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Extended Abstract 

Background and Purpose 
Recently, aging has become one of the major health challenges. Unfortunately, physiological 

changes during aging lead to a decrease in the quality of life and an increase in the mortality rate 

in elderly people. Although it is impossible to stop these changes, numerous studies have shown 

that many factors, including exercise and physical activity, can improve the quality of life and 

cardiovascular function in elderly people. One of the important factors affected by exercise is the 

expression of cardiac genes in different tissue like as myocardium, SA node, and AV node. Two 

important cardiac anti-aging genes that have recently attracted the attention of researchers are 

AKT1 and GATA4. Many studies have shown that moderate and high-intensity aerobic exercise 

can cause significant changes in cellular and molecular signals upstream of AKT1 and GATA4 

expression in cardiac tissue. Therefore, the aim of this study was to investigate the effect of 
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various types of exercise on the expression of anti-aging genes in myocardial tissue, SA node, 

and AV node in elderly rats. 

Materials and Methods  
Twenty-four male Wistar rats aged 23 months with a body mass between 420 and 510 g were 

recruited in this study. Prior to the study, all rats were familiarized with the pool and swimming 

at a shallow depth. Familiarization involved placing the rats in shallow water at 32°C for 10 

minutes per day for three consecutive days. Therefore, the maximal load for each rat was 

measured. To calculate and determine the maximal workload for all rats, a metal weight equal to 

5% of their body weight was attached to their tails with leukoplast tape. After 5 min swimming 

was 1g added to the workload and continued swimming till exhaustion. The highest amount of 

weight that rats able to swim with was considered as maximal workload. After determining the 

maximum workload, the rats were randomly assigned to 4 equal groups (n=6): control, continuous 

exercise, high intensity interval exercise (HIIE-HV), and low intensity interval exercise (HIIE-

LV). The continuous exercise consisted of 35 min swimming at 65% maximal workload. The 

HIIE-HV consisted of 35 min interval swimming encompassed 5 sets of 4 min swimming at 85% 

maximal workload and 3 min of passive recovery. The HIIE-LV consisted of 7 min interval 

swimming encompassed 14 sets of 30 s swimming at 110 % maximal workload interspersed by 

30 s of passive recovery. After exercise, all rats were dried gently with towel and anesthetized 

with ketamine and xylazine. After extraction of their hearts, all tissues were placed in a nitrogen 

tank and transferred to the laboratory. To determine the gene expression levels of GATA4 and 

AKT1 in the left ventricular myocardium tissue, SA node, and AV node, reverse transcription 

polymerase chain reaction (RT-PCR) or quantitative real time polymerase chain reaction (qRT-

PCR) was performed. To analyze the research findings, to determine the normality of the data the 

Shapiro-Wilk test were used. To compare of means between different groups, ANOVA one-way 

analysis of variance with Tukey’s post- hoc test were used (p < 0.05). 

Results  
Data analysis of the present study showed that HIIE-HV exercise significantly increased the 

expression of GATA4 and AKT1 genes in the left ventricular myocardial tissue, SA node, and 

AV node compared to the control group and other exercise groups. While HIIE-LV exercise 

significantly increased the expression of GATA4 and AKT1 genes in the left ventricular 

myocardial tissue and SA node compared to the control group (P<0.05), and there was no change 

in the level of AKT1 and GATA4 expression in AV node compare than control group (P<0.05). 

Althought, the results of post-hoc test showed that there was a significant change in AKT1 and 

GATA4 expression between HIIE-HV, HIIE-LV, and continuous exercise (P<0.05). In addition, 

there were significant changes in expression of AKT1 and GATA4 between HIIE-HV, HIIE-LV, 

and continuous groups in the left ventricular myocardium tissue, SA node, and AV node (P<0.05).   

Conclusion 
Based on the findings of the present study, it seems that high intensity interval exercise with low 

and high volume can activate anti-aging genes in myocardial tissues, SA and AV node in elderly 
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rats. Although, the level of AKT1 and GATA4 expression in myocardial tissues, SA and AV node 

in response to continuous exercise at moderate intensity compare to control group were not 

significant changed but the level of these anti-aging genes were higher than control group. It seem 

that aerobic exercise with any type and intebsity can promote cardiac function. Previous studies 

have suggested that various molecular cellular signals are involved in the expression of anti-

cardiac aging genes. Interestingly, exercise can increase the expression of these cardiac anti-aging 

genes by activating signals related to cellular metabolism, stress, and mechanical factors such as 

cell wall stretch. 

Key Words: Aging, High Intensity Interval Exercise, Continuous Exercise, Cardiac 

Conduction, Cardiomyocyte Aging  

Article  Message 
Recent studies have highlighted the effect of different exercise protocols on gene expression 

related to anti-ageing in the hearts of elderly rats. This study demonstrated that high intensity 

interval exercise with high volume can increase significantly the level of GATA4 and AKT1 in 

the left ventricular myocardium, SA node, and AV node of elderly rats.  
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 فیزیولوژی ورزشی

  https://spj.ssrc.ac.irوبگاه نشریه: 

 مقاله پژوهشی

  ینوس یگره س وکارد،یقلب در بافت م   یریضد پ  یژن ها  انی بر ب یورزش  تی انواع فعال ر یتاث

 سالمند  یها در رت  (AV)ی بطن یز یو گره دهل (SA)ی زی دهل

 4ویسلوف  الریک ،3میلانی  فیاض رعنا ،2زاد احمدی سجاد،   1 یامرائ  زهرا

 یرانتهران، ا  ی،بهشت  ید، دانشگاه شهی و تندرستیدانشکده علوم ورزش  ی،ورزش  یزیولوژیفی، گروه  دکتر  یدانشجو  .1

