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Abstract 

Cardiovascular diseases are still the main cause of mortality around the world. Therefore, it is essential to develop 

practical means to reduce their burden. A wealth of evidence supports the role of physical exercise in attenuating many 

of the risk factors of cardiovascular diseases. Moreover, endurance training warrants protection against myocardial 

infarction. Exercise, even if performed only in a few days, can protect the heart against ischemia-reperfusion (IR) 

injury, and this protection will be even more in longer exercises. It is yet to be clarified how exercise maneuvers 

provide protection against IR. However, it is suggested that some molecular and cellular mechanisms in addition to 

metabolic and hormonal alterations are seemingly involved in exercise-induced cardioprotection (EICP), such as 

increased capacity of antioxidant system, higher expression of heat shock proteins, improvement in ATP-sensitive 

potassium channels, change in nitric oxide production, and adaptive cardiac mitochondrial modulations. This paper 

discusses the current data on molecular and cellular mechanisms of EICP. Understanding the molecular basis of EICP 

against IR injury will provide us with the required knowledge for development of preventive and therapeutic 

approaches. In addition, exercise characteristics leading to more pronounced cardioprotection will be concisely 

addressed. 
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 بیدر مقابل آس یدر محافظت قلب یورزش تیبا فعال یآماده ساز شینقش پ

  یمجدد قلب یخونرسان -یسکمیا

 *3، علی خوش باطن2، علیرضا عسگری3مصطفی رحیمی

 ، تهران)عج( الاعظم للها هیبق یوم پزشکپژوهشگاه، دانشگاه عل ،یورزش یولوژیزیف قاتیمرکز تحق. 3
 ، تهرانآجا یدانشگاه علوم پزشک ،یسطح ریدانشکده طب و فضا و ز. 2

 21اردیبهشت  33پذیرش:   22آبان  22دریافت: 
  

 چكيده

 نیر اسرت. در ا  یضررور  ها یماریب نیکاهش ا یبرا یلعم یتوسعه راهکارها نیهستند. بنابرا ایدر سرتاسر دن ریمرگ و م لیدل نیتر عمدههمچنان  یعروق -یقلب یها یماریب

 یورزشر  تیر فعال نکره، ی. مهم ترر ا شود یم عروقی –یلبق یها یماریبوابسته به  یفاکتورها سکیاز ر یاریباعث کاهش بس یورزش تیکه فعال دهند یمنشان  یراستا، شواهد فراوان

 -یسرکم یا بیقلرب را در مقابرل آسر    یورزشر  تیتنها چند روز فعال د،یآ یکه از مطالعات بر م ی. به طورکند یمم فراه وکاردیدر برابر انفارکتوس م یمحافظت قابل تحمل یاستقامت

قادر به القراء   یورزش تیکه چگونه فعال ستیمشخص ن قی. هنوز به طور دقافتیارتقاء خواهد  نیمدت زمان تمر شیمحافظت با افزا نیو ا کند یم( محافظت IRمجدد ) یخونرسان

 یآنتر  تیر ظرف شیاز جمله افزا یملکول -یسلول یها زمیاز مکان یبرخ ،یو هورمون یکیمتابول راتییشده است که علاوه بر تغ شنهادیحال، پ نیاست. با ا IRت قلب در برابر محافظ

در  یسازشر  راتییر ( و تغNO) دیاکسرا  کیر ترین انیر بد ریی، تغATPحساس به  یمیپتاس ی(، بهبود عملکرد کانال هاHSPs) ییشوک گرما یها نیپروتئ انیب شیافزا ،یدانیاکس

در  ریر درگ یگنالیو سر  یملکول یها زمیمکان نهیدر زم دمقاله درباره اطلاعات موجو نیهستند. در ا ری( درگEICP) یورزش تیحاصل از فعال یدر محافظت قلب یقلب یها یتوکندریم

EICP یبحث خواهد شد. درک اساس ملکول EICP بیدر برابر آس IR ن،یر را فرراهم خواهرد کررد. عرلاوه برر ا      یو درمران  یریشرگ یپ یکردهرا یتوسعه رو یبرا ازیدانش مورد ن      

 قرار خواهد گرفت. یسمورد برر زین شوند یم یکه موجب محافظت قلب یورزش تیفعال یها یژگیو

یمجدد، محافظت قلب یخونرسان -یسکمیا ،یورزش تیفعال :هاي كليدي واژه

 1مقدمه

حاضر با وجود پیشرفت هرای صرورت گرفتره در    در عصر 

 -بهداشتی، هنروز هرم بیمراری قلبری     یها مراقبتشیوه های 

عروقی عامل اصلی مرگ و میر در اکثر کشورهای دنیا اسرت.  

 عروقری  -قلبری  هرای  یمراری بکره   دهرد  یمر اطلاعات نشران  

 

 

 khoshbaten@yahoo.com                 نویسندة مسئول مکاتبات: *

 www.phypha.ir/ppj                                        گاه مجله:بو

1.Cardio-Vascular Disease 

3
(CVD)  نفرر(   1% مرگ و میر ها )یک نفر از هر 8/12علت

      نشرران  هررا گررزارشه اسررت. همچنررین در ایررالات متحررده بررود

آمریکایی )به طور متوسر    2222که در هر روز حدود  دهند یم

جان خود را از دسرت   CVDثانیه یک نفر( به دلیل  12در هر 

عروقری   -قلبری  هرای  یماریب. در ایران نیز [22 ،13] دهند یم

عامل اصلی مرگ میر اسرت و عمردتاب بره دلیرل آترواسرکلروز      

همچنین بر اساس گزارش  .[82 ،13]ی می باشد عروق کرونر

سازمان جهانی بهداشت علت عمده مرگ و میرر در جهران ترا    

ایسرکمی میوکرارد خواهرد برود. شرایعترین علرت        2222سال 

های عروق کرونر است، امرا در حرین    ایسکمی میوکارد بیماری

 1141تأسيس  

 مقاله مروري
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    هرای عروقری و پیونرد     مختلر  از جملره جراحری    یها یجراح

. [13 ،23]گرردد   عملاب قلب مدتی دچار ایسکمی می نیز ها اندام

 خونرسرانی مجردد  -قلبی ناشی از ایسکمی یها بیآسبنابراین 
3(IRشیوع گسترده )   ای دارند و توسعه راهکارهرای محرافظتی

 ها بسیار مهم است. در برابر این بیماری

ترین انواع آسیب سرلولی در   ایسکمی جزء شایع یها بیآس

 یهرا  مردل وضروع تحقیقرات وسریعی در    کلینیک هسرتند و م 

کاهش اکسیژن رسانی بره   .[13 ،23]اند  انسانی و حیوانی بوده

هرا،   بافت قلب در زمان کوتاهی موجب آسیب بره میتوکنردری  

تخریب زنجیره انتقال الکترون و در نتیجه از بین رفرتن منبرع   

گردد. افزایش جبرانی گلیکولیز بی  سلول می ATPعمده تولید 

منجر به تجمع یونهرای هیردروژن و    ATPای تولید هوازی بر

لاکتات گردیده و به اسیدوز درون سلولی، مهار گلیکولیز و نیرز  

. [322 ،32] شرود  تجمع اسید چرب میتوکندریایی منتهری مری  

قطررع جریرران خررون قلررب )ایسررکمی( تغییرررات پاتولوژیررک   

تواننرد برا    کند که پیشرونده هسرتند و مری   ای ایجاد می پیچیده

یب ساختاری و بیوشیمیایی سلول، موجب آسیب غیرقابرل  تخر

 IRبرر اسراس مردت زمران      برگشت و مررگ سرلولی گردنرد.   

و  2آسریب ایسرکمیک قابرل برگشرت    بره دو بخرش    هرا  یبآس

 برر حسرب مردت   همچنین  .شوند یمتقسیم  1غیرقابل برگشت

کره   سه سطح آسیب قلبی مشخص شده است ،ایسکمی زمان

(، دقیقره ایسرکمی    3-2)ی قلبری  آریتمی ها بروزاولین سطح 

 ( وایسرکمی  2-22 ) 1موقت عملکرد قلبری  سطح دوم کاهش

ایسرکمی  ) انفرارکتوس قلبری   و اصرطلاحاب   مرگ سلولی نهایتاب

 .  [322 ،52]می باشد  (دقیقه 22بیش از 

بره طرور    IRمکانیزم های مسئول آسیب میوکارد ناشی از 

متعردد در ایرن    . با این حرال، مطالعرات  اند نشدهکامل شناخته 

از که چندین فاکتور وابسرته بره یکردیگر     دهد یمنشان زمینه 

 گونره هرای فعرال اکسریژن     سلولی، تولید ATPکاهش  جمله
2(ROS)      تجمع یونهای هیردروژن، تولیرد گونره هرای فعرال ،

، فعالیررت درون سررلولی کلسرریم افررزایش(، RNSنیتررروژن )

 

 

1. Ischemic-Reperfusion 

2. Reversible Ischemic Injury 

3. Irreversible Ischemic Injury 

4. Myocardial stunning 

5. Reactive Oxygen Species 

calpain ها در آسیب  و فعالیت لوکوسیتIR  ت دارنرد مشرارک .

و  دهنرد  یمر در مجموع این عوامل آسریب سرلولی را افرزایش    

 .[321 ،325 ،11 ،12] شوند یممتعاقباب منجر به مرگ سلولی 

در زمینه محافظت قلبی با پیش آماده سازی، تا بره امرروز   

رویکردهای متعددی برای دستیابی به محافظت قلبی در برابرر  

راهبردهرا شرامل    شناسایی و بررسی شده انرد. ایرن   IRآسیب 

فعالیت ورزشی، پیش آماده سازی ایسکمی، پس آمراده سرازی   

ایسکمی، اسرترس گرمرایی، اسرترس اکسریداتیو و مرداخلات      

. با این حال، مطالعات متعردد چنرین   [21]دارویی معین هستند 

که تنها راهبرد عملی و قابل تحمل برای  اند کردهنتیجه گیری 

دوره هرای   IRر آسیب قلبی دستیابی به محافظت قلبی در براب

 ،52 ،21 ،12 ،21 ،21 ،1]منظم فعالیت اسرتقامتی مری باشرد    

به طور کلی پذیرفته شده است کره فعالیرت ورزشری     .[21 ،23

    و مررگ و   هرا  یمرار یبمنظم یک راهکار موثری برای کراهش  

. چنردین مطالعره   [323]عروقری مری باشرد     -میر های قلبری 

فعالیت ورزشی بر محافظت  اتریتأثکوهورت برای کمی کردن 

قلب و عروق در مقابله با بیماری و مرگ و میر هرای ناشری از   

CVD   ،صررورت پذیرفترره اسررت. در یررک مطالعرره متررا آنررالیز

Nocon 881152مطالعه برا   11( با بررسی 2228) و همکاران 

 یها یماریبنفر شرکت کننده، یک کاهش خطر چشمگیری در 

عالیرت جسرمانی داشرته انرد را     قلبی عروقی برای کسانی که ف

. همچنین تمام عوامل منجرر بره مررگ،    [82] اند کردهگزارش 

 -قلبری  یهرا  یمرار یب% و مرگ و میرهرای ناشری از   11حدود 

کاهش داشتند. بنابراین ظرفیرت انجرام فعالیرت     % 12عروقی 

ورزشی یا آمادگی قلبی تنفسی بره طرور معکوسری برا عوامرل      

 .[32 ،33]تب  است منجر به مرگ و قلبی عروقی مر

در ایررن مطالعرره مررروری ابترردا برره بررسرری رویکردهررای  

محافظت قلبی پرداخته شده است و در ادامه نقش پیش آمراده  

سازی با فعالیت ورزشی به عنوان یک عامل مهم پریش آمراده   

مرورد بررسری    IRسازی برای محافظت قلبی در برابر آسریب  

بررسری مسریرهای    قرار گرفته است. رویکرد ما در ایرن مقالره  

ملکولی و به طور خاص مکانیزم های سیگنالی درگیر  -سلولی

 ( است. EICP) 3در محافظت قلبی ناشی از فعالیت ورزشی

 

