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Extended Abstract 

Background and Purpose 
Cardiovascular diseases remain the leading cause of death globally, accounting for 31.5% of all deaths 

(1). While advances in medical science have reduced the mortality rate from heart diseases compared 

to the past, major risk factors, such as physical inactivity, continue to play a crucial role in their 

prevalence (2) Exercise has a positive effect on long-term cardiovascular health. Specifically, regular 

physical activity plays a key role in reducing vascular resistance and stiffness (2). By inducing 

beneficial adaptations like angiogenesis, exercise enhances heart function, lowers the risk of 

cardiovascular diseases and mortality, and provides protection against myocardial damage (3). 

Resistance training (RT), which involves muscular contraction against an external force, helps 

improve or maintain muscle mass and strength, and offers beneficial physiological and clinical effects 

on cardiovascular diseases and related risk factors (4). A key factor in these positive effects is the 

release of myokines (5). During and immediately after exercise, muscles produce and release 

molecules, cytokines, or signaling peptides known as myokines. These myokines can exert both 
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paracrine and endocrine effects. To date, several myokines have been identified as contributing to the 

beneficial effects of exercise (6). One of the most well-known myokines is irisin, which is produced 

by skeletal muscles in response to exercise (7). Irisin treatment has been shown to significantly 

improve cardiac function, reduce infarct size, and minimize fibrosis (8). Research suggests that the 

underlying mechanism for these benefits is related to angiogenesis, with irisin serving as a stimulus 

for angiogenesis in the heart. Thus, irisin may mediate the cardiac health-promoting effects of 

exercise training (6). Vascular endothelial growth factor (VEGF) is a key factor in angiogenesis, 

particularly under hypoxic conditions, where it stimulates cell proliferation (9). VEGF promotes the 

recruitment of stem cells into the bloodstream and serves as a potent initiator of angiogenesis. It plays 

a crucial role in the migration, proliferation, matrix degradation, and formation of endothelial cell 

networks that contribute to vascular network formation (10). VEGF is considered one of the primary 

mediators of angiogenesis and is influenced by physical activity (9, 11). The aim of this study was to 

comparatively assess VEGF gene and protein expression in heart tissue, and examine its correlation 

with serum irisin levels, following resistance training, in comparison to exogenous irisin injection.  

 

Materials and Method 
Twenty-one male NMRI mice (5 weeks old, 18±2g) were used in this study. The mice were housed 

under a controlled light-dark cycle (12 hours of light, 12 hours of darkness), with a humidity level of 

50-60% and a temperature of 21°C. They had ad libitum access to food and water throughout the 

study. The mice were randomly assigned to one of three groups: control (no intervention), resistance 

exercise, and irisin injection. In the resistance exercise group, training involved climbing a 1-meter-

long ladder set at an 80-degree angle. The resistance training began after a 2-week period of 

familiarization with the training conditions and the laboratory environment. To determine the 

appropriate resistance for each session, the body weight of the mice was recorded. In the first week, 

a weight equivalent to 30% of the mice's body weight was attached to their tails. The weight was 

progressively increased over the course of the training period, reaching approximately 200% of their 

body weight by the final week. This exercise protocol consisted of 4 sets of 5 repetitions with 2 

minutes of rest between sets, performed 3 times per week for 8 weeks. The irisin used in this study 

was in powder form, with a dose of 100 micrograms. It was dissolved in a suitable solvent and injected 

intraperitoneally 3 times a week, with a dose of 100 μg/kg/week. Thus, the mice in the irisin group 

received 100 μg/kg of irisin weekly for 8 weeks. The cardiac expression of VEGF gene was measured 

using real-time PCR, VEGF protein levels were assessed by immunohistochemistry (IHC) and 

western blot analysis, and serum irisin concentration was evaluated using the ELISA method.  Results 

from all groups were evaluated using a one-way ANOVA test. Bivariate associations between serum 

irisin concentration and VEGF gene/protein expression in the heart were assessed using Pearson’s 

correlation coefficient. All data are presented as the mean ± standard deviation (SD). A p-value of 

<0.05 was considered statistically significant.  
 

Results  
Irisin concentration increased in exercise and irisin groups compared to the control group (P < 0.001). 

No significant difference was observed between the exercise and irisin groups (P=0.755). Both the 

resistance exercise and irisin groups showed a significant increase in VEGF gene expression 

compared to the control group (P < 0.001). No significant difference was observed between the 

exercise and irisin groups (P = 0.439). Data analysis showed that all experimental groups had 

significantly higher VEGF protein expression compared to the control group (P < 0.001). The VEGF 
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protein level in the resistance training group was significantly higher than that in the irisin group 

(P = 0.02). Both the resistance training and irisin groups demonstrated significantly higher VEGF 

protein expression compared to the control group (P < 0.001). No significant difference was found 

between the exercise and irisin groups (P = 0.51). Pearson’s correlation analysis revealed a positive 

correlation between the analyzed parameters in each group (P < 0.05 and r > 0).  
 

