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 (مقاله پژوهشی)

با شدت  یهواز یب نیمتعاقب تمر HSP70و  HSP60 هایژن انیب راتییتغبررسی 

نر: اثر مکمل  ییصحرا یرت ها یدر عضله قلب وژنرپرفی – یسکمیبالا پس از ا

 نیملاتون
 

 1پژمان معتمدی، *1مسعود جوکار

 

 دهیچک
و  HSP60هدف از پژوهش حاضر بررسی تغییرات بیان ژن  زمینه و هدف:

HSP70  متعاقب تمرین بی هوازی با شدت بالا در عضله قلبی رت های صحرایی نر
 رپرفیوژن: اثر مکمل ملاتونین بود.  -پس از ایسکمی 

گرم  422-452 تقریبیبا وزن نر صحرایی ویستار  رت 42 بدین منظور :بررسیروش 
هوازی تمرین بی هوازی، وتایی شامل گروه کنترل، ملاتونین، تمرین بی 6گروه  2به 

هوازی به مدت یک ماه اجرا شد؛ ضمنا پروتکل تمرین بی+ ملاتونین تقسیم شدند. 
هوازی ملاتونین در مدت تمرین نیز تحت عمل گاواژ ملاتونین قرار تمرین بی گروه

ها بعد از دو روز استراحت تحت تزریق داروی داشتند. در پایان یک ماه رت
ها تشریح و یسکمی ریپرفیوژن قرار گرفتند. بعد از دو روز رتایزوپرنالین برای ایجاد ا

ها با رت HSP70و   HSP60بطن چپ آنها خارج گردید. سپس میزان بیان ژن 
 گیری شد.اندازه Real Timeو با تکنیک  RNAاستخراج 
 HSP60 یژن آپوپتوز انیب زانیم نیمصرف ملاتوننتایج تحقیق نشان داد که  یافته ها:
  .(p≤25/2داد ) شیافزاپس از تمرین بی هوازی را  HSP70و  زا کاهش

هوازی شدید با مصرف تمرینات بیحاضر نشان داد که  قیتحق جینتا گیری:نتیجه
ملاتونین موجب کاهش حجم آپوپتوز میوکارد پس از ایسکمی ریپرفیوژن ناشی از 

  شود.تزریق ایزوپرنالین می
 
-هوازی، ایسکمی بی ناتیتمر ،HSP70، HSP60 ،ملاتونین :گان کلیدیاژو

 رپرفیوژن.
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 مقدمه

توسعه بیماری شریان کرونری، سرآغازی است که 

شود. بیماری ایسکمی منجر به ایسکمی میوکارد می

د به نبود اکسیژن ناشی از خونرسانی ناکافی اطلاق میوکار

گردد که این خود از عدم تعادل بین عرضه و تقاضای می

 (. 1شود )اکسیژن میوکارد ناشی می

در عین حال، یکی از اختلالات ایسکمی یا اختلال 

گیری بافت مرده در کرونری، شکلشریان در خون 

ته قلبی نام میوکارد است که انفارکتوس میوکارد یا سک

. بعد از یک انفارکتوس حاد، برقراری جریان (1) دارد

-خون مجدد یا ریپرفیوژن میوکاردی به موقع و موفقیت

آمیز، موثرترین استراتژی برای کاهش اندازه آسیب 

انفارکتوس و بهبود عوارض بالینی است. چرا که پروسه 

به میوکارد  برقراری جریان خون مجدد)ریپرفیوژن(

. این (4)تواند آسیب را افزایش دهدشده میایسکمی 

-شود؛ میپدیده که آسیب ریپرفیوژن میوکارد نامیده می

تواند به طور متناقضی اثرات سودمند ریپرفیوژن میوکارد 

. (4)را کاهش دهد، و منجر به آسیب کشنده میوکارد شود

در طی آسیب ایسکمی ریپرفیوژن قلبی، تولید بیش از حد 

 HSP60 شیافزااد مشتق شده از اکسیژن، های آزلرادیکا

 Hافزایش کلسیم درون سلولی، نشت  ،در گردش خون

شود؛ که منجر در سطوح میتوکندری و التهاب تحمیل می

. این (3)گرددبه بازشدن منافذ نفوذپذیر میتوکندری می

، اکسیداسیون غیرقابل ATPتواند به کاهش موضوع می

ها کاردیومیوسیتدر  DNAبرگشت پروتئین، چربی و 

شواهد . (2کنند )منجر گردد؛ و فرآیند آپوپتوز را شروع 

 نیتر مهم HSP27و  HSP70دهند که ینشان م

 نیشتریدر آپوپتوز هستند که ب ریدرگ هاینیپروتئ

را  وژنیپرفیر یسکمیا بیدر مقابل آس یمحافظت سلول

 HSP27و  HSP70 رای. ز(5)عهده دارند

باشند و  یم c توکرومیو س Apaf-1 هایمسدودکننده

و سپس  می باشنددر آپوپتوز  9متعاقباً مهارکننده کاسپاز 

. در مقابل گرددیدست مهار م نییپا یآبشار کاسپاز

HSP60 همراه با  ای ییبه تنهاHSP10 میبه طور مستق 

 کندیم کیتحر 3کاسپاز  زیپروتئول شیآپوپتوز را با افزا

(5.)  

برای محافظت از قلب، تا  سازیدر زمینه پیش آماده

به امروز رویکردهای متعددی شناسایی و بررسی شده 

است. این راهبردها شامل فعالیت ورزشی، استرس 

سازی ایسکمی، استرس اکسیداتیو و گرمایی، پیش آماده

مداخلات دارویی هستند. با این حال مطالعات متعددی 

تحمل  اند که تنها راهبرد عملی و قابلگیری کردهنتیجه

برای دستیابی به محافظت قلبی، فعالیت منظم ورزشی 

(. از طرف دیگر درمان دارویی بلند مدت شامل 6باشد)می

داروهای مسدود کننده بتا، ملاتونین، ممانعت از عمل 

آنزیم مبدل آنژیوتانسین، آسپرین، پلاویکس، وارفارین و 

-کنترل چربی خون با استاتین مورد توجه قرار گرفته

(. مصرف این مواد بیشتر به علت نقش گشادکنندگی 7اند)

باشد؛ به طوری که وقوع سکته در عروق توسط آنها می

 ترشح ملاتونین در بدن است ابتدای صبح به دلیل کاهش

فعالیت ورزشی نسبت به حالت طبیعی حال  عیندر (. 8)