 

6. Exercise-Induced Cardioprotection 
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 زیراد با توجه به آمار  :رويكردهاي محافظت قلبی -1

فظت قلبی از اهمیت احممرگ و میر ناشی از انفارکتوس قلبی، 

قبل از وقوع  فظت قلبیمحادستیابی به  برخوردار است. بسزایی

ایسکمی، یا به عبارت دیگر افزایش تحمل بافت به ایسرکمی،  

تعرداد رو   .شود یمبه آن توجه زیادی  گزینه ای است که اخیراب

 IR در برابررربرره رشرردی از راهبردهررا برررای محافظررت قلررب  

شناسررایی شررده اسررت. یکرری از ایررن راهبردهررا پرریش آمرراده  

، محافظرت  روش ایجراد  اولین و بیشرترین است.  (PC)3سازی

از . [338] می باشد (IPC) 2سازی ایسکمیکآماده روش پیش 

برره پرریش آمرراده سررازی  ترروان یمرردیگررر  یهررا روشجملرره 

، هایپوکسی و هایپراکسری و  1پس آماده سازی، 1فارماکولوژیک

ی انجرام شرده در مراکرز    تروما اشاره کرد. در چنردین مطالعره  

 یهرا  روشا...، برخری از  تحقیقاتی دانشگاه علوم پزشکی بقیه 

پیش آمراده سرازی ایسرکمیک، ترومرای سروختگی پوسرتی،       

 

 

1  . Preconditioning 

2  . Ischemic preconditioning 

3  . Pharmacological preconditioning 

4  . post conditioning 

Hyperoxia  و داروهای رامیپریلات و لوزارتان بر محافظت در

میوکاردی و کلیوی انجام شرده اسرت و نترایج     IRبرابر آسیب 

 .[332 ،321-323 ،25] مثبتی گزارش شده است

ظتی را محراف  راتیترأث  PCمکانیزم های که از طریرق آن  

    ، بطور دقیق مشخص نیست، اگرر چره بره نظرر     کند یماعمال 

، C ،HSPsین کینراز  ئمی رسد چندین مکانیزم از جملره: پرروت  

(، MAPK) 2تیروزین کیناز، پروتئین کیناز فعال کننده میتروژن 

 NO، آدنروزین و  κB، فاکتورهای هسرته ای  Aپروتئین کیناز 

در سه فاز  توان یمرا  ها زمیمکان. این [31]دخالت داشته باشند 

و  ROS، آدنوزین، NOمثل ) Triggers -3طبقه بندی کرد: 

 cپروتئین کینراز  )مانند  Signaling pathway -2(، اپیوئیدها

مثل ) Mediators -1( و MAPK تیروزین کیناز و ،PKCیا 

iNOS ،eNOS ،Bcl-2 ،HSPs  کاتررررالاز و سوپراکسررررید ،

 .[31 ،3]( دیسموتاز

ده ساایي باا فلاليات وریدای در     پيش آما -2
شواهد اپیردمیولوژیک نشران    :IRمحافظت قلبی در برابر 

 

 

5  . Mitogen Activated Protein Kinase 

(، کانال های پتاسریمی حسراس   HSPs(، پروتئین های شوک گرمایی)NO(، نیتریک اکساید)ROS) ای فعال اکسیژن. گونه هEICPمکانیزم های سلولی درگیر در  -1دكل 

         G (PKG.)(، پرروتئین کینراز   PKt) B(، پرروتئین کینراز   AMPK(، آدنوزین مونوفسفات فعال کننده پرروتئین کینراز )  PKC) C(، پروتئین کیناز KATP channel) ATPبه 

 ← اثر تحریکی(         ) هاری و( اثر م|——)
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که بین افرادی که ورزش منظم مری کننرد و آنهرایی     دهند یم

رابطره قروی وجرود دارد     ابندی یمکه از انفارکتوس قلبی نجات 

کره فعالیرت ورزشری     انرد  کررده . مطالعات متعدد گرزارش  [28]

 یهرا  مردل ر انفرارکتوس قلبری در   محافظت پایرداری در برابر  

 هرا  انسران و نیرز در   [52, 12, 31, 2, 8] کنرد  یمحیوانی القاء 

افزایش احتمال زنده ماندن پس از ایسرکمی را بره دنبرال دارد    

. اساس ملکولی و مکرانیزم هرای درگیرر در ایرن اثررات      [13]

محافظتی به طور کامل شناخته نشده است، اما مشخص اسرت  

 یخطررزا موجب کاهش بسیاری از عوامرل   که فعالیت ورزشی

عروقی از جمله فشار خرون برالا،    -قلبی یها یماریبمرتب  با 

. برا ایرن   [2] شود یمکلسترول بالا، چاقی و مقاومت انسولینی 

مفید فعالیت ورزشی منحصرر بره کراهش ایرن      راتیتأثوجود، 

، همانطور که ارتباط مرگ و میر کاهش باشد ینمعوامل خطرزا 

 .[321] مستقل از دیگر عوامل خطرزای کرونری استیافته 

 یهرا  بیآسر راهبردهای محافظت قلبی در مقابل در زمینه 

تا به امرروز رویکردهرای متعرددی بررسری شرده      ، IRناشی از 

 نیمؤثرتربه نظر می رسد یکی از بهترین و است. با این وجود، 

کاربردی و قابل تحمل که محافظرت قلبری را بره     هایرویکرد

، دوره های مرنظم فعالیرت ورزشری اسرتقامتی     آورد یمغان ارم

 دهرد  یمدر حقیقت مطالعات اپیدمیولوژیک انسانی نشان باشد. 

میوکراردی   IRکه تمرینات ورزشی منظم خطر مرگ در زمان 

. به خوبی اثبات شده است که تمرینات [23] دهد یمرا کاهش 

وانرات  را در هرر دو حی  IRمیوکاردی به  بافت استقامتی تحمل

 ،12 ،21 ،8 ،5] بخشرد  یمر نر و ماده و نیز پیر و جوان بهبرود  

18-12، 52، 53، 85-82، 21، 332، 331، 323].      

قلب انسان، اگر چه اندازه گیری مستقیم کاهش انردازه   در

انفارکتوس ناشی از فعالیت ورزشی دشوار است، چندین مطالعه 

ورزشی در قلب شواهد غیر مستقیمی از محافظت قلبی فعالیت 

چنرین نتیجره   مطالعرات   .[322 ،32] اند نمودهانسان را گزارش 

که تمرینات استقامتی قلب را در مقابل هر سه سرطح   اند گرفته

 3یعنی آریتمی ها، کاهش موقتی عملکرد قلبی IRآسیب ناشی 

 ،21 ،23 ،85 ،21] کنرد  یممحافظت  یو مرگ سلولی میوکارد

است که حجم محافظت ایجاد  از طرفی نشان داده شده. [323

% کراهش  12-12شده بوسیله فعالیت ورزشی به طور متوسر   
 

 

1  . Myocardial stunning 

و  Calvert. در مطالعرره مررروری اخیررر )[28]در آسرریب اسررت 

% در مررگ سرلولی بره    52ترا   1( یک کاهش 2231همکاران 

دنبال فعالیت ورزشی بسته به مدل ایسکمی )ایسکمی دائمی یا 

IRته شده مشاهده شده اسرت   ( و پروتکل تمرینی به کار گرف

که به طور متوس  فعالیرت   دهد یمترکیب این مطالعات نشان 

ورزشی در مقایسه با گروه های کنترل موجب کراهش حردوداب   

 . [32] شود یم% آسیب 11

فعالیت ورزشری برر کراهش     راتیتأثآنچه مهم است اینکه 

 2-3کوتاه مدت ) یها تیفعالانفارکتوس قلبی به دنبال هر دو 

 ،21]هفتره( گرزارش شرده اسرت      32 <ز( و طولانی مدت )رو

بنابراین به نظر می رسد فعالیت ورزشی منحصر . [85 ،52 ،18

روشری ایمرن،    PC یها روشبه فرد باشد، زیرا بر خلاف سایر 

ارزان و اجرای آن بررای اکثرر بیمراران مقردور باشرد. چنردین       

کره   ویژگی دیگر محافظت قلبی با فعالیت ورزشری وجرود دارد  

. اول، سرازد  یمپیش آماده سازی برتر  یها روشآن را از سایر 

هر مداخله پیشگیری کننده بایرد بررای مردت طرولانی قابرل      

تحمل باشد، همانطور که در مورد انجام فعالیت ورزشی پس از 

یک جلسره و یرا چنردین مراه قابرل تحمرل اسرت و قلرب را         

بایرد بره   . دوم، هر رویکرد پیش آماده سرازی  کند یممحافظت 

سهولت برای بیمراران در دسرترس باشرد، و فعالیرت ورزشری      

نسبت به سایر روش ها دسترس تر و به لحرا  اقتصرادی بره    

صرفه تر می باشد. با داشتن این تمایزات، فعالیت ورزشری بره   

پیش آماده سرازی   نیتر مناسبطور مستدلی به لحا  کلینیکی 

. برا  [28]اسرت   است که تا به امروز مورد مطالعه قررار گرفتره  

  متعرددی، حرال مرا در مرورد اینکره چره        یهرا  ییتوانرا چنین 

مکانیزم های ملکولی و سیگنالی در اثر فعالیرت ورزشری دچرار    

کره موجرب محافظرت قلبری ناشری از فعالیرت        شوند یمر ییتغ

 را مورد بحث قرار خواهیم داد. شوند یم(  EICP) 2ورزشی

دای ای  مكانيزم هاي بالقوه محافظت قلبی نا -1
 سرلولی ملکرولی درگیرر در   مکانیزم هرای   :فلاليت وریدی

 IRمحافظت قلبی ناشی از فعالیرت ورزشری در مقابرل آسریب     

تعردادی از  کنون ترا بحث برانگیز است. با این وجود، پیچیده و 

پیشنهاد و بررسی شده است.  EICPهای شناخته شده  مکانیزم

یولروژیکی در  شرامل تغییررات آنراتومیکی و فیز    ها زمیمکاناین 
 

 

2  . Exercise-induced Cardioprotection (EICP) 
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 یهرا  نیپرروتئ شریانهای کرونری )گردش خون جانبی(، القراء  

 (، فعالیررت افررزایش یافترره HSPS) شرروک گرمررایی میوکررارد 

استرسری   یها نیپروتئ، افزایش (COX-2)23-سایکلواکسیژناز

(، عملکررد افرزایش یافتره کانالهرای     ER) شبکه آندوپلاسرمی 

(، سرطو   sarcoKATP) در سارکولما ATPوابسته به  پتاسیمی

در  ATP وابسررته برره  پتاسرریمیافررزایش یافترره کانالهررای   

( و NO(، نقررش نیتریررک اکسرراید ) mitoKATPمیتوکنرردری )

(. در 3 افزایش ظرفیت آنتی اکسیدانی میوکارد می باشد )شکل

شر  داده خواهرد   ها زمیمکانادامه مختصری از هر کدام از این 

           برر ایرن    برا ایرن وجرود، بایرد توجره داشرت کره عرلاوه         شد.