Conclusion 
It appears that resistance training exerts a dynamic effect on angiogenesis in the heart, driven by 

complex signaling and molecular changes. This study underscores the potential role of irisin in 

modulating VEGF expression. Future research focusing on the underlying molecular mechanisms 

could lead to more effective and targeted treatments for cardiovascular health by targeting specific 

molecules or signaling pathways  
 

Article Message 
If irisin can replicate the positive effects of exercise in humans, there is potential for irisin 

supplements to serve as an effective therapeutic intervention to improve heart function and overall 

cardiovascular health, particularly in patients. However, further studies are required to confirm these 

findings and explore the long-term benefits of such interventions. 
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 ده یچک

  ی. هدف از مطالعهاست  اثرات ورزش  یبرا  یاحتمال  یانجیم  کی  آیریزین  کند. یم  فایا  یاتیدر عملکرد قلب نقش ح  یزوژنزیآنژ  اهداف: 
به دنبال    NMRIنژاد    یها در بافت قلب موش  ی عروق  الیفاکتور رشد اندوتل  نی ژن و پروتئ  ان یو بآیریزین    یسطح سرم  ی بررسحاضر،  

  یبه صورت تصادف (گرم 18±2حدود با وزن    یاهفته NMRI ،5)  شمو عدد 21ها: و روش مواد  بود.  آیریزین قیو تزر  یمقاومت نیتمر
درصد    30دل  ا مع  یاوزنه.  اجرا شد   هفتهپروتکل تمرین به مدت هشت  شدند.    می تقس  آیریزینو  (  یمقاومت)  نیکنترل، تمر  به سه گروه

.  رسید به دو برابر وزن موش    تدریجبهوزنه  بالا رفتند.    متر  1.2نردبان با ارتفاع    کی  یرو ها  آنو    شده   صلمت  هاآن  به دم ها  موشوزن  
در    VEGF  ژن  انیب  . دریافت کردند   یقصورت داخل صفابه میکروگرم/کیلوگرم/هفته 100با دوز  آیریزین  هفته    8به مدت    آیریزینگروه  

با استفاده از الایزا   آیریزین  یغلظت سرمو    و وسترن بلات  ی می ستوشی مونوهیا  با VEGF نی ، پروتئreal-time PCR  قلب با روش 
 یسطح معنادار   و  زیآنال  رسونیپ  یطرفه و همبستگکی  انسیوار   زیآزمون آنال  یهاحاصل با استفاده از تست  یهاهداد  یتمام  شد.   یبررس

P ≤ 0.05  .نیژن و پروتئ  انیب  شیافزا  گروه تمرین و گروه آیریزین  با گروه کنترل،  سهی: در مقاهایافته  در نظر گرفته شد VEGF   و
مورد نظر   یپارامترها نینشان داد که ب  رسونیپ یهمبستگ بی ضر (P < 0.05). را نشان دادندآیریزین  یسطوح سرم شیافزا نی همچن

 .  ( P < 0.05 , r > 0)اردوجود د یمثبت داریمعن یدر هر گروه رابطه 
 باشد.میدر بافت قلب  زی وژنزیو آنژ یمقاومت  نیتمر نی ارتباط ب یبرقرار یواسطه آیریزین : احتمالا یر یگجهینت

 یعروق الیفاکتور رشد اندوتل ز،یوژنزیقلب، آنژ ، آیریزین   ،یمقاومت نی تمر هاکلیدواژه
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 مقدمه 
  ییسزاکنند و سهم بهی را متاثر م   یعروق  یقلب  ستمیاست که س  یطیاز شرا  یاگسترده  فیشامل ط  یعروق  یقلب  یهایماریب

و موثر   یاتیاز عوامل ح  ی ک. ی ()کنندمی  لیتحم  یقابل توجه  یمال   یهانهیهز  متعاقبا ودارند    ریومو مرگ  ییزایماریدر ب

  نیشود. ایشناخته م  وژنزیبه عنوان آنژ  که  استعروق موجود    از  د ی جد  یعروق خون  لیتشک  ، در حفظ و بهبود عملکرد قلب

شود. فاکتور رشد  یکنترل مبه طور دقیق  (  کیوژنیآنژ  ی( و مهارکننده )آنت کیوژنیکننده )پروآنژکیتوسط عوامل تحر  ندیفرآ

ف1( VEGF) ی عروق  الیاندوتل رشد  فاکتور  ا2بروبلاستی،  پروآنژ  83-ن ینترلوکی،  عوامل  جمله  اندوستات  کیوژنیاز    و   4نیو 

،  6فاکتور رشد مشتق از پلاکت، از خانواده سوپرژن  (  .VEGF( باشندیم  کیوژنیآنژ  یاز جمله عوامل آنت  5ن یوستاتیآنژ

پروآنژ  کی ورزش، رشد    مانندمختلف    کیولوژیزیف  طیاند که در شرادادهمطالعات نشان    .باشدمهم می بسیار  کیوژنیعامل 

  یپرتروفیو ه  یسکمیمانند رشد تومور، ا  کیپاتولوژ  یهاتیدر وضع  نیزخم و همچن  ترمیم  ،مثلیدیتول  یها چرخه  ن،یجن

در   VEGF،  قلب  کیپاتولوژ و  داده  تغییر  را  سلولی  خارج  اثر    ماتریکس  اندوتلیال  های  سلول  مهاجرت  و  تکثیر  بر  نتیجه 

 .  ()ردگذامی

ورزش    . ()هستندهای قلبی عروق موثر  که تمرینات ورزشی منظم در کاهش و بهبود بیماری  مشخص شده است 