 یران تهران، ا  ی،بهشت  ید، دانشگاه شهی و تندرستیدانشکده علوم ورزش  ی،ورزش  یزیولوژیف، گروه  استاد  .2

 یران تهران، ا  ی،بهشت  ید، دانشگاه شهی و تندرستیدانشکده علوم ورزش  ی،ورزش  یزیولوژیفیار، گروه  استاد .3

(،  NTNUدانشگاه علم و صنعت نروژ )  ،و علوم بهداشت  یدانشکده پزشک  ی،پزشک  یربرداریاستاد، گروه گردش خون و تصو .4

 نروژ   یم،تروندها

 1404/ 19/03 :آنلاین تاریخ انتشار      |     19/03/1404تاریخ پذیرش:       |     16/12/1403  تاریخ دریافت:

 s_ahmadizad@sbu.ac.ir ایمیل: ،سجاد احمدی زادنویسنده مسئول: *

بیان ژن  تاثیر انواع فعالیت ورزشی بر  (.  1404. )الریک،  ویسلوفو    سجاد؛ فیاض میلانی، رعنا ،  احمدی زاد؛  زهرا،  امرائی  دهی:نحوه ارجاع

  ی، ورزش  یولوژیزی . ف( در رت های سالمندAV( و گره دهلیزی بطنی )SAهای ضد پیری قلب در بافت میوکارد، گره سینوسی دهلیزی ) 

17(67): 137-122 . 

 چکیده
در    AVو گره    SA  از پژوهش حاضر بررسی تاثیر انواع فعالیت ورزشی بر بیان ژن های ضد پیری در بافت میوکارد، گره هدف  هدف:  

 رت های سالمند بود.

( کنترل، فعالیت تداومی، =6nگروه مساوی )  4ماهه پس از تعیین حداکثر بار فعالیت، در    23سر رت نر ویستار    24مواد و روش ها:  

تناوبی   بالافعالیت  بالا )-با شدت  بالاHIIE-HVحجم  با شدت  تناوبی  فعالیت  و   )-( پروتکل HIIE-LVحجم کم  قرار گرفتند.   )

تداومی   شدت    35فعالیت  با  شنا  شنای    حداکثر  %65دقیقه  پروتکل  شدت  دقیقه  4نوبت    5در    HIIE-HVبار،  با  و    %85ای 

های غیرفعال  حداکثر بار و ریکاوری  %110ای با شدت  ثانیه  30بت  نو  14در    HIIE-LVای غیرفعال و پروتکل  دقیقه  3های  ریکاوری

 AKT1( و  GATA)فاکتور رونویسی    GATA4های  گیری بیان ژنها برای اندازهای بود.  بعد از اتمام فعالیت، بافت قلب رتثانیه  30

  تحلیل گردید.  PCR real time( با استفاده از روش B)پروتئین کیناز 

بطن    یوکارددر بافت م  AKT1و    GATA4  یهاژن  یاندار ب  یمعن  یشباعث افزا  HIIE-HVها نشان داد که  داده  یلتحلیافته ها:  

-HIIE  یکه(. درحالp<0.05)  ید( نسبت به گروه کنترل گردیبطن  -یزی)گره دهل  AV( و گره  دهلیزی  –  ینوسی)س   SAچپ، گره  

LV  یهاژن  یاندار ب  یمعن  یشباعث افزا  GATA4    وAKT1    تنها در گرهSA  بطن چپ نسبت به گروه کنترل شد     یوکاردو بافت م

(p<0.05.)   

های پژوهش حاضر، به نظر می رسد فعالیت تناوبی با شدت بالا، با فعال سازی مسیرهای سلولی مولکولی براساس یافتهنتیجه گیری:  

   های سالمند شوددر رت AVو گره  SAهای میوکارد، گره د پیری در بافتهای ضمختلف می تواند باعث فعال سازی بیان ژن

 سالمندی، فعالیت تناوبی شدید، فعالیت تدوامی، هدایت قلبی، پیری کاردیومیوسیت  :واژگان کلیدی
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 مقدمه 

ک  یک فرآیند فیزیولوژیکی طبیعی اسات همراه می   ساالمندی یکی از دوره های رشادی انساان اسات ک  با پیری سالولی

گردد. پیری سالولی باع  کاه  توانایی و عملکرد بافت های متتل  بدن براسااش شارای  و سابک زندگی افراد ساالمند  

می شاود. با افزای  سا ، تیییرات فیزیولوژیکی مشامگیری در بافت قلب افراد ساالمند ایجاد می شاود ک  باع  کاه   

(. پیری سالولی در بافت قلب توسا  مکانیسام های سالولی مولکولی زیادی  2-7لکرد قلبی عروقی می شاود )ظرفیت و عم

)گونا  هاای فعاال    DNA  ،ROSایجااد می شاااود کا  از مهمتری  آنهاا می توان با  افزای  فااکتورهاای التهاابی، آسااایاب  

لول های قلبی نق  دارند ک  ب  نظر (. عوامل زیادی در کنترل پیری ساا8اکساای(ن( و کاه  طول تلومر اشاااره گردد )

در دوران جینی   GATA4( یکی از کلیدی تری  ای  عوامل اسات. GATA)فاکتور رونویسای   1GATA4می رساد ژن 

باع  رشااد و تمایز کاردیومیوساایت ها می شااود ک  بعد از دوران جنینی علاوه بر رشااد کاردیومیوساایت ها در دیگر  

در   GATA4(. مطالعات اخیر نشاان داده اند ک  حفف ژن 10،  9  اسااسای دارد )فرآیندهای سالولی مهم قلبی نیز نق

