  متصل  اصلی  همودایمر  ،گلیکوپروتئین  این  .(10)  ضروری است

اندوستاتین    مقابل  در.  است  ضروری  مویرگی  شبکه  توسعة  و  رشد  هنگام  قبلی،   عروق   از  جدید   های  مویرگ  زدن  جوانه  و   آندوتلیال  های

  تواند می  و   شودمی  تولید  سلولی  خارج  ماتریکس  در XVIII کلاژن  تجزیه  از  که  است  آنژیوژنزیس  مهارکننده   و  طبیعی  پروتئین  یک

معمولا    چاق  افراد  دراندوستاتین    سطح  مطالعات  برخی  اساس  بر.  ( ۸)  باشد   داشته  چربی  بافت  در  آنژیوژنزیس  فرآیند  بر  مهمی  تأثیرات

تعدیل فرآیند    و  آنژیوژنیک-ضد  های  مکانیسم  کاهش   با  است  ممکن اندوستاتین سطح  کاهش  و  است،  نرمال  وزن  با  افراد  از  بالاتر

 برای   ایرشته   چند  رویکرد   با  و  جامع  ارزیابی  یک  بنابراین  .(11)  کند  کمک  عروقی  و  قلبی   هایبیماری  خطر  کاهش  به  آنژیوژنزیس

  فعالیت  که  است،   داده  نشان  2024  سال  در  سیستماتیک  مرور  یک.  شودمی  پیشنهاد  چاقی  درمان  جهت  استراتژی  بهترین  تعریف

  بزرگسالان   در عروقی -قلبی  های بیماری  از ناشی   میر و  مرگ  خطر درصدی  24 و   کلی میر  و  مرگ  خطر  درصدی 21 کاهش  با  بدنی 

  های   سازگاری  و  چاقی   درمان  جهت  مؤثر  روش  یک  عنوان  به  (  HIIT)  1تمرین تناوبی با شدت بالا   تازگی،   به.  (12)  است  همراه  چاق 

  ورزشـی،   عملکرد   افزایش  ،  max)2(V0مصرفی  اکسیژن  حداکثر   افزایش  باعث   و   است،   گرفته  قرار  توجه  مورد  عضلانی   و   عروقی   -قلبی

  فرآیند   در  مؤثر  عامل  یک  عنوان  به  HIIT  ،این  بر  علاوه.  (۸)  شودمی   نیز  سوزی  چربی  افزایش  و  ازکربوهیدرات  استفاده  کاهش

  بر   کاهشی   اثر  هم   و   افزایشی  اثر  هم   فیزیولوژیکی،  شرایط  و   بافت  نوع  به  بسته  ، تواند  می  و  تاس  شده  شناخته  نیز  قلبی  آنژیوژنزیس

  پلاسما  اندوستاتین  وVEGF غلظت  بر  HIITاثر  بررسی  به(  2022)   دیگران  و   Inayatراستا  همین  در  .باشد  داشته  آنژیوژنزیس  فرآیند

  باعث   همچنین، و  دهد می   افزایش  تمرین از  پس  ساعت   2  تا   را  اندوستاتین  غلظت   معناداری  طور  به  HIIT  داد   نشان  نتایج  و  پرداختند

  ورزشی   تمرینات  که  است  داده  نشان  نیز(  201۸)  گراندی  و  یزدانیان  هاییافته  همچنین  .(13)  شودمی  نیز VEGF غلظت  موقت  افزایش

 است   متفاوت   مداخله  شدت   و  نوع  به   بسته  تغییرات  این   و  کند   تعدیل   قلبی   بافت   در  را  VEGF  بیان  تواند می  مختلف  های   شدت  با 

چربی احشایی    فتبادر VEGF ژن  بیان  بر  بالا   شدت  با   تمرینات  کاهشی  اثر  به   ،(2020)  دیگران  و   حبیبی ملکی  پژوهش  نتیجه  اما   (14)

بدنی،  بر  علاوه  .(15) دارد  اشاره  و زیرپوستی   ارتقــای   و   هــا   بیمــاری  از  پیشــگیری  در   اساســی  نقــش   نیز  تغذیــه  فعالیت 

  پاتوژنــز  در  غذایی،  مـواد  برخـی  و) داری  روزه  زمـان  ماننـد (  غـذا  مصـرف   زمـان  دریافتـی،   کالـریو میزان    (16) دارد  سـلامتی

 ای  مجموعه نیز کالری محدودیت ورزش، همانند   مطالعات نشان می دهند چنان چه .(1۸ و 17)موثر است  مزمــن  هــای بیمــاری

 وزن و  چربی  توده و  شده عضلانی های سلول در چربی اکسیداسیون افزایش باعث که کند،   می ایجاد را جانبه چند  های سازگاری از

  اما   ندارد،   وجود  زیادی  شناخت  کالری،  محدودیت  اثر  از  ناشی  متابولیکی  های سیگنال  درباره   هرچند،.  (19)  دهد  می   کاهش  را  بدن

به بیماری های    لا و کاهش ریسک ابت  چربی   توده   کاهش   اصلی   ل لاید  عنوان  به  چرب  اسیدهای   سنتز  کاهشو  اکسیداسیون  افزایش

می   پایه نیازهای  از  درصد  40 تا   20  روزانه  دریافتی   انرژی  کاهش   . به طور کلی محدودیت کالری،(21  و  20)  است  شده  معرفی  ، قلبی

  متابولیک   عملکرد  بهبود  و   چربی  بافت  کاهش   به،    چاقی   شرایط  در   ویژه  به  سفید،  یچرب  بافت  در  VEGF  سطح  کاهش  با  و  ،(22)باشد  

  ، (کیلوگرم  ۸ حدود ) وزن کاهش  به منجر ماه 24 مدتبه درصد 25-20 کالری محدودیت   داده، نشان مطالعات  .(23) کند  می  کمک

  نوع  دیابت  و  عروقی-قلبی   هایبیماری  خطر  کاهش با  و  شده  لیپیدی  پروفایل  و  خون  فشار  بهبود  و(  درصد  27)  احشایی  چربی  کاهش

 
1 High-Intensity Interval Training 



 

 

II  بیومارکرهای   تنظیم  جمله  از  مولکولی  و  متابولیکی   تغییرات  ایجاد  طریق  از  کالری  محدودیت  طرفی  از  .(24)  است  بوده   همراه  

  عروقی، قلبی  عملکرد  ویژه به بدن   عملکرد  و سلامت  بر  تواندمی چربی،  بافت  در ساختاری تغییرات  التهابی، عوامل  کاهش  آنژیوژنیک،

  و   شدت  جمله،  از  مختلفی   عوامل  به   و   است  پیچیده   چربی  بافت   درVEGF بر  کالری  محدودیت   تأثیر.  بگذارد  حفاظتی  و   مثبت   تاثیر

 گزارش   کالری  محدودیت  تاثیر  تحت  را VEGF افزایش  مطالعات  برخی  و  دارد،  بستگی  فردی  هایویژگی  و  کالری،  محدودیت  مدت

  دریافتی   کالری ومحدودیت  داریروزه  حاضر  پژوهش   در لذا.  (26)   اند   داده نشان  را  آن   کاهش  دیگر برخی که  حالی   در  ، (25)  اند کرده

 مسئله   یک  عنوان به  است  نرمال  وزن  با  افراد  از  بیشتر  ها  آن  در  قلبی  بیماری  به  ابتلا  احتمال  که  چاق   افراد  در  مداخله  یک  عنوان به

