
 8931 ،5 ۀ، شمار81 ۀشاپور، دورعلمي پزشكي جندی ۀمجل

 
 

 (مقاله پژوهشی)

   ،  BAX/BCL-2  اثر تمرین هوازی مادری قبل و هنگام بارداری بر بیان ژن های

eNOS  نژاد اسپراگوداولیصحرایی در عروق فرزندان نر بالغ موش های 
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 که است عروق گرفتگی بیماری گسترش به رو و رایج های بیماری از یکی. باشد
eNOS،BCL-2 و BAX مشخص شده که این بیماری  .است آن با مرتبط های شاخص از
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 مقدمه

مرگ و میر در ایالات عروقی علت اصلی -های قلبیبیماری

این بیماری ها مسئول مرگ بیش  اروپا و آسیا است. متحده،

-هر چند بیماری های قلبی (.0،0میلیون انسان است) 00از 

عروقی به عنوان یک بیماری که بر اثر افزایش سن ایجاد 

اما گزارشات نشان می دهد که گرفتگی  ;تلقی شدهمی شود،

 اتفاق بیافتد.به همین دلیلعروق می تواند در دوران جنینی 

پیشنهاد می شود که محیط رحم می تواند در خطر گسترش 

  (.٣این بیماری ها نقش ایفا کند)

مطالعات زیادی ارتباط حیاتی بین سلامت عروق و استعداد 

 (.8و4)های گرفتگی عروق را نشان می دهدابتلا به بیماری

 شاخصتغییر در عملکرد عروق به عنوان یک در حقیقت 

 (.7و1) شودهای عروقی در نظر گرفته میبرای بیماری

NO  یکی از عواملی است که برای عملکرد طبیعی

(، تعداد زیادی از مطالعات 1و8اندوتلیوم حیاتی است)

را در سلول های  NOنقش ضدآپوپتوزی و محافظت کننده 

 NOاندوتلیالی نشان داده اند. مطالعات نشان می دهند که 

ی فیزیولوژیکی مانع از مرگ سلول های در غلظت ها

-TNFمحرک های گوناگون مثل  تحت تاثیرکه  اندوتلیال

α  (. 5و7) می شود گیرد،قرار میو گونه های فعال اکسیژن

همچنین، به نظر می رسد فعالیت ورزشی عملکرد اندوتلیال 

معلوم شده است انجام فعالیت  عروق را تقویت می کند.

را در سلول های  NOS3ورزشی طولانی مدت بیان ژن 

(. از طرفی، به 0اندوتلیالی آئورت رت افزایش می دهد)

خوبی معلوم شده است افزایش جریان خون هنگام فعالیت 

ورزشی به تغییرات اصطکاکی در اندوتلیوم منجر می شود 

ثبت ژن آنزیم را ازراه تنظیم م NOکه فراهمی زیستی 

NOS(Endothelial Nitric Oxide Synthetase 

افزایش می دهد که پیامد آن عملکرد بهتر اندوتلیال است (

ای در برابر گرفتگی عروق در و آثار محافظت کننده

(. تغییرات ناشی از 02فرزندان در بعد از تولد داشته است )

فعالیت ورزشی در ساختار اندوتلیال و زیست شیمی آن 

 آید که اجازه میوجود میبراثر افزایش در تنش برشی به

دهد سازوکارهای محافظتی مثل آنزیم های آنتی اکسیدان 

و عوامل ضد آپوپتوزی تنظیم مثبت شده وعوامل پیش 

هفته  00(. مشخص شده که 00آپوپتوزی تنظیم منفی شوند)

اثر کرده که  BCL-2تمرین ورزشی بر میزان بیان ژن 

که اثرات ضد آپوپتوزی  BCL-2زایش پروتئین ،منجر به اف

دارد، در عضله بطن چپ قلب رت ها شده و میزان بیان 

در بررسی دیگری مشخص . را کاهش داده است BAXژن 

و  DNAشد که تمرین ورزشی باعث کاهش تخریب 

و سطوح رونویسی آن شده و از  BCL-2افزایش پروتئین 

مچنین و ه BAXطرفی باعث کاهش سطوح رونویسی 

در عضله قلبی و  Apaf-1منجر به کاهش سطوح پروتئین 

سولئوس رت های فعال در مقایسه با گروه کم تحرک شده 

نظر به آنکه خطر گسترش بیماری های قلبی  (.00است)

از محیط رحم  (Cardiovascular disease)عروقی

شروع می شود،تعیین نقش فعالیت ورزشی در جلوگیری 

 از گسترش بیماری های قلبی عروقی فرزند حیاتی است

در همین راستا به نظر می رسد رفتار مادران در دوران  (.0٣)

قبل و هنگام بارداری، بر سلامت فرزند در دوران بزرگسالی 

پاسخ به  دهند درها نشان میتاثیر می گذارد. پژوهش

فعالیت ورزشی مادر در دوران بارداری، خطر بیماری های 

(. 40قلبی عروقی و سرطان در فرزندان کاهش یافته است)

قبل از این  ورزشی مشاهده شده است  که انجام فعالیت

دوران و ادامه فعالیت در دوران بارداری احتمال ابتلا به 

 اکلمپسیدیابت بارداری، اختلالات فشارخون )مانند پری

(preeclampsia) مادر، و رشد غیرطبیعی جنینی را )

ای که بر روی زنان باردار در مطالعه (.08دهد)کاهش می

انجام شده بود مشخص شد که ادامه  فعالیت ورزشی بعد 

-از بارداری در بین ورزشکارانی که به طور منظم در فعالیت

ر طوهای هوازی یا دو شرکت دارند، نسبت به قطع آن، به 

داری موجب کاهش عوامل استرسی جنین )ضربان معنا

قلب و فشار خون و...(، و وزن نوزاد در هنگام تولد و 

همچنین در برخی   (.01شود)کاهش درد زایمان می

مطالعات اثر فعالیت ورزشی مادر بر عملکرد سلول 

ها اثر اندوتلیال بررسی شده است. در این بررسی
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ورد مطالعه قرار گرفته ، که بر عروق م NOگشادکنندگی 

مشخص شده انجام فعالیت ورزشی در دوران بارداری این 

کارتر و  .(07اثر را در عروق فرزندان تقویت می کند)

همکارانش در راستای تایید تاثیر مثبت انجام فعالیت بدنی 

که فعالیت در این دوران بر  نددر دوران بارداری نشان داد

بهبود هموستاز گلوکز نوزادان در دوران بلوغ نیز موثر است 

انجام فعالیت کاهشی (. کاماریلو و همکارانش تاثیر 05)

ورزشی اختیاری را در دوران بارداری رت مادر، بر 

القا شده  MNUتومورزایی بافت پستان فرزندان که توسط 

ی دیگری مشخص شده العهدر مط (.00نشان دادند )بود، 

-است که فعالیت ارادی موش در این دوران از زندگی می

در عضله اسکلتی   Pgc-1αتواند از هایپرمتیلاسیون ژن 

فرزندان که در پی مصرف رژیم پرچرب در بارداری مادر 

دهد، و از اختلال متابولیک که در پی افزایش سن رخ می

ایینی و همکارانش گاخیرا  .(02دهد جلوگیری کند )رخ می

 استقامتی قبل از بارداری و تاثیر فعالیت 0201نیز در سال 

( هنگام بارداری را بر فاکتورهای Wheelاختیاری ) فعالیت

و همچنین بر بازجذب و تراکم  Miceمتابولیکی سرم 

آنان مشاهده  (.00استخوان نوزادان آنان بررسی کردند)