کاردیومیوساایت ها و فیبروبلاساات های قلبی باع  ایجاد پیری ساالولی می گردد. در ای  پ(وه  مشااتک گردید ک   

  در کاردیومیوساات های دوران جنینی در رت ها باع  مرا ای  ساالول ها می شااود. جالبتر آنک  GATA4حفف ژن  

در فیبروبلاسات های قلبی باع  مرا سالولی ب  صاورت مشامگیری در ای  سالول ها می شاود   GATA4حفف ژن  

)پروتئی  هموبااک     3Nkx2.5،  (B)پروتئی  کینااز  2PKBمی توان با     GATA4ی  فعاال کنناده هاا  ی مهمتر(. از  11)

Nkx2.5) ،   4کلساای نوریNFATی ،کالمودول یم، کلساا  PKC   پروتئی  کیناز(C)  ،5MAPKs  ،p53  وp16  اشاااره

(. علاوه بر ژن 13،  12)  اسااات  GATA4مهاارکنناده موثر    )گلیگوژن سااانتااز کینااز( یاک  GSK  کا   یدر حاال  کرد،

GATA4  ژن کاد کنناده ،AKT1    پروتئی  کینااز ساااری  ترئونی(RAC-   با  عنوان یاک عاامال کلیادی در فرآیناد )آلفاا

ای از فرآیندهای زیسااتی در طی  گسااترده AKT1(. پروتئی  کیناز  14ت  شااده اساات )پیری کاردمیوساایت ها شااناخ

(.  16،  15)  نق  دارند  گلوکز  و جفب  گلیکوژن ساااخت ،زاییساارطان ،آپوپتوز همچون تکثیر ساالولی، تمایز ساالولی،

)فااکتور رشااادی شااابا    IGF1کینااز( و    3)فسااافواینوزیتول    PI3Kعباارتناد از    AKT1مهمتری  فعاال کنناده هاای  

 (. 17-19انسولی ()

نق  دارند ک  از مهم تری  آنها می توان سابک زندگی،    AKT1و   GATA4عوامل زیادی در تنظیم و کنترل بیان ژن 

کاری عوامل بالادسات و پایی  دسات  (. فعالیت بدنی با دسات20فعالیت بدنی، اساترش، سایگار کشایدن و تیفی  را نام برد )

بیان ژن های مفکور نق  مهمی در پیری ساالول های قلبی ایفا می کند. فعالیت ورزشاای با ت ریک عواملی هم مون  

(، تنظیم بیان ژن های فاکتورهای  B)فسافولومبان    PLBو   SERCAنوساانات کلسایم ورودی خروجی سالولی توسا  

 
1  GATA4 transcription factor 

2 Protein kinase B  

3 Homeobox protein Nkx-2.5 

4 Calcineurin/ Nuclear factor of activated T-cells (NFAT)  

5 Mitogen activated protein kinases (MAPKs) 

https://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%A2%D9%BE%D9%88%D9%BE%D8%AA%D9%88%D8%B2
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D8%B1%D8%B7%D8%A7%D9%86%E2%80%8C%D8%B2%D8%A7%DB%8C%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%DA%AF%D9%84%DB%8C%DA%A9%D9%88%DA%98%D9%86
https://fa.wikipedia.org/wiki/%DA%AF%D9%84%D9%88%DA%A9%D8%B2


  ... 127

 67 شماره ، 17، دوره  1404 پاییز، فیزیولوژی ورزشی

تاثیر انواع فعالیت ورزشی بر بیان ژن های ضد پیری قلب در بافت میوکارد، 

( دهلیزی  سینوسی  گره  SAگره  و   ) ( بطنی  های  AVدهلیزی  رت  در   )

 یر یضد پ  ی ژن ها  انیبر ب  ی ورزش  تیانواع فعال  ریتاثسالمند

و گره   ( SA)ی  زیدهل   ی نوسیگره س  وکارد،یقلب در بافت م

 سالمند یها در رت  (AV)ی بطن  یزیدهل 
 

در کااردیومیوسااات هاا و    AMPو    ROSحی  فعاالیات بااعا  تولیاد    ATP، افزای  مصااارف  1NFkBالتهاابی همچون  

(. عموما فعالیت  21، 20فیبروبلاسات های قلبی، نق  بسایار حیاتی در بیان فاکتورهای ضاد پیری در قلب ایفا می کند )

ها می    هوازی با شادت بالا باع  افرای  بیشاتری در پاساا های قلبی عروقی ب  فعالیت ورزشای نسابت ب  دیگر فعالیت

اما تاکنون پروتکل فعالیت ورزشای دقیقی با شادت بالا برای بیماران قلبی عروقی یا ساالمندان ارائ  نشاده اسات  ،شاود

(. ب  نظر می رساد فعالیت ورزشای شادید با فعالساازی تعداد بسایار زیادی سایگنال های سالولی مولکولی باع   23،  22)

عروقی و ساالمندان می شاود. البت  باید توج  نمود   -بیماران قلبی  ایجاد پاساا های مشامگیری در هم  افراد بتصاو  

ایجاد می    ROSو   NFkBک  همزمان با فعال ساازی ای  سایگنال های ارزشامند تعدادی سایگنال مترب مانند سایگنال 

شاااود ک  باع  تداخل و کاه  عملکرد سااایگنال های ارزشااامند مفکور می گردد. ب  همی  علت تاثیر پروتکل های  

علی رغم تعداد زیاد مطالعاتی ک   نهایت دقت مورد بررسای قرار گیرد. زشای و بهین  ساازی آن در افراد متتل  باید با  ور

انجام   AKT1و    GATA4با هدف بررسای تاثیر فعالیت های ورزشای متنوع بر عوامل بالادسات و پایی  دسات ژن های  