 ؛ددهمیافزایش ( را ROSهای فعال اکسیژن )تولید گونه

سیستم نام ه حفاظتی ب–سیستم حمایتیک اما در مقابل ی

رای به حداقل رساندن اثرات مخرب را ب آنتی اکسیدان

 یکی یاز طرف .(9)دهدبیشتر افزایش می ،های فعالگونه

 راتییتغ ،یجهت محافظت قلب یورزش دیفوا لیاز دلا

 شیافزا نیو همچن HSP60 رینظ یآپوپتوز یمارکرها

 هایدر سلول HSP70 رینظ یآپوپتوز یآنت یمارکرها

های ، تأثیر دویدن با شدتراستا نیاست. در ا یوکاردیم

 2MAXVO  %75 یا بالاتر از 2MAXVO %62 تر ازپایین

 از انفارکتوس میوکارد مشخص نیست امابرای جلوگیری 

های منظم و طولانی اند تمرینتحقیقات نشان دادهبرخی 

ی دار( کاهش معنی2MAXVO %85  هوازی )تابی مدت 

در نشانگرهای حوادث قلبی و عروقی دارند؛ به طوری که 

در ورزشکاران  HSP70هوازی میزان پس از ورزش بی

رسد زمان و شدت (؛ لذا به نظر می12افزایش دارد)

فعالیت ورزشی نیز عامل مهمی در القاء محافظت قلبی 
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در مجموع با توجه به اینکه فعالیت ورزشی و  باشد.

لتهاب، استرس اکسیداتیو و ملاتونین با کاهش ا

آپوپتوزیس رابطه دارند؛ و سبب بهبود اثرات حفاظتی 

شوند؛ و همچنین تمرینات ورزشی و مهمی در قلب می

توانند حجم ضایعه ایجاد ملاتونین قبل از ایسکمی می

سازی به عنوان آمادهشده را کاهش دهند؛ و از طرفی پیش

بود عملکرد یک مکانیسم مفید برای کاهش ضایعه و به

ریپرفیوژن است؛ فرض بر این  -قلب پس از ایسکمی

-هوازی با مصرف مکمل ملاتونین میاست که ورزش بی

توانند نقش کلیدی جهت کاهش ضایعه و بهبود عملکرد 

قلب پس از سکته در افراد ایفا کنند. به هر حال با توجه 

هوازی با مصرف به اینکه تحقیقات اندکی اثر تمرینات بی

اند؛ مطالعه تونین را به دنبال ایسکمی بررسی کردهملا

و  HSP60تغییرات بیان ژن حاضر سعی بر آن دارد که 

HSP70  متعاقب تمرین بی هوازی با شدت بالا در

 –عضله قلبی رت های صحرایی نر پس از ایسکمی 

 مورد مطالعه قرار دهد.رپرفیوژن: اثر مکمل ملاتونین، را 

 

 بررسی روش

از نظر طراحی تجربی و از نظر پژوهش حاضر 

 رت 42 باشد. در این پژوهشهدف توسعه ای می

و سن گرم  422-452 تقریبیبا وزن ویستار  صحرایی نر

 14سپس حیوانات در شرایط ماهه استفاده شد؛  3تا  4

ساعت روشنایی و با دسترسی آزاد  14ساعت تاریکی و 

داری گراد نگهدرجه سانتی 44±2به آب و غذا در دمای 

کلیه مراحل تحقیق با مجوز کمیته اخلاق معاونت  شدند.

پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی بهبهان با کد اخلاق 

IR.AJUMS.REC.1394.462  و بر اساس پروتکل

اخلاقی کار با حیوانات آزمایشگاهی انجام گردید. با 

 2تصادفی به  توجه به اهداف پژوهش حیوانات به طور

: (n=6کنترل)گروه -1 :دندش بندی تقسیمزیر گروه 

و مصرف مکمل  فعالیت ورزشیها بدون هیچ نمونه

 تحت ایسکمیملاتونین در پایان پروتکل یک ماهه 

-: نمونه(n=6ملاتونین )گروه  -4 .گرفتندقرار ریپرفیوژن 

فقط تحت مصرف مکمل ملاتونین  به مدت یک ماه ها

ریپرفیوژن  ایسکمیسپس بر روی آنها  قرار گرفتند و

به ها نمونه (:n=6هوازی )بی تمرینگروه  -3 .نجام شدا

د و سپس تحت دنانجام دا هوازیبیش رزومدت یک ماه 

-بی تمرینگروه  -2گرفتند. قرار ریپرفیوژن  ایسکمی

به مدت یک ماه ها نمونه (:n=6هوازی و ملاتونین )

و  ندانجام داد هوازی همراه با مصرف ملاتونینبی تمرین

 گرفتند. قرار ریپرفیوژن  میسپس تحت ایسک

ها به مدت یک هفته در این طرح ابتدا رت

-آشناسازی با تردمیل را داشتند؛ سپس پروتکل تمرین بی

هوازی به مدت یک ماه اجرا شد؛ در عین حال مکمل 

هوازی تمرین بی های ملاتونین، گروهبه گروه ملاتونین

تمرین،  شد. در پایان یک ماهبا ملاتونین نیز گاواژ می

ساعت استراحت کردند و در روز بعد  28ها به مدت رت

گرم برحسب میلی 152تحت تزریق ایزوپرنالین با دوز 

کیلوگرم قرار گرفتند. و بعد از یک روز استراحت تزریق 

گرم بر حسب کیلوگرم میلی 145دوم ایزوپرنالین با دوز 

ها یک روز استراحت کردند و انجام شد. در نهایت رت

 س تحت جراحی برای برداشت بطن چپ قرار گرفتندسپ

(12) . 