و    ینیپاراکر  راتیکه تأث  شودمی  آیریزینیی نظیر  هانیوکا یو م  ها نیتوکایاز جمله سا  یمواد مختلف  یو رهاساز  دیباعث تول

  ی دامنه حاو  3نوع    نیبرونکتیف  ییتراغشا  نیپروتئ  به دنبال شکسته شدن  آیریزین  بدن دارند.  یهادر انواع بافت  ینیاندوکر

.  شودیترشح م   ینلاعض  تیدر پاسخ به فعال   FNDC5شود. طبق مطالعات صورت گرفته،  آزاد می 7( FNDC5)  5  نیپروتئ

و در نتیجه   8آلفا 1-گاما  واتوریزوم، کواکت   ی پراکس  رکنندهیتکثشده با  فعال  رندهیگ  های بدنی منجر به ترشحتیفعال 

ایفا    یانرژ  سمیدر متابولسزایی  گردد که نقش بهمی  9زوم گاما   یپروکس   ریتکث  یکنندهفعال  یرندهیگ  فعال شدن

  .دشویم  FNDC5پروتئین   سبب ترشحکند و می

که  است  متفاوت  در مقایسه با افراد سالم    خونی  مرتبط با قلب و عروقهای  گردش خون افراد دارای بیماریآیریزین  غلظت  

در عضله    آیریزین. علاوه بر این گزارش شده است که غلظت  باشد  آیریزینی نقش جدیدی برای  دهندهشاید نشان

در بیماران   نآیریزی. ورزش منظم یا تزریق یابدبه دنبال انجام تمرینات ورزشی افزایش میافراد در سنین مختلف  قلب

 . شده است این افراد بهبودیدر روند  ایقابل ملاحظه پیشرفتمنجر به  10دچار انفارکتوس میوکارد

 
1. Vascular Endothelial Growth Factor 

2. Fibroblast Growth Factor 

3. Interleukin-8 

4. Endostatin 

5. Angiostatin 

6. Platelet-Derived Growth Factor 

7. Fibronectin Type III Domain-Containing Protein 5 

8. Peroxisome Proliferator-Activated Receptor Gamma Coactivator 1-Alpha (PGC1-α) 

9. Peroxisome Proliferator-Activated Receptor Gamma (PPARγ) 

10. Myocardial Infarction 
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مورد توجه    ، سرعت و تعادل فرد دارند،  یش قدرت عضلانیاهای مقاومتی به دلیل اثراتی که بر افزورزش  ،های اخیردر طی سال

های هایی مانند انجمن قلب آمریکا و کالج پزشکی ورزشی آمریکا از عملکرد مثبت ورزشسازمان  ،قرار گرفته است. علاوه بر این

های  های مقاومتی در مقایسه با ورزش. ورزشکنند  های قلبی عروقی، حمایت میمقاومتی در افراد دارای بیماری 

افزایش سطح   پلاسمای خون داشته   آیریزیناستقامتی نقش موثرتری در  ایندر  بر  به    ، اند. علاوه  تمرینات مقاومتی منجر 

 . اند شده در بافت قلب آیریزینو پروتئین  توجهی در بیان ژن  افزایش قابل

شده   گزارش    ، عضلات اسکلتیهای مختلف نظیر پوست  تلیال عروقی در بافت وریزین بر فاکتور رشد اندیاثرات آ

با میتوژن   شدهپروتئین کیناز فعال  مانند  . همچنین تاثیرات ورزش بر مسیرهای سیگنالینگ مرتبط با    است

( )1 آلفا 1  -عامل القایی هیپوکسیو ( )2 است  نشان داده شده. ،هدف از   با توجه به مطالب بیان شده

اثرات ورزش مقاومتی و تزریق مستقیم  مقایسه  ،ی حاضرمطالعه پروتئین  آیریزین  ی  بیان ژن و  قلب    بر  بافت  در 

 بوده است. آیریزینها با میزان غلظت سرمی همچنین هم ارتباطی آن

 ها مواد و روش

ساعت    12ساعت نور،  12تاریکی )-ی روشنایی ها تحت چرخهنگهداری موشی است.  تجرب   قیتحق   یک پژوهش حاضر   

در    ی آزاد  یها دسترس آن  ن یهمچن  .بود  گرادیدرجه سانت  21درصد و درجه حرارت    60تا    50و رطوبت  تاریکی( و  

طور به  (2±18ای با وزن حدود  هفته  NMRI  ،5)  یور سعدد موش نر    21  .کل دوره مطالعه به آب و غذا داشتند

  یامداخله  چی گروه اول به عنوان گروه کنترل در نظر گرفته شدند و ه  .قرار گرفتند  ییتادر سه گروه هفت  یتصادف

گروه    ا ی گروه دوم    .شد  یریگ گروه اندازه  ن یمورد نظر در ا  ی رهایهفته متغ  8و پس از    ها انجام نشد موش  یبر رو

بسته    ی هاوزنه  زانیم  ، در هفته اولد.  شرکت کردن  ناتیجلسه در تمر  3هفته  هر  هفته و    8به مدت    ی، مقاومت   نیتمر

درصد وزن    200 به یانی و در هفته پا افت ی  شیافزا جی تدرکه بهموش بود  درصد از وزن بدن 30ها شده به دم موش