  ترکیب  بهبود  برای  مؤثر  و  غیرتهاجمی  روش  یک  عنوان  به  نیز(  SME)  1عضلات  الکتریکی  تحریک  اخیرا  .است  گرفته  قرار  بررسی  مورد

  در .  گیردمی  قرار استفاده  مورد VEGF آزادسازی  و تولید  سازیتنظیم و بهینه   و   ریسک ابتلا به بیماری های متابولیک،   کاهش  و   بدنی 

رشد    سرمی  سطوح  افزایش  باعث  ورزشی  بازتوانی  همراه  به   ESدادند  نشان(  2024)  دیگران  و  پویاملکی  راستا  همین فاکتور 

 همچنین   .(27)  شودمی  قلبی  انفارکتوس  به  مبتلا  صحرایی  هایموش  قلب  بافت  رد  اندوستاتین   کاهشو   (FGF-2)  2فیبروبلاستی

(  قلبی  های  سلول) ها کاردیومیوسیت به  بنیادی  های سلول  تمایز  بازده الکتریکی،  حریکت  اند، داده  نشان  ،(2020) گراندی  و  فرمانی 

  تنظیم مانند)  تحریک از ناشی  یونی تغییرات همچنین،. است مؤثر سکته از ناشی قلبی   های آسیب ترمیم  در که  دهد،  می  افزایش را

  با. (2۸) بخشد می بهبود را قلبی های سلول عملکرد و بقا ، (EGFR) 3مانند سیگنالینگ مسیرهای فعالسازی و( سلولی داخل کلسیم

  چاق   و   قلبی   بیماران  در  مؤثر  توانبخشی  روش  عنوان  به  بتواند  بدنی   فعالیت  درکنار   ES  رود می  انتظار  شده   انجام   مطالعات   به  توجه

  ویژه  به  اندوستاتین  و VEGF مانند   آنژیوژنزیس  های  بیومارکر  بر  HIIT  و  ES  همزمان  اثر  کمی  مطالعات  اما  .گیرد  قرار  استفاده  مورد

  بهبود  و   چاقی   کاهش   جهت  در  تهاجهمی  غیر  های روش  به   نیاز   و  موضوع  اهمیت  به  توجه  با   و   اند   داده  قرار  بررسی  مورد  را  اندوستاتین

  ایفا  چاق  افراد  زندگی   کیفیت  بهبود  و   جدید   درمانی  کارهای  راه  توسعه  در   مهمی   نقش   تواندمی  مطالعه   این   عروقی، -قلبی   سلامت

 انجام شد.  IR.IAU.ARAK.REC.1403.293 اخلاق  کد بادانشگاه آزاد اسلامی واحد اراک  این مطالعه طبق مصوبه کمیته اخلاق  .کند

  تحقیق  روش

  گرم  200±19  وزنی  میانگین  با   ایهفته  هشت  ویستار  نژاد  نر  صحرایی  موش  سر  35  از  پژوهش   این  در:  پژوهش  محیط  و  هانمونه

  شده کنترل شرایط در  و  شفاف کربنات پلی های قفس در حیوانات این. گردید  استفاده  بود  شده  خریداری ایران الهبقیه دانشگاه  از که

  و  آب  با  شده  کنترل دسترسی  با   ساعت  12:12  تاریکی -روشنایی  چرخة  و   درصد  50±5  رطوبت  گراد، سانتی  درجه  22±2  دمای   با

  محیط   با  سازگاری  جهت  هفته  یک  مدت  به  پژوهش  محیط  به  حیوانات  انتقال  از  پس.  شدند  دارینگه  صحرایی  هایموش  ویژه  غذای

  چاق   صحرایی  هایموش  سپس  و  شد  شروع  چاقی  القا  پرتکل  ادامه  در.  شدند  دارینگه  جدید  شرایط  در  ایمداخله  بدون  آزمایشگاه

  بالا  شدت   با   تناوبی   تمرین-چاق   کالری  محدودیت   -2  ، (CR)  4چاق   کالری   محدودیت    - 1  تایی، هفت  گروه   پنج   به   تصادفی   طوربه  شده

(HIIT.CR)،  3-  الکتریکی  تحریک-چاق   کالری  محدودیت  (ES.CR)،  4-  تحرک -  بالا  شدت  با  تناوبی  تمرین  -چاق  کالری  محدودیت  

 
1 Electrical Muscle Stimulation 

2 Fibroblast Growth Factor -2 

3 Epidermal Growth Factor Receptor 
4 caloric restriction 



 

 

 عمومی اطلاعات،  یک  شماره  درجدول  .شدند   تقسیم  (CO)  1کنترل -  کالری  محدودیت  بدون  (OB) چاق-5  و(  ES.HIIT.CR)  الکتریکی

 تحقیق ارائه شده است. های مورد مطالعه درگروه در هاآزمودنی

  

 

 تحقیق  های گروه در  ها آزمودنی عمومی  اطلاعات .1 جدول

 

 

 

 

 

 

  شامل   که  شد  استفاده  پرچرب  استاندارد  غذایی  رژیم  از  هفته  12  مدت  به  صحرایی،  هایموش   وزن  افزایش  برای:  چاقی  القا  نامه بر

  تأمین  منظور  به  ترکیب  این.  بود   یک  به  یک  به  سه  وزنی  نسبت  به  شیرین  هایبیسکویت   و  شیری  شکلات  زمینی،  بادام  از  ترکیبی

(  درصد  60)  گرم  35  پروتئین،  ( ددرص20)  گرم  20  حاوی  رژیم  این.  است  شده  طراحی  حیوانات  وزن  سریع  افزایش  و  بالا  کالری

  محض به  غذایی  ژیم ر این .(29) است بوده  غذایی  رژیم  در  مواد وزن از  گرم 100 هر  در کربوهیدرات، از  ( درصد 20) گرم  20چربی،

 ارائه  (پویا  طب  خلاقان)  تولیدکننده  توسط  که  مات  و  شده  موم  و  مهر  هایبندیبسته   در  و  بندیتقسیم  لاکزیپ  هایکیسه  در  دریافت

  ذوب،  و  انجماد  متعدد   هایچرخه   از  جلوگیری  برای  .شد  منجمد  گرادسانتی  درجه  -20  دمای  در  سپس .  (30)  شد  ذخیره  بود،  شده

  اتاق  دمای  به  تا  شدند   ذوب   اتاق   دمای  در  ساعتیک    مدت   به  و   شده   خارج  فریزر  از  نیاز  اندازه  به  غذایی  رژیم  از  کوچکی  هایبخش

   .اندشده انجام آن آب کاهش و اکسیداسیون از جلوگیری و  غذایی رژیم کیفیت حفظ منظور به ها روش  این.برسند

  غذایی   محدودیت  برنامه  تحت(  کنترل  گروه  جزبه)   پژوهشی هایگروه  کلیه  چاقی،   القای  از  پس  :کالری  محدودیت  با   غذایی   برنامه 

  چهار  کربوهیدرات،  گرم   49  پروتئین،  گرم  23  حاوی   استاندارد  رژیم با(  محدودیت کالری  ساعت   هشت  و  آزاد  تغذیه  ساعت   16) ۸/16