اد مادران تمرین و ... در نوز OPG ،RunX2کردند ژنهای 

و استئوکلسین کاهش بیان  RANKLکرده افزایش بیان،  

در مطالعه دیگری که توسط گیلبرت و همکارانش  اند.داشته

هفته فعالیت ورزشی بر  1انجام شد، اثر  0200در سال 

روی دوچرخه قبل از بارداری و همچنین فعالیت ورزشی 

ها در رتدر حین بارداری را بر سازگاری عروقی و جفت 

بررسی کردند، مشخص شد که استراحت عروقی وابسته به 

 .(00)ها تقویت شداندوتلیوم در مقایسه با گروه کنترل رت

در مجموع با توجه به آثار مثبت فعالیت ورزشی بر سلامت 

و  بارداری هنگامعروق، توجه به فعالیت ورزشی در قبل و 

ر یچیده و دبررسی آثار آن بر فرزندان، یکی از عناوین پ

های باشد. بنابراین، انجام پژوهشعین حال جالب می

مناسب درباره تاثیر فعالیت ورزشی مادر بر سلامت عروق 

فرزندان ضروری است. با این رویکرد پژوهش حاضر در 

با توجه به نبود پژوهش های کافی، تاثیر فعالیت  شتنظر دا

-BCLی هابیان ژن ورزشی را در قبل و هنگام بارداری بر

2 ،Bax نسبت ،Bax  بهBCL-2  و بیان ژن آنزیم

eNOS  در عروق فرزندان رت ها مطالعه کند و سازوکار

احتمالی کاهش آپوپتوز را در سلول های اندو تلیال و حفظ 

یکپارچگی سلول ها و در نتیجه بهبود عملکرد اندوتلیال و 

کاهش احتمال ابتلاء به گرفتگی عروق را شناسایی کند. 

یا که آ بودپژوهش در صدد پاسخگویی به این سوال این 

فعالیت ورزشی مادر قبل و هنگام بارداری از راه افزایش 

 BCL-2 پروتئین تواند بیان ژن، می NOفعالیت زیستی 

را در عروق فرزندان  Baxرا افزایش و بیان ژن پروتئین 

 کاهش دهد؟

 

 بررسیروش 

تجربی ای و روش آن پژوهش حاضر از نوع مداخله

سر موش  02 با طرح پس آزمون با گروه کنترل بود.

هفته با نژاد اسپراگوداولی  1صحرایی ماده با میانگین سنی 

گرم از مرکز انستیو پاستو رازی تهیه 012و میانگین وزنی 

شدند. حیوانات مورد آزمایش در این پژوهش، در 

خانه دانشگاه علوم پزشکی قزوین( با دمای محیطی)حیوان

درصد و  72تا  82درجه سانتی گراد، رطوبت نسبی  0±0٣

ساعت نگهداری شدند.  00:00چرخه روشنایی به تاریکی 

همچنین دسترسی حیوانات به غذا و آب در تمامی مراحل 

 این پژوهش به صورت آزاد بود.این حیوانات پس از

( گرم 000 ±02 /58) رسیدن به وزن بلوغ و باروری

گروه تمرین  -0بندی شدند: تقسیمگروه زیر  4تصادفی در 

 گروه تمرین قبل و هنگام بارداری-0( T.pهنگام بارداری)

(T.bp )٣- (گروه تمرین قبل از بارداریT.b )4-  گروه

براساس دستورالعمل کار با  هاتمام آزمایش (.Cکنترل)

حیوانات آزمایشگاهی دانشگاه علوم پزشکی قزوین 

 طراحی گردید )کد اخلاق:

IR.QUMS.REC.1396.288.) های گروه رتT.p 

 000 ± 58/02وزن تقریبی )رسیدن به سن باروری بعد از

های نر و باروری، وارد قرار گرفتن در کنار رت با (گرم

درصد  48تا  ٣8پروتکل اصلی دویدن با شدت 
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VO2max  بر روی تردمیل شدند. هر دو رت باردار در

ها به این یک قفس نگهداری شدند. روند باروی رت

صورت انجام شد که سه رت ماده در کنار دو رت نر در 

روز مشاهده یک قفس به مدت سه روز قرار داده شدند. 

پلاک واژینال بعنوان روز اول بارداری در نظر گرفته 

(. گروه های تمرینی و هم گروه کنترل به مدت یک 0٣شد)

ت اهفته با نحوه فعالیت روی نوارگردان آشنا شدند و تمرین

پروتکل تمرین هوازی در زمان بارداری اصلی شروع شد. 

به این صورت اجرا شد که در ابتدای هر جلسه حیوانات 

دقیقه  ٣متر بر دقیقه برای  5به منظور گرم کردن با سرعت 

روی تردمیل راه رفته و سپس بدنه اصلی تمرین با سرعت 

ل کدقیقه شروع شد و تا اخر پروت 02متر بر دقیقه برای  02

 ٣2متر بر دقیقه برای  00امین روز بارداری بود، به 02که 

. در دوران تمرین سعی بر این (0)جدولدقیقه فعالیت رسید

بود که هیچ گونه استرسی به رت های باردار وارد نشود و 

 (.0٣)شدندحیوانات تنها با تیمار دم تحریک به دویدن می

 فعالیتهایی که باید قبل از بارداری رت از دو گروه

ابتدا به مدت چهار هفته در  ورزشی انجام می دادند،

 2MAXVOدرصد  88-18)پروتکل تمرین تداومی هوازی

شرکت کردند و بارداری در آنها به همان صورتی که  (

تمرین هوازی  پروتکل اتفاق افتاد. توضیح داده شد،

زیربیشینه در پژوهش حاضر با رعایت اصل اضافه بار شامل 

روز در هفته قبل از بارداری بود.  8رین تردمیل، هفته تم 4

انجام فعالیت روی تردمیل به این صورت بود که ابتدا رت 

متر در  01دقیقه با سرعت  ٣ها به منظور گرم کردن 

( بر روی تردمیل دویدند vo2maxدرصد  82دقیقه)معادل 

 02و پس از آن، بدنه اصلی تمرین اجرا شد، که جلسه اول 

درصد  88متر در دقیقه )معادل  05ن با سرعت دقیقه دوید

vo2max دقیقه اضافه  0( بود. مدت زمان دویدن هر روز

متر در دقیقه  02دقیقه  با سرعت  12شد تا به مدت زمان 

(در پایان هفته چهارم vo2maxدرصد  18)معادل 

ها و غذای ابتدای هر هفته وزن  موش .(0)جدول(04رسید)

 20/2استفاده از ترازوی دیجیتال با دقت مصرفی آن ها با 

بعد از شد.( کنترل میA&D EK5100i Japanگرم )

، از هر ( = 00PND)زایمان و اتمام دوران شیرخوارگی

رت نر جدا شد و تا رسیدن به  0رت مادر بطور میانگین 

سن بلوغ تا دو ماهگی نگهداری شدند. پس از بلوغ از هر 

-ر برای سنجش بیان ژنرت ن 1صورت تصادفی گروه به

های نر با ترکیب بچه موش های مورد نظر انتخاب شدند.

میلی گرم  8میلی گرم بر کیلوگرم و  82زایلازین)-کتامین

ها در ( و شریان فمور  موش08بر کیلوگرم( بیهوش شده )

 RNS/DNSهای شرایط استریل جدا، داخل میکروتیوپ

free رای گرفته و ب و سپس داخل تانک نیتروژن مایع قرار

گراد درجه سانتی -52آزمایش های  بعدی به فریزر با دمای 

 انتقال یافتند.