اتصال وزنه به  بعد از    . صورت گرفتدرجه    80و شیب  متر    1.2نردبان به طول    کی   ی رو  نات یتمر  . رسیدها  بدن آن

  یهاسط پژوهشتو  ین یتمر  وهیش  نیا.  تکرار انجام شد  5  با  کار سه نوبت  نیاز نردبان بالا رفت و ا  وانیح  ،هادم موش

سه روز    ی فاق ص صورت داخل  بودند که بهآیریزین  کننده  افتیدر  های موش  سوم،گروه    . ()  شده است   د ییتا  ی قبل

به مدت   را  100هفته دوز    8در هفته  از    .(19)  دریافت کردند  میکروگرم/کیلوگرم/هفته  انجام    72پس  از  ساعت 

گرفته    3با روش پانکچر قلبی   ها آنی  نمونه خون  قرار گرفته وبیهوش تحت  ها  گروه یتمام   ی هاموش  ، ییمداخلات نها

  ها، پس از کشتن موش آماده گردید. همچنین  4)تست الایزا(  میمتصل به آنز مونوسوربنتیروش او جهت انجام شد 

 
1. Mitogen-Activated Protein Kinase 

2. Hypoxia-Inducible Factor 1-alpha  

3. Cardiac Puncture 

4. Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA) 
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درصد و جهت    10فرمالین    در  IHC(1(ایمونوهیستوشیمی   و جهت انجام تست   ه خارج شد  ل یبافت قلب به روش استر

  . )(دیمنتقل گرد ع یما تروژنی بلافاصله به ن 2و وسترن بلات Time PCR-Realانجام تست 

الایزا انجام تست  نموبرای  لولهنه،  است  نیآمید  لنی اتحاوی    هایهای خونی در  آوری و جهت  جمع  د ی اس  ک ی تترا 

 Aviscera Biosciences, Santa) الایزا  پروتکل کیتدقیقه سانتریفیوژ شد. سپس طبق    15جداسازی سرم به مدت  

Clara, CA) بررسی شدند  آیریزینها از لحاظ سطح نمونه() . 

  شرکت)  Total RNA Prep ت ینمونه با استفاده از ک هر کل  RNAشد.   بررسی ریل تایم پی سی آربا   VEGFبیان ژن 

BIOFACT، پروتکل(  کره خلوص    سازی جدا  طبق  نانودراپ    RNAشد.  از  استفاده  با   Thermo)  2000جداشده 

Scientific-USAو    ی ابی ( ارزDNase I (Sinaclon)   سپس  اضافه گردید.    ی احتمال  یاز آلودگ   یریبه منظور جلوگcDNA 

با    Real-time PCR  ت،ی شد. در نها  سنتز  BioFact™ 5× RT Pre-Mix(  کره ،BIOFACT  شرکت )  ت یبا استفاده از ک

 ™StepOne Plusو سیستم    BioFACT™ 2× Real-Time PCR Master Mix kit (BIOFACT, Korea)  تیاستفاده از ک

Real-time PCR detection System (Applied Biosystems)   .انجام شدGAPDH  گردیداستفاده  رفرنس  ژن عنوان به 

(). 

 پژوهش به شرح زیر است:  ی مرهایپراتوالی 
VEGF Forward: CTCAATGTGTCTCTTTGCGCT 

VEGF Reverse: GGGGGCTCAGAATCACATCAT 

GAPDH Forward: CAGAACATCATCCCAGCCTCC 

GAPDH Reverse: TTGGCAGGTTTCTCAAGACGG 
 

،  درصد  10های فیکس شده در فرمالین  به کار گرفته شد. نمونه  VEGFایمنوهیستوشیمی برای تعیین سطح پروتئین  

آی غلظتجهت  در  غلظت  گیری  به  رسیدن  )تا  الکل  صعودی  پارافین    100های  در  سپس  گرفتند.  قرار  درصد( 

 میکرون زده شد. 4هایی با ضخامت  گیری شده و با استفاده از میکروتوم برشقالب 

ژن  ور و پس از آنتیغوطه  Sigma)-(T5912 31X TBSبعد از دپارافینه کردن با استفاده از گزیلول و آبگیری، لام ها در  

دقیقه    45به مدت    )G9023-Sigma(درصد    10استفاده گردید. سرم    )T8787-Sigma(درصد    3  5، تریتون 4رتریوال

بادی  های اندوژنوس موش بلاک شود. پس از اضافه کردن آنتیبادی ثانویه با ایمنوگلوبولیناضافه شد تا واکنش آنتی

گراد قرار  ی سانتیدرجه  8-2ساعت در دمای    24ها به مدت  ، لام(dilution: 1:100, Santa Cruz, sc-53462)اولیه  

اضافه و به مدت یک ساعت و سی دقیقه در    (dilution: 1:150, Santa Cruz, sc-2010)بادی ثانویه  گرفتند. سپس آنتی

 DAPI (D9542 - Sigma)ها از رنگ  آمیزی هستهنگهداری شدند. به منظور رنگ درجه در شرایط تاریکی    30دمای  