  تغذیه  انجمن  استاندارد) AIN-93 هایدستورالعمل  با  مطابق   رژیم   این   ترکیب.  گرفتند  قرار گرم  100  هر   در   فیبر  گرم   پنج   و   چربی   گرم

  کاربه  چاقی   و  متابولیک  مطالعات  در  گسترده  طوربه   که  است  شده  طراحی رازی  موسسه  استانداردهای و(  جوندگان  برای  آمریکا

 آب   همچنین.  (31)  کندمی  فراهم  را  کالری  محدودیت  با  همزمانی  و   چاقی  القای  برای  لازم  تعادل  ها،مغذی درشت  نسبت  این.  رودمی

 
1 Control 

هاگروه ردیف  ( هفته)  سن تعداد    

کالری محدودیت بدون چاق -کنترل 1  7 8 

چاق کالری محدودیت 2  7 8 

چاق کالری محدودیت - الکتریکی تحریک 3  7 8 

چاق کالری محدودیت -بالا شدت با تناوبی تمرین 4  7 8 

چاق کالری محدودیت -بالا شدت با تناوبی  تمرین – الکتریکی تحریک 5  7 8 



 

 

  با  محدودیت کالری  غیر  ساعات   در   آزمایشگاهی   حیوانات  ویژه  ،لیتریمیلی  500  هایبطری  در  و   آزاد   صورتبه  حیوان  هر  نیاز  مورد

  محدودیت کالری   الگوی  از  الهام  با  مطالعه  این  در  نیز  تغذیه  بندیزمان  لگویا.  گرفت  قرار  حیوانات  اختیار  در  ها پروتکل  دیگر  رعایت

  آزاد   دسترسی  ساعت   16  و  ابدون دسترسی به آب و غذ  محدودیت کالری   ساعت  هشت  مدت  به  حیوانات  آن  در   که  است   شده  طراحی

 بدون  حتی  (TRF)1تغذیه   زمانی  محدودیت  دهند می  نشان  که  شد انتخاب متعدد مطالعات  به  استناد  با  مدل  این.  داشتند  غذاآب و    به

  غذای  برنامه  در  ماه  یک  برای  هم   کالری  محدودیت  .(32)  شود  متابولیک  هایشاخص  بهبود  موجب  تواندمی  کلی،  کالری  کاهش

   .(33) شد گرفته نظر در حیوانات

  به  روز  هر  روز،  پنج  ایهفته  هفته،  یک   مدت  به  دوم،   هفتة  در  تردمیل  با   صحرایی  هایموش  آشناسازی  مرحلة  :تردمیل با شناییآ  

  منجر  که  نیست حدی در تمرین میزان این که  است داده نشان ها بررسی. (34) شد انجام دقیقه/متر 10 سرعت با  و  دقیقه 10 مدت

  سازی شرطی  تحریک  و   صدا  طریق  از  صحرایی   هایموش  دویدن  برای  .شود  تحقیقی   هاینمونه  هوازی  ظرفیت   در  بارزی  تغییرات  به

 . کنند خودداری  دستگاه انتهای بخش در الکتریکی شوک بخش  با برخورد و استراحت شدن،  نزدیک از تا شد استفاده

تا  20و شدت  دقیقه/متر 10  سرعت با دقیقه، پنج مدت به ابتدا تردمیل، با آشناسازی و چاقی القا  سازگاری، از پس :تمرینی برنامه

  هر   هفته،  چهار  برای  نوارگردان  روی  بالا  شدت  با  تناوبی  تمرین.  شد  انجام  کردن  گرم  عمل  درجه  صفر  شیب  با  و  max)2(V0درصد    30

  حداکثر   درصد  95  تا 70  بین  شدت   و  دقیقه  /متر  30  تا  25بالا    سرعت  با   دقیقه،  40  تا   20  مدت  به  جلسه  هر  جلسه،  چهار  هفته

  انجامدرصد حداکثر اکسیژن مصرفی به صورت تناوبی    60تا    50متر/ دقیقه و شدت بین    23تا  21و سرعت پایین    مصرفی  اکسیژن

 50تا    30متر /دقیقه و شدت بین  12تا    10با سرعت    تمرین  پایان  از  بعد  کردن  گرم  همانند  نیز  کردن  سرد(.    دو  شماره  جدول)  شد

 . (35) شد نجاما درصد حد اکثر اکسیژن مصرفی 

 بالا شدت  با تناوبی تمرین برنامه. 2  جدول

 روز شیب
 مدت 

 )دقیقه( 
 درصد( )VO2Maxشدت 

 سرعت 

(دقیقه/ متر)  

 هفته

0  5 

 روز

دقیقه 10  (%20-%30)  
 

متر/دقیقه(10)   

 

( آشناسازی هفته اول)  

0 4 

  روز

( دقیقه5×ست4 ) 
+ 

( دقیقه4×ست3 ) 
 

(95%-70%)  

 و 

(%60 -%50)  

 

متر/دقیقه(  30تا  25)

متر/دقیقه(  23تا 21و)   

 

 هفته دوم 

0 4 

 روز

( دقیقه5×ست4 ) 
+ 

( دقیقه4×ست3 ) 

 

(95%-70% ) 

 و 

(%60 -%50 ) 

 

متر/دقیقه(  30تا  25)

متر/دقیقه(  23تا 21و)   

 

 هفته سوم

 
1 Time-Restricted Feeding 



 

 

0 4 

 روز

( دقیقه5×ست4 ) 
+ 

( دقیقه4×ست3 ) 

 

(95%-70% ) 

 و 

(%60 -%50)  

 

متر/دقیقه(  30تا  25)

متر/دقیقه(  23تا 21و)   

 

 هفته چهارم 

0 4 

 روز

( دقیقه5×ست4 ) 
+ 

( دقیقه4×ست3 ) 

 

(95%-70%)  

 و 

(%60 -%50)  

 

 ومتر/دقیقه(  30تا  25)

متر/دقیقه( 23تا 21)  

 

 هفته پنجم

0 4 

دقیقه 5 روز  

 

(%30 -%50 ) 

 

دقیقه / متر 12+6 تا 10  گرم کردن و سرد کردن 

 

 )هفته دوم تا پنجم( 

 

 شرکت   ساخت  R12  1مدل  استیمولیتور  دستگاه   از  الکتریکی،  تحریک  اعمال  منظور  به  پژوهش،  این  در  :الکتریکی  تحریک  برنامۀ

  چاق  صحرایی  های موش  روی  بر   هفته  در   روز  سه  و  دقیقه  20  مدت  به   آمپر،میلی  5/0  الکتریکی  جریان  شدت.  شد   استفاده  دانش   پرتو

. شد  وارد  ورزشی  تمرین  از  بعد  شوک  فوت  به  و  تولید  استیمولیتور  دستگاه  از  الکتریکی  جریان.  گردید  اعمال  کالری  محدودیت  با

  فوق  پرتکل  با  تحریک  تاثیر  تحتاز ناحیه پا    دستگاه  کردن  روشن  با  بودند  گرفته  قرار  شوک  فوت  داخل  در  که  صحرایی  هایموش

  و   ایمنی   تا  شد  تنظیم  پیشین  مطالعات   و  دستگاه  راهنمای  دفترچه  اساس   بر  الکتریکی  تحریک  پارامترهای  تمامی   . گرفتندمی  قرار

   .(37و36) گردد تضمین مداخله اثربخشی

 