و    GATA4انواع فعالیت ورزشاای بر بیان ژن های    شااده اساات، متاساافان  تاکنون پ(وهشاای ک  با هدف بررساای تاثیر

AKT1   در کاردیومیوسایت ها و فیبروبلاسات های قلبی در نقام متتل  بافت قلب هم مون گره های قلبی ک  مسائول

و   AKT1هدایت الکتریکی قلب هساااتند، صاااورت نگرفت  اسااات. ب  طور کلی مطالعات نشاااان داده اند ک  ژن های  

GATA4  ی متتل  قلب بیان می شاوند، اما متاسافان  در مورد مقایسا  مقادیر و مگونگی بیان ای  در تمامی قسامت ها

اطلاعاتی در دساترش نیسات.   AVو گره   SAدو ژن ب  صاورت همزمان در قسامت های متتل  قلب مانند میوکارد، گره 

  صااورت بافت میک   همچنی ، تمامی نتایج گزارش شااده در ت قیقات پیشاای  مربوم ب  بافت میوکارد )بط  م ( ب

بوده اسات و هی  کدام از ای  ت قیقات ب  بررسای بیان ژن های مفکور در بافت قلب افراد ساالمند و بوی(ه در بافت های  

متتل  قلب در پاساا ب  فعالیت ورزشای ندرداخت  اند. بنابرای ، هدف از پ(وه  حاضار بررسای تاثیر انواع فعالیت ورزشای 

  AVو   SAدر کاردیومیوساایت ها و فیبروبلاساات های میوکارد و گره های قلبی   AKT1و    GATA4بر بیان ژن های  

 در رت های سالمند بود. 

 روش پژوهش
 ی  ت ت شاارا  رت هاگرم بودند.   510تا    420 ی ب وزن  با  ماه  23 یسااتارنر وساار رت  24  پ(وه   ی ا  یها یآزمودن

بعد    7صاب  تا   7)   سااعت  12 یکیتار-و مرخ  نور  گرادنتیساا درج  23±2  یدرصاد، دما  85تا   75رطوبت  با  شاده  کنترل

 شاد   یافتدر یبهشات یددانشاگاه شاه یاخلاق پ(وهشا  یت پ(وه ، کد اخلاق از کم عشادند. قبل از شارو یاز ظهر( نگهدار

(IR.SBU.REC.1403.134  .)و اجرای فعالیت، پروتکل  با اساتتر    رت ها جهت آشاناساازیمطالع ، هم  اجرای  از  قبل

گراد   یدرج  ساانت 32  یدمادر    عمق کمبا  در آب   رت هاشاامل قرار دادن  ساازیآشاناساازی را انجام دادند. پروتکل  آشانا

بعد از مرحل  آشاناساازی، تعیی  حداکثر مقدار بار فعالیت برای هم   بود.دقیق  در هر روز(  10ی )سا  روز متوال  ب  مدت

برای بار   ثرحداک یی تع  یبران  انجام شاد تا براسااش آن شادت فعالیت و بار کار را تعیی  کنیم.  رت ها ب  صاورت جداگا

 
1 The Nuclear Factor Kappa B (NFkB) 
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 یق  دق  5دم آنها مسابانده شاد. بعد از  انتهای با نوار لکوپلاسات ب   نشاان  بددرصاد وزن  5هم  رت ها، وزن  فلزی معادل  

  ای ک   وزن یشاتری برحل  واماندگی می رسایدند.  گردید تا زمانی ک  رت ها ب  م  کار اضااف   بارگرم ب  کردن یک   شانا

پ     در نظر گرفت  شاد.رت ها می توانساتد تا انتهای فعالیت )واماندگی( حمل کنند بعنوان حداکثر بار فعالیت برای آنها  

وبی  تنا  فعالیت،  تداومی  فعالیت( کنترل، =6n) یگروه مساو 4 در  یتصادفرت ها ب  صورت    فعالیت،حداکثر بار    یی از تع

  . و پروتکل های مربوط  را انجام دادند قرار گرفتند(  HIE-LV( و فعالیت تناوبی با شادت کم )HIE-HV)  شادت بالابا  

 یق  دق  35شاامل    HIIE-HVدرصاد حداکثر بار بود و فعالیت   65  با شادتشانا  فعالیت   یق دق 35شاامل    تداومی  فعالیت

  بود.  یرفعالغ  یکاوریر یق  ایدق 3سات  5درصاد حداکثر بار و   85ای با شادت یق دق 4 سات 5ک  شاامل   شانافعالیت  

درصاد حداکثر بار   110ثانی  ای فعالیت با شادت  30سات   14ک  شاامل    شانافعالیت   یق دق 7شاامل    HIIE-LV  فعالیت

ام رت ها ساریعا با تزریق بعد از اتمام فعالیت برای جداساازی بافت قلب تم  بود.  یرفعالغ  یکاوریرثانی  ای  30سات  14و  

کتامی  و زایلوزی  بیهوش و ساد  قفسا  ساین  آن ها جراحی گردید. بافت های اساتتراه شاده بعد از شاسات و شاو ب  

وسااایلا  م لول نرماال ساااالی  در فاالک  هاای متصاااو  قرار داده شااادناد و داخال تااناک ازت برای انجاام فرآینادهاای  

 آزمایشگاهی قرار داده شدند.  