 
1. Immunohistochemistry (IHC) 

2. Western Blot 

3. Tris-Buffered Saline 

4. Antigen retrieval 

5. Triton 
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آمیزی گرفته و جهت  تصاویر حاصل از رنگ  (Olympus)کارگیری میکروسکوپ فلورسنت  استفاده شد. نهایتا با به

 .() آنالیز آماده شدند

در بافت قلب، علاوه بر تست ایمنوهیستوشیمی، از روش وسترن بلات نیز استفاده    VEGFجهت تعیین سطح پروتئین  

استفاده    bicinchoninic acid (BCA) protein assay kit (Thermo Fisher Scientific, USA)شد. در این روش از کیت  

  ن یدیلین یویپل  غشای ها به  انجام و پروتئین  1ج ی اس پ  یاس د   ها بر روی ژل گردید. الکتروفورز جهت جداسازی پروتئین

اضافه و در دمای    ) ,VEGF )orb11554Santa Cruz Biotechnologyاولیه بر ضد   بادیمنتقل شدند. آنتی  2د یفلوراید

به عنوان کنترل   GAPDHاضافه گردید.    (BA1054-2)بادی ثانویه  درجه به مدت یک شب انکوبه شد. سپس آنتی  4

کار گرفته شد.  ه  (، برای نرمالایز کردن نتایج، بBA1054-2بادی ثانویه:  و آنتی GTX100118بادی اولیه:  داخلی )آنتی

ایمیج    افزارو نرم  ECL western blotting detection system (GE Amersham, UK)نهایتا باندهای حاصل با استفاده از  

 . )(تشخیص و کمی شد   )USA, MD, NIH( 3جی

و همبستگی پیرسون آنالیز شدند.    طرفهک ی   انسیوار  زیآزمون آنالهای  تستهای حاصل با استفاده از  هتمامی داد

ها به  تمامی داده  شدند.  لیو تحل  هیتجز  P≥  0.05یمعنادار   در سطح  92نسخه   4اس  اسی  پ  ها با نرم افزار اسداده

 اند.انحراف استاندارد گزارش شده ±صورت میانگین 
 

 نتایج 
مربوط به  آیریزین  بیشترین سطح سرمی    ، نتایج الایزا نشان داد که نشان داده شده است  1طور که در شکل  همان

  تمرین داده شده که  هایی  در سرم خون موش  آیریزینغلظت  در مقایسه با گروه کنترل،  گروه تمرین مقاومتی بوده و  

  .شتداری داا افزایش معن  ،(P=0.00011)   قرار گرفته بودندآیریزین  تزریق  هایی که تحت  و یا موش،  (P=0.00011)  بودند

 . (P=0.755)  مشاهده نشد آیریزینمتی و گروه تزریق اوداری ما بین گروه تمرین مق ا تفاوت معن

 
1. SDS-PAGE 

2. polyvinylidene difluoride (PVDF) 

3. Image J 

4. SPSS 



                                                                        ...            الیفاکتور رشد اندوتل نیژن و پروتئ  انیو ب نیزی ریآ یسطح سرم یبررس

 61 شماره ، 16، دوره 1403بهار ، ورزشیفیزیولوژی فصلنامه 

 
 آیریزینغلظت سرمی  -1شکل 

Figure 1- Serum Irisin Concentration 

 

. بین دو گروه تمرین   (P < 0.001*)داری داشتادر مقایسه با گروه کنترل افزایش معن آیریزیندر گروه تمرین و گروه  آیریزینغلظت 

 انحراف استاندارد گزارش شده است. ±ها به صورت میانگین . داده(P=0.755)داری مشاهده نشد اتفاوت معن آیریزینو 

Irisin concentration increased in exercise and irisin groups compared to the control group (*P < 0.001). 

No significant difference was observed between the exercise and irisin groups (P=0.755). All data were 

presented as mean ± SD. 

 

های  در مقایسه با سایر گروهنشان داد که گروه تمرین داده شده  ،  VEGFدر خصوص بیان ژن    real-time PCRنتایج حاصل از  

دار امطالعه دارای سطح بالاتری از بیان بوده که این اختلاف تنها بین گروه تمرین مقاومتی و گروه کنترل از لحاظ آماری معن

. (P=0.439)مشاهده نشد    آیریزینداری بین گروه تمرین مقاومتی و گروه تزریق  ادر حالی که تفاوت معن  (P < 0.001).بود  

این نتایج در  .  (P=0.18)داری را نشان داد  ادر مقایسه با گروه کنترل افزایش معننیز    آیریزیندر گروه تزریق    VEGF  بیان ژن

   خلاصه شده است. 2شکل 
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 .در بافت قلب VEGFژن   انیب -2شکل 

Figure 2- VEGF Gene Expression in Heart Tissue 
 

تمر گروه  معن  VEGFژن    ان یبآیریزین    گروه و  مقاومتی    نیدر  طور  مقا   یدارابه  افزا  سهیدر  کنترل  گروه   داشت  شیبا 

(*P < 0.001  و )یداراتفاوت معن  آیریزینو    نیدو گروه تمر  نیب  ( مشاهده نشدP =0.439.) انحراف   ±  نیانگیها به صورت مادهد 

 .است شده گزارش استاندارد

In resistance exercise group and irisin group, the VEGF gene expression was significantly increased when 

compared to the control group (*P < 0.001). No significant difference was observed between the exercise and 

irisin groups (P =0.439). All data were presented as mean ± SD. 