 تحریک الکتریکی موش های صحرایی  -1شکل 

  10)  زایلازین  و(  کیلوگرم/گرممیلی  75)  کتامین  از  ترکیبی   با   تحریک  و   تمرین   پروتکل پایان از  پس روز  دو   ها موش :بافت  استخراج

  سعی   اخلاقی   مسائل  رعایت   ضمن  پژوهش   مختلف  مراحل  کلیه  در .  شدند  قربانی   و   هوشبی  صفاقی   درون  روش   به(  کیلوگرم/گرممیلی

  استفاده  با   و  برداشته  صحرایی   های موش  قلب   از  تحقیقی  بافت  نمونه.  شود  اجتناب  ضروری  غیر  هایروش  و  جسمی  آزار  گونه  هر  از  شد

 
1 Electromodule 



 

 

 با  فریزر  به  RNA  استخراج  زمان  تا   و  گردید  منجمد  مایع  ازت  در  بلافاصله  سپس.  شد  شستشو(  PBS)  1سالین  فسفات  بافر  محلول  از

 . شد  داده انتقال گرادسانتی درجة ۸0منفی دمای

  میکرولیتر   700  هموژن بافت  از   ناشی  پودر  به.  شد   کوبیده  و  خارج  فریزر  از  هابافت  ابتدا  ولکولیم  ارزیابی  شروع  برای  :RNA  استخراج

.  شدند   ورتکس  4دقیقه  یک  برای  هانمونه  و  اضافه(  آلمان  مرک  ME-β)  3بتامرکاپتواتانول  محلول  میکرولیتر  5/3  و(  LR)  2محلول  بافر

  سپس .  شد  انجام  مجدد  ورتکس  ثانیه  30و  گردید  اضافه(  آلمان   مرک  TCM)  5کلروفرم   میکرولیتر  200  هانمونه   به  ادامه  در

  هزار  11  با  دقیقه  10برای(  آمریکا  سیگما)  سانتریفوژ  در  و انکوبه  6اتاق  دمای  در  دقیقه  سه  برای  فوق   ترکیبات  حاوی  هایمیکروتیوب 

 اتانول  میکرولیتر  400  با  و  داده  انتقال  جدید  میکروتیوب  یک  به  محلول  رویی  فاز  از  میکرولیتر  400  ادامه  در.  شد  قرارداده  دقیقه  /دور

برای دو  واشینگ  ۸مرک آلمان( میکس گردید و مجدد سانتریفوژ انجام شد. پس از خروج محلول داخلی کلکتور، عمل   EA)  7مطلق

 BS)9میکرولیتر ایلوشن بافر    50بار تکرار گردید و سانتریفوژ شد. ستون استخراج شده به یک میکروتیوب جدید انتقال و با محلول  

داری استخراج و در یخچال برای مراحل دیگر نگه  RNAلول حاصل سانتریفوژ شده و سپس  سیگما الدریچ آلمان( ترکیب گردید. مح

   شد.

 نظر   در  جدید  میکروتیوب  یک  RNA  هر  استخراج  ازایبه (  Fermentas, K1622, USA)  سازند  شرکت  پروتکل  مطابق   :cDNA  استخراج

  آنزیم   میکرولیتر  دو   و  میکرولیتر  10  بافر  ترکیب  نانوگرم  یک   معادل   RNA  حاوی   هایمیکروتیوب  حسب  بر.  شد  گرفته

.  یابد  افزایش  میکرولیتر  20  به(  DW)  10دپس   آب   افزودن  با  نهایی   حجم   تا   گردید  اضافه( cDNA به  RNAتبدیل  جهت)رتروترانسکریپتاز

  در  و  گرادسانتی  درجه  47  در   دقیقه  60گراد،سانتی  درجه  25  در  دقیقه  10  زمان   مدت  به   فوق  ترکیبات  حاوی  هایمیکروتیوب  سپس

  و کمی  نظر از( 204۸ سونی) 11نانودراپ  دستگاه  از استفاده  با هانمونه انتها  در. شد انکوبه گرادسانتی درجه  ۸5 در دقیقه پنج  نهایت

 .گرفت قرار بررسی مورد و لود الکتروفورز ژل روی بر نیز هانمونه  DNA کیفیت همچنین  و بررسی کیفی

Real Time-PCR:  بیومارکرهای  های  ژن  نتایج   کمی  بیان VEGF  2  روش  با  اندوستاتین  و^ (-ΔΔCt  )مرازپلی  زنجیره  واکنش .  شد  انجام 

PCR  همین  در.  گردید   انجام  اراک  آزاد  دانشگاه  آزمایشگاه   در  کیاژن  12شرکت  اولیه  مواد و  آمریکا  تکنولوژی  لایو دستگاه  از  استفاده  با  

 معکوس   و  روپیش   پرایمر  میکرولیتر  دو  روکس،  14میکرولیتر   5/0  مسترمیکس،  13میکرولیتر   10  دپس،  آب  میکرولیتر  5/6  مقدار  راستا

 
1 Phosphate Buffered Saline 
2 Buffer Solution Laboratory Reagent 
3 Beta Mercaptoethanol  
4 Vortex 
5 Chloroform or Trichloromethane 
6 Incubation 
7 Ethanol Absolute 
8 Washing 
9 Buffer Solution 
10 DEPC Water 
11 Nanodrop 
12 Kiagene 
13 Mastermix 
14 Rox 



 

 

  هایسیکل  و   دما   با   تایمریل  دستگاه   در   ترکیب  این .  گردد   تشکیل  میکرولیتری   20  محلول  یک   تا   گردید   ترکیب  cDNA  میکرولیتر  یک  با

 کنترل   عنوانبه  ،(HKG: Housekeeping Genes)  خانگی  های ژن   ها، داده  سازینرمال  برای.  گرفت  قرار  تحلیل  و  تجزیه  مورد  متفاوت

  توالی .  کند می  فراهم   را   هدف  ژن  بیان   دقیق  مقایسه  امکان  آزمایشگاهی  مختلف  شرایط  در  ها آن  پایدار  بیان  زیرا  شدند،  انتخاب  داخلی

  از  استفاده  با  ژن  دو  هر  پرایمرهای  طراحی  سپس  و  تهیه(  NCBI)1بیوتکنولوژی   اطلاعات  ملی  مرکز  های  داده   پایگاه  از  نیز  پرایمرها

 .است آمده سه  جدول  در که، گرفت قرار بررسی مورد پرایمر برنامة

 

 

 

 

 PCR در رفته کاربه پرایمرهای.3 جدول

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 آزمون   توسط  انــدازه نمونــهه  بررســی طبیعــی بــودن توزیــع داده هــا بــا توجــه بــ  :آماری  تحلیل  و   تجزیهروش های  

 تعقیبی   آزمون  و  طرفهیک  (  آنووآ)  واریانس  تحلیل  از  ها،گروه  بین  میانگین  مقایسه  برای.  گرفت  قرار  بررسی  تحت  3ویلک -شاپیرو

 
1 National Center for Biotechnology Information 

2 Housekeeping Gen 

3 Shapiro-Wilk 

VEGF  روپیش CCACTAATTCTGTCCCCA 

 TCTCTTTTCTCTGCCTCC معکوس 

END  روپیش CCCTCTTTGCCTGGA 

 AACAGTTCCTACGCACC معکوس 

2HKG 16 باز CCCAAGCCGCATTTTT 

 TCCGCTTTTTCTTGTCAT 18 باز



 