هدف از مطالعه : تعیین دز ایجاد سکته قلبیروش 

پایلوت تعیین میزان تزریق ایزوپرنالین برای ایجاد سکته 

ایی که در این ها بود. بدین منظور از مطالعهدر قلب رت

زمینه انجام شده بود استفاده گردید؛ در این پژوهش 

میلی گرم  422و  152، 122زوپرنالین با سه دوز تزریق ای

 42بر کیلوگرم وزن بدن در دو روز متوالی با فاصله 

استفاده شده بود؛ به صورت تزریق درون صفاقی ساعت 

 422و  152که در نتیجه محققین گزارش کردند که دوز 

شود اما به دلیل کاهش باعث فیبروز و نکروز قلب می

م بر کیلوگرم وزن بدن انتخاب میلی گر 152تلفات دوز 

ها شده است. بنابراین در تحقیق حاضر در روز اول رت

میلی گرم بر کیلوگرم  152تحت تزریق ایزوپرنالین با دوز 

وزن بدن قرار گرفتند که یک رت در روز اول به دلیل 

تزریق ایزوپرنالین مُرد و به دلیل کاهش تلفات تزریق دوم 
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سب کیلوگرم انجام گرفت؛ میلی گرم برح 145با دوز  

های گروه پایلوت بعد از تزریق دوم سپس رت

ساعت استراحت کردند و سپس  42ایزوپرنالین به مدت 

به منظور بررسی ایجاد ایسکمی ریپرفیوژن در قلب کشته 

شدند؛ و با روش رنگ آمیزی تری کروماسون میزان 

آپوپتوز و نکروز بطن چپ آنها اندازگیری شد. این روش 

و  152ستوتکنیک نشان دادکه تزریق ایزوپرنالین با دوز هی

میلی گرم برحسب کیلوگرم در روز اول و دوم باعث  145

شود؛ بدین ها میآپوپتوز و نکروز در بطن چپ رت

منظور این دوز به عنوان دوز پایه برای تحقیق حاضر در 

 نظر گرفته شد. 

 گاواژ ملاتونین

آمریکا با  پودر ملاتونین محصول شرکت سیگما

گرم برحسب میلی 12ها به میزان توجه به وزن رت

کیلوگرم با ترازوی دیجیتال وزن شد؛ و سپس با اتانول در 

میکروتیوب حل شد؛ و سپس با محلول سالین رقیق 

-گردید و با سرنگ و نیدل گاواژ تزریق ملاتونین انجام 

-روز به گروه 32گرفت. گاواژ ملاتونین هر روز به مدت 

گرم بر حسب میلی 12ملاتونین تحقیق به میزان  های

کیلوگرم در بعد از ظهرها با توجه به چرخه خواب و 

ها و جمع جبری ساعت گاواژ مطالعات بیداری رت

های بعد از پایان یک ماه، رت(.  11پیشین خورانده شد)

ساعت استراحت کردند  28گروه تجربی تحقیق به مدت 

میلی گرم بر  152الین با دوز و تحت اولین تزریق ایزوپرن

 42حسب کیلوگرم قرار گرفتند. در روز بعد به فاصله 

گرم بر حسب میلی 145ساعت تزریق دوم با دوز 

ساعت بعد، عمل خارج  42کیلوگرم انجام شد. سپس 

 ها با عمل جراحی انجام شد.  کردن بطن چپ رت

 هاروش جراحی رت

یق وزن ها به طور دقبه منظور عمل جراحی، رت

هوش گردیدند. برای تشخیص شدند. سپس با کلروفرم بی

شد و در هوشی با پنس قسمت ابتدایی دم فشرده بی

هوشی کامل، صورت عدم وجود رفلکس و اطمینان از بی

شد تا عضله قلب پوست و عضلات سینه کنار زده 

مشخص شود. سپس بطن چپ قلب از بقیه قلب جدا 

-فیزیولوژی شستشو داده  گردید و سپس با محلول سرم

گرفت و در کپسول ازت شد و سپس در میکروتیوب قرار 

 شد. مایع جهت عمل انجماد قرار داده 

 RNAاستخراج  روش

 HSP60به منظور مطالعه تغییرات بیان ژن پروتئین 

استفاده شد.  PCR Real-Time، از روش HSP70و 

ر های بطن چپ که در میکروتیوب دبدین منظور نمونه

درون کپسول ازت مایع بودند؛ برای هموژنیزه کردن از 

کپسول بیرون آورده شدند؛ سپس بوسیله ازت مایع و 

هاون سنگی در ظرفی به صورت ذرات بسیار ریز تبدیل 

شدند؛ و سپس با محلول ترایزول در میکروتیوب ریخته 

گرم بافت، میلی 62تا  32شدند. به طوری که به ازای هر 

محلول ترایزول به میکروتیوب حاوی بافت  یک میلی لیتر

ثانیه ورتکس انجام شد و  32اضافه شد. سپس به مدت 

در ادامه با سمپلر عمل پیپتاژ انجام گردید؛ در عین حال 

های یخ زده انجام گرفت. کلیه این مراحل بر روی رک

یافت تا اینکه محلول بوجود آمده سپس این مراحل ادامه 

های حل سی عبور کند؛ و نمونهیس 5بتواند از سرنگ 

نگهداری شدند.  82شده به مدت چند روز در فریز منفی 

 422ها از فریز خارج شدند و به اندازه در ادامه نمونه

میکرولیتر کلروفرم به محلول مایع اضافه گردید؛ و با 

های موجود در های دست محلولاستفاده از تکان

دقیقه با دور  15 میکروتیوب ترکیب شدند. سپس به مدت

درجه سانتی گراد سانتریفیوژ شدند.  2در دمای  14222

در ادامه محلول رویی پس از سانتریفیوژ برداشته شد و به 

همان اندازه ایزوپروپانول به آن اضافه گردید. سپس 

به مدت یک  82ها بعد از ماندن در فریزر منفی نمونه

دور  دقیقه با 12شب نگهداری و در ادامه به مدت 

گراد سانتریفیوژ شدند. درجه سانتی 2در دمای  14222

سپس محلول رویی دور ریخته شد و رسوب ایجاد شده 

)تهیه شده با آب  % 75در ته میکروتیوب بوسیله الکل 

دقیقه با دور  5دپس( به مقدار یک میلی لیتر به مدت 

گراد سانتریفیوژ شد. در درجه سانتی 2در دمای  7522

مرحله برای بار دوم تکرار گردید و سپس الکل ادامه این 

رویی دور ریخته شد و میکروتیوب در زیر هود در دمای 

محیط قرار داده شد تا الکل مانده در میکروتیوب از 

میکرولیتر آب تثبیت  33رسوب جدا گردد. در نهایت 
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دقیقه  7تا  5به رسوب اضافه شد و به مدت  RNAکننده 

درجه سانتی گراد به مدت  62-55در انکوباتور با دمای 

در آب حل شود.  RNAدقیقه قرار داده شد تا  5-12

میکرولیتری  5هایسپس محلول ایجاد شده به میکروتیوب

گراد درجه سانتی 82تقسیم و در نهایت در فریزر منفی 

به منظور تعیین شد.  نگهداری  cDNAتا زمان سنتز 

یه شد. استخراج شده ژل الکتروفورز ته RNAکیفیت 

یک  TEAمیلی لیتر  52بدین منظور نیم گرم آگارز با 

درصد، داخل ارلن ترکیب شد و با حرارت حل شدند. 