، مکانیزم های سازشری دیگرری در خرون، سیسرتم     ها زمیمکان

بردن وجرود    یهرا  قسرمت عصبی و هورمونی، عضلات و سایر 

 گذار باشند. ریتأث ندیفرابر این  توانند یمدارد که 
افزايش ظرفيت آنتی اكسيدانی و مقابله با  1-1

قلرب   تولید گونه های فعال اکسریژن در  :راديكال هاي آیاد

. در هنگام ایسکمی عوامرل آنتری   تایید شده است IRدر زمان 
( کراهش  SOD) اکسیدان قلرب ماننرد سوپراکسرید دیسرموتاز    

. ابرد ی یمر در بافت قلبی افزایش  ROSیابند، بنابراین سطح  می
در دوره خونرسانی مجدد نیز به دلیل هجوم ناگهرانی خرون و   

بیش از  ROSید عرضه مقادیر زیاد اکسیژن به قلب، میزان تول
 ROS افرزایش تولیرد  . بنابراین [335 ،1] ابدی یمپیش افزایش 
    و بره نظرر    دارند میوکارد ای در آسیب نقش عمده IRدر زمان 

توانرد   های آنتی اکسیدانی سلولی مری  رسد که فعالیت آنزیم می
 .[21]را از آسریب خونرسرانی مجردد محافظرت کنرد       هرا  بافت

غذایی  یها مکملشده که استفاده از  علاوه بر این، نشان داده
و حجرم   IRآسریب اکسایشری ناشری از     ،حاوی آنتی اکسیدان

. محققران فرر    [12 ،22] کنرد  یمر را کمتر قلبی انفارکتوس 
که حداقل بخشی از مزایای محافظتی ورزش به سبب  اند کرده

ها و افرزایش ظرفیرت آنتری اکسریدانی      کاهش تولید اکسیدان
آسریب   تواننرد  یمر  هرا  یسرازگار دو ایرن  میوکارد باشرد و هرر   
 ،12 ،12 ،21 ،21 ،1] را کراهش دهرد   IRاکسایشی ناشری از  

. افزایش بیران آنتری اکسریدانهای    [323 ،21 ،82 ،88 ،53 ،52
ی کره میتوکنردری را   یا اسرتفاده از آنتری اکسریدانها   ب ،میوکارد
را بره   IR، انفارکتوس میوکراردی ناشری از   دهند یم هدف قرار

 

 

1  . Cyclooxygenase2 

در زمینره فعالیرت    برا ایرن وجرود،    .[38 ،3] رسراند  یمر  حداقل
هرای آنردوژن توسر  فعالیرت ورزشری        سیستم آنتی اکسریدان 

 متناقضی وجود دارد. یها گزارش

، اکثر مطالعات پیش آماده سازی با فعالیت EICPدر زمینه 

تمرینات ورزشری موجرب افرزایش     که اند کردهورزشی گزارش 

مانند سوپراکسید دیسرموتاز،  آنزیم های آنتی اکسیدانی کلیدی 

کره نهایتراب    شرود  یمر گلوتاتیون پراکسیداز و کاتالاز میوکاردی 

. جالب اینکه، هرر دو  شوند یممنجر به افزایش محافظت قلبی 

تمرینرات کوترراه و بلنرد مرردت باعررث افرزایش ظرفیررت آنترری    

ضرروری بره    EICPکه برای دستیابی بره   شوند یماکسیدانی 

. عرلاوه برر ایرن،    [323 ،85 ،83 ،52 ،12-18]نظر مری رسرد   

که افزایش فعالیت آنتی اکسیدانی  اند دادهمطالعات دیگر نشان 

موجب کاهش نکروز و آپوپتوز در میوکارد و نتیجتاب محافظت از 

 MnSOD. دربرراره نقررش [22 ،88 ،52 ،12] شررود یمررقلررب 

که افرزایش فعالیرت ایرن     اند کردهچندین مطالعه نتیجه گیری 

و مقابلرره بررا آریتمرری هررا و  EICPدسررتیابی برره آنررزیم برررای 

. [323 ،12 ،22]حیاتی می باشرد   IRانفارکتوس قلبی ناشی از 

به نظر می رسد که مدت فعالیرت ورزشری در میرزان تغییررات     

          نقررش داشررته باشررد. در اکثررر    MnSODسررطو  آنزیمرری  

مشاهده شده است کره بره دنبرال فعالیرت ورزشری       ها پژوهش

افزایش یافته است،  MnSODروز( فعالیت  2تا  3) کوتاه مدت

آن پرس از فعالیرت    [32]و یا پروتئین  mRNA [22]اما بیان 

ورزشی حاد افزایش نیافتره اسرت. در مقابرل، در مطالعرات برا      

پروتکل ورزشی طولانی مدت، یک تنظیم افزایشری در هرر دو   

 ،35 ،2]ملاحظه شده اسرت   MnSODفعالیت و بیان پروتئین 

به نظر مری   EICP. علاوه بر این، در زمینه [83 ،33 ،21 ،15

بره مقردار    MnSODرسد افزایش فعالیت یا محتوی پرروتئین  

زیادی وابسته به شدت فعالیت ورزشی باشرد، بره طروری کره     

و دویردن   [83 ،52 ،32]دویدن روی تردمیل با شردت پرایین   

ظاهراب منجر بره افرزایش سرطح ایرن آنرزیم در       [22]اختیاری 

 .شوند ینمیوکارد م

نشان داده شده است کره فعالیرت ورزشری کرل محتروی      

اما براور عمرومی ایرن     [25] دهد یمگلوتاتیون قلبی را افزایش 

درگیر باشرد، چررا کره     EICPنیست که گلوتاتیون ردوکتاز در 

و برخی دیگر عردم تغییرر    [25 ،21]برخی از مطالعات افزایش 

. مطالعراتی نیرز افرزایش    انرد  کردهگزارش  [22 ،21 ،35]آن را 
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و یا عدم تغییر آن را بره   [18 ،12]فعالیت گلوتاتیون پراکسیداز 

. در مورد آنزیم [12 ،21] اند کردهدنبال فعالیت ورزشی گزارش 

کاتالاز نیز افزایش و یا عدم تغییر فعالیرت آن پرس از فعالیرت    

. در یرک مطالعرره  [13 ،28 ،31] انررد کررده ورزشری را گررزارش  

این چنین نتیجه گرفته شده اسرت کره    2231سال  مروری در

در اثر فعالیت ورزشی نقرش کلیردی    MnSODافزایش آنزیم 

دارد و مطالعات بیشرتری بررای روشرن     IRدر برابر  EICPدر 

. اگر چره  [22]شدن نقش آنزیم های آنتی اکسیدانی لازم است

وجود ندارد، این احتمرال   ها اختلافتوجیه مشخصی برای این 

تمرینی با مدت، شدت و  یها پروتکلارد که استفاده از وجود د

حجم متفاوت و همچنرین تفراوت در روش شناسری سرنجش     

ظرفیت آنتی اکسیدانی عوامل مهمری در برروز ایرن تغییررات     

شردن   ترر  روشرن باشند. به طور واضح، تحقیق بیشتری بررای  

 IRدر برابرر آسریب    EICPنقش ظرفیت آنتری اکسریدانی در   

 ت. مورد نیاز اس

 ATPكانالهاااي پتاساايسی  سااا  بااه    1-2
از جملره مکرانیزم هرای    : ساركولسايی و ميتوكنادريايی 

دخالت دارنرد، تغییرر عملکررد کانالهرای      EICPدیگری که در 

( در غشرراء KATP channel) ATPپتاسرریمی حسرراس برره 

 سارکولمایی و میتوکندریایی به دنبرال فعالیرت ورزشری اسرت.    

sarcoKATPمیوسریت هرای قلبری واقرع      که در سارکولمای

مهراری   اثرر کش  شده اند و به دلیرل   3281هستند، در سال 

ATP  به لحا  ساختاری ایرن   .[83]شوند یمبا این نام خوانده

کی در داخل منفذ یکانالها متشکل از دو پروتئین مجزا هستند، 

زیرر واحرد گیرنرده     دیگرری و  یک سو کننرده  کانال پتاسیمی

sulfonylurea در  هرا  کانرال  نیر رفترار ا ی در عردیل که نقش ت

پاسخ به فاکتورهای فعال کننده مثل ایسکمی مروقتی قلرب و   

 Cهمراه با فعالیت پروتئین کیناز  MgADPافزایش آدنوزین و 

(PKCدارند ) [28] کره براز    انرد  داده. تعدادی از محققان نشان

ترا   دهد یماجازه  sarcoKATPشدن فارماکولوژیک کانالهای 
+

K در زمان IR      از میوسیت خرار  شرود و محافظرت قلبری را

 ا. مفرو  است که باز شردن ایرن کانالهرا بر    [11] فراهم آورد

لاریزاسیون از طریق کوتاه کردن مردت  ورپ 1تسریع کردن فاز 

     ایجراد  محافظرت  IRدر مقابرل آسریب    ،پتانسیل عمرل قلبری  

کوتاه کردن پتانسیل عمل قلبی بدیهی است که . [11] کند یم

تواند ورود کلسیم به داخرل سرلول را از طریرق کانالهرای     می 

مهررار و از بررارگیری برریش از حررد کلسرریم   Lکلسرریمی نرروع 

. آهسته کردن دپلاریزاسیون نیز می توانرد  [11] جلوگیری کند

ورود کلسیم را بوسیله جلوگیری از معکوس شردن مبادلره گرر    

Na
+
/ca

از د نر توانکاهش دهد. نتیجه اینکه، این اعمال مری  +2

هرای قلبری را در   طریق کاهش بار کلسیم سیتوزولی میوسریت 

در  IPCناشری از   قلبری  در محافظت. دنمحافظت کن IRزمان 

کره کانالهرای    انرد مطالعره گرزارش کررده   چنردین   ،IRمقابل 

sarcoKATP [31 ،11] درگیر هستند. 