 

 (p>0/05)  داریمعنی  سطح  در(  هشت  نسخه)  GraphPad  آماری  افزارنرم  از  استفاده  با   آماری  هایوتحلیلتجزیه.  شد   استفاده  1توکی

   .شد انجام %95 اطمینان سطح و

 یافته ها 

  در ،  الکتریکی  تحریک  و   بالا   شدت  با  تناوبی   تمرین  مداخلة  به  توجه  با   و اندوستاتین  VEGFبیان ژن  سطوح  تحلیلی  و   توصیفی  آمار

   .است شده رائها پنج  و چهار شماره ولاجد

 مختلف  هایگروه درو اندواستاتین  VEGF هایژن بیان استاندارد انحراف و میانگین. 4 جدول

 

 

 

 

 

 تحقیق  در  کننده  شرکت مختلف هایگروه درو اندوستاتین VEGF متغیر مقایسه .5 جدول

 
1 Tukey post hoc test 

 اندوستاتین VEGF گروه

۰۶٫۰ (HIIT.CR) بالا شدت با تناوبی  تمرین+ کالری محدودیت با چاق  ± ۰۰٫۰  ۰۷٫۰  ± ۰۰٫۰  

۱۳٫۰ (HIIT.ES.CR) الکتریکی تحریک+بالا شدت با تناوبی تمرین+کالری محدودیت با چاق  ± ۰۱٫۰  ۳۰٫۰  ± ۰۰٫۰  

۲۷٫۰ (ES.CR) الکتریکی تحریک+ کالری محدودیت با چاق  ± ۰۲٫۰  ۳۳٫۰  ± ۰۰٫۰  

۳۹٫۰ (CR) کالری محدودیت با چاق  ± ۰۱٫۰  ۱۳٫۰  ± ۰۰٫۰  

۰۰٫۱ (CO) چاق  ± ۰۰٫۰  ۰۰٫۱  ± ۰۰٫۰  

 میانگین  اختلاف گروهی مقایسه

(VEGF ) 

 p مقدار

(VEGF   ) 

 میانگین اختلاف

 اندوستاتین 

   pمقدار

  اندوستاتین

HIIT.CR مقابل در HIIT.ES.CR 07/0- ****0001/0> 32/0- ****0001/0> 

HIIT.CR  مقابل در ES.CR 21/0- ****0001/0> 25/0- ****0001/0> 

HIIT.CR مقابل در  CR 33/0- ****0001/0> 60/0- ****0001/0> 

HIIT.CR مقابل در CO 94/0- ****0001/0> 39/0- ****0001/0> 

HIIT.ES.CR مقابل در   ES.CR 15/0- ****0001/0> 30/0- ****0001/0> 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

فعالیت تناوبی  :    CR-ES-HIIT؛ محدودیت کالری -فعالیت تناوبی با شدت بالا  :CR-HIIT ؛   محدودیت کالری با   چاق  :CR  ؛ ها   دار بین گروه فاوت معنی نشانه ت  ****

  داری  ؛ سطح معنی محدودیت کالری کنترل بدون   CO :؛ محدودیت کالری   -تحریک الکتریکی  ES-CR: ؛ محدودیت کالری -تحریک الکتریکی    - با شدت بالا  

0001 /0p< 

 

هـای شـرکت کننـده در    گروه در VEGFژن بیومارکر داری بیــن ســطوح   فــاوت معنــیت واریانس دوراهه تحلیل نتایج   بر اساس

ها از نظر آماری  را دارد که این تفاوت نسبت به سایر گروه VEGF بالاترین میزان بیان ژن  (CO) گروه کنترل .تحقیـق مشـاهده شـد 

های  به طور معناداری کمتر از گروه کنترل است. گروه  ،آن VEGF بیان ژن نیز   (CR) معنادار است. گروه چاق با محدودیت کالری

ES.CR    وHIIT.ES.CRبیان ژن ، VEGFکمترین میزان بیان ژن  .ددهنشان می آن ها  نیز نسبت به گروه کنترل کاهش معناداری 

VEGF   مربوط به گروهHIIT.CR   داریمعنی  سطح  .باشد ها میاست که به طور معناداری کمتر از سایر گروه  (0001/0p<  دو-، شکل .) 

 

HIIT.ES.CR مقابل در CR 26/0- ****0001/0> 17/0 ****0001/0> 

HIIT.ES.CR مقابل در CO 87/0- ****0001/0> 70/0- ****0001/0> 

ES.CR مقابل در  CR 0٫12- ****0001/0> 20/0 ****0001/0> 

ES.CR مقابل در    CO 0٫73- ****0001/0> 67/0- ****0001/0> 

CR  مقابل در  CO 0٫61 - ****0001/0> 87/0- ****0001/0> 



 

 

 

 فعالیت  CR -:HIITها؛گروه  سایر  و  کالری  محدودیت  -  چاق  : CRگروه  بین  دارمعنی  تفاوت  شانهن****  تحقیق؛  در  کننده  شرکت  هایگروه  بین  مقایسه  -2  شکل

  محدودیت   -  الکتریکی  تحریک   ES-CR:کالری؛  محدودیت  -  الکتریکی  تحریک  -  بالا  شدت  با  تناوبی  فعالیت HIIT-ES-CR: کالری؛  محدودیت  -  بالا  شدت  با  تناوبی

 .  >0001/0p  داریمعنی سطح ؛ کالری محدودیت بدون کنترل:  CO؛کالری

 

هـای شـرکت کننـده    گروه در  اندواستاتین  ژن بیومارکرداری بیــن ســطوح    فــاوت معنــی تدو راهه    واریانس   تحلیل  نتایج  بر اساس

 نسبت به گروه کنترل   CR  ،HIIT.CR  ،ES.CR  ،HIIT.ES.CR های مداخلهبیان ژن اندوستاتین در همه گروه  . تحقیـق مشـاهده شـددر  

است یافته  کاهش  معناداری  طور  گروه  .به  در  اندوستاتین  ژن  بیان  گروه CR وHIIT.CR هایهمچنین،  به   و ES.CR هاینسبت 

HIIT.ES.CR کننده تحریک های دریافتگروه  ، های مداخله نشان دادیز معنادار است. مقایسه بین گروهکمتر بوده و این اختلاف ن

، بیان ژن اندوستاتین  الکتریکی  کبدون تحری  محدودیت کالری و تحت هایگروهسایرنسبت به (  HIIT.ES.CR )و(ES.CR )الکتریکی

  .داشت نسبت به سایر گروه ها رااندواستاتین کمترین میزان بیان ژن ی معنادار، به طور HIIT.CR   گروه   ، واستبالاتر  به طور معنادار

 (. سه- شکل،  >0001/0p) داریمعنی سطح



 

 

 

 ها؛گروه  سایر  و  کالری  محدودیت  -  چاق :  CR  گروه  بین  دار معنی  تفاوت  نشانه****  تحقیق؛  در  کننده  شرکت  هایگروه  بین  مقایسه - 3  شکل 

HIIT.CR :؛کالری محدودیت - بالا  شدت با تناوبی فعالیت HIIT-ES-CR :؛کالری محدودیت الکتریکی تحریک - بالا شدت با تناوبی فعالیت ES-

CR  :؛کالری  محدودیت با الکتریکی تحریکCO  :داریمعنی  سطح ؛کالری  محدودیت بدون کنترل  (0001/0p<.) 