لاندا رنگ  5میلی لیتر از این ترکیب  52بعد به ازای هر 

DNA Green viewer   درجه سانتی  72در دمای

های ارلن، رنگ و محلول گراد ریخته شد. سپس با تکان

ر ادامه این ترکیب در داخل کاست شانه ترکیب شدند و د

داری ریخته شد و حدود نیم ساعت به همین حالت رها 

ها گردید. در ادامه شد تا اینکه ژل آماده لود کردن نمونه

ژل مورد نظر در تانک الکتروفورز که با بافر یک درصد 

TEA  تریس، استیک اسید و(EDTA پر شده بود )

به  5گ دای به نسبت با لودین RNAگذاشته شد؛ سپس 

ها ریخته شد. سپس مخلوط گردید و در داخل چاهک 5

راه اندازی شد. در نهایت  122و آمپر  92دستگاه با ولتاژ 

ساعت  ژل در داخل  4تا  32/1بعد از گذشت حدود 

 دستگاه ژل داک بررسی گردید. 

 RNAلاندا از  3حدود  cDNAبه منظور تهیه 

نانودراپ تعیین غلظت شد؛ استخراج شده بوسیله دستگاه 

با توجه  DNAو آلودگی آنها با  RNAتا میزان غلظت 

( مشخص شوند. 482به  462)نسبت طول موج  ODبه 

کمتر بودند  4/4-8/1ها از نمونه ODدر صورتی که 

 ODو  RNAبود. مقدار غلظت  DNAنشان از آلودگی 

 ارائه شده است.  1ها در جدول تمام نمونه

 cDNAسنتز  روش

 3پس از اینکه مقدار  cDNAبرای سنتز 

استخراج شده بوسیله دستگاه  RNAمیکرولیتر از 

)نسبت  ODنانودراپ تعیین غلظت شد؛ در صورتی که 

 8/1-4/4استخراج شده کمتر از  RNA( 482به  462

داد یک را نشان می DNAشد که آلودگی گزارش می

 RNAشد. بدین منظور انجام می DNAase Iمرحله 

 4همراه با مواد جدول  ها به نسبت همسانموجود نمونه

شدند. قابل ذکر است که بیان به یک میکروتیوب ریخته 

باید در مرحله آخر ریخته  DNase Iگردد حتماً آنزیم 

 شود.

دقیقه در دمای  32در ادامه، محلول حاصل به مدت 

گراد انکوبه شد. سپس مقدار یک درجه سانتی 37

میلی مولار به آن اضافه  52با غلظت  EDTAماکرولیتر 

گراد درجه سانتی 65دقیقه در دمای  12گردید؛ و به مدت 

با استفاده از کیت  cDNAسنتز انکوبه گردید. در ادامه 

از  میکروگرم 8 طوری که به؛ انجام شد ویوانتیسشرکت 

 Oligoماکرولیتر پرایمر  1 به مقادیر، RNAمحلول 

(dT) 18  ماکرولیتر  1مر و رندوم هگزا یا dNTP 

mix به  فاقد نوکلئازو با استفاده از آب  گردیداضافه

دقیقه  5ماکرولیتر رسید. محلول حاصل به مدت  12حجم 

 سپس و گردیدانکوبه سانتی گراد درجه  65در دمای 

بر روی یخ دقیقه  4سازی مرحله بعد به مدت برای آماده

از ترکیب  لیترماکرو 12میزان  در ادامه .قرار داده شد

به آن ( 3)جدول cDNA synthesis mix محلول

؛ سپس در صورت استفاده از پرایمر رندوم اضافه شد

درجه سانتی  45هگزامر یک مرحله انکوباسیون با دمای 

دقیقه اعمال گردید در غیر این صورت  12گراد به مدت 

محلول حاصل به سپس و از این مرحله چشم پوشی شد 

 سپسدرجه سانتی گراد و  24ر دمای دقیقه د 62مدت 

درجه سانتی گراد انکوبه  85دقیقه در دمای  5به مدت 

 42مقدار حاصل به  cDNAمحلول . سپس شد

درجه سانتی گراد  42یا  82فریزر منفی میکرولیتر به 

 شد. منتقل

 طراحی پرایمرها

به منظور پیدا کردن توالی پرایمرها ابتدا مقالات در 

، HSP60شدند و سپس توالی ژن این زمینه پیدا 

HSP70  و همچنینhouse keeping  بررسی گردیدند

تأیید شدند  ncbi(؛ سپس از طریق سایت 14،13،12)
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(. در نهایت دمای مطلوب پرایمرها از سایت 2)جدول 

 محاسبه الیگونوکلئوتید کسب شد.

 Real-timeروش آماده سازی 

ندا لا 42به منظور آماده سازی مواد ریل تایم 

cDNA  رقیق شد؛  5به  1موجود با آب دپس به نسبت

های از هر گروه تحقیق به چاهک cDNAلاندا  4سپس 

لاندا از محلول  18دستگاه ریل تایم ریخته شد؛ در ادامه 

مستر میکس، آب و پرایمر )یک لاندا از پرایمر فوروارد و 

لاندا مستر میکس( به آن اضافه  2لاندا آب و  13ریورز، 

 42ها (. در نهایت حجم نهایی چاهک5ید )جدول گرد

لاندا شد زیرا کمتر از این مقدار باعث افزایش واریانس 

 گردید.  ها میداده

 پروتکل تمرین 

های تجربی تحقیق به مدت یک هفته به منظور گروه

آشناسازی با پروتکل تمرین بر روی تردمیل عمل دویددن  

به صورت یک روز در متر بر دقیقه  42تا  15را با سرعت 

پروتکل اصدلی   ،بعد از وزن کشیمیان انجام دادند. سپس 

هوازی با مصرف مکمل ملاتونین به مدت یک تمرین  بی

هوازی تحقیق حاضدر بدا   ماه انجام شد. پروتکل تمرین بی

 کمی تغییدر بدا توجده بده مطالعدات پیشدین بدسدت آمدد        

شددامل دویدددن بددر روی  هددوازیات بددیتمریندد. (15،16)