در حال حاضر شواهد مهمی وجرود دارد کره کانرال هرای     

KATP افظت قلبی ایجاد شده توسر   به طور محوری در مح

و همکرراران  Brown. [33]فعالیررت ورزشرری درگیررر هسررتند  

روز دویدن روی تردمیل به طرور   2( گزارش کردند که 2222)

معنی داری انفارکتوس میوکراردی را در رت هرای نرر و مراده     

. این محافظت قلبی برا افرزایش در بیران    [32] دهد یمکاهش 

و  KATP (SUR2Aی پررروتئین زیررر واحرردهای کانررال هررا 

Kir6.2  در قلب رتهای نر و افزایش بیران )SUR2A   در قلرب

توسر    EICPدر  ها کانالرت های ماده همراه بود. نقش این 

مطالعه دیگری از همین محققان بیشتر حمایرت شرد. در ایرن    

هفتره فعالیرت ورزشری     32مطالعه، گرزارش شرده اسرت کره     

در قلرب رت   Kir6.2و  SURاستقامتی بیان محتوی پرروتئین  

. همچنین آنهرا یافتنرد کره مهرار     دهد یمهای ماده را افزایش 

 راتیتررأثباعررث از بررین بررردن   sarcoKATPکانررال هررای 

، در شود یممحافظتی فعالیت ورزشی در برابر انفارکتوس قلبی 

. [8]اینگونرره عمررل نکرررد   mitoKATPحررالی کرره مهررار  

Zingman  انرد  دهیرسر نیز به این نتیجره   2233و همکاران در 

روز فعالیت ورزشری اسرتقامتی روی تردمیرل منجرر بره       2که 

 یهرا  نیپرروتئ در  Kir6.2و  SUR2Aافزایش زیرر واحردهای   

 شیافرزا . این تغییرات همراه با یرک  شود یم ها موشبطنی در 

در سرارکولما و یرک افرزایش در     KATPدر کانال های  پاسخ

اسرتفاده از   . علاوه بر این، با[321]بود   KATPجریان کانال 

قلبری   یها سلولنشان داده شد که در  patch clampتکنیک 

کانال و در حیوانرات   22/8 حیوانات تمرین کرده تعداد متوس 

کانال وجود داشت. به طور مشابه، جریران کانرال    33/1کنترل 

KATP        کل سرلول در میوسریت هرای ایزولره شرده از قلرب

کنتررل   و در گرروه  pA/pF32/22تمررین کررده    یهرا  موش

pA/pF 52/35  [321]بود . 
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در شربکه سارکوپلاسرمایی،    KATPعلاوه بر کانال های 

( mitoKATPنیز این نوع کانال )در غشاء داخلی میتوکندری 

اگرچرره جزئیرراتی در مررورد اطلاعررات  . [22] شررود یمرریافررت 

K نوع ساختاری این کانال
در دسرترس نیسرت، امرا شرواهد      +

کرره وجررود کانررال  دهررد یمررفارماکولوژیررک فراوانرری نشرران 

mitoKATP  برای محافظرت در برابرر آسریب     آنو باز شدن

IR بررای مثرال نشران داده    [82 ،31 ،11] با هم ارتباط دارند .

اثررر  mitoKATPشررده اسررت کرره بازکننررده هررای کانررالی  

محافظتی بر قلب دارند، درحالی که برلاک کننرده هرای ایرن     

آگونیستهای  دارویی بایا  و IPCپروتکل کانالها از طریق هر دو

در . [11] مری کننرد   متوق محافظت را  ،mitoKATPکانال 

( نیز نشران داده اسرت   2232و همکاران ) Quindry ی مطالعه

محافظت ضد آریتمی فراهم مری کننرد کره     mitoKATPکه 

در زمینره  . [22]می باشرد   IRدر برابر آسیب  EICPبخشی از 

 دهد یمشواهد نشان مکانیزم های مرتب  برای این محافظت، 

باعث قلیرایی شردن مراتریکس     mitoKATP کانال که فعالیت

در زمان خونرسانی مجردد،   ROSمیتوکندریایی، کاهش تولید 

کم کردن تجمع کلسریم میتوکنردریایی در زمران ایسرکمی و     

 ،23] شوند یمبهبود تولید انرژی میتوکندریایی پس از ایسکمی 

کره بره دنبرال تمرینرات      در مجموع به نظر می رسد .[82 ،11

کوتاه و بلند مدت، بیان پرروتئین زیرر واحردهای کانرال هرای      

. مطابق با این نتایج ابدی یمافزایش  ATPحساس به  پتاسیمی

نقرش   sarcoKATPپیشرنهاد شرده اسرت کره کانرال هرای       

 دارند.  EICPمرکزی در 

نیتریرک   :نيتريک اكسايد، نيتريت و نيتارا   1-1

داری در محافظت قلب در مقابل آسیب نقش پای( NOاکساید )

IR  ،دارد. به طور ویژهNO   نقش عملکردی دوگانه مهمی بره

در مرحلره نهررایی پریش آمرراده    mediatorو  triggerعنروان  

یرک   eNOS آنرزیم  توسر   NOسازی دارد. افرزایش تولیرد   

 NOو افزایش تولید  است EICPآغازگر مهم در مرحله نهایی 

و  anti-stunningنجیگری اعمرال  در میا iNOSآنزیم توس  

anti-infarct  مرحله نهاییPC مکانیزم [332] ضروری است .

موضروع بحرث    IRدر هنگرام   NOهای دقیق محافظت قلبی 

از جمله مهار جریان  ییها زمیمکانبرانگیزی است. با این حال، 

آدرنرژیرک،   βکلسیم به درون میوسیت ها، تحریک آگونیست 

بر روی کانرال هرای    گذاریاثر ب وکاهش مصرف اکسیژن قل

KATP     [13] سارکولمایی در این زمینره مطرر  شرده اسرت. 

کره   دهرد  یمرا افزایش  eNOSفعالیت ورزشی بیان و فعالیت 

احتمالاب به دلیل تغییرات استرس اکسایشی است که منجرر بره   

عروقی  راتیتأثدر کنار  NO.[35 ،15 ،12] شود یم NOتولید 

 [22] و تغییر متابولیسم کربوهیدارت( یلیشن)وازود و متابولیکی

دارد کره آن را بره عنروان ملکرول      یهرای فیزیولروژیک   ویژگی

       مطررر  میوکررارد IRآسرریب برابررر ظررت کننررده قلبرری در فمحا

ترنفس  بره طرور برگشرت پرذیری      NO ،سازد. برای مثرال  می

مهار ترنفس   .کند یمرا مهار  [28] و آپوپتوز [51] میتوکندریایی

کاهش  منجر به در مراحل اولیه خونرسانی مجدد ییایکندرتویم

 NO .[51] شرود  یمر  یتوکنردر یاز م یناشر  یوکراردی م بیآس

 ،شرن یلزیتروین -S نیبا کمک پروتئ 1-با مهار کاسپاز نیهمچن

               مهررار  میمسررتق ریررغیررا  میمسررتقآپوپترروز را برره صررورت  

زشی، توانایی در فیزیولوژی ور NOاهمیت دیگر  .[58] کند یم

از طریرق سریگنال    KATPآن برای فعال کردن کانال هرای  

cGMP-PKG  و افزایش بیانHSP70فعالیرت ورزشری    حین

با داشتن چنین نیمرر  فیزیولروژیکی    NOبنابراین . [13]است 

 -از طریق کاهش خطر قلبری  EICP ها ریتأثمتنوع احتمالاب در 

ت دارد عروقی و کاهش آسریب در ایسرکمی میوکرارد مشرارک    

[31]. 

Calvert  اثررات حفاظرت    کره  اند کردهو همکاران گزارش

قلبی فعالیت ورزشی اختیاری، با تغییر وضعیت فسفوریلاسریون  

eNOS به افزایش تولید ،NO     و ذخیرره متابولیرت هرایNO 

. شرواهد دیگرر   شرود  یمول( در قلب ایجاد وتی)نیتریت و نیتروز

فسفوریلاسریون   تغییرر در وضرعیت   دهد یماین پژوهش نشان 

eNOS  و تولیرردNO  بررا تحریررکβ3-ARs  میررانجی گررری     

که نقص در وجود این گیرنده بره تشردید انفرارکتوس     شود یم

. اطلاعرات  [31] شرود  یمر منجرر   IRمیوکاردی در پی آسیب 

 eNOS (eNOSدچرار نقرص    یهرا  مروش بدست آمده از 
-/-) 

، فراهم کرده است eNOSشواهد بیشتری برای نقش مرکزی 

% 32ترا   22 هرا  مروش ظرفیرت دویردن در ایرن     به طوری که

و   de Waard.[81 ،58] گروه کنترل طبیعری برود   یها موش

مفید فعالیت ورزشی پرس   یراتتأثیافتند که  (2232) همکاران

و اختلال عملکرد به  بطن چپ در بازسازی یانفارکتوس قلب از

. [22] درون زا مری باشرد   eNOSطور برجسته ای وابسته بره  

بررای خنثری    eNOSآنها مشاهده کردند که فقدان یرک آلرل   
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کردن تمام اثرات مفید فعالیت ورزشی کافی است، بنابراین بره  

مفیرد فعالیرت ورزشری     یراتترأث طور قوی پیشنهاد کردند کره  

و  Taylor در مقابرل،  اسرت.  eNOSوابسته بره بیران کامرل    

ند حتی توا نشان دادند که فعالیت ورزشی می (2225) همکاران

یرک اثرر فنوتیرپ     NOSهرای   در حضور بلاک همه ایزوفررم 

را اعمال کند. آنها به این نتیجره   IRمحافظتی قلبی در مقابل 

رسیدند که پیش آماده سازی حراد حاصرل از فعالیرت ورزشری     

را  . این یافته متضراد [332] شود ینم میانجیگری NOSتوس  

یزیولروژی  تروان از طریرق بررسری نیتریرت و نیتررات در ف      می

عروقی بررسی کرد. نشان داده شده اسرت کره    -سیستم قلبی

کنند، بره   عمل می NOنیتریت و نیترات به عنوان انبار ذخیره 

ای  پرراتوفیزیولوژی ماننررد ایسررکمی و رطرروری کرره تحررت شرر

 احیرا شرود   NOتواند به طور آماده بره   هایپوکسی، نیتریت می

در انسران و  . سطو  نیتریت بره دنبرال فعالیرت ورزشری     [38]

. در زمران وقروع ایسرکمی میوکرارد،     یابد یمجوندگان افزایش 

 NOو به شیوه وابسته به  دهاکسید ش NOتواند به  نیتریت می

 . [31] باعث محافظت قلبی شود

هرای آن،   ، متابولیرت NOرسد علاوه برر خرود    به نظر می

ای برر حفاظرت    برالقوه  ریتأثنیتریت، نیترات و نیتروزوتیول نیز 

بره شرکل    NOشدن  رهیذخ ها هیفرض نیاز ا یکی ی دارند.قلب

و  بیآسر   یکه در شرا استمانند قلب  ییها بافتدر  تیمتابول

نیتریت درمانی . [12] کنند یم فایا یاثرات حفاظت قلب یسکمیا

و  شرود  یمر منجرر   IRحیوانی به کراهش آسریب    یها مدلدر 

هرای موجرود    . با توجه به یافته[12]حفاظت قلبی را در بر دارد 

تشرکیل   NOتوانرد از   نیتریت سیگنالی ضروری است که مری 

برر   IRشود یا به نیتروزوتیول تبردیل شرود و در برابرر آسریب     

میوکارد اثرات محافظتی اعمال کنرد. هنگرام ایسرکمی وقتری     

NOS     به دلیل فشار کم اکسیژن غیر فعال اسرت، در ابتردا برا

غیرر وابسرته بره    )  NO به عنوان منبع NOتبدیل نیتریت به 

NOS  نقش ایفا کند. همچنین نیتریت در واکنش با تیول بره )

شکل نیتروزوتیول در می آید و به عنوان سپر حفاظتی برگشت 

و لیپیردها در   هرا  نیپرروتئ پذیر از اکسید شدن برگشت ناپرذیر  

. جدای از حفر   کند یممرحله اول خونرسانی مجدد جلوگیری 

را  NO تواننرد  یمر ات نیترروزو  تیول ها از اکسیداسیون، تولیرد 

هنگام مراحل اولیه خونرسانی مجدد رهرا کررده و بره عنروان     

در حرال   .[32]عمرل کننرد    3حساس به ردوکرس  NOدهنده 

نیترات نیز مشرابه   دهد یمحاضر شواهدی وجود دارد که نشان 

اسرت   NO نیترأم ی فیزیولوژیک بررای  با نیتریت منبع ذخیره

لبی گزارش شده است کره مکمرل   . در رابطه با حفاظت ق[11]

گرم در لیتر( در آب خروراکی آنهرا    3با نیترات ) ها موشسازی 

در پلاسرما و قلرب را افرزایش و     NOروز، مقرادیر   5به مدت 

. به نظرر  [11]را کاهش داد  IRاندازه انفارکتوس در پی آسیب 

می رسد متابولیت نیتروزوتیول نیز نقش بسرزایی در محافظرت   

داشته باشد  از جمله این موارد می تروان بره    IR قلبی در برابر

فذ نفوذپرذیر  اکاهش التهاب و آپوپتوز، جلوگیری از باز شدن من

در مراحررل  ROSو کرراهش تولیررد  2(MPTP) اییمیتوکنرردری

و  Calvertاولیه خونرسانی مجدد اشاره کرد )مطالعره مرروری   

 کره  شود یم. از این رو این فرضیه مطر  [32](2231همکاران 

هنگام فعالیت  NOنیتریت، نیترات و نیتروزوتیول تولید شده از 

نقش مهمی در میانجی گری اثرات حفاظرت   توانند یمورزشی 

قلبی فعالیت ورزشی در رویدادهای ایسکمی میوکارد ایفا کننرد  

[31، 32] . 