 

  آیریزینو تزریق    (P < 0.001)  های تمرین مقاومتی گروه  داری را دراافزایش معن  IHCدر تست   VEGFبیان پروتئین  

(P < 0.001)  بیشترین بیان پروتئین متعلق به گروه تمرین داده شده بود و مابین    . در مقایسه با گروه کنترل نشان داد

. تست وسترن بلات نتایج  (P=0.02)داری وجود داشت  ا از لحاظ آماری اختلاف معن آیریزیندو گروه تمرین و تزریق 

موجود بین بیان  های حاصل از تست وسترن بلات تفاوت  را تایید کرد با این تفاوت که طبق یافته  IHCحاصل از  

 .4و شکل  3، شکل (P=0.51) نبود دار ااز لحاظ اماری معن آیریزین  دو گروه تمرین و تزریق در پروتئین
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 در قلب با استفاده از تست ایمونوهیستوشیمی  VEGFسنجش بیان پروتئین  -3شکل 

Figure 3- The Expression of VEGF Protein in Heart Assessed Through IHC 
 

A  تصاویر )IHC  Bبالاتری از پروتئین   حهای مورد مطالعه دارای سطوها نشان داد که در مقایسه با گروه کنترل، سایر گروه( آنالیز داده

به طور   آیریزیندر گروه تمرین مقاومتی در مقایسه با گروه    VEGF. بیان پروتئین  (P < 0.001*)دار بود  ابوده که از لحاظ آماری معن

 انحراف استاندارد گزارش شده است. ±ها به صورت میانگین داده . (P=0.02#)داری بالاتر بود امعن

A) IHC images. B) data analysis indicated that compared to the control group, all other experimental 

groups had higher VEGF protein expression (*P < 0.001). level of VEGF protein in resistance training 

group had statistically significant higher in comparison to irisin group (#P = 0.02). All data were 

presented as mean ± SD . 
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 وسترن بلاتدر قلب با استفاده از تست  VEGF نیپروتئ انیسنجش ب -4شکل 

Figure 4- Cardiac Expression of VEGF Protein Assessed Through Western Blot Analysis 

 

Aدارای سطوح بالاتری از بیان پروتئین در مقایسه با گروه کنترل    آیریزینها نشان داد گروه تمرین مقاومتی و گروه تزریق  ( آنالیز داده

در گروه تمرین مقاومتی در مقایسه   VEGFداری از لحاظ بیان پروتئین  ا. تفاوت معن(P < 0.05*)دار بود ابودند، که از لحاظ آماری معن

انحراف استاندارد   ±ها به صورت میانگین  داده  ( باندهای حاصل از انجام تست وسترن بلات.B.    (P =0.51)مشاهده نشد    آیریزینبا گروه  

 گزارش شده است. 
A) data analysis indicated that resistance training and irisin groups had higher level of VEGF protein 

expression in comparison with the control group, that was statistically significant (*P < 0.001). No 

significant difference was observed between the exercise and irisin groups (P =0.51). B) protein bands in 

western blot analysis. All data were presented as mean ± SD 

 

  بستگییک همآزمون همبستگی پیرسون مشخص کرد که  های حاصل از  نشان داده شده است، یافته  1طور که در جدول  همان

( و گروه تزریق  r =0.788, P=0.035گروه تمرین مقاومتی )ها در  و سطح آبریزین خون موش  VEGFمثبت بین بیان ژن  

با غلظت پروتئین    آیریزیندر گروه تمرین و گروه  آیریزین  غلظت    ،علاوه بر این  ( وجود دارد.r =0.870, P=0.011)  آیریزین

VEGF    نوهیستوشیمی )به ترتیب  وایمدر هر دو تستr =0.836, P=0.19    وr = 0.894, P=0.007( و وسترن بلات )به ترتیب 

r =0.917, P=0.004  وr = 0.871, P=0.011.مرتبط بود ) 
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 ی تست همبستگ جینتا -1جدول 

Table 1- Correlation results 

 )الایزا( آیریزینغلظت سرمی 

Serum Irisin Concentration (ELISA) 
 

 آیریزین تزریق 

Irisin Injection 

 ورزش مقاومتی

Resistance Exercise 

 کنترل

Control 
 

r P  r p  r p  

0.870 
< 0.05 

(0.011) 
0.788 

< 0.05 

(0.035) 
0.851 

< 0.05 

(0.015) 

 VEGFبیان ژن 

VEGF gene Expression 
(Real Time PCR) 

0.894 
< 0.01 

(0.007) 
0.836 

< 0.05 

(0.019) 
0.766 

< 0.05 

(0.045) 

 VEGFبیان پروتئین 

 )ایمنوهیستوشیمی( 

VEGF Protein Expression 
(Immunohistochemistry) 

0.871 
< 0.05 

(0.011) 
0.917 

< 0.01 

(0.004) 
0.817 

< 0.05 

(0.025) 

 VEGFبیان پروتئین 

 )وسترن بلات( 

VEGF Protein Expression 
(Western Blot) 

 

 بحث
بر    ها نیوکایما  نیا  قیدر بدن کمک کنند و از طر  آیریزینمانند    یی ها نیوکا یغلظت ما  شیبه افزا  توانندیم   یورزش  ناتیتمر