با افزایش سرعت و شدت در  دمیل مخصوص حیواناتتر

 یدک مداه  تمرین به مددت   . برنامهبود طول یک ماه تمرین

(. شیب تردمیدل در  6)جدول  اجرا شدجلسه  سه هفتههر 

درجده در طدول یدک     42درجه تا  5هوازی از پروتکل بی

یافت؛ بده  درجه نیز افزایش  5ماه تمرین هر هفته به میزان 

شد و با درجه شروع  5کل تمرین با شیب طوری که پروت

درجه بده شدیب هدر دو     5هوازی هر هفته ادامه تمرین بی

-شد؛ در نهایت پروتکل تمریندات  بدی  پروتکل افزوده می

 . (15،16)درجه پایان یافتند  42هوازی با شیب 

 آماری روش

 هایگروه در هاوزن رت نیانگیم سهیمقا یبرا

طرفه استفاده شد.  کی انسیوار لیمختلف از آزمون تحل

در گروه  بروزیف نیانگیتفاوت م یبررس یسپس برا

. در دیگرد استفادهمستقل  یو سالم از آزمون ت لوتیپا

مورد نظر از  هایژن انیب ریمقاد سازییکم یادامه برا

 Foldسپس از فرمول  د؛یاستفاده گرد ct∆∆-4فرمول 

change نی. همچنژن استفاده شد انیب یچند برابر یبرا 

 لتحلی آزمون از هاگروه نیژن ب انیتفاوت ب یبرا

. در داستفاده ش یتوک یبیطرفه و آزمون تعق کی انسیوار

 کیکه داده همگن نبودند از آزمون ناپارامتر یصورت

تمام  یبرا تی. در نهادیاستفاده گرد سیکراسکال وال

 در نظر گرفته شد. 25/2 معناداری سطح هاآزمون

 

 های تحقیقنمونه ODو  RNAقدار غلظت م :1جدول 

 OD های تحقیقنمونه

1 2 9 4 0 6 

 32/1 33/1 72/1 33/1 76/1 76/1 ریپرفیوژن ایسکمیگروه 

 ng/μl 1310 9633 9042 9230 2363 4344غلظت 

 36/1 2 30/1 34/1 34/1 30/1 گروه ملاتونین

 ng/μl 1063 2139 1666 2493 9410 2607غلظت 

 34/1 73/1 72/1 34/1 30/1 30/1 هوازیگروه بی

 ng/μl 2144 9390 2000 9703 1737 9002غلظت 

 37/2 2 39/2 30/2 37/2 32/2 هوازی ملاتونینگروه بی

 ng/μl 7977 2013 2232 1010 2139 6213غلظت 

 

 

 DNAبرای رفع آلودگی  DNAase Iپروتکل  :0جدول 
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 مورد نیاز مقادیر مواد مورد نیاز

RNA 1 μg 
10X reaction buffer with MgCl2 1 μl 

DNaseI, RNase-free 0.5μl (0.5u) 
DEPC-treated Water to 10 μl 

 

 cDNA synthesis mixمحتویات محلول  :3جدول

 مورد نیاز مقادیر مواد مورد نیاز

10x buffer m-Mulv 2 μl 
M-MulV Revers Transcriptase 0.5μl (100 unit) 

nuclease-free Water top up to 10 μl  
 

 توالی پرایمرها:  4جدول 

 مورد نیاز ژن  توالی پرایمر دمای بهینه

47 CAATAACACAAATGAAGAGGCTGG F HSP60 
TACAGCATCAACAGCCAACATC R 

46 GGTCTCAAGGGCAAGATCAG F HSP70 
TTTCTCAGCCAGCGTGTTAG R 

46 GAACATCATCCCTGCATCCA F GAPDH 
CCAGTGAGCTTCCCGTTCA R 

 

 هوازیپروتکل تمرین بی :4جدول

 سرد کردن هوازیبی بدنه اصلی تمرین گرم کردن مؤلفه تمرین مراحل تمرین  

 دقیقه 6 دقیقه 10تا  29 دقیقه 6 زمان تمرین )دقیقه(

 % 63تا  03 % 133تا تقریباً  73 % 63تا  03 (2maxVOتمرین )شدت

 23-10 03تا تقریباً  93 23تا  10 (m/ min)سرعت دویدن 

 متر 123تا  33 003تا  633 متر 123تا  33 مسافت کل بی هوازی

 صفر درجه 23تا  0 صفر شیب تردمیل )درجه(

 

 یافته ها

های گروه fold changeبه منظور محاسبه 

مختلف، میانگین بیان نسبی گروه کنترل تحقیق 

تمام  fold change)کنترل( محاسبه گردید؛ سپس 

های تحقیق، نسبت به بیان نسبی گروه کنترل گروه

 HSP60ژن  fold changeنتایج . گزارش شد

وه ملاتونین نشان داد که میزان بیان این ژن در گر

ها برابر(؛ اما در بقیه گروه 29/1افزایش داشته است )

کاهش داشته است؛ و همچنین کاهش در گروه 

 38/2 رش شد)هوازی ملاتونین بیشتر گزاتمرین بی

نشان داد  HSP70ژن  fold changeبرابر(. نتایج 

که میزان بیان این ژن در گروه ملاتونین افزایش داشته 

ها این افزایش برابر(؛ اما در بقیه گروه 2/1است )

نتایج این تحقیق نشان داد میزان بیان ژن بیشتر بود. 

HSP70 داری های تحقیق تغییرات معنیدر گروه

( بزرگتر از 989/2ت؛ زیرا مقدار آماره )نداشته اس

 ماریت گریبه عبارت د ( است.25/2داری )مقدار معنی

 HSP70ژن  انیبر ب هوازیبی نیو تمر نیملاتون

 .(8است)جدول  نداشته دارییمعن ریتأث
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همچنین نتایج این تحقیق نشان داد میزان بیان 

داری های تحقیق تغییرات معنیدر گروه HSP60ژن 

( بزرگتر از 497/2اشته است؛ زیرا مقدار آماره )ند

( است. به عبارت دیگر تیمار ملاتونین و 25/2مقدار )

-تأثیر معنی HSP60هوازی بر بیان ژن تمرین بی

 (. 9است )جدول  داری نداشته
 

 های تحقیقتمام گروه fold changeمحاسبه مقادیر  :7جدول 

گروه
ها

میانگین بیان  

ل نسبی گروه کنتر

 HSP60برای 

میانگین بیان 

نسبی گروه 

کنترل برای 
HSP70 

Fold change 

HSP60 

Fold change 

HSP70 

Final Fold 

change 

HSP60 

Final Fold 

change 

HSP70 

کنترل
 

9640/440 021416/3 393334169/3 344220009/3 1 1 

679039732/9 163336031/2 

123011340/3 124293779/3 

140004209/3 601444769/1 

ملانولین
 

072794361/3 010022934/3 339412/1 440793/1 

27041300/3 423637734/3 

133161277/1 23999407/1 

91029209/2 942773020/9 

بی
هوازی

 