های مورد مطالعه با اطلاعات مربوط به توالی ژن

و  NCBIو  Primer3استفاده از بانک اطلاعاتی 

جستجوی بهترین پرایمر فروارد و ریورس، سپس ارزیابی 

کیفیت و اختصاصی بودن پرایمرهای طراحی شده با 

استفاده از پرایمر بلاست، و در نهایت بررسی احتمال 

(. ٣تشکیل دایمر توسط نرم افزار ژن رانر انجام شد)جدول 

برای  Real Time PCRبعد از طراحی پرایمر، از روش 

های جدا شده برای ژن استفاده شد، بافتبررسی بیان 

با استفاده  eNOSو  BCL-2،BAXهای بررسی بیان ژن

لیتر( )ترایزول ساخت شرکت میلی 0از محلول کیازول )

و به صورت دستی هموژن  ، # Cat)70٣21)کیاژن( 

شدند. سپس طبق دستور العمل شرکت کیاژن، و با شستشو 

های ل از بافتک RNAتوسط کیازول )ترکیب فنولی(، 

درجه  یبررس هموژن شده استخراج گردید. به منظور

اده استف دستگاه نانودراپاز  شده،استخراج  RNAخلوص 

 می 0نزدیک به  A260/A280شد، و مشخص شد که 

 باشد.

های RNAاز روی  cDNAدر مرحله بعد، سنتز 

 Synthesisدستورالعمل کیت  با استفاده ازاستخراج شده 

Kit cDNA Revert Aid First Strand (Thermo 

scientific( )Cat# K1622 ،) .سپس انجام شد

cDNA معکوس یسیسنتز شده جهت انجام واکنش رونو 

و  BCL-2، BAXژن های  مورد استفاده قرار گرفت.
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eNOS  به روشquantitive Real time PCR  و با

مورد بررسی قرار گرفتند  GAPDHاستفاده از ژن کنترل 

بازهای موجود در پرایمرهای استفاده شده در جفت  (.01)

 است.آورده شده 0جدول 

 یدرجه سانت 08فرایند تکثیر شامل یک چرخه با 

 cDNAدقیقه جهت واسرشتگی اولیه  02ی گراد برا

هر چرخه  یبراای چرخه دو مرحله 42 ساخته شده، و

Real-Time PCR درجه  08باشدکه به صورت می

 12یگراد برایدرجه سانت 12ثانیه، و 08 گراد برایسانتی

 نیدر ا یمورد بررس یهاژن انیب نسبت. شدند میتنظ هیثان

با استفاده از و چرخه آستانه ی اسهیمطالعه، با روش مقا

کارایی  (.00) قرار گرفتند یابیمورد ارز (CT∆∆) −2فرمول

از ژن ها و با استفاده  02به  0پرایمرها بعد از تهیه رقتهای 

از منحنی استاندارد، همان گونه که در فرمول مشخص شده 

  است، ارزیابی شد.

∆Ct = Ct (ژن هدف) - Ct (مرجع) 

∆∆Ct = ∆Ct (نمونه تجربی) - ∆Ct (نمونه کنترل)  

 C-2∆∆ =ميزان تغييرات بيان ژن نسبت به گروه کنترل 

ها از آزمون جهت تعیین طبیعی بودن توزیع داده 

ا هاستفاده شد و برای مقایسه تفاوت گروهویلک  -شاپیرو

-سطح معنی استفاده شد. Welchو  ANOVAآزمون  از

در نظر گرفته شد.  >28/2Pها داری برای تمامی گروه

انجام  SPSS 16افزار محاسبات آماری با استفاده از نرم

 .(IBM Crop., Armonk, NY, USA )شد

 

 هایافته
ها هبودن توزیع دادنتایج آزمون شاپیروویلک طبیعی 

در  (.4را در چهار گروه آزمایشی و کنترل نشان داد)جدول

به علت  BAX/BCL-2و  eNOS ،BAXسه متغیر 

ها که با استفاده از آزمون لون عدم همگنی واریانس

و پس از آن از  Welch(، از آزمون 8مشخص شد)جدول

برای بررسی تفاوت  Games-Howellآزمون تعقیبی 

همگنی  BCL-2ها استفاده شد اما در متغیر بین گروه

ها برقرار بود که از ازمون آنوا و سپس از آزمون واریانس

بین  اددتعقیبی توکی استفاده شد. نتایج آزمون ولچ نشان 

و  eNOS ،BAXهای متغیر mRNAچهار گروه در 

BAX/BCL-2 دار وجود از لحاظ آماری تفاوت معنی

 در یسه نتایج بین گروهیدر مقا (.1)جدول(>28/2pدارد)

تمرین -، بین گروه تمرین هنگام بارداری eNOSمتغیر 

 -قبل و هنگام بارداری،گروه تمرین قبل وهنگام بارداری

ن گروه تمری -کنترل و گروه تمرین قبل و هنگام بارداری

 دار وجود داردقبل از بارداری از لحاظ آماری تفاوت معنا

رحله قبل و هنگام بارداری در م که اثر گذاری انجام تمرین

در . (0()شکل7)جدولدهدنشان می eNOSرا بر عامل 

، بین گروه تمرین BAXدر متغیر  مقایسه نتایج بین گروهی

با گروه کنترل، گروه تمرین قبل از بارداری  هنگام بارداری

و گروه تمرین قبل و هنگام بارداری و همچنین بین گروه 

گروه کنترل و گروه تمرین  تمرین قبل و هنگام بارداری با

قبل از بارداری ودر نهایت بین گروه تمرین قبل از بارداری 

دار وجود دارد. با گروه کنترل از لحاظ آماری تفاوت معنا

دهد که انجام فعالیت بدنی در دوران این نتایج نشان می

قبل از بارداری، دوران بارداری و نیز در دو مرحله منجر به 

می شود که بر اساس  mRNA BAXکاهش در تولید 

نتایج انجام فعالیت در دو مرحله قبل و هنگام بارداری تاثیر 

(. در 0)شکل(7)جدولدارد BAXبیشتری بر کاهش تولید 

، بین BAX/BCL-2در متغیر  مقایسه نتایج بین گروهی

با گروه کنترل، گروه تمرین  گروه تمرین هنگام بارداری

قبل از بارداری و گروه تمرین قبل و هنگام بارداری و 

همچنین بین گروه تمرین قبل و هنگام بارداری با گروه 

کنترل و گروه تمرین قبل از بارداری ودر نهایت بین گروه 

تمرین قبل از بارداری با گروه کنترل از لحاظ آماری تفاوت 

دهد فعالیت بدنی در ن نتایج نشان میدار وجود دارد.ایمعنا

بارداری ونیز در دو مرحله  هنگامدوران قبل از بارداری، 

می  mRNA BAX/BCL-2منجر به کاهش در تولید 

شود که بر اساس نتایج انجام فعالیت در دو مرحله قبل و 

هنگام بارداری تاثیر بیشتری بر کاهش نسبت 

BAX/BCL-2 وا نشان می نتایج آزمون آن (.٣دارد)شکل

از لحاظ  BCL-2متغیر  mRNAدهد بین چهار گروه در 
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 (7)جدول (>28/2pدار وجود دارد)آماری تفاوت معنا

، BCL-2در متغیر  در مقایسه نتایج بین گروهی (.٣)شکل

بین گروه تمرین قبل و هنگام بارداری با گروه کنترل، گروه 

از  تمرین قبل از بارداری و گروه تمرین هنگام بارداری

که اثر گذاری انجام دار وجود دارد لحاظ آماری تفاوت معنا

نشان  BCL-2در قبل و هنگام بارداری را بر عامل  تمرین

 (. 4()شکل7)جدولدهدمی

 