به عنوان    VEGF  . فاکتورهای مرتبط با آنژیوژنزیز نظیر()  باشند  رگذاریمختلف بدن، از جمله قلب، تأث  یهابافت  یرو

 .()اند  های سیستم قلبی عروقی نظیر ایسکمی قلب مطالعه شدهاف درمانی مهم در بیماریدیکی از اه

شود. که  در بافت قلب می  VEGFی حاضر نشان داد که تمرین مقاومتی منجر به افزایش بیان ژن و پروتئین  های مطالعهیافته

منجر به   تواندیم  یمقاومت  نیکه تمر  دهدینشان م  نیا  .وددار باسه با گروه کنترل از لحاظ آماری معنیاین افزایش در مقا

یکی از عوامل کلیدی در    VEGFچرا که    ،شود  آنژیوژنز در بافت قلب تغییرات قابل توجهی در پروفایل مولکولی مرتبط با  

می آنژیوژنز  بر    .()  باشدتنظیم  مقاومتی  تمرین  مثبت  اکسیبازسازاثرات  استرس  متابول  وی داتی،  مدل    سمیو  در  قلب  در 

منجر به بهبود آنژیوژنز در افراد دچار انفارکتوس میوکارد، ورزش مقاومتی    ،علاوه بر این  .)(مشاهده شده است    1انفارکتوس 

در زنان مسن    VEGFی عملکرد عروقی و غلظت  مطالعه  . ()شده است    Follistatin-like 1 (FSTL1)از طریق اثرگذاری بر  

در سرم افراد    VEGFتقامتی نشان داده است که به دنبال انجام تمرینات مقاومتی غلظت  سهای مقاومتی و ابه دنبال ورزش

   .() یابدافزایش می

 
1. Infarction 
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های  ارتباطات فیزیولوژیکی بین ارگانتوانند  های رها شده از عضلات در طی فعالیت فیزیکی می  پیشنهاد شده است که میوکاین

نمایندبدن  مختلف   بالاتری در خون در    آیریزینهای تمرین داده شده دارای میزان  ی حاضر موشدر مطالعه(). ایجاد 

کنند  رسانی را ترشح میهای پیامعضلات در پاسخ به فعالیت بدنی مولکولمشخص شده است که  مقایسه با گروه کنترل بودند.  

های دخیل  بیان مولکول  AMPKگردد.  می   1( AMPKنوزین مونوفسفات )دآ  شده بافعال  نازی ک  نیپروتئ  که منجر به فعال شدن

نظیر   انرژی  متابولیسم  تکث فعال  رندهیگ  peroxisome proliferator-activated receptorدر  با  زوم،    یپراکس  رکنندهیشده 

رها شده در خون حاصل شکسته   آیریزینباشد.  می  FNDC5را افزایش داده که محرک بیان    ( PGC-1α)  آلفا 1-گاما  واتوریکواکت

گزارش شده است که ورزش باعث تحریک عضلات اسکلتی انسان و القای یک افزایش گذرا    باشد.می  FNDC5شدن پروتئین 

کتریکی و با فرکانس بالا برای تقلید  لشود. تحریک عضلات به صورت امی  PGC-1αژن    mRNAبرداری و محتوای  در نسخه

 و به دنبال آن فسفوریلاسیون   2یب  نازیک  نیپروتئی آن افزایش ناگهانی فسفوریلاسیون  تمرین مقاومتی استفاده شده که نتیجه

 ، . در نتیجهشودمی 5بتا  3-نازیسنتاز ک  کوژنیگلو    4پستانداران   نیسیمولکول هدف راپاما،  23  سیکمپلکس توبروس اسکلروز

 .(, )شود  AMPK-PGC-1αسیر سیگنالینگ تواند منجر به فعال شدن ممی  فعالیت بدنی 

در مقایسه   ، اگزوژنوس قرار گرفته بودند  آیریزینهایی که تحت تزریق  آیزیزین در موشی ما نشان داد که سطح خونی  مطالعه

افزایش معن تفاوت معن ا با گروه کنترل  اما  مشاهده نشد.  آیریزین  داری بین دو گروه ورزش مقاومتی و تزریق  اداری داشت 

آیریزین  که   ییهاکه موش  دهد ینشان منتایج    نیا .()اند ی حاضر گزارش کردهمطالعات گذشته نیز نتایجی مشابه مطالعه

 عوارض  ای   ایممکن است مزا  اند،بوده  ی مقاومت  نیتحت تمر  یکه به مدت طولان   ییها با موش  در مقایسه  شود،یم   قیها تزربه آن

مشابه   آیریزینی حاضر تزریق  کنند. در مطالعه  تجربه  ، است  آیریزین  یسطح سرم  شیافزامرتبط با    مشابهی را که احتمالا

 .  (P < 0.05)بود را درمقایسه با گروه کنترل افزایش داد VEGFداری بیان ژن و پروتئین اورزش مقاومتی، به طور معن

 

چه   ،های تمامی گروه ها در بافت قلب موش VEGFیا پروتئین  و بیان ژن وآیریزین ی پیش رو بین سطوح سرمی در مطالعه

را در بازسازی    VEGFو    آیریزینگذشته نقش  مثبت مشاهده شد. مطالعات  بستگی  تمرین داده شده و چه غیرتمرینی، یک هم