343206070/3 607710047/3 07309/3 002606/1 

430001040/1 100060309/1 

01734003/3 307313636/4 

2033296730/3 930923033/3 

ملاتونین بی
هوازی

 

2474002927/3 269003330/2 979072/3 007371/1 

346001021/3 931671330/3 

032070704/3 03316793/9 

096916036/3 090634630/3 

 

 

 های تحقیقدر گروه HSP70آزمون تحلیل واریانس مقادیر بیان ژن  :8جدول 

 F Sig لون انحراف استاندارد میانگین های تحقیقگرو متغییر تحقیق

∆
∆

C
T

 H
S

P
7
0

-
2

   1 کنترل 

 

2/662 

 

 

 

2/127 

 

 

2/989 

 1/9146 1/44079 ملاتونین

 1/6703 1/00260 هوازیبی

 1/0690 1/00737 بی هوازی ملاتونین

 

 

 

 

 های تحقیقدر گروه HSP60س برای مقادیر بیان ژن آزمون کراسکال والی :1جدول 
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  بحث
نشان داد که مصرف ملاتونین  حاضرتحقیق  نتایج

را افزایش  HSP70و  HSP60میزان بیان ژن آپوپتوزی 

دهد؛ اما این افزایش معنی دار گزارش نشد ) سطح می

 HSP70و  HSP60های آماره گروه ملاتونین برای ژن

گزارش شد(. نتایج تحقیق  989/2و 497/2به ترتیب 

و  HSP60ایش بیان حاضر با تحقیقات پیشین از نظر افز

HSP70 داری غیر همسو همسو است اما از نظر معنی

های تحقیق فورمن و همکاران است. که این نتایج با یافته

. زیرا این محققان (11) غیرهمسو است 4212در سال 

های پیر اثرات مفید ملاتونین را بر تغییرات قلب رت

تا  4های از رتحاضربررسی کردند؛ در حالی که تحقیق 

رسد که در تحقیق ماهه استفاده کرده است؛ و به نظر می 3

فورمن و همکاران ملاتونین بیشتر نقش آنتی اکسیدانی 

های ها در رتخود را اعمال کرده است زیرا آنتی اکسیدان

یابد و متعاقباً با تیمار ملاتونین تا حدودی پیر کاهش می

پتوز و تواند از حجم آپوشود و میاین کاهش جبران می

 حاضرنشانگرهای آن بکاهد. در حالی که در تحقیق 

گشایی خود را در آوری و رگملاتونین بیشتر نقش خواب

ماهه اعمال کرده است؛ به طوری که با  3تا  4های رت

خواب آوری و عدم تحرک و عمل رگ گشایی میزان 

یابد و در ادامه نفوذ چربی در میوکارد افزایش می

های آزاد و رادیکال TNF-αمانند  های التهابیشاخص

شوند و در نهایت میوکارد بیشتر می RNSو  ROSمانند 

گردد. در تأیید این مطلب مستعد به آسیب ایسکمی می

تحقیق فورمن و همکاران بیان کردند پس از درمان با 

ملاتونین پارامترهای التهابی، استرس اکسیداتیوی و 

های نسبت به رت یهای مستعد به پیرآپوپتوزی در رت

رسد ملاتونین جوان بیشتر معکوس شدند. حال به نظر می

های خود مانند خاصیت آنتی اکسیدانی، رگ با ویژگی

تواند نقش دوگانه ایفا کند؛ به آوری میگشایی و خواب

-طوری که اگر خاصیت آنتی اکسیدانی آن غالب شود می

قش رگ تواند نقش مفیدی اعمال کند؛ اما در صورتی که ن

تواند نقش گشایی  و خواب آوری آن غالب گردد می

آوری اعمال کند. از طرفی دیگر تحقیقی نشان داد که زیان

در  ROSو افزایش  VEGFملاتونین منجر به کاهش 

رسد تیمار ملاتونین شود؛ بنابراین به نظر میتخمدان می

در تحقیق حاضر میزان آنژیوژنز میوکارد را به دلیل عدم 

و کاهش شیر استرس کاهش داده است و از این  تحرک

ها را بیشتر مستعد به آسیب طریق شاید بطن چپ رت

(. زیرا میزان اکسیژن 17ایسکمی ریپرفیوژن کرده است )

رسانی به میوکارد کاهش و از طرفی میزان نفوذ لیپیدها، 

یابد؛ به این دلایل میوکارد بیشتر مواد التهابی افزایش می

 گردد. یب میمستعد به آس

هوازی بی تحقیق نشان داد که تمرین های دیگریافته

را کاهش و افزایش  HSP70و  HSP60میزان بیان ژن 

است. اما این کاهش در مقایسه با گروه ایسکمی  داده

 HSP60دار بیان نشد )سطح آماره ریپرفیوژن معنی

بیان شد(. این نتایج از نظر اینکه میزان بیان ژن  479/2

HSP60  و کاهشHSP70  افزایش داشته است با

، (18) همسو است( 1392) و همکاران انیب نیریش تحقیق

های پژوهش داری غیر همسو است. رتاما از نظر معنی

هفته  3به مدت  4و  1 یو همکاران، گروه ها انیب نیریش
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و  قهیمتر در دق 15-17جلسه در هفته( با سرعت  5)

هفته با  6به مدت  2و  3 یو گروه ها قهیدق 45-39مدت 

تمرین  قهیدق 45-52و مدت  قهیمتر در دق 15-42سرعت 

هفته و در  2حاضرهای تحقیق اند؛ در حالی که رتکرده

رسد بار تمرین داده شدند. حال به نظر می 3هر هفته 

-های تمرین میمدت تمرین به منظور سازگاری ویژگی

ی شدت هوازی که داراتواند مفید باشد. تمرین بی

بیشتری بوده است به دلیل سازگاری کمتر میزان بیان ژن 

HSP70 رسد اگر آن کمتر بوده است. حال به نظر می

مدت زمان جلسات تمرین بیشتر شود و یا تواتر آن در 

هفته افزایش یابد بتوان بر میزان بیان نشانگرهای 

HSP70  تأثیر گذار باشد. زیرا با سازگاری تمرین عوامل

های چربی و در نهایت عوامل ی، التهابی، پروفایلاکسیدان

یابند در مقابل عوامل کاهش می 3آپوپتوزی مانند کاسپاز 

-IGF1آنتی اکسیدانی، پیش بقای سلولی مانند مسیر 

R/PI3K/AKT یابند که در مجموع میافزایش می-

-از طرف دیگر رت توانند آپوپتوز قلبی را کاهش دهند.