 

 

 گروه 2بین  mRNA eNOS: تفاوت 9شکل 

 
 گروه 8بین  mRNA BAX: تفاوت 2شکل 
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 گروه 2بین  mRNA BAX: تفاوت 3شکل 

 

 
 گروه 2بین  mRNA BCL-2: تفاوت 2شکل 

 

 بارداری: پروتکل تمرین هوازی درحین  1جدول 
 هفته سوم بارداری هفته دوم بارداری هفته اول بارداری

 دقیقه 02زمان دویدن= 
 متر بر دقیقه 02سرعت: 

 دقیقه 02زمان دویدن:

 متر بر دقیقه00سرعت دویدن:

 دقیقه ٣2زمان دویدن:
 متر بر دقیقه 00سرعت دویدن:

 
 

 
 : پروتکل تمرین هوازی قبل از بارداری  2جدول 

 هفته چهارم  هفته سوم  هفته دوم  هفته اول 
 دقیقه05-02زمان دویدن=

 متربردقیقه4/05-05سرعت= 
 دقیقه٣5-٣2زمان دویدن= 

 متربردقیقه0/05-8/05سرعت= 
 دقیقه45-42زمان دویدن= 

 متربردقیقه4/00-00سرعت=
 دقیقه12-82زمان دویدن=

 متربردقیقه02-8/00سرعت=
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 پژوهش: پرایمرهای مورد استفاده در ٣جدول 
Size(bp) Primer forward and reverse Factors 

177 FW5’- GGGAGAGTCAACAGGGAGA-3′ BCL-2 
 Rv5- CTTCAGAGACAGCCAGGAGA-3′  

183  FW5′- GCAAACTGGTGCTCAAGG-3′        BAX 
      Rv5′- CAGCCACAAAGATGGTCA-3′  

196 FW5’- ACAGCCAACACACCAAGTC-3    Enos 
 Rv5- CTGGGTCATGGATTGCTTTG-3        
121      FW5’- AAGTTCAACGGCACAGTCAAGG-3 GAPDH 
 Rv5’ – CATACTCAGCACCAGCATCACC  

 

 
 ویلک-: نتایج آزمون شاپیرو8جدول

 Z P گروه متغیر

eNOS 
 

C 040/2 170/2⃰ 
T.P 004/2 41٣/2⃰ 
T.b 551/2 008/2⃰ 

T.bp 028/2 428/2⃰ 

BCL-2 

C 00٣/2 805/2⃰ 
T.P 584/2 070/2⃰ 
T.b 540/2 088/2⃰ 

T.bp 004/2 402/2⃰ 

BAX 

C 007/2 888/2⃰ 
T.P 002/2 820/2⃰ 
T.b 000/2 874/2⃰ 

T.bp 500/2 251/2⃰ 

BAX/BCL2 

C 0٣4/2 108/2⃰ 
T.P 020/2 4٣٣/2⃰ 
T.b 558/2 00٣/2⃰ 

T.bp 052/2 0٣7/2⃰ 

 توزیع طبیعی. ⃰          

 : نتایج آزمون لوین5جدول

 Df1 Df2 P آماره لون متغیر

eNOS 550/5 ٣ 00 220/2⃰ 

BCL-2 258/٣ ٣ 00 280/2 

BAX 000/5 ٣ 02 220/2⃰ 

BAX/BCL2 088/04 ٣ 00 222/2⃰ 

 ها.عدم همگنی واریانس⃰
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 هاگروه BAX/BCL-2و  eNOS ،BCL-2،BAXجهت مقایسه میانگین بیان ژن  ⃰ : نتایج آزمون ولچ و آنوا1جدول 
 Df P آماره انحراف استاندارد میانگین گروه متغیر

eNOS 
 

C 22207/2 222287/2    
T.P 22205/2 22200/2 0٣7/00 ٣ 220/2 
T.b 222٣8/2 2220/2    

T.bp 2200/2 2227٣/2    

BCL-2 ⃰ 

C 22227/2 222200/2    
T.P 22204/2 22202/2 000/8٣ ٣ 222/2 
T.b 2224/2 22204/2    

T.bp 2200/2 22280/2    

BAX 

C ٣202/2 2244٣/2    
T.P 010/2 2408/2 1٣/002 ٣ 222/2 
T.b 2202/2 22٣/2    

T.bp 2200/2 22200/2    

BAX/BCL2 

C 52/4٣0٣ 80/0044    
T.P 87/75٣ 20/٣18 505/0٣ ٣ 222/2 
T.b 88/08 ٣0/00    

T.bp 012/2 70/2    
 

 BAX/BCL-2و  eNOS،BCL-2،BAXدر متغیرهای  ⃰و توکی Games-Howellهای تعقیبی : نتایج آزمون7جدول 
 P هاتفاوت میانگین گروه مورد مقایسه گروه متغیر

eNOS 

T.P 

C 222201/2 050/2 
T.b 2205/2- 180/2 

T.Bp 22227/2- 221/2⃰ 

T.bP C 2205/2 221/2⃰ 
T.b 22078/2 227/2⃰ 

T.b C 222257/2 201/2 

 
 

T.P 
C 22201/2 100/2 

T.b 222080/2- 7٣2/2 
BCL-2 ⃰  T.Bp 22010/2 222/2⃰ 

 T.bP C 222٣0/2 071/2 
T.b 22047/2- 222/2⃰ 

 T.b C 2205/2 222/2⃰ 
  C 2045/2- 220/2⃰ 
 T.P T.b 080/2 22٣/2⃰ 

BAX  T.Bp 080/2 220/2⃰ 
 T.bP C 2٣27/2- 222/2⃰ 
  T.b 22700/2- 224/2⃰ 
 T.b C 2٣2/2- 222/2⃰ 
  C 0٣/٣102- 200/2⃰ 
 T.P T.b 20/785 20٣/2⃰ 

BAX/BCL-2  T.Bp 10/750 200/2⃰ 
 T.bp C 5٣/4٣00- 202/2⃰ 
  T.b 85/04- 207/2⃰ 
 T.b C 08/4٣15- 202/2⃰ 

 P >28/2داری سطح معنی
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  بحث

پژوهش حاضر که به دنبال بررسی تغییرات بیان 

ای ههای مرتبط با گرفتگی عروق فرزندان موشبرخی ژن

نر مادران فعال در قبل و هنگام بارداری بود، نشان داد که 

 قبل و هنگام هوازی با شدت متوسط درانجام تمرین 

 و BCL-2 هایژن انیب داریمعن شیموجب افزا یباردار

eNOS ژن انیبدار معنی کاهش و BAX  و

BAX/BCL-2 هاموش نر فرزندان رگ فموربافت  در 

 ریتاث یبررس بهکه  است نشده افتی یامطالعه تاکنونشد. 