 الی پرایمرهاتو -1جدول 

Table 1- Sequence of primers  

Gens  Sequencing primers  

Gata4  r-Gata4-F TGTGCTAGAACTGGCAACCC 

r-Gata4-R CCTTGAGGGAGAAACAGCGT 

AKT1 r-AKT1-F CCCTTCCTTACAGCCCTCAAG 

r-AKT1-R ACACAATCTCCGCACCGTAG 

GAPDH r-GAPDH-F AGGTCGGTGTGAACGGATTTG 

r-GAPDH-R AGGTCGGTGTGAACGGATTTG 

ب  صورت منفرد درآمدند   EDTA/Trypsin ها ب  وسیل  آنزیم  ابتدا سلول  PCR-qRTش  ها ب  رو  ررسی بیان ژنبرای ب

 RNA جداسازی کل. ب  منظور  ندگراد نگهداری شددرج  سانتی  -  80و بعد از سانتریفیوژ پلاك خشک سلولی در فریزر

ها و سرسمدلرهای   در هم  مراحل از میکروتیوب  ، RNaseاز سلولها از م لول ترایزول استفاده شد. برای اجتناب از آلودگی 

از کیفی DNase و RNase عاری  بررسی  شد.  استفاده  شده  اتوکلاو  دستگاه RNA و  از  استفاده  اسدکتروفتومتر   با 

(Nanodrop spectrophotometer ND-1000  )  نمون ، معادل میزان جفب  تعیی   از  پ    میکروگرم  5انجام شد. 

RNA   برداشت  و با نص  میزانRNA     میکروگرم  2 5یعنی DNase برای کسب    ، تیمار شد. پ  از انجام تیمار آنزیمی

و باندهای  اری کرده فبارگ یک درصد میکروگرم از نمون  را در ژل آگارز 0 5مقدار  DNA اطمینان از عدم وجود آلودگی

18s    28وs    وجود باند  و عدمDNA  در نمون  بررسی شد  .DNA  ( مکملcDNA  با )  از  استفادهoligo (dt) 20 primer  

 Real Time های  برای انجام واکن   شد.  انجام(  Parstous, Iranپارش طوش )  و کیت  (1)جدول  ب  عنوان پرایمر

PCR    ازدستگاهCorbett Research Rotor-Gene 3000    .آزمایشی س    نمون افزای  دقت، از هر   برایاستفاده شد
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تاثیر انواع فعالیت ورزشی بر بیان ژن های ضد پیری قلب در بافت میوکارد، 

( دهلیزی  سینوسی  گره  SAگره  و   ) ( بطنی  های  AVدهلیزی  رت  در   )

 یر یضد پ  ی ژن ها  انیبر ب  ی ورزش  تیانواع فعال  ریتاثسالمند

و گره   ( SA)ی  زیدهل   ی نوسیگره س  وکارد،یقلب در بافت م

 سالمند یها در رت  (AV)ی بطن  یزیدهل 
 

برای   CT ΔΔ-2  عنوان کنترل داخلی در نظر گرفت  شد و از روش  ب   GAPDHتکرار مستقل زیستی در نظر گرفت  شد. ژن

متتل  قلب از  . برای اندازه گیری میزان بیان ژن های مورد نظر در بافت های  ها استفاده شد  مقایس  تیییرات بیان ژن

 روش تتمینی تعداد سلول در واحد مقطع میکروسکوپی استفاده شد. 

 نتایج 
های پ(وه  حاضار از روش آماری ت لیل واریان  یکطرف  آنووا و آزمون تعقیبی توکی اساتفاده گردید  برای ت لیل داده

(05 0 P<نتایج .)   حاضار نشاان داد ک  فعالیت ورزشای باع  افزای  معنی دار بیان ژن    پ(وهGATA4    وAKT1   در

(.  2و   1()شاکل 2()جدول شاماره >P 0 05رل شاد )نسابت ب  گروه کنت  AVو گره    SAبافت میوکارد بط  م ، گره 

در باافات    AKT1و    GATA4بااعا  افزای  معنی دار بیاان ژن هاای    HIIE-HVآزمون تعقیبی نشاااان داد فعاالیات  

باع  افزای  معنی دار بیان ژن   HIIE-LVو    HIIE-HVگردید در حالیکا  فعاالیات های    AVمیوکارد بط  م  و گره 

 (.  3()جدول >P 0 05شد ) SAهای مفکور در گره  

  AVو  SA های (، گرهLVدر میوکارد بطن چپ )  AKT1و  GATA4بیان ژن های مقادیر  -2جدول 

Table 2- GATA4 and AKT1 gene expression values in the left ventricular (LV) myocardium, SA and AV nodes  

  AKT1و  GATA4بیان ژن های  جفتی مقایسه -3جدول 

Table 3- Pairwise comparison of GATA4 and AKT1 gene expression  

 HIIE-HV vs continuous HIIE-LV vs continuous HIIE-HV vs HIIE-LV 

Mean difference P Mean difference P Mean difference P 

AKT1   بط  م| LV -2.16 0.01 -0.16 0.99 2.32 0.006 

 SA node |  گرهSA -3.59 0.01 -1.71 0.37 -1.88 0.3 

 AV node |  گرهAV -1.36 0.000 -0.33 0.48 1.02 0.002 

GATA4   بط  م| LV -22.32 0.005 -2.37 0.96 19.94 0.01 

 SA node |  گرهSA -3.98 0.000 -1.38 0.3 2.6 0.01 

 AV node |  گرهAV -3.8 0.000 -0.72 0.75 3.07 0.003 

  
Control HIIE-HV HIIE-LV Continuous 

One way ANNOVA test 

F P 

AKT1   بط  م| LV 1.38 ± 0.67 4.26 ± 1.11 1.93 ± 0.61 2.1 ± 1.2 9.13 0.001 

SA node |  گرهSA 1.03 ± 0.28 6.52 ± 1.9 4.64 ± 2 2.93 ± 1.67 10.27 0.001 

AV node |  گرهAV 1.04 ± 0.35 2.42 ± 0.59 1.4 ± 0.21 1.06 ± 0.12 15.62 0.000 

GATA4   بط  م| LV 1.86 ± 1.76 28.36 ± 17.6 8.41 ± 2.12 6.04 ± 3.67 8.64 0.001 

SA node |  گرهSA 1.01 ± 0.22 6.7 ± 2.09 4.1 ± 0.98 2.72 ± 0.65 19.86 0.000 

AV node |  گرهAV 1.01 ± 0.18 5.57 ± 2.21 2.49 ± 0.41 1.77 ± 0.4 15.21 0.000 
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بی  گروه    AKT1و    GATA4حاضر نشان داد تفاوت معنی داری در بیان ژن های    هم منی  بررسی نتایج پ(وه  