 :(HSPپااروتنيه هاااي دااوی  رمااايی )  1-4
ئین های پروت سطح سلولی که افزایش دهند یممطالعات نشان 

 هرا  اسرترس می تواند سلولها را از انواع  1(HSP) شوک گرمایی

و نیرز   HSP90و  HSP27محافظت کند. اگرچره   IR از جمله

ها با محافظت سرلولی در مقابرل اسرترس ارتبراط     HSPدیگر 

هفتراد کیلرو     HSPکره خرانواده   دهرد  یمر دارند، شواهد نشان 

            (HSP72و  HSP70و HSP27 )برررره ویررررژه  دالتررررونی 

های شوک گرمایی هستند که بیشترین مسئولیت را در  پروتئین

 ،32 ،23 ،31] دارنرد  IRبرابر محافظت سلولی در مقابل آسیب 

مکررانیزم محافظررت قلبرری اعمررال شررده از طریررق   . [23 ،82

HSP27  وHSP70       به توانایی آنهرا بررای عمرل کرردن بره

مستقل از  عنوان عوامل آنتی آپوپتوتیک در مسیرهای وابسته و

. به طور کلی پذیرفته شرده  [31]کاسپاز نسبت داده شده است 

 ،21] دهرد  یمر را افزایش  HSPsاست که فعالیت ورزشی بیان 

 

 

1. A redox sensitive NO donor 

2. Mitochondrial permeability transition pore 

3  . Heat Shock Proteins 
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که بیران   دهد یمنشان  نیز شواهد آزمایشگاهی .[331 ،85 ،12

در  یمری توانرد محافظرت میوکرارد     HSP72از  زیادیمقدار 

 .[331 ،23 ،12] را برره همررراه داشررته باشررد IRبرابررر آسرریب 

گوناگونی که در ارتباط با فعالیت ورزشی هستند و  یها استرس

درون سلولی،  pHشامل استرس گرمایی و هایپوکسی، کاهش 

تولید رادیکالهای آزاد، تخلیه گلوکز و ذخیره گلیکوژن، افزایش 

در افرزایش   توانند یمقلبی  یها سلولسطح کلسیمی و کشش 

HSPs مجمروع در  .[13]شته باشند عضلات قلب مشارکت دا 

در محافظت در برابر آسیب قلبی را  HSPsاین مطالعات نقش 

اثر محافظتی  HSP72نشان داده شده است که . اند کردهتایید 

و  [331 ،23] دارد IRمیتوکندریایی در مقابل آسریب ناشری از   

. [333] کنرد  یممحافظت سلولی در برابر آپوپتوز را نیز حمایت 

می تواند ریکاوری از آسریب سرلولی حراد را    HSP72همچنین 

بعدی محافظت کند. این  یها بیآسافزایش دهد و سلول را از 

اهداف از طریق جلروگیری از مترراکم شردن و دنراتوره شردن      

همراه با بازیابی عملکررد پروتئینهرای آسریب دیرده      ها نیپروتئ

 .[23] شود یمحاصل 

موجرب   تیاسرتقام ورزشری  با این وجود، اگرچره فعالیرت    

میوکارد و محافظرت قلبری   HSP72 و  HSP70بیان افزایش 

، دو مطالعه نشان دادند که فعالیت استقامتی می توانرد  شود یم

 سرطح را بردون افرزایش    IRمحافظت قلبی ناشری از آسریب   

HSPS در مطالعه دیگرر   .[331 ،18] میوکاردی به ارمغان آورد

یب قلبی ناشی در برابر آس EICPنیز نشان داده شده است که 

، HSP10 ،HSP27وابسته بره افرزایش سرطو  قلبری      IRاز 

HSP40 ،HSP60 ،HSP72 ،HSP73  یاHSP90 باشد ینم 

کرره افررزایش ایررن  . همچنررین ایررن احتمررال وجررود دارد[23]

محافظت قلبی را از طریرق افرزایش ظرفیرت آنتری      ها نیپروتئ

و  Hamilton.[331]دهنررد یمرراکسرریدانی میوکررارد انجررام   

به واسرطه   EICP( فر  کردند که بخشی از 2223ران )همکا

هرا  HSP ی افتره یقلبی، و نه سطح افزیش  MnSODافزایش 

. یک توضیح برای این یافته ها این است که فعالیت [18]باشد 

و  شروند  یمر مکانیزم های مختل  از مسیرهای مختلفی شروع 

 . بنرابراین گذارنرد  یمسپس مشترکاب بر مسیرهای زیر دستی اثر 

احتمرالاب از طریرق    HSPsمی توان چنین نتیجره گرفرت کره    

و آبشارهای سریگنالی زیرر دسرتی در     ها زمیمکانتحریک سایر 

EICP       نقش دارند و به طرور مسرتقیم نقشری در ایرن زمینره

 ندارند.  

 :تسرينااا  وریداای و ميتوكناادري قلباای  1-5
دارد. فعالیررت  IRمیتوکنرردری قلبرری نقررش مهمرری در آسرریب 

که باعث  شود یممیتوکندریایی  یها یسازگاربه  ورزشی منجر

و افزایش توانرایی تحمرل سرطو  برالای      ROSکاهش تولید 

 ROS. تمرینات استقامتی باعث کراهش تولیرد   شود یمکلسیم 

در میتوکندری میوکارد و کاهش ورود کلسیم به سلول در دوره 

ورزشری   تمرینرات  . همچنرین [328] شود یمخونرسانی مجدد 

کره محررک    شرود  یمیک فنوتیپ میتوکندریایی  ظهور موجب

 یها سلولمیتوکندری  .[23]محافظت بر علیه آپوپتوز می باشد

قلب حیوانات تمرین کرده قادر به تحمرل غلظرت برالاتری از    

و میتوکندری های جدا شده از قلب حیوانرات   باشند یمکلسیم 

 3میتوکنردریایی  نفوذپرذیر  تمرین کررده بره براز شردن منافرذ     

(mPTP حاصل از کلسیم ) مطالعرات  [53]هسرتند   ترر  مقراوم .

فعالیت استقامتی منجر به تغییررات بیوشریمیایی    دهد یمنشان 

های درون میوفیبریلها و زیرر سرارکولمای قلرب     در میتوکندری

ایرن   .[21] دهرد  یمر آپوپتوتیرک را کراهش    ریترأث که  شود یم

هرم  تغییرات شامل افزایش میزان آنزیم های آنتی اکسیدانی م

، ROSحاصرل از   Cدر میتوکندری، کاهش رهایش سیتوکروم 

و افرزایش سرطح    mPTPکاهش حداکثر سررعت براز شردن    

. این نترایج موافرق   [13] شود یمهای آنتی آپوپتوتیک  پروتئین

هرای میتوکنردریایی حاصرل از     اند کره سرازگاری   با این مفهوم

           مشررارکت دارنررد. برره هررر حررال،   EICPفعالیررت ورزشرری در 

مجموعه ای از های زیادی در میتوکندری فعالیت دارند و  آنزیم

در . [21] پروتئین میتوکندریایی قلبی شناسایی شده است 222

ای در محافظرت   ها برخی از آنها بره طرور ویرژه    بین این آنزیم

قلبی و پیش آماده سازی نقش دارند که در ادامه به تبیین آنها 

 خواهیم پرداخت.

آنررزیم : (MAOماايه اكساايدای ) مونااو آ1-5-1

( در غشاء خارجی میتوکندری واقرع  MAOمونوآمین اکسیداز )

. عملکرد ایرن  شود یمتقسیم  Bو  Aاست و به دو گروه اصلی 

 اسرت. نروع  های بیوژنیک  دآمیناسیون اکسیداتیو آمین ها میآنز

MAO-A ،دآمیناسریون چنردین    ، ایزوفرم غالب در بطن قلرب

ین، نوراپی نفرین و دوپرامین را کاترالیز   مانند سروتون مونوآمین
 

 

1  . Mitochondrial permeability transition pore 
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 .[21] شرود  یمر ( H2O2)ماننرد   ROSو منجر به تولید  کند یم

با بالا رفتن سرن افرزایش    ROSتوانایی این آنزیم برای تولید 

و بیان آن در زمان هایپرتروفی و سکته قلبری افرزایش    ابدی یم

 ( نشران 2222و همکراران )  Bianchi. در مطالعه [13] ابدی یم

       آپوپتوتیرررک در  راتیترررأثمسرررئول  MAOانرررد کررره   داده

های قلبی و آسیب میوکارد پس از ایسکمی می باشد.  میوسیت

بوسریله   H2O2آنها همچنین شواهدی بدست آوردند که تولیرد  

MAO  نقش مهمی در رویدادهای پس ازIR    دارد کره منجرر

از . در مطالعره دیگرری برا اسرتفاده     [2] شود یمبه آسیب قلبی 

نشان داده شد این حیوانات از  MAO-Aفاقد آنزیم  یها موش

و ایرن محافظرت بره طرور      شوند یممحافظت  IRآسیب قلبی 

 IRکمتر بره دنبرال آسریب     ROSمعنی داری وابسته به تولید 

( اظهار داشتند کره بره   2222ن )او همکار Kavazis. [81]بود 

معنی به طور  MAO-Aدنبال فعالیت ورزشی سطو  پروتئینی 

درون میوفیبریلها و زیر سرارکولمای  داری در میتوکندری های 

که کاهش  اند کرده. این مطالعات پیشنهاد [22] ابدی یمکاهش 

بیان این پروتئین به دنبال تمرینرات اسرتقامتی ممکرن اسرت     

 رسرد  به نظرر مری   باشد. از این رو EICPهای  یکی از مکانیزم

 مکررانیزمک نشرران دهنررده یرر  ایررن آنررزیم تنظرریم کاهشرری

فیزیولوژیکی برای جلوگیری از استرس اکسیداتیو قلبی و مرگ 

 هرای  در موقعیرت  بره ویرژه  سلولی و آپوپتوز متعاقب آن است، 

 .ابدی یمافزایش   ROSکه تولید IRمانند 

پااروتنيه هاااي در ياار در بيااوانرژي    1-5-2
دیگرری   های میتوکندریایی پروتئیندر قلب،  :ميتوكندريايی