  هایژن انیبر ب یبارداردر قبل و هنگام  تمرین هوازی

BCL-2،BAX  وeNOS در  یول باشد پرداخته

ی ارباردزمان  درورزشی  تیفعال ریتاث ایمطالعات جداگانه

های اندوتلیال و عضلات صاف عروق بر عملکرد سلول

 (.00و7است )ها مورد بررسی قرار گرفته فرزندان  موش

مشخص شد در نوزادان ماده خوک مادران فعال پاسخ 

ن تولد کینین( در زمااستراحتی وابسته به اندوتلیوم)برادی 

( و شل شدن سلول های 7بیشتر از گروه بی تحرک بود )

عضلات صاف عروق در واکنش به نیترو پروسید سدیم 

)گشادکنندگی عروق مستقل از اندوتلیوم (کاهش یافت 

ها در مطالعه دیگری که بر روی رتبا این وجود،  (.02)

 تاثیری انجام شد، فعالیت ورزشی ارادی در دوران بارداری

بر عملکرد عروقی فرزندان در دوران بزرگسالی نداشت 

(. در سال های اخیر  تاثیر عدم تحرک مادر در بارداری 07)

بار مادر در این و بعلاوه انتقال مواد غذایی مصرفی زیان

دوران از بندناف به جنین، بر احتمال ایجاد التهاب و 

(، 05،00مقاومت به انسولین و افزایش اسید چرب آزاد )

گلیسیرید و کلسترول در بندناف انباشت ماکروفاژها، تری

و در نتیجه پلاسمای جنین، مورد بررسی قرار گرفته است 

و با توجه به ارتباط این عوامل با بروز گرفتگی عروق می 

توان پیش بینی کرد که فعالیت بدنی مادر در دوران بارداری 

ذار لی تاثیرگبر روند گرفتگی عروق فرزندان در بزرگسا

 است.

نتایج پژوهش حاضر حاکی از افزایش  بیان ژن آنزیم 

eNOS های نر گروه تمرین قبل و هنگام بارداری در بچه

نسبت به سه گروه کنترل، تمرین قبل از بارداری و تمرین 

های حین بارداری  و همچنین افزایش این آنزیم در بچه

مرین ه گروه تنرگروه تمرین قبل و هنگام بارداری نسبت ب

 باشد. قبل از بارداری می

این یافته  با مطالعاتی که در وضعیت غیربارداری اثر 

اند همسو بررسی کرده eNOSفعالیت ورزشی را بر مقادیر 

هفته  4( مشخص شد که 0004باشد. در مطالعه دلپ)می

را در بافت آئورتی  eNOSتمرین ورزشی مقادیر پروتئین 

( و نیز براساس پژوهش 0007 و0004افزایش داد)دلپ 

تا  0( معلوم شد، تمرینات ورزشی کوتاه مدت 0004سان)

های اندوتلیال را در شریان  NOها، سنتز ای در رتهفته 4

-این یافته با پژوهش (.٣2دهد)عضلات اسکلتی افزایش می

باشد. انجام های انجام شده در زمان بارداری نیز همسو می

منظم منجر به تقویت گشادی هفته فعالیت ورزشی  00

-شریان بازویی وابسته به اندوتلیوم در زنان باردار شده

(. و نیز مشخص شد، ترکیب انجام فعالیت ٣0است)

 eNOSورزشی هوازی و قدرتی منجر به افزایش بیان ژن 

 این یافته (.٣0شود)در بافت جفت انسان می NOو تولید 

ا ورزشی مادری رنیوکامر که اثر فعالیت سیبا پژوهش اس

ها بررسی کرده است، بر عملکرد اندوتلیال عروق بچه

مشخص شد که عملکرد  باشد. در این مطالعههمسو می

ساعت بعد از تولد در بچه ها  45 هابچه خوک اندوتلیال

مطالعات زیادی ارتباط حیاتی بین  (.7افزایش یافت)

سلامت عروق و استعداد ابتلا به بیماری های گرفتگی 

( و تغییر در عملکرد عروق به 4،8روق را نشان می دهد)ع

عنوان یک شاخص برای بیماری های عروقی در نظر گرفته 

گشادی ناشی از جریان خون محرک مهمی  (.1،7می شود)

باشد و یک نقش جدی برای جهت حفظ تون عروق می

ایفا  NOجلوگیری از گرفتگی عروق از طریق رهایش 

ی است که جهت عملکرد طبیعی یکی از عواملNOکند. می

(. تعداد زیادی از مطالعات 0٣،04اندوتلیوم حیاتی است)

در سلول های  NOنقش ضدآپوپتوزی و محافظت کننده 

اندوتلیال را نشان داده است. مطالعات نشان می دهد که 
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NO  در غلظت های فیزیولوژیکی از مرگ سلول های

-TNFامل اندوتلیال که به وسیله محرک های گوناگون ش

α  و گونه های فعال اکسیژن تحریک می شوند، جلوگیری

(. همچنین، به نظر می رسد که فعالیت 0،02می کند)

ورزشی عملکرد اندوتلیالی عروق را تقویت می کند. 

دهد که افزایش تنش برشی عامل اصلی مطالعات نشان می

های درگیر در فرآیند گرفتگی عروق را است که بیان ژن

، پروتئین  mRNA(.  افزایش تنش برشی، 8دهد)تغییر می

را افزایش داده و فعالیت زیستی  eNOSو فعالیت 

(. فعالیت ورزشی افزایش ٣٣دهد)را کاهش می 0-اندوتلین

قدرتمندی در جریان خون به قلب و عضلات ایجاد می 

(. این افزایش در جریان خون در طی ورزش تنش 8) کند

ژن در اندوتلیال و عضلات  برشی را ایجاد کرده که بیان

(. افزایش جریان خون ٣4دهد)صاف عروق را تغییر می

هنگام ورزش همچنین با افزایش معنادار ضربان فشار همراه 

است. این افزایش ضربان فشار در سراسر سیکل قلبی یک 

( اندوتلیال و cyclic strainافزایش کشش ریتمیک )