هفته تمرین هوازی  6و همکاران  انیب نیریشهای تحقیق 

اند. هفته تمرین کرده 2های تحقیق حاضر اند اما رتداشته

رسد مدت زمان تمرین به منظور بنابراین به نظر می

تواند عامل مهمی برای های تمرین میسازگاری ویژگی

در میوکارد باشد.  HSP70تحت تأثیر قرار دادن بیان ژن 

د که سازگاری سیستم اکسایشی انزیرا تحقیقات نشان داده

نسبت به تمرینات ورزشی برای افراد ضروری است؛ زیرا 

افرادی که تمرینات منظم ندارند و یا معمولاً در پایان 

هفته، یک وهله تمرین شدید و خستگی ساز را انجام 

دهند علاوه بر آسیب مکانیکی دچار آسیب بافتی بیشتر می

(. بنابراین به نظر 19ند )شوهای آزاد میبه دلیل رادیکال

توان عوامل می رسد با افزایش مدت تمرین ورزشی می

در تأیید مطالب بالا  پیش آپوپتوزی میوکارد را کاهش داد.

در طی تحقیقی بیان  4228اسکات و همکاران در سال 

محافظتی در مقابل آسیب  ،کردند که تمرین ورزشی

مرین . زیرا ت(42)ایسکمی ریپرفیوژن میوکارد است

های ایسکمی استقامتی در مقابل تمام سطوح آسیب

-کند. این تحقیق مکانیزمریپرفیوژن از قلب محافظت می

های مورد نظر اثرات محافظت قلبی ناشی از ورزش را 

-شریان کرونری، بیان پروتئینخون شامل افزایش گردش 

های استرس شبکه آندوپلاسمی، افزایش فعالیت 

های شوک گرمایی ی پروتئین، القا4سیکلواکسیژناز 

اکسیدانی سیتوزولی میوکارد، افزایش ظرفیت آنتی

میوکارد، افزایش سیگنالینگ نیتریک اکساید، تغییر فنوتیپ 

های پتاسیم حساس به و افزایش کانال غییرمیتوکندریایی، ت

ATP  سارکولمایی و غشای داخلی میتوکندریایی ذکر

فزایش سطوح آنتی کرد. در نهایت محققین نشان دادند ا

های پتاسیمی اکسیدانی میوکارد و افزایش بیان کانال

به محافظت قلبی ناشی از ورزش در  ATPحساس به 

کند؛ چرا که مقابل آسیب ایسکمی ریپرفیوژن کمک می

شود و این عوامل سبب کاهش آسیب به میتوکندری می

دهند در نهایت استحکام غشای میتوکندری را افزایش می

( 42گردد )در میتوکندری می HSP70فزایش ژن سبب ا

 (.4-5)شکل 

هوازی بی تحقیق نشان داد که تمرین های دیگریافته

 HSP70و  HSP60با مصرف ملاتونین میزان بیان ژن 

است. اما این کاهش و  را به ترتیب کاهش و افزایش داده

دار افزایش در مقایسه با گروه ایسکمی ریپرفیوژن معنی

 HSP60)سطح آماره به ترتیب برای ژن  بیان نشد

بیان شد(؛ این نتایج  HSP70 989/2و در ژن  497/2

هوازی با مصرف ملاتونین بی دهد که تمرین نشان می

را نسبت به سایر  HSP60توانسته است میزان بیان 

ها به مقدار بیشتر کاهش دهد؛ زیرا از طرفی مصرف گروه

خود توانسته به عدم  ملاتونین با خاصیت آنتی اکسیدانی

هوازی کمک کند و بی گاری تمرین در گروه تمرین ساز

هوازی را کمبودهای آنتی اکسیدانی گروه هوازی و بی

جبران کند؛ و از طرف دیگر تمرین ورزشی میزان نفوذ 

در گروه  VLDLو  LDLهای چربی را مانند پروفایل

ه ملاتونین به دلیل عدم تحرک و خواب آوری جبران کرد

اند که در است و این عوامل اثر افزایشی بر هم گذاشته

-در میوکارد شده HSP60نهایت منجر به کاهش میزان 

 اند. 

در گروه  HSP70اما دلیل افزایش بیشتر بیان ژن 

تمرین ورزشی با ملاتونین در مقابل تمرین ورزشی به 

رسد میزان التهاب کمتر در گروه ورزشی تنهایی به نظر می
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ونوروسو و همکاران در ف ملاتونین باشد. زیرا با مصر

بیان کردند هنگامی که عضله قلب تحت  4229سال 

گیرد باعث افزایش علائم آسیب ورزش حاد قرار می

ورزش همراه با افزایش ؛ چرا که (41) شودسلولی می

 mRNAدار فعالیت مالوپراکسیدازها و سطوح معنی

TNF-α ،IL-1  وIL-6 ین، محققین است. علاوه بر ا

و پروتئین مولکول  mRNAنشان دادند هر دو غلظت 

، نیتریک اکساید سنتتاز القایی و 1چسبان درون سلولی 

دار افزایش یافت. همچنین فعالیت معنی 4سیکلواکسیژناز 

NF-KB های تمرین کرده مشاهده شد. در مقابل در رت

این اثرات به طور کلی و جزئی با تیمار ملاتونین مسدود 

توان گفت ملاتونین از آسیب قلبی ناشی شد. بنابراین می

 (.41کند )از ورزش محافظت می

در تأیید این مطلب کومار و همکاران در سال 

تحقیقی تحت عنوان اثرات ملاتونین خوراکی و  4224

استرس اکسیداتیو ناشی از ورزش در افراد سالم انجام 

جازه داده شد تا . در این تحقیق به افراد سالم ا(44) دادند

دقیقه بر اساس پروتکل  14بر روی تردمیل به مدت 

-بروس بدوند. خون افراد پیش و پس از ورزش جمع

آوری شد تا محصولات پراکسیداسیون لیپید، فعالیت کل 

آنتی اکسیدان در پلاسما و سوپراکسید دسموتاز برآورد 

میلی گرم قرص  12شود. پس از سه روز، همان افراد 

ن دو ساعت پیش از ورزش دریافت کردند. سپس ملاتونی

پراکسیداسیون لیپید، فعالیت کل آنتی اکسیدان در پلاسما 

و سوپراکسید دسموتاز پیش و پس از ورزش سنجش 

شد. در افراد پس از ورزش محصولات پراکسیداسیون 

داری افزایش لیپید مانند مالونیل دی آلدئید به طور معنی

اکسید دسموتاز و گلوتاتیون داشت؛ در حالی که سوپر 

پراکسیداز کاهش داشت. تغییری در فعالیت کل آنتی 

پیش و پس  RBCاکسیدان پلاسما یا فعالیت کاتالاز در 

از ورزش وجود نداشت. سطح پایه محصولات 

پراکسیداسیون لیپید در افراد تحت درمان با ملاتونین در 

ری کاهش دامقایسه با مطالعه بدون ملاتونین به طور معنی

کاهش سوپراکسید دسموتاز و  از داشت؛ همچنین

گلوتاتیون پراکسیداز ناشی از ورزش پس از درمان با 

از طرف دیگر همچنین  (.44ملاتونین جلوگیری شد )