نیرز بره دنبرال     سلول بیوانرژیهای درگیر در  تئیناز جمله پرو

. میتوکنردری  [22]کننرد   مری های فعالیت استقامتی تغییر  دوره

را مطرابق   ATPارگان بسیار فعالی است که دائماب مقدار تولیرد  

 یها سلول . تحت شرای  فیزیولوژیککند یمنیاز سلول تعدیل 

ون اکثررر انرررژی خررود را از طریررق اکسیداسرری عضررلانی قلررب

 یهرا  یمرار یب بروزد، اما در زمان نکن اسیدهای چرب فراهم می

. بره  کند یممنبع انرژی میوکارد به سمت گلیکولیز تغییر  ،قلبی

که کراهش ظرفیرت اسرتفاده از     دهد یمعلاوه اطلاعات نشان 

اسیدهای چرب ممکن است به نارسایی قلبی و اخرتلال ریرتم   

دروژناز در جوندگان شود. برای مثال، اسیل کوآ دهی منجر قلبی

و سطح آن  شود یممبتلا به نارسایی قلبی دچار تنظیم کاهشی 

. یرک  [53] ابدی یمدر قلب کاردیومایوپاتیک انسان نیز کاهش 

چنردین پرروتئین درگیرر در     میزانمطالعه نشان داده است که 

 مانند اسریل کروآ دهیردروژناز،   )بتااکسیداسیون اسیدهای چرب 

به دنبال تمرینات استقامتی ( یدروژنازکوآ ده ی آسیلهیدروکس

 ،. همچنین بره دنبرال تمررین اسرتقامتی    ابدی یممداوم افزایش 

و  3می آلدئیرد دهیردروژناز  سطو  دو پروتئین متیل مانولات سِ

 ،درگیررر در متابولیسررم اسررید آمینرره ،آسرپارتات آمینوترانسررفراز 

ی از توانرد برخر   میکه آمینوترانسفراز  به ویژه ،یابند افزایش می

های دیگر تبدیل کند و ترانس  اسیدهای آمینه را به اسید آمینه

آمینه ممکن است یک فرایند سازشری مهمری    آمیناسیون اسید

در قلب نابالغ باشد، به طوری که مقاومتش به آسیب ایسرکمی  

 .[21] بخشد را بهبود می

 :(mPTP) ميتوكندريايی نفوذپذير منافذ 1-5-1
دری تعیرین کننرده اصرلی مررگ     اختلال در عملکررد میتوکنر  

است. بخشی از این اخرتلال   IRقلبی در پی آسیب  یها سلول

. باز شردن ایرن منافرذ    شود یمناشی  mPTPاز بازشدن منافذ 

باعث نشت غشاء داخلی میتوکندری و از دست رفتن اخرتلاف  

و نهایتراب   ATPکره منجرر بره تخلیره      شود یمپتانسیل موجود 

لاوه بر این، باز شدن ایرن منافرذ   . ع[12] شود یممرگ سلولی 

ممکن است باعث القاء تورم میتوکندریایی و پاره شردن غشراء   

خارجی میتوکندری شود و به دنبال آن رهایش پرروتئین هرای   

Pro-apoptotic   مانند  سریتوکروم(C     و فراکتور القراء کننرده

که مرگ سلولی آپوپتروزی را در   افتد یم(( اتفاق AIF) 2آپوپتوز

و کلسیم در زمران   ROS. علاوه بر این، افزایش تولید پی دارد

IR    منجرر برره فعررال کرردن پروتئازهررا و اخررتلال عملکرررد در

 شروند  یمر  mPTPپروتئین های انقباضی و همچنین باز شدن 

در شرروع دوره   mPTP. بنابراین باز شدن برگشت ناپذیر [12]

خونرسانی مجدد قلبی، عامل مهمی در مررگ قلبری ناشری از    

 . [12 ،2]ب خونرسانی مجدد است آسی

بره دو   گذارنرد  یم ریتأث mPTPفاکتورهای که بر باز شدن 

. اول باز کننده هرای غیرر مسرتقیم کره     شوند یمدسته تقسیم 

شامل افزایش کلسیم میتوکندریایی و افزایش فسفات، استرس 

          دوم pHو بازیررررابی سررررریع  ATPاکسرررریداتیو، تخلیرررره 

م که اثر تعامل مسیرهای سیگنالی مربوط بازکننده های مستقی
 

 

1. Methylmalonate-semialdehyde dehydrogenase  

2. Apoptosis-inducing factor 
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. براز  باشند یمبه فسفوریلاسیون و فعال کردن پروتئین کینازها 

در شرروع دوره خونرسررانی مجردد میوکررارد در    mPTPشردن  

پاسخ به این تغییرات یرک عامرل مهرم مررگ سرلولی اسرت،       

 . [12 ،2]یک هدف مهم محافظت قلبی است  mPTPبنابراین 

شنهاد می کننرد کره درمران دارویری و     مطالعات تجربی پی

در شرروع دوره   mPTPژنتیکی برای جلروگیری از براز شردن    

درصردی انردازه    22ترا   12خونرسانی مجدد، قادر بره کراهش   

    انفارکت میوکاردی هسرتند. عرلاوه برر ایرن، مطالعرات نشران       

اند که هر دو نوع پیش آماده سازی ایسکمیک و پس آماده  داده

کرانیزم هرای مختلر  کره بسریاری از آنهرا       سازی از طریق م

و نهایتراب   mPTPناشناخته هستند، منجر بره مهرار براز شردن     

فعالیرت   ریترأث . در زمینره  [12] شوند یمکاهش اندازه انفارکت 

تا کنون مطالعرات محردودی انجرام شرده      mPTPورزشی بر 

مثبرت و برخری    ریعدم ترأث است. در این راستا برخی مطالعات 

. برا داشرتن رابطره    اند کردهافظتی آن را گزارش دیگر تاثیر مح

نزدیررک بررین افررزایش اسررترس اکسرریداتیو میتوکنرردریایی و   

 ROSممکن است که کاهش تولید  mPTPحساسیت به القاء 

محافظتی نسربت داده   راتیتأثدر حیوانات تمرین کرده به این 

ای گررزارش شررده اسررت کرره تمرینررات  . در مطالعرره[2]شررود 

القاء شده توس   Cروز رهایش سیتوکروم  2 استقامتی به مدت

ROS  که ایرن تغییررات    دهد یماز میتوکندری قلب را کاهش

و زمران   mPTPهمراه با کاهش حرداکثر سررعت براز شردن     

. در مجموع، به نظر می [23]این منافذ بود  Vmaxرسیدن به 

ورزشی، یکی  یها تیفعالبه دنبال  mPTPرسد مهار باز شدن 

باشد، با این حال برای روشرن   EICPی درگیر در ها از مکانیزم

        ترر  قیر دقشدن ایرن موضروع احتیرا  بره مطالعرات بیشرتر و       

 می باشد. 

نقااش تنظاايو هسوسااتای كلساايو در ا اار   1-6
شرریان کرونرری    یها یماریب :EICPفلاليت وریدی در 

، به دلیل نکرروز و آپوپتروز   شوند یممیوکاردی  IRکه منجر به 

. [12 ،22]قلبرری شرروند  یهررا سررلولباعررث مرررگ  تواننررد یمرر

برره طرور معنرری داری موجرب افررزایش فعالیررت    IRهمچنرین  

. نشان داده شده است شود یمو اختلال عملکرد قلبی  3کالپاین

بررا پررروتئین هررای رتیکولرروم   IRهنگررام ROS کرره تولیررد 
 

 

1. Calpain 

( متعدد تعامل دارد و باعث اختلال عملکرد SRسارکوپلاسمی )

. برای مثال، پروتئین جمع کننده کلسریم  دشو یم SRو آسیب 

( و پروتئین تنظیمری آن یرک   SERCA) ATPaseوابسته به 

دارنرد.   SRنقش مهمی در برداشت کلسیم سیتوزولی به درون 

و  SERCAباعث افزایش آسریب بره پرروتئین     ROSافزایش 

 شود یم SRمهار فعالیت و اختلال در برداشت کلسیم به درون 

افزایش کلسریم درون سرلولی مری انجامنرد     که این عوامل به 

 C. افزایش کلسیم، باعرث افرزایش رهرایش سریتوکروم     [22]

 دهد یمو اجازه  شود یم mPTPمیتوکندریایی و بازشدن منافذ 

تا عوامل آپوپتوتیک به درون سیتوزول رهرا شروند. همچنرین    

کلسیم ممکن اسرت از طریرق فعرال کرردن کالپراین موجرب       

فعالیت کالپاین در درون میوکارد به طرور   افزایش آپوپتوز شود.

مستقیمی مرتب  با مرگ میوسریت هرای قلبری آپوپتوتیرک و     

. نقش آسیب رسان کالپاین [22]می باشد  IRنکروزی ناشی از 

 دهند یمکه نشان  شود یمبا شواهد قوی حمایت  IRدر آسیب 

مهار کالپاین به طور چشمگیری انفارکرت میوکرارد را کراهش    

. در حقیقت فعال شدن کالپاین از طریرق چنردین   [12] دهد یم

. کالپراین از  شرود  یمر های قلبی  میوسیت مکانیزم باعث آسیب

     باعررث تسررهیل تخریررب گروهرری از    proteasomeطریررق 

هررای سرراختاری،  پررروتئین هررای میوکرراردی از جملرره پررروتئین

 .[22] شود یمانقباضی و هندلینگ کلسیم 

شی بر افزایش کلسریم و آپوپتروز   در زمینه تاثیر فعالیت ورز

( پیشنهاد می کنند که 2223و همکاران ) Frenchمتعاقب آن، 

و  IRفعالیت ورزشی موجب کاهش فعالیرت کالپراین ناشری از    

. این کاهش به دلیل تغییر سطو  [12] شود یممحافظت قلبی 

پررروتئین کالپرراین یررا افررزایش سررطح مهررار کننررده کالپرراین  

calpastatin کره مشراهده شرد کره فعالیرت ورزشری       نبود، بل

                           در IRموجرررررب جلررررروگیری از تخریرررررب ناشررررری از   

Ca-ATPase SERCA2a  پررروتئین جمررع کننررده کلسرریم(

در رتیکولروم آندوپلاسرمیک( همرراه برا      ATPaseوابسته بره  

 شرود  یمر ( PLB) 2پروتئین تنظیم کننرده کلسریم فسرفولمبان   

        الیررت ورزشرری بررا افررزایش فعالیررت  . بررا ایررن وجررود، فع[12]

( و کراهش در  MnSODآنزیم های آنتی اکسیدانی )کاتالاز و 

استرس اکسیداتیو همراه بود. این یافته ها پیشنهاد مری کننرد   
 

 

2. Phospholamban 
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که افزایش در ظرفیت آنتی اکسیدانی ممکن است آسیب ناشی 

از رادیکال هرای آزاد و یرا تخریرب پرروتئین هرای هنردلینگ       

را کاهش دهد.  شود یممشاهده  IRپس از  معمولاب کلسیم، که

علاوه بر این، درمان با آنتری اکسریدان بره طرور معنری داری      

( را IRآسیب به پروتئین هرای هنردلینگ کلسریم )در نتیجره     

کاهش و هموستاز کلسیم و عملکرد انقباضی را حف  می کنند. 