و    SAدر بافت میوکارد بط  م ، گره    HIIE-LVو    HIIE-HVو هم منی  بی  گروه    HIIE-HVفعالیت تداومی و  

-HIIEبی  گروه فعالیت تداومی و    AKT1و    GATA4(. جالب آنک  در بیان ژن های  >P  0 05وجود داشت )  AVگره  

LV    در هی  کدام از بافت های میوکارد بط  م ، گرهSA   و گرهAV  ( 0 05تفاوت معنی داری دیده نشد  P< جدول()

 (. 2و  1 های ()شکل3

 
 Aال   

 
 Bب  

ژن    -1شکل   بیان  چپ    GATA4میزان  بطن  میوکارد  در 

 )پ(. AV)ب( و گره   SA)الف(، گره 

Figure 1- The level of GATA4 expression in the left 

ventricular myocardium (a), SA node (b), and AV 

node (c). 
دهنده تفاوت معنی نشان  $دهنده تفاوت معنی دار نسبت ب  گروه کنترل،  نشان   # 

دهنده تفاوت معنی دار بی  دو گروه فعالیت نشان   &  ،گروه فعالیت تداومی  نسبت ب دار  

HIIE-HV  وHIIE-LV  . 
 

 Cپ  
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تاثیر انواع فعالیت ورزشی بر بیان ژن های ضد پیری قلب در بافت میوکارد، 

( دهلیزی  سینوسی  گره  SAگره  و   ) ( بطنی  های  AVدهلیزی  رت  در   )

 یر یضد پ  ی ژن ها  انیبر ب  ی ورزش  تیانواع فعال  ریتاثسالمند

و گره   ( SA)ی  زیدهل   ی نوسیگره س  وکارد،یقلب در بافت م

 سالمند یها در رت  (AV)ی بطن  یزیدهل 
 

 
 Aال   

 
 Bب   

در میوکارد بطن چپ )الف(،   AKT1میزان بیان ژن  -2شکل 

 )پ(.  AV)ب( و گره  SAگره 

Figure 2- The level of AKT1 expression in the left 

ventricular myocardium (a), SA node (b), and AV 

node (c). 
دهنده تفاوت معنی دار نشان  $دهنده تفاوت معنی دار نسبت ب  گروه کنترل،  نشان   #

دهنده تفاوت معنی دار بی  دو گروه فعالیت نشان   &  ،گروه فعالیت تداومی  نسبت ب 

HIIE-HV  وHIIE-LV . 

 
 Cپ  

 

 گیریبحث و نتیجه 

ب  صاورت معنی    HIIE-HVدر پاساا ب  فعالیت ورزشای GATA4و    AKT1بیان ژن های  نتایج ای  پ(وه  نشاان داد 

داری افزای  یافت در حالیک  در سایر گروه های فعالیت ورزشی ای  افزای  معنی دار نبود. باید در نظر داشت حتی در 

صاورت معنی دار نبودن نتایج، همی  مقدار کم تیییرات ب  همراه دیگر فواید فعالیت ورزشای با شادت بالا می تواند در 

با شارای  خا  مانند ساالمندان و بیماران قلبی عروقی مفید باشاد. متاسافان  مطالعات   بهبود و ارتقا سالامتی در افراد

مطالعات    بساایار اندکی ب  بررساای بیان ژن های قلبی در پاسااا ب  فعالیت ورزشاای پرداخت  اند و همی  تعداد م دود

( با  2023ژانگ و همکاران )  بالا دساات ژن های مفکور اساات. در مطالع  ای ک  اخیرا توساا مربوم ب  بیان فاکتورهای  

در بافت میوکارد قلب انجام شاد مشاتک گردید ک  حفف   GATA4هدف بررسای تعیی  فاکتورهای بالا دسات بیان ژن 

(. علاوه بر مطاالعا  مافکور،  12را با  صاااورت کاامال مهاار می کناد )  GATA4بیاان ژن    p16و    p53بیاان فااکتورهاای  

در بافت میوکارد قلب انجام شااده    GATA4تورهای بالا دساات بیان ژن  مطالعات دیگری با هدف بررساای و تعیی  فاک
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  یم، کلسااAKT(PKB)، Nkx2.5 ،calcineurin/NFATاساات ک  نتایج ای  مطالعات نشااان داده اند ک  فاکتورهای  

مهاارکنناده    یاک  GSKکا     یهساااتناد در حاال    GATA4مهمتری  فعاال کنناده هاای    MAPKs  و  PKC  ی ،کاالمودول

فعالیت ورزشی تداومی )تردمیل(  ( نشان دادند ک  2004و همکاران ) یلاجوئ  .(13، 12) است GATA4بسیار قدرتمند  

  یها رتبط  م  بافت  در  AKT1درصاد حداکثر اکسای(ن مصارفی ب  صاورت معنی داری باع  افزای    70با شادت  

  GSK-3βبا    AKT1  یلاسایونفسافوریزان  مشاتک شاد ک  م ی و همچن  شادبالا   یفشاار خونپرکم ت رك مبتلا ب  