 

 مطالعه صحرایی مورد  ی  . تغییرات وزن موش ها6جدول  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

نماد و هاگروه  اولیه وزن 

(گرم)  

  چاقی بعد وزن

(گرم)  

نهایی  وزن  

(گرم)  

 قد

(مترسانتی)  

لی  شاخص  

متر سانتی/گرم  

5±210 ( CO) کالری محدودیت  چاق بدون  5 ±356  5 ±365  23 309 

5±215 ( CR) چاق کالری محدودیت  5 ±310  4±311  5/21  314 

5±217 (ES.CR) چاق کالری محدودیت - الکتریکی تحریک  5 ±339  4±341  22 309 

  چاق کالری  محدودیت -بالا  شدت با تناوبی تمرین

(HIIT.CR ) 

5±218  5 ±340  4±338  5/22  312 

  الکتریکی تحریک- بالا  شدت با تناوبی تمرین

 ( HIIT.ES.CR) چاق کالری محدودیت

5±220  5 ±320  4±323  22 310 



 

 

 

   بحث

  بافت   در  اندواستاتین  و VEGF هایژن  بیان  بر  الکتریکی  تحریک  همراه  به HIIT تمرین  دوره   یک  تأثیر  بررسی  حاضر  پژوهش  از  هدف 

  ژن  سطوح  دارمعنی  کاهش   به   توانمی  پژوهش   این  مهم   هاییافته  از  .بود  کالری  محدودیت  تحت  چاق،   صحرایی  هایموش  قلب

  محدودیت  رژیم  تحت  چاق،  صحرایی  های  موش  قلب  بافت  در  الکتریکی  تحریک  همراه  به HIIT هایگروه  در  اندوستاتین   و   VEGFهای

آنژیوژنز.  کرد  اشاره  چاق   گروه  به  نسبت  کالری فرآیندهای  تحریک  موجب  چربی،  بافت  متابولیک  نیاز  افزایش  با  و    یسچاقی 

ارتباط نزدیک    این  گفت  توانمی  . (9)  د شود؛ فرآیندهایی که برای تشکیل و توسعه عروق خونی جدید ضروری هستنمییس  آرتریوژنز

  شیافزا  ش حاضروهدر پژ  .(3۸)  گیرددف درمانی برای کاهش وزن مورد توجه قرارعنوان هبه  تواند، میآنژیوژنزیسبین آدیپوژنز و  

  عات،یاحتباس ما  ،یتوده عضلان   شیمانند افزا  یکیولوژیزیف  یهایاز سازگار   ی ناش  تواندیم  یکیالکتر  کیو تحر  نیتمر  یهاوزن در گروه

افزایش    کوژنیگل  یسازرهیو ذخ   تنظیم  در  کلیدی  بیومارکرهای  از  کیی  .باشدآنژیوژنیک و بهبود تغذیه سلولی  بیان فاکتورهای  و 

  تشکیل  و   اندوتلیال،  هایسلول   تحریک  با  که  است، VEGF قلب،  چربی و بافت  بافت  جمله  از  بدن  مختلف  های  بافت  آنژیوژنزیس

در    حد  از  بیش   فعالیت  یا  نادرست  مهار  صورت  در  اما  دارد،  محافظتی  نقش  درمانی  و  فیزیولوژیک  شرایط  در  جدید،  خونی  هایرگ

  نشان  (2014و دیگران )   Jensenمطالعات  راستا،  همین  در  . کند  ایجاد   خطرناکی   عوارض  تواندمی  عروقی -قلبی   های زمینه  با  بیماران

  عملکرد   بهبود  و  عروق  رشد  باعث  مدتکوتاه  و  فیزیولوژیک  شرایط  در  که  طوریبه  دارد؛   قلب   در  ایدوگانه  نقش  ،VEGF-B   که  اندداده

  هایپرتروفی 1  ساززمینه  که  شود  منجر  ساختاری  و  متابولیک  تغییرات  به  تواند می  آن  حد  از  بیش  و  مزمن  افزایش   اما  شود،می  قلب

موجب هایپرتروفی  ،  در قلب VEGF-B بیان پاراکریندادند،    نشان(  2024)  دیگران  و  Sultan  ،همچنین.  است  قلبی  نارسایی   و  پاتولوژیک

  بر  علاوه.  (39) گرددبیان آتوکرین آن منجر به هایپرتروفی پاتولوژیک و آسیب ساختاری قلب میو  فیزیولوژیک و رشد عروق سالم  

  متابولیسم   قلب،در   VEGF های  ایزوفرم  برخی  حد  از  بیش  بیان  اند،   داده  نشان  خود  پژوهش   در(  2022)  دیگران  وTirronen این  

و در نهایت    کاردیومیوپاتی  و   میتوکندریایی  آسیب  موجب  و   دهد، می  سوق(  سرامیدها  مانند )  سمی   لیپیدهای  تجمع  سمت  به   را  چربی

 نتیجه   این  به  خود  پژوهش   در(  2011)  ودیگران  صالحیشده،    ذکر  مطالعات  خلاف   بر  اما   .(40)  گردد قلبی می  نارسایی   ساززمینه 

  تواندمی VEGF حد  از  بیش  مهار  و نامناسب  تنظیم  عروقی، -قلبی  هایبیماری  و  دیابت  سرطان،  مانند  بیماری  شرایط  در  که،   رسیدند

 را   پاتولوژیک  و  طبیعی   عروق   رشد  بین  تعادل  حفظ  برای  مسیر  این   دقیق  تنظیم  اهمیت  که  شود،  عروقی -قلبی  منفی  اثرات  به  منجر

  های مهارکننده  ترین مهم  از  یکی  عنوان  به  نیز  اندوستاتین  آنژیوژنزیس،  در VEGF کلیدی  نقش  بر  علاوه  .(41) کندمی  برجسته

 راستا  همین  درکند.  حفظ می  قلب  بافت  در  را  آنژیوژنزیس  فرآیند  تعادل   جدید،  عروق  رشد  مهار  با  که  شودمی  شناخته  آنژیوژنزیس،

 ظرفیت افزایش برای را زمینه تواند می  قلبی، بیماران در ویژه  به اندوستاتین، سطح کاهش   دادند نشان (2022) دیگران و   ساریخانی

  تعادل   بازگشت  نشانه  توانمی  را  اندوستاتین  و VEGF همزمان  کاهش  دیگر،  سوی  از  ، (42)  کند   فراهم  رسانی خون  بهبود  و  آنژیوژنزیس

  دوره   یک  از  پس  ویژهبه  یابند،می  کاهش  بیومارکر  دو  هر  که  شرایطی  در.  دانست  آنژیوژنیکآنتی  و  آنژیوژنیک  بیومارکرهای  میان

 
1 Pathological Hypertrophy 



 

 

.  (7)  باشد  عروقی  وضعیت  تثبیت  و  پاتولوژیک  آنژیوژنزیس  به  نیاز  کاهش  از  بازتابی  تواندمی  تغییرات  این  ورزشی،  یا  درمانی  مداخله

و اندواستاتین  VEGF بیشترین کاهش  ،بودند  HIIT  تاثیر  تحت  صرفاً  آزمودنی هایی که  ،با توجه به این که در پژوهش حاضر  نابراین،ب

 شرایط  در  ویژه به قلب،   بافت آنژیوژنزیس بر  ورزشی فعالیت اثر بررسی  لزوم ، داشتندنسبت به گروه کنترل  را میان سایر آزمودنی ها 