ورزش و ملاتونین با توجه به افزایش عوامل پیش بقا 

و  IGF1-R/PI3K/AKTمانند مسیرهای سلولی 

JAK2/STAT3 پیش بقای میوکارد را  اند میزانتوانسته

افزایش دهند که احتمالاً با افزایش مدت زمان تمرین و 

توان به یک نتیجه بهتری دست مصرف ملاتونین می

یافت. چرا که ورزش و ملاتونین هموستاز کلسیم، 

و آدرنالین  Cنفوذپذیری میتوکندری، رهایش سیتوکروم 

کاهش  توانند بهبخشند که همه این عوامل میرا بهبود می

حال با  . (43)آسیب ایسکمی ریپرفیوژن دخالت کنند

توجه به یافته تحقیق حاضر و تحقیقات پیشین به نظر 

تواند از اختلالات رسد ملاتونین همراه با ورزش میمی

های آزاد، سیستم قلبی عروقی مانند افزایش رادیکال

ROS ،RNSها و عوامل آپوپتوزی مانند ، اکسیدان

HSP60 کند و از طرف دیگر عوامل آنتی  جلوگیری

اکسیدانی را مانند سوپراکسید دسموتازها و گلوتاتیون و 

و  HSP70همچنین عوامل آنتی آپوپتوزی را مانند 

های و پروتئین HSP72های شوک گرمایی مانند پروتئین

های یونی مانند کلسیم و پتاسیم را افزایش دهد. از کانال

ایش مدت زمان تمرین و گردد با افزاین رو توصیه می

تواتر تمرین در هفته همراه با مصرف ملاتونین بتوان از 

میزان حجم آپوپتوز احتمالی ناشی از ایسکمی ریپرفیوژن 

 . (42)کاست

 

  گیرینتیجه
ترین یافته پژوهش حاضر این به طور خلاصه اصلی

هوازی با مصرف ملاتونین موجب است که تمرینات  بی

میوکارد پس از ایسکمی ریپرفیوژن کاهش حجم آپوپتوز 

شود. زیرا ایسکمی موجب ناشی از تزریق ایزوپرنالین می

سلسله رویدادهایی مانند کاهش اکسیژن و مواد غذایی 

های سلول و متعاقباً افزایش کلسیم، لاکتات و رادیکال

شود که در نهایت منجر به آپوپتوز و مرگ برنامه آزاد می

های بنابراین براساس یافته ریزی شده سلول می گردد.
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پژوهش حاضر، سازوکارهای احتمالی به منظور کاهش 

حجم آپوپتوز میوکارد تمرین ورزشی و مصرف داروها 

باشد. چرا که موجب ارتقای هموستاز سلول از نظر می

-ها، غشای میتوکندری، کانالغشای سلول، آنتی اکسیدان

افزایش  های یونی مانند کلسیم و پتاسیم و در نهایت

گردد. در مقاومت سلول در مقابل ایسکمی ریپرفیوژن می

های ناشناخته زیادی در سطح سلول عین حال، بخش

از مهمترین  HSP70و  HSP60وجود دارد؛ اما بیان ژن 

های پژوهش باشند؛ که یافتهنشانگرهای آپوپتوزی می

هوازی با مصرف ملاتونین نشان داد که تمرین بیحاضر 

تأثیر بگذارند؛  HSP70و  HSP60بر بیان ژن  توانندمی

و میزان بیان آنها را به ترتیب کاهش و افزایش دهند. 

تواند به سازی ورزش میبنابراین رویکرد پیش آماده

عنوان روشی در دستور کار بیماران مستعد دارای بیماری 

قلبی شریان کرونر قرار گیرد؛ زیرا برخلاف دارو درمانی 

و اثربخشی محدود به همراه دارد  که عوارض جانبی

تمرین ورزشی هیچگونه عوارض جانبی ندارد؛ به همین 

از اهمیت ویژه ایی برخوردار حاضردلیل یافته تحقیق 

 است.

 

 قدردانی
تحقیق حاضر برگرفته از رساله دکتری دانشکده 

باشد. مراتب تربیت بدنی دانشگاه خوارزمی تهران می

مام افرادی که در انجام این سپاس و قدردانی خود را از ت

 تحقیق کمک نمودند اعلام می نماییم. 
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Evaluation of Melatonin on HSP60 and HSP70 Gene Expression 

Following High-Intensity Anaerobic Training after Ischemia-

Reperfusion in Male Rats  

 
Masoud Jokar1*, Pejman Motamedi1  

 

Abstract 

Background and Objective: The aim of the present study was 

to evaluate the effect of melatonin supplementation on HSP60 

and HSP70 gene expression changes following high intensity 

anaerobic exercise in male rats after ischemia-reperfusion. 

Materials and Methods: Twenty four male Wistar rats 

weighing approximately 200-250g were divided into 4 groups 

of 6 each:  study groups including control, melatonin, anaerobic 

training, and anaerobic+melatonin training. The anaerobic 

exercise protocol was performed for one month, while the 

melatonin anaerobic training group underwent melatonin 

gavage during the exercise. At the end of one month, rats were 

injected with isoprenaline after two days of rest to induce 

ischemia-reperfusion. After two days the rats were killed, their 

left ventricle removed and the expression levels of HSP60 and 

HSP70 genes were measured by RNA extraction and Real Time 

technique. 

Results: Results showed that melatonin consumption decreased 

HSP60 and increased HSP70 apoptotic gene expression after 

anaerobic exercise (P <0.05). 

Conclusion: The results of this study showed that intake of 

melatonin concurrent with intensive anaerobic exercise reduce 

the volume of myocardial apoptosis after ischemia-reperfusion-

induced ischemia-reperfusion. 

 

Keywords: Melatonin, HSP70, HSP60, Anaerobic Training, 

Ischemia-Reperfusion. 
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