درصاد   70تا   65فعالیت ورزشای تداومی با شادت ( نشاان دادند ک  2011و همکاران ) (. شا 24) دارد یدار  یارتبام معن

شاد    بافت میوکارد رت های جواندر   PKCɑو   PKCε،  PKCδفعال شادن  ی باع  افزاحداکثر اکسای(ن مصارفی 

درصااد   75اند ک  فعالیت ورزشاای تداومی با شاادت  نشااان داده( 2004) و همکاران ینگملهم سااو با ای  نتایج  (.  25)

در بافت میوکارد قلب    PKCو   PKAدقیق ، باع  افزای  ساطو  کاتکولامی  ها،   60حداکثر اکسای(ن مصارفی ب  مدت  

شدت بالا    (. همانطور ک  نتایج ت قیقات فوق نشاان دادند ک  فعالیت ورزشی با26انساان حی  و بعد از فعالیت می شاود )

در افراد و رت های غیرسااالمند می شااود. دو    GATA4و   AKT1باع  افزای  سااطو  فاکتورهای بالادساات ژن های  

  NAD+ها داساتیلاز های وابسات  ب    SIRTsهساتند.   AKTاز مهم تری  فعال کننده های    SIRT3و   SIRT1فاکتور  

می یابد )مانند فعالیت ورزشای و روزه داری( ( کاه   NADH/NAD+هساتند ک  عموما زمانی ک  ساط  شاارژ سالولی )

فعال می شاوند. ب  نظر می رساد فعالیت ورزشای شادید با افزای  مصارف زیاد انرژی باع  کاه  ساط  شاارژ سالولی و  

( نشاان دادند ک  فعالیت  2019می شاود. هم راساتا با ای  نتایج، دومینیکو و همکاران ) SIRT3و    SIRT1فعال ساازی 

  یرهایمساادرصااد حداکثر اکساای(ن مصاارفی در بیماران انفارکتوش میوکارد باع  فعال سااازی   75تداومی با شاادت 

SIRT1    وSIRT3   می شااود ک  در نهایت موجب مهار فعالیتp53 ( 27می شااود .)    مطالعات اخیر نشااان داده اند ک

در بافت میوکارد قلب   را AKT1و    IGF-1درصااد حداکثر اکساای(ن مصاارفی بیان    60تا   40فعالیت تداومی با شاادت 

درصااد حداکثر   78تا   52با شاادت   یهواز  فعالیتک  آنجالب  (. 29،  28)  دهد  یم  ی افزاب  صااورت معناداری  انسااان

اکساای(ن مصاارفی باع  انقباض مشاامگیر بافت میوکارد قلب می شااود ک  ای  امر موجب افزای  سااطو  کلساایم،  

یکی از کلیدی تری  فاکتورهای    CaMKII(.  30گردد )  می  CaMKII  یساازو فعال  PLB  ،SERCA2  ریلاسایونفسافو

اسات. فعالیت ورزشای با شادت بالا باع  افزای  رهاساازی کلسایم داخل   GATA4و   AKT1فعال ساازی هر دو ژن 

می شااود. حی  فعالیت تناوبی و تداومی با شاادت بالا میزان رها سااازی   CaMKIIساالولی و در نهایت افزای  سااطو   

کالمودولی  می شاود   -سالولی افزای  می یاید. یکی از عواملی ک  باع  مهار کمدلک  کلسایم  کلسایم ب  سایتوپلاسام

ROS     اساات. در فعالیت تناوبی شاادید در مرحل  فعالیت سااطوROS    ب  شاادت بالا می رود ولی بعد از آن در دوره

ک  حی  فعالیت   تولید شاده توسا  سایساتم بافری سالول خنثی می شاود ای  در حالی اسات ROSریکاروی میزان 

  CaMKIIبا گفر زمان ب  صورت صعودی افزای  می یاید ک  همی  امر موجب مهار فعالیت    ROSتداومی میزان تولید 

متتل    یگنال هایسایر مسافعال کردن حاد با    فعالیت ورزشایک    (. با توج  ب  نتایج فوق، ب  نظر می رساد31می شاود )

بافت میوکارد فعال کند. متاسافان  اطلاعات اندکی در زمین  بیان ژن های  ر را د AKTو    Gata4بیان ژن های    تواند  یم

مفکور در بافت میوکارد وجود دارد و همی  اطلاعات اندك مربوم ب  مطالعاتی اسااات ک  ب  بیان عوامل بالا دساااتی و  
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داومی با شادت متوسا  و  پایی  دساتی بیان ای  ژن ها پرداخت  اند. هم منی  در ای  مطالعات عموما فعالیت ب  صاورت ت

بالا بوده اساات. از آنجایی ک  امروزه فعالیت تناوبی با شاادت بالا ب  عنوان یک پروتکل ورزشاای جهت درمان و ارتقای 

سلامت در بی  هم  افراد جامع  اعم از سالم و بیمار مطر  شده است، ب  نظر می رسد بررسی پاسا های ژن های قلبی  

مطالعات بسایار زیادی نشاان داده اند ک  فعالیت تداومی با شادت متوسا  و    رروری اسات.ب  ای  نوع فعالیت یک امر ضا

( می  ROSبالا نسابت ب  فعالیت تناوبی با شادت بالا، باع  افزای  بسایار بیشاتری در ساطو  گون  های فعال اکسای(ن )

در پاساا ب  فعالیت   (. هم منی  مشاتک شاده اسات ک  میزان جریان و جابجایی کلسایم داخل سالولی32-34شاود )

از ROS تناوبی با شاادت بالا نساابت ب  فعالیت تداومی با شاادت بالا بساایار بیشااتر اساات. از آنجایی ک  کلساایم و  