  و   شده   عضله  در  هیپوکسی   و   مکانیکی   استرس  ایجاد  باعث HIIT تمرین  .(۸) را نشان می دهد  عروقی، - قلبی  های بیماری  و   چاقی 

  تنظیم   در  و   دهد می  افزایش  را eNOS و  HIF-1α    هایژن  بیان  که  کند می  فعال  را MAPK/ERK و PI3K/Akt مانند  سیگنالی   مسیرهای

  کاهش   را VEGF سطح،  سیگنالی  مسیرهای   منفی   تنظیم   با   تواندمی  نیز   HIIT تمرینات  حال،  این  با. (43)  رددا  نقش   قلبی  آنژیوژنزیس

  نتایج  با  همسو. (44) شود  چاقی  و  عروقی  وضعیت  بهبود  و  چربی  بافت  در  ویژه   به  غیرطبیعی  آنژیوژنزیس  کاهش   به  منجر و دهد

  التهاب  کاهش  رسانی،اکسیژن   بهبود  با HIIT نشان دادند، تمرینات  خود  ی  مطالعه  در(  2020)  دیگرانو  حبیبی ملکی  ر  حاض  تحقیق

  هایرت  در   چربی  متابولیسم  بهبود  و   عروق  غیرطبیعی  رشد   کاهش  باعث   ،PAI-1و VEGF، PEDF مانند  آنژیوژنزیس  فاکتورهای  تنظیم  و

 را  VEGF سطح  HIITیک جلسه   دهد( نیز نشان می2019)  دیگرانو  نورشاهی   همچنین پژوهش .(15)  شودمی  پرچرب  رژیم  دارای

مطالعات    اما بر خلاف  .(45)  ت می باشدموق  رسانیخون   کاهش   دلیل  به  احتمالاً  دهد، کهمی  کاهش  چاق   هایموش  احشایی  چربی  در

ها به طور در بافت بطن چپ قلب موش VEGF ، بیان ژنHIIT هفته تمرینهشت  پس از    ،نشان دادند   دیگرانو    خردمند   ه اشاره شد

های  . این نتایج ممکن است به دلیل تفاوت در پروتکل(46) معناداری نسبت به گروه کنترل و گروه تمرین استقامتی افزایش یافته است

  آنژیوژنزیس نیز به عنوان یکی از بیومارکرهای مهم در فرایند    ، اندواستاتینVEGFبیومارکرعلاوه بر    .تمرینی، و شرایط آزمایشگاهی باشد

(  2020)  دیگرانو   Shiri ای که توسطدر مطالعه  حاضر، چنان چه همسو با نتیجه ی پژوهش  می گیردتحت تاثیر فعالیت ورزشی قرار  

داد،  ،  گرفتانجام   هفته  نشان  بدنی  شش  و  با  فعالیت  متفاوتشدت  زمان  سالمبر    ،مدت  جوان  به  بدلیل  ،  زنان  بدن  نیاز  کاهش 

محرک  آنژیوژنزیس فاکتورهای  همزمان  کاهش  موجب  سلولی،  خارج  ماتریکس  دگرگونی  کاهش  و  مهارکننده   (VEGF) فعال  و 

سلامت   موجب بهبودرشد غیرطبیعی عروق در نهایت    کاهششود. این تعادل به تثبیت وضعیت عروقی ومی  آنژیوژنزیس(  اندوستاتین)

  ،NO  افزایش با دیابتی  بیماران در HIIT تمرین که  دادند  نشان  (2004) دیگران و Jian-Wei Gu راستا همین در  .(47) شود میعروق 

  و  اندوتلیال  عملکرد  نتیجه  در  و   شده  اسکلتی  عضلات  و  قلب  بافت  در  اندوستاتین  کاهش  موجب  اکسیداتیو،  استرس  و  التهاب  کاهش

 عوامل  بر را  HIITو  1MICTبازتوانی  تمرینات  تأثیر(  2023)  دیگران  و  شفیعی  همچنین .(4۸)  بخشدمی  بهبود  را  عروقی  بازسازی

  تمرین  نوع  دو   هر   داد   نشان  مطالعه  این   نتایج  و   ، دادند  قرار  بررسی  مورد کرونر  عروق   پس   بای  جراحی  با   بیمارانی  در  آنژیوژنزیس

   سطح  کاهش  باعث  معناداری  طور  بهHIIT   تمرین  که  حالی  در   ،  شوندمی  بیماران  در  آنژیوژنزیس  عوامل  بهبود  باعث   بازتوانی،

.  (49)  باشد  اکسیداتیو  استرس  و  فشارخون  و  التهاب  کاهش  بر  HIITاثر  تواند   می   آن  علت   و   شد  نیز  MICT  با  مقایسه  در  اندوستاتین

این بهبود متابول  بدنی   فعالیت  کنار  در  کالری  محدودیت  ، علاوه بر  التهاب، خطر ب  سمیبا  را کاهش    یقلب  یهایماریقلب و کاهش 

را بهبود داده   یچرب  ونیداسی، انتقال و اکسFATP4 و FATP1  یها ژن  انیب  شیبا افزا  یکالر  تیمحدود  . همچنین( 50و  19)  دهدیم

 عنوان   به  آنژیوژنزیس  مهار  با   تواندمی  کالری  محدودیت  ،اند   داده  نشان   ها  پژوهش   این  بر  علاوه.  (51)   دهدیم  شیرا افزا  یانرژ  دیو تول

 همین   در  .گیرد  قرار  توجه  مورد  متابولیک  هایبیماری  پیشرفت  و  سرطانی  هایسلول   متاستاز  از  جلوگیری  جهت  مؤثر  درمانی  روش

 
1 Moderate Intensity Continuous Training 



 

 

  مسیرهای  کاهشی  تنظیم  باعث  کالری  محدودیت ،  طورخاص به دهد، می نشان( 2011)  دیگران  و  De Lorenzo  پژوهش   راستا

آنژیوژنز،  شودمی  Akt/PI3K/mTOR   3  و  IGF،  2RAS/MAPK-11  مانند   مغذی  مواد  به  دهندهپاسخ ،  یساین تغییرات موجب کاهش 

اند  مطالعات نشان داده  نیو همچن  ، (53  و   52)  کنند التهاب و تنظیم پاسخ ایمنی شده و در نهایت رشد و متاستاز تومور را سرکوب می

را    وی داتیالتهاب و استرس اکس  یکالر  تیو محدود  HIIT  نیکه تمر  ییجاهمراه است. از آن   VEGF  انیب  شیکه التهاب مزمن با افزا

 توجه   با  و  ،(54)و بهبود عملکرد قلب را به همراه دارد    سیوژنزی، تعادل آنژ VEGF  انیاحتمالاً با کاهش ب  بیترک  نیا  دهند،یکاهش م

همزمان    ،پیشین  مطالعات  نتایج  و  موجود  شواهد  به اندوستات  VEGFکاهش  درمان  نیو  مداخله  از  است   یورزش  ای   یپس  ممکن 

آنژنشان تعادل  تثب  کیوژنیدهنده   سطوح  با   حتی  شودمی  باعث  اندوستاتین  کاهش  دیگر،  عبارت  به  . باشد  یعروق  تیوضع  تیو 