-ایجاد میعضلات صاف عروق در سراسر سیستم عروقی 

ه شود ککند. بر اساس مطالعات آزمایشگاهی پیشنهاد می

کشش چرخشی یک فنوتیپ سلول اندوتلیالی 

،  mRNA eNOSضدآتروژنیک از طریق تنظیم مثبت 

( در مقابل بعضی 8کند.)پروتئین و فعالیت آنزیمی ایجاد می

کنند. در این مطالعات نظر مطالعات این مورد را رد می

 mRNAتنش برشی یک جهته بیان براین است که 

eNOS برداریهای اثرگذار بر نسخهرا از طریق مکانیسم 

است،  eNOSکه شامل فعال کردن ناحیه پروموتور ژن 

کند. درحالیکه تنش برشی نوسانی و کشش تنظیم می

-نسخهرا از طریق حوادث پس eNOSای بیان چرخه

به این  eNOS(. تنظیم بیان ژن ٣8کند)برداری تنظیم می

 هایی برایشکل است که ناحیه پروموتور آن دارای سایت

لینک شدن عوامل رونویسی اضافی زیادی از جمله تنش 

باشد. در واقع تنش برشی میزان بیان و ثبات ژن برشی می

eNOS  د. کنهای اندوتلیال تنظیم مثبت میرا در سلول

آنزیم  PKAو   AKtتنش برشی از طریق فعال کردن مسیر

eNOS  را از جایگاهSer1177  که درeNOS  انسان

فسفوریله  Ser1177کند. وقتی وجود دارد فسفوریله می

 NOشود، جریان الکترون از طریق ناحیه ردوکتاز تولید می

توان اینگونه بیان کرد که (. پس می٣1دهد)را افزایش می

انجام فعالیت ورزشی در مرحله قبل از بارداری از طریق 

لینک  eNOSش برشی با ناحیه پروموتور ژن افزایش تن

 Ser1177شده، از طریق افزایش فسفوریلاسیون جایگاه 

 شود.باعث تنظیم مثبت ژن این آنزیم می eNOSژن 

از  که با مشخصاتی استبارداری یک حالت فیزیولوژیکی 

قبیل تغییرات همودینامیک که شامل افزایش ضربان قلب 

ده قلبی و کاهش مقاومت در حالت استراحت، افزایش برون

براساس مطالعات . (٣7شود)عروق محیطی ظاهر می

 00است که انجام رابینسون و همکارانش مشخص شده

 ههفته فعالیت ورزشی منظم گشادی شریان بازویی وابسته ب

-اندوتلیوم را در زنان باردار تقویت می کند که پیشنهاد می

شود فعالیت ورزشی افزایش جریان خون و بیان ژن 

eNOS (. همچنین مطالعه مجدد این ٣5کند)را القاء می

پژوهشگر نشان داد که ترکیب انجام فعالیت ورزشی هوازی 

 NOو تولید  eNOSو قدرتی منجر به افزایش بیان ژن 

شود. مکانیسم مربوط به این جفت انسان میدر بافت 

شود که فعالیت ورزشی باعث موضوع اینطور بیان می

افزایش تنش برشی در تک لایه اندوتلیوم شده و در نتیجه 

کند و از طرف دیگر را تقویت می eNOSفعالیت آنزیم 

انجام فعالیت ورزشی موجب پر خونی و افزایش جریان 

 NOودرنتیجه تولید و فعالیت  خون در دوران بارداری شده

هفته تمرین  1(. نشان داده شده که ٣0دهد)را افزایش می

های سایتوپروتکتیو از قبیل پروتئین شوک سطوح مولکول

های تمرین کرده ( را در جفت رت07،12،02HSPحرارتی)

های HSPدهد. در مقایسه با گروه کنترل افزایش می

وز اکسیداتیو و آپوپت ها در برابر استرسکوچک از مولکول

 NOهای بزرگتر سنتز HSPحال کند، در عینمحافظت می

(.این تغییرات ٣0کنند)تسهیل می eNOSوسیله را به

واند به تشود میوسیله ورزش القاء میکه به کیفیزیولوژی

جنین انتقال یابد. شواهدی وجود دارد تمرینات ورزشی اثر 
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، هموئوستاز آسیب رژیم کم پروتئین روی رشد جنین

ای هگلوکز، غلظت لپتین سرم و مصرف اکسیژن را در بچه

 (.42کند)مادران تمرین کرده تضعیف می

در پژوهش حاضر انجام فعالیت ورزشی هوازی فقط 

نداشت  eNOSدر مرحله بارداری تاثیری بر مقدار آنزیم 

های مرتبط، توان احتمال داد که با توجه به پژوهشاما می

باشد فعال اتفاق افتاده eNOSعالیت ذاتی  افزایش در ف

بدون اینکه نیاز به افزایش در مقدار آن باشد. در نتیجه میزان 

NO  غیر فعال را کاهش داده و میزان قابلیت زیستیNO 

(. مطالعات با تکنولوژی اولتراسوند 08)دهدرا افزایش می

مشخص کرد که ضربان قلب جنین طی فعالیت ورزشی 

. یابدبلافاصله بعد از فعالیت هوازی افزایش میمادر و 

زش عروقی جنین به ور -شود که سیستم قلبیپیشنهاد می

 (. 40دهد)مادران واکنش نشان می

این موضوع به نوبه خود باعث تغییرات همودینامیک 

شود. تغییرات در همودینامیک منجر جریان خون جنین می

اثیر قرار را تحت ت هانژنتیکی شده که بیان ژبه تغییرات اپی

های مستعدی که تحت تاثیر تغییرات دهد. یکی از ژنمی

(.احتمالا 00است) eNOSگیرد، همودینامیکی قرار می

تغییرات همودینامیکی منجر به افزایش تنش برشی شده 

( از serr1177) eNOSودر نتیجه ناحیه پروموتور ژن 

ت عالیفسفریله شده در نتیجه بیان ژن و ف AKTمسیر 

eNOS شود.تنظیم مثبت می 

های طور کلی روشن است که تغییر در محرکبه 

نتیکی ژهای اپیتواند منجر به تنظیم تعدیلهمودینامیک می

ها شود. افزایش و تغییر هیستون DNAشامل متیلاسیون 

های در حال حرکت در در نیروی برشی اریتروسیت

 NOالیت زیستی مواجهه با اندوتلیوم منجر به افزایش فع

آتروژنیک از قبیل های ضداز طریق تنظیم مثبت آنزیم

eNOS (.7شود)می 

در این پژوهش مشخص شد که انجام فعالیت   

ورزشی هوازی در هر دو مرحله قبل وهنگام بارداری منجر 

در عروق  eNOSبرابری بیان ژن آنزیم  7/7به  افزایش 

رزشی م فعالیت وفرزندان نر نسبت به گروه کنترل شد. هنگا

ن جنی -وسیله واحد جفترسانی و مصرف آن بهاکسیژن

شود، شود. اگرچه برداشت اکسیژن حفظ میحفظ می

 رسانی را به نقطهکاهش جریان خون بستر جفت اکسیژن

دهد. این هموگلوبین تغییر میپایین در منحنی اکسی

های آورد، که پاسخجنینی را پایین می 2poموضوع 

-را باعث شده و ضربان قلب جنین افزایش می سمپاتیکی

رسد مدت زمان انجام فعایت ورزشی (. به نظر می40یابد)

د. چرا ژنتیکی اثر گذار باشدر ایجاد و تثبیت تغییرات اپی

که انجام فعالیت در دو مرحله قبل و هنگام بارداری نسبت 

 eNOSها اثرات معناداری بر مقادیر آنزیم به سایر گروه

 است.داشته

های این پژوهش نشان داد که بیان ژن دیگر یافته

BCL-2 های نر گروه رت در بافت شریان فمور بچه

برابر،  07تمرین قبل و هنگام بارداری نسبت به گروه کنترل 

برابر و گروه تمرین هنگام  7/4گروه تمرین قبل از بارداری 

-امعنبرابر شده که از لحاظ آماری این افزایش  0/7بارداری 

 BAXدار بود و از طرف دیگر مشخص شد که بیان ژن 

در گروه تمرین قبل های نر در بافت شریان فمور بچه رت

برابر، نسبت به  010و هنگام بارداری نسبت به گروه کنترل 

برابر و نسبت به گروه  7/4گروه تمرین قبل از بارداری 

برابر کاهش داشت. همچنین  54تمرین هنگام بارداری 

برابر  ٣4ه تمرین قبل از بارداری نسبت به گروه کنترل گرو

برابر  07کاهش و نسبت به گروه تمرین هنگام بارداری 

 همچنین، نشان داد. mRNA BAXکاهش را در تولید 

، این مقدار در گروه تمرین BAX/BCL-2درباره نسبت 

قبل و هنگام بارداری نسبت به گروه کنترل بالای هزار برابر، 

برابر و نسبت به  07گروه تمرین قبل از بارداری نسبت به 

گروه تمرین هنگام بارداری بالای هفتصد برابر کاهش را 

 نشان داد.

 در رابطه با نتایج حاصل از این پژوهش درباره

BCL-2  ،BAX  وBAX/BCL-2 های پژوهش

است، وجود مشابهی که در حالت غیربارداری انجام شده

 .دارد
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فری معلوم شد انجام سه ماه در مطالعه افشار جع

ها بیان ژن پروتئین فعالیت ورزشی هوازی توسط رت

های قلبی را کاهش داد اما در میوسیت  BAXپروآپوپتوز 

ایجاد نکرد. همچنین نسبت  BCL-2تغییری در بیان ژن 

BAX/BCL-2 (در مطالعه دیگری اثر 4٣کاهش یافت .)