ه ( نشان داده اند کر 3222و همکاران ) Temsahدر این راستا، 

از دست دادن  CATو  SODاضافه کردن آنتی اکسیدان های 

را  IRدر زمرران  SERCA2aپررروتئین  mRNAعملکرررد و 

. در این مطالعه نیز نشان داده شد کره افرزایش   دهد یمکاهش 

در حیوانررات تمرررین کرررده بررا حفرر    CATو  MnSODدر 

. در [333]همرراه اسرت    PLBو  SERCA2aپروتئین هرای  

( فر  کررده بودنرد   2223و همکاران ) Frenchمطالعه دیگر 

 IRپروتئین های هندلینگ کلسریم در زمران    که اکسیداسیون

و این دو  شود یممنجر به افزایش بار کلسیم و فعالیت کالپاین 

عامل در مرگ سلولی میوکارد دخالت دارند. آنها گزارش کردند 

میوکاردی، به دنبال ورزش، باعرث   MnSODافزایش فعالیت 

کسیداسیون و تخریب پروتئین های هندلینگ کلسریم  کاهش ا

جلروگیری   IRو متعاقبراب از فعالیرت کالپراین در زمران      شود یم

. همچنین گزارش شد که فعالیت ورزشی باعث کراهش  کند یم

و  SERCA ،PLB ،NCXپروتئین های هنردلینگ کلسریم )  

LTCC پس از )IR جالرب اینکره وقتری از افرزایش     شود یم .

MnSOD متوقر  شرد. بنرابراین     ها کاهششد این  جلوگیری

نقش مهمی در جلوگیری  MnSODکه آنزیم  شود یمپیشنهاد 

 . [12]دارد  IRهندلینگ کلسیم در زمان  ها نیپروتئاز تخریب 

یکری دیگرر از    : ردش خون جانبی كروناري  1-1

مکانیزم های احتمالی که به نظر می رسد در محافظرت قلبری   

دی نقش داشته باشد، توسعه گرردش  میوکار IRدر برابر آسیب 

ناشی  IRدر حقیقت در زمان وقوع باشد.  3خون کرونری جانبی

، حضور گردش خون جانبی می توانرد خطرر   گرفتگی عروقاز 

جرانبی بره قلرب     خونرسرانی آسیب ایسکمی را از طریق حف  

کاهش دهد. فعالیت ورزشی طولانی مردت )فعالیرت مرنظم در    

حیروانی   یها مدلرا در  2ند آنژیوژنزطی ماهها و سالها( می توا
 

 

1  . Coronary Collateral Circulation  

2  . Angiogenesis  

 IRافزایش دهد و ممکن است عملکرد آندوتلیالی پس از وقوع 

 توانرد  ینم. با این حال، تمرین کوتاه مدت [23] را بهبود بخشد

کرونری جانبی شود، اما همین مقدار  یها انیشرموجب توسعه 

 .[331 ،18 ،21] تمرین می تواند محافظت قلبی را فراهم آورد

بره   توانرد  ینمکرونری جانبی  یها انیشراز آنجایی که توسعه 

بره نظرر    بنرابراین  دنبال چند روز فعالیت ورزشی اتفاق بیفترد، 

مشارکت  آنژیوژنز در کوتاه مدت، EICPدر فرایند  که رسد ینم

    . نتیجه اینکره، تمرینرات اسرتقامتی مری توانرد بره       داشته باشد

کره   کنرد  IRآماده مقابله با ای سلولهای عضلانی قلب را  گونه

. از ابرد ی یمر به طور مستقیم به فنوتیپ محافظتی قلبی دسرت  

تغییرات در گردش خون کرونرری بررای دسرتیابی بره     این رو 

 ضروری نیست. IRمحافظت قلبی در برابر آسیب 

 :ميوكاااارد cyclooxygenase-2فلاليااات   1-8
در  1آنزیم محدود کننده سررعت  (COX-2) 2-سایکلواکسیژناز

ها است که تبدیل اسید آرشیدونیک به  بیوسنتز پروستوگلاندین

بوسیله اسرترس   این آنزیم. کند یمها را کاتالیز  پروستوگلاندین

کره ایرن آنرزیم    گزارش شده اسرت  و  شود یمسلولی تحریک 

 IPCمحافظت قلبی ناشری از   یریتأخبرای دستیابی به مرحله 

 IRناشی از  لکرد قلبدر برابر هر دوی از بین رفتن موقتی عم

. علاوه بر این، فرر   [322] مورد نیاز است قلبی و انفارکتوس

پایین دسرتی سرنتز نیتریرک     سیگنال COX-2شده است که 

( در مسیرهای محافظتی مرحلره  iNOSاکساید تحریک شده )

  iNOSبنابراین بیان زیاد، پس سازی است آمادهپیش  یریتأخ

محرافظتی قلبری مرحلره     برای دستیابی به مزایایCOX-2  و

رسرد   بره نظرر مری    .[23] سازی لازم است آمادهپیش  یریتأخ

 PGI2ا یر  و PGE2 قلب از تولید روی بر COX-2 مفیداعمال 

از جملرره  ) هانشررات بگیرررد. افررزایش تولیررد پروسررتانوئید    

میوسیت های  ،COX-2پروستوگلاندین، ترومبوکسان( بوسیله 

و اثررات   کنرد  یممحافظت قلبی را در برابر استرس اکسیداتیو 

در زمینره دخالرت آنرزیم    . [23] کند یمآنتی آپوپتوتیک اعمال 

COX-2  درEICP  نیزQuindry ( 2223و همکاران )  نشران

اسرتقامتی باعرث افرزایش سرطو       ورزشری  کره فعالیرت   دادند

COX-2  وiNOS  هرر چنرد   . [21] شروند  ینمدر قلب موشها

 یافتره ایرن  تناد کرد، امرا  تنها به نتایج یک مطالعه اس توان ینم
 

 

3. Rate-limiting enzyme 
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قلبی ایرن دو مراده    میزانکه افزایش  شود یماین گونه تفسیر 

برا   ضروری نیست. IRدر برابر آسیب  EICPبرای دستیابی به 

   شردن موضروع احتیرا  بره مطالعرات       تر روشناین حال، برای 

و  COX-2کره   موضروع علاوه بر این، ایرن  است.  دقیق تری

iNOS  درEICP  کرره  دهررد یمررتند، نشرران درگیررر نیسرر

 سرازی  آمراده  ویژه محافظت قلبی ناشی از پریش  یها یانجیم

و محافظت قلبی ناشی از فعالیت استقامتی متفراوت   ایسکمیک

 هستند.

 رتيكولاااوم پااروتنيه هاااي استرساای     1-3
از پروتئین های برالقوه   دیگر ک خانواده مهمی :آندوپلاسسی

 3آندوپلاسرمی  ومرتیکول پروتئین های استرسی ،محافظتی قلب

(ER) دهررد یمرر. شررواهدی وجررود دارد کرره نشرران باشررند یمرر 

مشرارکت دارد. در    IRدر آسیب میوکارد ناشری از   ERاسترس

هموستاز سلولی را از طریق تنظیم  ERطول عارضه ایسکمی، 

. دهد یمافزایش  2پروتئینیشکل گیری کلسیم درون سلولی و 

منجرر بره   وانرد  مری ت  ،IRبره دنبرال     ERاختلال عملکرد در

و  پرروتئین شکل گیرری  تخریب هموستاز کلسیم و یا اختلال 

        کره   ERدو پرروتئین استرسری    .[23]نهایتاب مرگ سلولی شود 

محافظت کنند پرروتئین هرای   ER در مقابل استرس  توانند یم

     Grp90و  Grp78عنری ی  ERتنظیم کننرده گلروکز موضرعی   

و نیرز   پرروتئین گیرری   شرکل  پرروتئین در دو . ایرن  باشرند  یم

نشان داده شده است . دترکیب کلسیمی نقش دارن یها تیخاص

میوسریت هرای قلبری را در     ، Grp90و Grp78 بیان زیراد که 

برابر بارگیری بیش از حد کلسیم و استرس اکسایشی محافظت 

می کنند. علاوه بر این، افزایش بیان این دو با کاهش نکروز و 

. از ایرن  [23] مرتب  است IRاشی از ن یقلب یها سلولآپوپتوز 

رو، محتمررل اسررت کرره بیرران ناشرری از فعالیررت ورزشرری ایررن 

فراهم نمایرد   IRدر زمان  ERبتواند محافظتی برای ها نیپروتئ

در مشارکت داشته باشند. با این وجرود،   EICPدر  ه نحویو ب

گرزارش   (2225و همکراران )  Murlasitsیک مطالعه توسر   

              جلسررره 2بررره مررردت  قامتیکررره تمرینرررات اسرررت  شرررده

را افررزایش دهررد و تمرینررات    Grp90و Grp78 توانررد ینمرر

 را کاهش دهد  ERدر caspase-12 سطح تواند ینماستقامتی 
 

 

1  . Endoplasmic Reticulum 

2. Protein folding 

به  ، ERهای استرسی پروتئینعلی رغم نقش محافظتی  .[52]

 EICPبررای دسرتیابی بره    هرا   رسد که ایرن پرروتئین   نظر می

 ضروری نیستند.

ش آدنویيه، اپيوئيدها، سايتوكايه ها و نق 1-11
همانطور که در شکل  :پروتنيه كينای هاي تحريک دده

نشرران داده شررده اسررت فعالیررت ورزشرری موجررب رهررایش   3

که در اثر  شود یمها  آدنوزین، اپیوئیدها و امواجی از سایتوکاین

های خود، آبشارهای سیگنالی پایین دسرتی را   ترکیب با گیرنده

رسرد از طریرق تحریرک پرروتئین      د و به نظر میکنن فعال می

(. 3)شرکل   شروند  یمر  EICPکینازها منجر به تغییراتی به نفع 

پیشنهاد شده است که رهایش زیاد آدنوزین در قلب، آبشاری از 

کره موجرب ایجراد مقاومرت در برابرر       کند یمرویدادها را آغاز 

 . یقینراب مکرانیزم عمرل گیرنرده آدنروزینی     شرود  یمانفارکتوس 

چندین عاملی است. اگرچه گزارش شده که فعالیت ورزشری در  

حضور برلاک کننرده گیرنرده آدنروزینی موجرب جلروگیری از       

، با این [28] شود یماکسیدانی میوکارد  های آنتی افزایش آنزیم

حال، مطالعه بیشتری برای بررسی نقش گیرنده های آدنروزین  

 مورد نیاز است.  EICP در آغاز سیگنالینگ

 EICPنیز ممکن است نقش مهمی در تحریرک   ئیدهااپیو

داشته باشند. در یک مطالعه گرزارش شرده اسرت کره برلاک      

های اپیوئیردی در حرین فعالیرت ورزشری باعرث       کردن گیرنده

. [22] شررود یمررمتوقرر  شرردن کرراهش انفررارکتوس قلبرری   

از جملره قلرب    هرا  بافرت از برخی  توانند یماپیوئیدهای آندوژن 

ت پپتیدهای اپیوئیدی و آگونیسرت گیرنرده   ترشح شوند و دریاف

     اپیوئیدی موجب پریش آمراده سرازی بافرت در مقابرل آسریب       

. فعالیت ورزشی ممکن است از مسریرهای آنردوکراین/   شود یم

آتوکراین باعث افزایش اپیوئیدهای آندوژن گردش خون شرود  

نیز احتیا  به مطالعه  EICP. اگرچه نقش این پپتیدها در [28]