  غیرطبیعی  یا  حد  از  بیش   آنژیوژنزیس  از  و  بماند  برقرار  قلبی   و  عروقی   عملکرد  حفظ  برای  کافی   آنژیوژنزیس  فرآیند  ،VEGFترپایین

 است   ممکن  آن  اثرات  و  است،  محدود  بسیار  زمینه  این  در  مطالعات  حال  این  با   .(7)  شود  جلوگیری(  باشد  مضر  تواندمی  خود  که)

 برای   مداخلات  سایر  با  ترکیب  به  نیاز  و  باشد  متفاوت  متابولیکی،  وضعیت  و  بافت  نوع  آزمایشگاهی،  شرایط  ،فردی  شرایط  به  بسته

  بیرانوند   بررسی جمله  از  حاضر،  پژوهش   نتیجه  با   مخالف  مطالعات  برخی   این  بر  علاوه   .باشد  داشته  وجود  مطلوب  نتایج  به  دستیابی

  بر  داریمعنی  تأثیر  است  ممکن  ترکیبی،  صورت  به  چه  و   جداگانه  صورت  به  چه  ،کالری  محدودیت و   HIIT،ند ا ادهد  نشان  ،(2022)

  در را ترجامع هایپژوهش و بیشتر مطالعات انجام  لزوم که (55)  باشد  هنداشت چاق  نر های موش قلبی عضله  بافت در  VEGFژن بیان

  اضافی،  هایچربی  کاهش  و  بدن  ترکیب  بهبود  بر  علاوه  اعصاب،  و  عضلات  الکتریکی  تحریک  با ، ESاخیرا  .دهند  می  نشان  زمینه  این

  و   قلبی  عضلات   انقباض  بهبود  خون،  جریان  افزایش   با   روش  این.  ( 56)  کند   ایفا  عروق   و   قلب   عملکرد  بهبود  در  مهمی   نقش   تواند می

تلفیق تحریک الکتریکی عضلات با تمرین ورزشی موجب  .(57)  کند می کمک  عروقی - قلبی سیستم سلامت  بهبود  به التهاب،  کاهش

  راستا  همین  در.  (5۸)  شودمیارتقای سلامت قلب  و    ،AMPK سازی مسیرهای سیگنالینگ مانندتعدیل آنژیوژنزیس از طریق فعال

Rodriguez    دادند  نشان(  2019)  دیگرانو  ES  پارامترهای  بهبود  به  تواندمی  همزمان  طور  بهمختلف    عضلانی  های درگروه  

  با   دادند،   نشان (  2022)  دیگران  و   افشارنژاد  های   بررسی  همچنین  .(59)  کند   کمک  انرژی  مصرف  و   عضلانی،   قدرت  آنتروپومتریک،

  روی  بر  چربی  کاهش  و  انرژی  مصرف   افزایش  و  انقباض   مانند  فیزیکی  تمرینات  مشابه  اتاثر  عضلات،  به  الکتریکی  هایپالس  ارسال

  ارسال  با جمجمه روی از مستقیم، الکتریکی ریکتح داد نشان (2024) دیگران و Chmiel وپژوهش .(60) کرد ایجاد توانمی عضلات

 و   خوردن  به  تمایل  کاهش  و  مغز  سیگنالینگ  مسیرهای  و  الکتریکی  هایفعالیت  در  تغییر  ایجاد  باعث   مغز،  به  الکتریکی  هایپالس

  موجب  تواندمی  خاص  شرایط  در  آنژیوژنزیس،  افزایش  بر  علاوه (ES) عضلات  الکتریکی  تحریک .(61)  شودمی  نیز  وزن  کنترل  بهبود

  برخی   در  رسانیخون  نیاز  کاهش  با  مرتبط  سیگنالینگ  مسیرهای  تنظیم  از  ناشی  است  ممکن  کاهش  این.  شود  آنژیوژنزیس  کاهش

با این حال، نتایج    .( 37و    62)   لیک و قلبی کمک کندهای متابوبه کاهش ریسک ابتلا به بیماری  تواندمی  تنظیمی  چنین.  باشد  ها بافت

 VEGF تواند باعث افزایشمی (incremental) همراه با تمرینات افزایشی ES ( نشان داده است که2024) و همکارش پویامطالعه ملکی

( چنین گزارش 2024)  دیگرانپویا و  کیلمو در مطالعه ی دیگر،   .(37)  شود که احتمالاً ناشی از اثر تحریکی تمرین استبافت قلب  

 
1 Insulin-Like Growth Factor 1  
2 mitogen-activated protein kinase  
3 Protein Kinase B/ Phosphoinositide 3-Kinase/ Mechanistic Target of Rapamycin 



 

 

تواند  های انفارکته شده است که این تغییر میموش اندوستاتینباعث کاهش سطح   ES کردند که بازتوانی حاد فعالیت بدنی به همراه

اما در شرایطی که استرس اکسیداتیو و التهاب   . (27)  برای ترمیم میوکارد باشد   آنژیوژنزیسناشی از بهبود جریان خون و افزایش  

افزایش گونه با  الکتریکی ممکن است  افزایش یافته باشد، تحریک   های شوک حرارتیتئینو پرو (ROS) های اکسیژن فعالمزمن 

(HSPs)   به مهار مسیرهای نسبی  .  (2۸)شود    آنژیوژنزیسمنجر  باعث حفظ  تنهایی  به  الکتریکی  نشان داد تحریک  پژوهش  نتایج 

ها کمتر است.  شود و کاهش این فاکتورها نسبت به سایر گروهو اندوستاتین در بافت قلب می  VEGF فاکتورهای کلیدی آنژیوژنز مانند

دهنده یک  نشان  ،ن کاهش همزمان ممکن استای  و   شود منجر به کاهش بیشتر این فاکتورها می   HIIT اما ترکیب تحریک الکتریکی با

آنژیوژنز مهار  برای حفظ تعادل تحریک و  اثرات ترکیبی تحریک    یسمکانیسم تنظیمی محافظتی  اهمیت بررسی  یافته  این  باشد. 

ک را بهتر  های قلبی و متابولیدر درمان بیماری  را کند و نقش آنالکتریکی در شرایط فیزیولوژیک و متابولیک مختلف را برجسته می

ساعت برای جلوگیری   هشتساعت به    13های پژوهش مانند کاهش مدت محدودیت کالری از  . همچنین، محدودیتدهد نشان می

 .های بیشتر داردها، ممکن است بر نتایج تأثیرگذار باشد و نیاز به بررسیاز آسیب به موش 

 گیری نتیجه

و اندواستاتین در    VEGFدر حین محدودیت کالری با کاهش بیان ژن های   تحریک الکتریکیهمراه  بهتمرین تناوبی با شدت بالا  

همچنین تلفیقی باشد.    مؤثرعروق می تواند  یهای قلبهای مرتبط با آن از جمله بیماریهای چاق، درکاهش وزن و درمان بیمارینمونه 

 باشد. تری میتواند اثرات مثبتی بر این روند داشته باشد اما نیازمند مطالعات بیشن ورزشی نیز میاز تحریک الکتریکی و تمری

 منافع  عارضت

 نویسندگان اعلام می دارند که هیچ گونه تضاد منافعی در پژوهش وجود ندارد.

 تشکر قدردانی و  

 . شود تشکر و قدردانی می ؛این تحقیق مشارکت داشتنداین مقاله حاصل پایان نامه نویسنده اول بوده و از همه افرادی که در 
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