شده  یپرتروفیتمرینات هوازی بر میزان آپوپتوز در قلب ها

 eNOSمورد بررسی قرار گرفت که مشخص شد بیان ژن 

افزایش داشته و مقادیر پروتئین  BCL-2و مقادیر پروتئین 

BAX همچنین در مطالعه  (.44) استهکاهش را نشان داد

سو و همکارانش که تاثیر فعالیت ورزشی منظم با پارکوام

داولی بالغ بر بیان ژن های اسپراگشدت متوسط را در رت

BCL-2  وBAX  در عضلات اسکلتی و قلب مورد

-mRNA BCLبررسی قرار دادند، معلوم شد که مقادیر 

در عضلات اسکلتی و قلب در گروه تمرین کرده افزایش  2

در گروه تمرین کرده کاهش  mRNA BAXو مقادیر 

 (. 48یافت )

های اندوتلیال ممکن است تعیین آپوپتوز سلول 

های پاتولوژی از قبیل گرفتگی نده مرحله اول در حالتکن

-BCLهای خانواده پروتئینخونی باشد. عروق و پرفشار

های وتئینپر کنند.را تنظیم می یمسیر آپوپتوز درون سلول 2

آپوپتوز و ضدآپوپتوز در سطوحی از غشاء خارجی پیش

 های پیشفراوانی نسبی پروتئین .میتوکندری قرار دارند

آپوپتوز و ضدآپوپتوز تعیین کننده حساسیت به مرگ سلولی 

 BCL-2است که پروتئین ضدآپوپتوز است. مشخص شده

های تماس بین غشاء داخلی و ای در محلتوزیع پراکنده

با قابلیت  BCL-2(. پروتئین 41خارجی میتوکندری دارد)

های میتوکندری تعامل دارد. این پروتئین نفوذپذیری سوراخ

ا شدن فاکتورهای آپوپتوژنز از فضای داخلی از ره

ند. کمیتوکندری به فضای سیتوزول سلول جلوگیری می

ا شدن جآپوپتوز منجر به جابههای پیشفعال شدن پروتئین

شود، جائیکه آنها با اعضای آنها به داخل میتوکندری می

 ضدآپوپتوز که از اجزاء میتوکندری هستند، تعامل دارند

 (.41()0-8)شکل

پس از فسفوریله  BAXآپوپتوز اتصال پروتئین پیش

-را کاهش می BCL-2اثرات محافظتی  BCL-2شدن به 

از داخل میتوکندری  Cشود که سیتوکروم دهد و باعث می

ده دهنبا هماهنگی پروتئین تطبیق Cرها شود. سیتوکروم 

apaf-1 ا دستی کاسپاز رو آبشار پایین ٣، کاسپاز0و کاسپاز

 آپوپتوز بههای پیش(. نسبت پروتئین47د)کنفعال می

-یامکند که سلول به پهای ضدآپوپتوز تعیین میپروتئین

رسانی آپوپتوز پاسخ دهد یا نه. این نسبت یکپارچگی و 

وسیله کنترل نفوذپذیری غشاء میتوکندری بقاء سلول را به

ه است ککند. مشخص شدهو فعالیت کاسپازها کنترل می

داری با افزایش سن طورمعنابه BAX/BCL-2نسبت 

 (. 4٣شود)مثبت می تنظیم

طور پیوسته در معرض های اندوتلیال عروق بهسلول

درجاتی از نیروهای همودینامیکی قرار دارند که روی 

ها اثر زیادی دارد. تغییر در جریان ساختار و عملکرد آن

خون نقش مهمی در رشد یا سرکوب عروق و گسترش در 

 های مکانیکیعروق دارد. لینک بین محرک محل گرفتگی

ست. اهایی پیشنهاد شدهها توسط گروهو مرگ یا بقاء سلول

رابر تر در بطور دقیققرار گرفتن در برابر جریان خون و به

-تنش برشی مستقیما از فرآیند آپوپتوز جلوگیری می

 (. 45کند)

NO  های اندوتلیال را از چند مسیر آپوپتوز سلول

 NOاست دهد. با توجه به مطالعات معلوم شدهمیکاهش 

نیتروزیله کردن سیستئین در بخش فعال آنزیم -از طریق اس

های اندوتلیال مانع از فعالیت بخش در سلول ٣و0کاسپاز 

-پروتئاز کاسپازها شده واز بروز آپوپتوز جلوگیری می

را  BCL-2سطوح بیان ژن  NO(. همچنین 40کند)

از قابلیت نفوذپذیری منافذ غشاء  افزایش داده و مانع

داخل سیتوزول  Cمیتوکندری شده و از رهایش سیتوکروم

ممانعت کرده، در نتیجه از تشکیل آپوپتوزوم و فعال شدن 

است کند. همچنین معلوم شدهجلوگیری می 0کاسپاز

وسیله کوچک تواند آپوپتوز را بهمی BAXکاهش مقدار 

(. شواهد 82کاهش دهد) کردن منافذ قابل نفوذ میتوکندری

 Cرهایش سیتوکروم  مانعتواند می NOدهد که نشان می
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وسیله جلوگیری از ایجاد شکاف بین از میتوکندری به

BAX  وBCL-2  که در غشاء خارجی میتوکندری قرار

 را سرکوب رسانی آپوپتوزیآبشار پیام شود و دارند،

-یم MAPK( . فرآیند فسفوریلاسیون وابسته به 80)کند

در آپوپتوز  BCL-2تواند با تخریب پروتئین ضدآپوپتوز 

 ٣کیناز فسفاتاز MAPکیناز فسفاتاز  MAPمداخله کند. 

(MKP-3) های اندوتلیال را درسیتوزولی آپوپتوز سلول 

از طریق دفسفوریله کردن  TNF-αپاسخ به 

MAPK/ERK1/2  که منجر به پروتئولیزه شدنBCL-

کند. راس و همکارانش نشان دادند که شود، القاء میمی 2

NO  سطوح پروتئینMKP-3 ثبات کردن وسیله بیرا به

mRNA MKP-3 کند و منجر به افزایش تنظیم منفی می

BCL-2 (.80شود)می 

در  eNOSبا توجه به یافته اول بیان ژن آنزیم   

های گروه تمرین کرده افزایش یافت. شریان فمور بچه رت

لب است که ضربان قلا بیان شد، اثبات شدهگونه که قبهمان

یابد که به نوبه خود جنین طی ورزش مادری افزایش می

شود. تغییرات در باعث تغییرات همودینامیک جنین می

 هاژن ژنتیکی شده که بیانهمودینامیک منجر به تغییرات اپی

های مستعدی که دهد. یکی از ژنرا تحت تاثیر قرار می

 eNOSگیرد، تغییرات همودینامیکی قرار میتحت تاثیر 

در نتیجه با توجه به افزایش مقدار بیان این آنزیم، (.00است)