  یهادر موش  یمقاومت  ن یبه دنبال تمر  ژه یدو فاکتور به و  نیا  ان یمهمبستگی    یول () اند بافت و عملکرد قلب نشان داده

NMRI  همراه با افزایش    آیریزینافزایش سطح سرمی    .است  بررسی نشدهVEGF    به عنوان یکی از فاکتورهای مهم موثر در

زایی و پاسخ قلب به مداخلات انجام شده از جمله تمرینات مقاومتی و یا  افزایی بالقوه در رگبیانگر یک اثر هم  سلامتی قلب، 

 باشد. زایی و سلامت قلب میبه عنوان یک میانجی بر رگ آیریزینمکانیسم احتمالی تاثیر 

  MAPKمرتبط با    نگگنالیس  یرهایاست به مس  نممک  VEGF  یا پروتئین  و ژن  آیریزین  نیرابطه بکنیم که  ما پیشنهاد می

یکی از مسیر    MAPK  است.   ازیمورد ندر این خصوص    ندهیدر آ  یشتریمطالعات ب  هرچند  ، ارتباط داشته باشد  HIF-1α  ایو/

بقای سلول می و  تمایز  تکثیر،  با  مرتبط  فرآیندهای  تنظیم  برای  بسیار مهم  مطالعهباشد.  سیگنالینگ داخل سلولی  ای در 

فاکتور رشد    2ی نوع  گیرنده  ها باعث فعال شدن مسیر سیگنالینگترشح شده از استئوسیت  VEGFکه    ه استمشخص شد

 
1. AMP-activated protein kinase (AMPK) 

2. Protein kinase B (PKB) 

3. Tuberous Sclerosis Complex 2 (TSC2) 

4. The mammalian target of rapamycin (mTOR) 

5. Glycogen Synthase Kinase-3 beta (GSK-3β) 
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ی درگیری  دهندههای اندوتلیال شده که نشاندر سلول  2یخارج سلول  گنالیشده با سمیتنظ  نازیک  -MAPK-1اندوتلیال عروقی 

استئوسیت  MAPKمسیر   توسط  القا شده  آنژیوژنز  داد که  باشد. همچنین مطالعهها می در  نشان  ایسکمی مغز  روی  بر  ای 

در طی ایسکمی   p38و  3ناز یک  نالیترم  Jun N-C  ی،خارج سلول  گنالیشده با سمیتنظ  نازیک   شامل   MAPKمسیرهای اصلی  

، هپاتوسلولار ()  های پستان. در سرطان() کنند  کنترل  زایی در بستر سیستم عصبی رارگ  قادرند  شوند کهفعال می

با    به دنبال ایجاد هیپوکسی و از طریق مسیرهای سیگنالینگ مرتبط  VEGF، بیان   ()و ملانومای دهانی    ()کارسینوما  

 افزایش یافته است. HIF-1αفاکتور 

  گردد. یک مرور سیستماتیک   HIF-1αو همچنین افزایش بیان    MAPKورزش توانسته است باعث القای فعالیت    ،از طرف دیگر

های  در پاسخ به ورزش مقاومتی بررسی و نشان داده است که ورزش مقاومتی بر فعالیت سیگنالینگ  MAPKدر فعال شدن  

خارج    گنال یشده با سم یتنظ  ناز یک  ،4دالتون  لویک  90  ی بوزومیر  S6  ینازهایک،  نازیک  نالیترم  Jun N-C  مانند  MAPKمرتبط با  

، که در ارتفاعات زندگی  5ی افراد مبتلا به بیماری انسدادی مزمن ریه مطالعهعلاوه بر این،    تاثیرگذار است.   p38و  2/1لی  سلو

 . ()باشد  تاثیرگذار می  HIF-1αای تمرین مقاومتی و قدرت عضلانی بر بیان  هفته  8ی  نشان داد که برنامه  ، کردندمی

زایی مواجه بود.  های مالی در خصوص سنجش فاکتورهای موثر دیگر در مسیرهای مرتبط با رگپژوهش حاضر با محدودیت

  MAPK  ویژه به  ،نگگنالیس  یرهایمسهای مربوط به  با تمرکز بر سنجش مولکولشود که مطالعات آینده  پیشنهاد می  رو  از این

 طراحی و ابهامات موجود در این خصوص را برطرف نمایند. های قلبی های حیوانی آسیبهمچنین بر روی مدل  HIF-1αو 

 گیرینتیجه
  ینگیگنالیس  وجود دارد که ناشی از تغییرات مولکولی و   قلبدر    آنژیوژنزو    ی مقاومت  نیتمر  نی ب  یی ا یپو  ر یتأثبه نظر می رسد که   

مطالعه  . باشدای میدهیچیپ  این  بالقوه    ،در  بر کشفبرجسته شد  VEGF  بیاندر  آیریزین  نقش  آینده  مطالعات  تمرکز  با   .  

  ای ها  مولکول  با هدف قرار دادن،  یعروق  ی قلبسیستم  سلامت    ه ب  مربوطدر مداخلات  توان  های مولکولی مرتبط، می مکانیسم

 تر دست یافت. مؤثرتر و هدفمند یهادرمان به ،ی سیگنالینگ خاصرهایمس
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