هسااتند، پ  منطقی ب  نظر می رسااد    AKT1و   GATA4قدرتمندتری  فاکتورهای فعال کننده و مهار کننده فاکتور  

نسبت ب  فعالیت تداومی با شدت    AKT1و   GATA4شتر بیان ژن های  ک  فعالیت تناوبی با شدت بالا باع  افزای  بی

(. در مطالعات پیشای  بیشاتر پروتکل های فعالیت ورزشای ب  صاورت تداومی با شادت 35بالا در رت های ساالمند شاود )

و از بالا تجویز شاده اسات. از آنجایی ک  افراد ساالمند ب  علت مشاکلات سالامتی، کاه  دامن  ت رکی، ضاع  ع الانی  

هم  مهمتر ترش از سااقوم حی  فعالیت، از انجام دادن فعالیت ورزشاای با شاادت بالا خودداری می کنند. مهمتر آنک  

فعالیت ورزشای تداومی با شادت بالا نسابت ب  فعالیت تناوبی با شادت بالا و همزمان با فاکتورهای تهدید آمیز سایساتم 

الت بی  انعقادی در افراد ساالمند باع  افزای  ریساک حواد   قلبی عروقی مانند فشاار خون بالا، خشاکی عروق و ح

عروقی حی  فعالیت هم مون ایجاد ترومبور و در نهایت سااکت  قلبی یا میزی می شااود. ب  همی  علت ب  نظر  –قلبی  

می رساد تجویز فعالیت ورزشای تداومی با شادت بالا در افراد ساالمند می تواند خطرات احتمالی حی  فعالیت را مندی   

رقابل مشام پوشای اسات، بنابرای  منطقی ب  نظر می رساد  برابر کند. از آنجایی ک  فواید فعالیت ورزشای با شادت بالا غی

تعدیل فعالیت تداومی با شادت بالا ب  فعالیت تناوبی با شادت بالا در افراد ساالمند می تواند شاان  اساتفاده از فعالیت با  

ک  در بافت  حاضار نشاان داد    اینک ، نتایج پ(وه (. نکت  بسایار جالب  37،  36در ای  افراد افزای  دهد )شادت بالا را 

با  صاااورت معنی داری   AKT1و    GATA4بیاان ژن هاای    HIIE-HVتنهاا در پااساااا با  فعاالیات    AVمیوکاارد و گره  

بااعا  افزای  معنی دار دو ژن مافکور می    HIIE-HVو    HII-LVدو فعاالیات    SAافزای  می یااباد در حاالیکا  در گره  

و باافات میوکاارد بط  ما  حتی باا حاداقال مادت     AVبرخلاف گره    SAگره   گردد. ای  نتاایج نشاااان می دهاد کا  باافات

حاضار،   د. هم راساتا با نتایج پ(وه فعالیت تناوبی با شادت بالا می تواند ب  فعالیت ورزشای با شادت بالا پاساا می ده

ب  ساایگنال های فیزیولوژیکی   SAمطالعات ساالولی مولکولی پیشاای  نشااان داده اند ک  حساااساایت ساالول های گره  

(. هرمند در زمین  بیان ژن های مفکور در پاساا ب  فعالیت  39، 38برابر بیشاتر اسات ) AV  4گره   دریافتی نسابت ب 

و هم    لی ب  نظر می رساد نتایج ای  پ(وه اطلاعاتی وجود ندارد، و  AVو گره   SAهای ورزشای در بافت میوکارد، گره  

ئل  باشاد ک  فعالیت ورزشای شادید حتی در سالولی مولکولی می تواند روشانگر ای  مسا ساویی آن با نتایج ت قیقات حوزه

  دقیق ( می تواند باع  بهبود عملکرد دستگاه هدایت پیام در قلب افراد سالمند شود.  7مدت زمان م دود )
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 نتیجه گیری 

حاضار نشاان داد فعالیت تناوبی با شادت بالا باع  افزای  بیان ژن های مرتب  با پیری قلب می شاود. هم    نتایج پ(وه 

تک گردید ک  فعالیت تناوبی با شادت بالا نسابت ب  فعالیت تداومی با شادت متوسا  باع  افزای  مشامگیر  منی  مشا

در رت های ساالمند می شاود. از آنجایی ک  عوامل بسایار زیادی   AVو گره   SAبیان ای  ژن ها در بافت میوکارد، گره  

یان دیگر فاکتورها همراه با ژن های مفکور می  در فرآیند پیری قلب تاثیرگفار هسااتند، ب  نظر می رسااد ک  بررساای ب

تواند ب  روشا  شادن و درك بیشاتر از مکانیسام هایی ک  ت ت تاثیر فعالیت ورزشای می تواند باع  بهبود و ارتقا عملکرد  

 قلب شوند، ب  م ققان در ای  زمین  کمک نماید.

  مقاله امیپ

  ی ساالمند را نشاان داد. ای  پ(وه  اخیر تاثیر انواع فعالیت ورزشای بر بیان ژن های ضاد پیری قلب در رت ها  پ(وه 

را در رت های ساالمند ب    AKT1و   GATA4می تواند ساط  بیان ژن های  شاان داد ک  فعالیت تناوبی با شادت بالا  ن

 صورت معنی داری افزای  دهد.

  ملاحظات اخلاقی

اخلاق در   یت و ضااواب  کم  ی  المللیب یت منطبق بر کم  یشااگاهیآزما  یواناتکار با حخلاقی  اصااول احاضاار از   پ(وه 

 ( IR.SBU.REC.1403.134)پ(وه  های زیستی دانشگاه شهید بهشتی پیروی نموده است 
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 هم  نویسندگان ب  یک میزان در اجرای پ(وه  و نگارش مقال  مشارکت داشتند.
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