های اندوتلیال افزایش یافته تولیدی در سلول NOاحتمالا 

اثر مثبت داشته و از طرف دیگر  BCL-2و بر بیان ژن 

اشد، بآپوپتوز میکه یک پروتئین پیش BAXمقدار بیان ژن 

 است.هش دادرا کاه

تنش برشی القاءکننده فسفوریلاسیون مسیر   

AKT/PKB (45 و در نتیجه فسفوریلاسیون )eNOS 

در پاسخ به تنش برشی رها شده و از فعالیت  NOباشد. می

در  کند.های اندوتلیال ممانعت میو آپوپتوز سلول ٣کاسپاز

 به صورت معکوس آنزیم سیتوکروم اکسیداز NOواقع، 

کند که از زنجیر انتقال الکترون( را مهار می IV)کمپلکس

و  شودمنجر به هایپرپلاریزاسیون غشاء میتوکندری می

 (.80کند)بنابراین از آپوپتوز جلوگیری می

تنش برشی لامینار عروق طی فعالیت ورزشی   

 mRNAیابد و با تنظیم مثبت سریع مقادیر افزایش می

eNOS ام و همکارانش ارتباط دارد. بر اساس مطالعه تونی

معلوم شد که میزان تنش برشی هنگام فعالیت ورزشی 

دهد که تنش برشی . شواهد نشان می(8٣یابد)افزایش می

های هنگام فعالیت ورزشی جهت القاء بیان ژن

ضدآتروژنیک کافی است و تنش برشی یک پیام مهم 

های ژن در سلولفعالیت ورزشی جهت تحریک بیان 

 (.84باشد)اندوتلیال عروق می

عالیت دهد که فلینیکی و تجربی نشان مییمطالعات ک 

ورزشی اثرات وسیعی در زمینه متابولیکی، اندوکرین و 

عروقی بر فیزیولوژی مادر هنگام بارداری دارد. -قلبی

کند که فعالیت ورزشی شماری از مطالعات پیشنهاد می

مثبت روی رشد جنین و پیشرفت در  هنگام بارداری اثرات

است ای مشخص شدهمراحل بعدی دارد. بر اساس مطالعه

ا هکه انجام فعالیت ورزشی در قبل و هنگام بارداری در رت

های سایتوپروتکتیو و همچنین عامل رشد اندوتلیال بیان ژن

توان نتیجه گرفت انجام فعالیت است، که میرا افزایش داده

هنگام بارداری منجر به بهبود عملکرد  ورزشی در قبل و

(. علل بهبود عملکرد اندوتلیوم در 00شود)اندوتلیوم می

 60HSPاست که افزایش در بیان این مقاله اینگونه بیان شده

در جفت رت تمرین کرده منجر به اثرات مثبت  90HSPو 

ها HSPاست. در واقع های عروقی شدهبر عملکرد سلول

شی ها و کاهش استرس اکساین پروتئینمنجر به ثبات تاشد

 eNOSبا  90HSP(. 88شوند)رسانی آپوپتوز میو پیام

-را آسان می NOهای اندوتلیال پیوسته شده و تولید سلول

له نیتروزیاثرات ضدآپوپتوزی را هم از طریق اس NOکند. 

های کردن کاسپازها و هم از طریق اثر بر پروتئین

کند که با نتایج پژوهش اعمال می BCL-2ضدآپوپتوزی 

 باشد. راستا میحاضر هم

یکپارچگی هسته سلول را   BAX/BCL-2نسبت  

تنظیم و بقاء سلول را به وسیله قابلیت نفوذپذیری منافذ 

غشاء میتوکندری و فعالیت کاسپازها کنترل می کند. در 

های تمرین کرده نسبت پژوهش حاضر این نسبت در گروه
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است. این نتیجه با نتایج ترل کاهش یافتهبه گروه کن

(. نسبت 4٣،48است)های دیگری هم راستا بودهپژوهش

BAX/BCL-2 داری تنظیم طور معنابا افزایش سن به

طور مشخص انجام تمرینات ورزشی شود که بهمثبت می

دهد. میتوکندری نقش مقدار آن را در بطن چپ کاهش می

ساس کند. براتوز بازی میای در تنظیم آپوپتعیین کننده

است که مسدود کردن منافذ قابل پژوهشی مشخص شده

نفوذ میتوکندری میزان آپوپتوز را بعد از سکته قلبی کاهش 

(. این ایده قابل بیان است که کاهش نسبت 4٣است)داده

BAX/BCL-2 وسیله کوچک تواند آپوپتوز را بهمی

 . مکانیسمکردن منافذ قابل نفوذ میتوکندری کاهش دهد

ممکن دیگر فعالیت ورزشی که در برابر آپوپتوز محافظت 

اکسیدانتی و وضعیت آنتی ROSکند، تغییر در تولید می

تواند آپوپتوز را از راه آثار مستقیم و می ROSباشد. می

غیر مستقیم بر یکپارچگی غشاء میتوکندری، که اجازه رها 

توکندری به را از می Cشدن پروتئین آپوپتوزی سیتوکروم 

(. مطالعات نشان 81دهد، کنترل کند)فضای سیتوزول می

 اکسیدانی را افزایشدهد تمرینات ورزشی ظرفیت انتیمی

کند و از این راه می داده و استرس اکسیداتیو را تعدیل می

 (. 48،81آپوپتوز را کاهش دهد)های پیشتواند میزان ژن

 نتیجه گیری

ه مده از این پژوهش و توجدست آبا استناد به نتایج به

فعالیت ه ک توان نتیجه گرفتمی نتایج مطالعات پیشینبه 

 هب ابتلا احتمال اریبارد هنگام قبل و مادر در هوازی

 دانفرزن عروقعملکرد  اختلال یجهو در نت گرفتگی عروق

 کاهش دهد.  بزرگسالی دوران را در

 

 قدردانی

 اهدانشگ از یقاتیپژوهش برگفته از طرح تحق نیا

، با 0٣01آذر  0تاریخ که در  باشدیم نیقزو یپزشک علوم

تصویب شده است. در این راستا از تمام  08027کد 

عزیزانی که ما را در انجام این پژوهش همیاری کردند کمال 

تشکر را دارم. از جناب آقای دکتر پیمانی، معاون پژوهشی 

 تردک یآقا جناب ن،یقزو یدانشگاه علوم پزشک اریانشو د

 یپزشک علوم دانشگاه اریاستاد ،یفروغو دکتر  ییرجا

 یورزش یولوژیزیف یدکتر ریحانه زرباف خانم و ن،یقزو

 اریپروژه را فراهم کردند بس نیانجام ا لیتسه طیکه شرا

 سپاسگزارم.
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Abstract 

Background and Objectives: It is also known that diseases may 

start in the utero stage of development. Pregnancy is an important 

part of women's life. Various aspects including physical activity 

can affect different indicators of child health in adulthood. One 

of the common and growing diseases is vascular disease, that 

eNOS, BCL-2 and BAX are related indices. The aim of this study 

was to investigate the effect of aerobic exercise before and during 

pregnancy in adult males offsprings of Sprague Dawley rats on 

the expression of eNOS, BCL-2 and BAX genes in their femoral 

artery tissues. 

Materials and Methods: Twenty female Sprague Dawley rats 

(221 ± 10.85g weight) were randomly divided into four groups: 

1- exercise during pregnancy (TP), 2- exercise before and during 

pregnancy(Tbp), 3- exercise before pregnancy (Tb), 4- no 

exercise control (C). Mice performed moderate-intensity aerobic 

exercise before and during pregnancy. Tissue from the femoral 

artery of 8-week-old offspring rats was used to evaluate eNOS, 

BCL-2, BAX and BAX / BCL-2 gene expression. 

Results: Aerobic training before and during pregnancy, 

especially at both stages, resulted in a significant increase in 

eNOS and BCL-2 gene expression and a significant decrease in 

BAX and BAX/ BCL-2 gene expression. 

Conclusion: Based on these results, the present study showed 

that moderate-intensity aerobic exercise can make positive 

changes in factors related to vascular congestion in male 

offspring rats in which their mothers performed moderate-

intensity aerobic exercises before and during their pregnancy. 
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Endothelial function. 
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