ی دارد. یک فرضیه جالب دیگر این است که فعال شدن بیشتر

آدنوزین و یا گیرنده های اپیوئیدی در هنگام فعالیت ورزشی به 

    ( منجرر بره محافظرت قلبری     PKC) Cواسطه پروتئین کینراز  

ممکرن   PKC. فعالیت یا جابجایی ایزوفرم های [28] شوند یم

. گزارش است برخی از تغییرات درون میوکاردی را باعث شوند

پس از فعالیت ورزشری   PKCشده است که بیان ایزوفرم های 

و مهار این پروتئین قبل از فعالیرت ورزشری    [33] کند یمتغییر 

    فعالیرت ورزشری   از یناشر باعث جلوگیری از مهار انفرارکتوس  
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در قلرب،   PKC. در میان ایزوفرم های مختلر   [55] شود یم

به طور ویژه نقرش   PKCϵکه  اند کردهچندین مطالعه پیشنهاد 

. هنوز مشخص نشده است کره کردام   [55 ،33]محافظتی دارد 

   نقرش دارنرد. بره نظرر      EICPدر  PKCپروتئین پایین دستی 

احتیرا  مطلرق    PKCوابسرته بره    HSP70فعالیرت   رسد ینم

 ییجا جابه. اما ممکن است فعالیت یا [55]محافظت قلبی باشد 

ارکولمایی وابسرته بره   س ATPکانال های پتاسیمی حساس به 

PKC  [28]در این فرایند درگیر باشند. 

آدنرروزین  EICPیکرری دیگررر از کاندیررداهای تحریررک   

( است. برخری  AMPKمونوفسفات فعال کننده پروتئین کیناز )

قلرب در زمرانی کره نسربت عرضره بره        AMPKمعتقدند که 

تقاضای انرژی در تعادل باشد، خاموش است، اما در زمان تغییر 

       متابولیک )ماننرد فعالیرت ورزشری یرا ایسرکمی( فعرال       شرای

قلبری   AMPK. به دنبال دویردن روی تردمیرل   [25] شود یم

. نشران داده شرده اسرت کره فعرال کرردن       [28] شود یمفعال 

AMPK      باعث کاهش اندازه انفرارکتوس مشرابه پریش آمراده

. در رابطه برا مکرانیزم   شود یمسازی حاصل از فعالیت ورزشی 

محافظرت قلبری، فرر  شرده اسرت کره فعرال شردن         عمل 

AMPK  /قلرب را در زمرران اسررترس   گلرروکزمتابولیسرم چربی

و ممکن است زیرر واحردهای    [25] کند یممتابولیکی تحریک 

کنرد   جرا  جابره قلبری را   ATPکانال های پتاسیمی حساس به 

در اثر فعالیرت ورزشری ممکرن     AMPK. در کل فعالیت [28]

قلبری محافظرت    یها یانرژره بهتر است قلب را از طریق ذخی

کند و شواهد مستقیم و غیر مستقیمی وجود دارد کره محتروی   

ATP  سلولی پس ازIR  تمرین کرده بهترر حفر     یها قلبدر

 . [28] شود یم

براي دستيابی  وریدی ويژ ی هاي تسرينا  -4
یک چرالش جالرب و در حرال مطالعره،      :محافظت قلبی به

ورزشی برای تحریک محافظت قلب تعیین دقیق میزان فعالیت 

تمرینری   یهرا  مردل است. ترا کنرون اکثرر     IRدر برابر آسیب 

متداول در پیشینه، استفاده از دویدن اجبراری روی تردمیرل در   

رت ها بوده است. در اکثر مطالعات محرک تمرینری بره مردت    

متر بر دقیقه اعمال شرده   11-25دقیقه و با سرعت  32تا  12

تمرینری   یهرا  پروتکرل اده است که چنرین  است. نتایج نشان د

و این  شود یمباعث القاء محافظت در برابر انفارکتوس میوکارد 

% 52-52پروتکل تمرینی بیان کننده شدت فعالیرت در حردود   

حداکثر اکسیژن مصرفی است. با این وجرود، تراثیر دویردن برا     

( بررر جلرروگیری از  VO2max% 32) تررر نییپررا یهررا شرردت

. مردت زمران فعالیرت    [21 ،28]یسرت  انفارکتوس مشرخص ن 

ورزشی نیز عامل مهمی در القراء محافظرت قلبری مری باشرد.      

چندین مطالعه که به خوبی طراحی و اجرا شده اند، نشران داده  

و  [331 ،21] روز( 1-2اند که تمرینات استقامتی کوتاه مردت ) 

آسیب قلبری   [85 ،5]طولانی مدت )چندین هفته تا چندین ماه(

. در برخی از مطالعات نیز تراثیر  دهند یمرا کاهش  IRناشی از 

هر دو عامل شدت و مدت بررسی شده است. در یرک مطالعره   

( و یرا شردت برالا    Vo2max% 22رت ها با شردت متوسر  )  

(52 %Vo2max به مدت )دقیقه بر روی تردمیل دویدنرد.   32

در مقایسه با گروه کنترل، هر دو گروه تمررین   نتایج نشان داد

قبرل   ه طور معنی داری درصد بالاتری از برون ده قلبیکرده ب

 حفر  کردنرد   خونرسانی مجدددر زمان  یو کار قلب از ایسکمی

 Vo2max 32-22 ،%12با شردت  . در مطالعه دیگر رتها [52]

هفتره تمررین داده    33روز در هفته بره مردت    2دقیقه در روز، 

زیرر  شده اند. نتایج نشان داده است که تمرین برا ایرن شردت    

آستانه ضروری برای تحریک محافظت قلبری در برابرر آسریب    

IR [322] است. 

هرای   در حالی که اثررات مفیرد محافظرت قلبری پروتکرل     

     دویرردن روی تردمیررل آشررکار اسررت، امررا چنررین پروتکلرری    

های از جمله پاسخ های استرسی بره دلیرل دویردن     محدودیت

          نرات اختیراری  اجباری نیز دارند. از سوی دیگر اثر بخشی تمری

wheel running  بر محافظت قلب بر انفارکت هنوز مشخص

نیست. اشکال این تمرینات شدت پایین و تفاوت زیاد در مقدار 

باشد، اما یکری از مزایرای ایرن تمرینرات      تمرین هر حیوان می

دویدن آزادانه حیوانات است و رت ها معمولاب چنردین کیلرومتر   

های  . تمرین شنا نیز از جمله مدل[28]د کنن در روز فعالیت می

دیگر تمرین است که در چند مطالعه گزارش شرده اسرت کره    

هفته باعرث کراهش    8-5چندین ساعت شنا در روز و به مدت 

هرای تمرینرات شرنا نیرز      . محردودیت شود یمانفارکتوس قلبی 

، استرس حیوانات از تجربره  3های غواصی شامل ایجاد رفلکس

 .[28]و هایپوکسی متناوب است  2مشابه با غرق شدن
 

 

1. Diving reflexes 

2  . Borderline drowning 
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عروقری بره    -قلبی یها یماریبشیوع بالای  :خلاصه -5

که بخشری از ایرن    شود یممناسب نسبت داده سبک زندگی نا

های ورزشری   تحرکی و انجام ندادن فعالیت سبک زندگی به بی

. با فر  اینکه هزینه درمان دارو بسیار بالا اسرت،  گردد یمبر 

ترری بررای کراهش    لماب راه بره صررفه  تغییر سبک زندگی مسر 

      عروقری   -قلبری  یهرا  یمرار یبریسک فاکتورهرای مررتب  برا    

می باشد. بدین لحا ، فعالیت ورزشی یرک راهبررد منطقری و    

اسرت   هرا  یماریب جذاب برای مبارزه با توسعه و نیز درمان این

دارویری و   یهرا  روشاز جملره  هرا )  که بر خرلاف دیگرر روش  

شی ایمن، ارزان و به طور وسیعی در دسترس فیزیولوژیکی(، رو

 می باشد.

در حال حاضر، تنها روش کاربردی برای حافظرت قلرب در   

، فعالیرت ورزشری اسرتقامتی    IRمقابل آسیب میوکارد ناشی از 

است. در حقیقت فعالیت ورزشی منظم، قلرب را در برابرر تمرام    

        . بررا ایررن وجررود،  کنررد یمررمحافظررت  IRسررطو  آسرریب  

مطلوب ناشناخته است.  راتیتأثهای دقیق مسئول این  یزممکان

های مورد بحث، به نظر می رسرد کره برخری     از میان مکانیزم

مانند بهبود در عملکررد آنردوتلیال کرونرری جرانبی، افرزایش      

پروتئین های استرسی شبکه سارکوپلاسمی، افرزایش فعالیرت   

COX-2  برای دستیابی بهEICP   ضروری نباشرند. در مقابرل 

کننرد کره افرزایش ظرفیرت آنتری       شواهد بسیاری پیشنهاد می

     میوکررارد(، افررزایش بیرران   MnSODاکسرریدانی )برره ویررژه  

، تغییر فنوتیپ میتوکندریایی، تنظیم sarcoKATPهای  کانال

های مهمی برای  مکانیزم NOهموستاز کلسیم و افزایش بیان 

رسد که  هستند. علاوه بر این، محتمل به نظر می EICPالقاء 

عوامل محافظتی دیگری نیز در ایرن فراینرد مشرارکت داشرته     

هرای مسرئول    باشند که هنوز ناشناخته هستند. بررسی مکانیزم

مهرم   IRپیش آماده سازی با فعالیت ورزشی در مقابل آسریب  

است، زیرا به تکامل رویکردهای کاربردی و یرا دارویری بررای    

. بنابراین شود یمجر من IRجلوگیری از آسیب میوکارد ناشی از 

برره دانشررمندان و  EICPهررای مسررئول  درک بهتررر مکررانیزم

پزشکان اجازه خواهد داد تا از فعالیت ورزشی بره عنروان یرک    

مداخله پیشگیرانه یا حتی درمان ایمن و کارآمد بررای کسرانی   

عروقری هسرتند و یرا     -قلبری  یها یماریبکه در معر  خطر 

، سرود جوینرد.   برند یمرنج  ها یماریبکسانی که از قبل، از این 

کره تمرینرات    دهد یمدر حالی که شواهد قانع کننده ای نشان 

، دهنرد  یمر افزایش  IRتوان قلب را در برابر  تداومی، استقامتی

شکال فعالیرت ورزشری ماننرد    دیگر اَآیا اما مشخص نیست که 

و یرا   ، تمرینات تناوبی پر شدتهوازی با شدت بالا تمرینات بی

 د داشرت نر قاومتی نیز چنین مزیتی را به همراه خواهتمرینات م

یا خیر؟ بنابراین، تعیین میزان و نوع فعالیرت ورزشری مطلروب    

امری ضروری  IRبرای تحریک محافظت قلبی در برابر آسیب 

 است که باید در مطالعه آینده بررسی شود. 
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