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Background and Objectives The role of stress oxidative on cardiac disease prevalence has been studied 
by researchers and the effects of high-intensity interval training (HIIT) have not been specified clearly. 
Therefore, the aim of this study was to investigate the effects of HIIT training with caffeine consumption 
on myocardial oxidative stress in rats.
Subjects and Methods Thirty-two male rats were randomly divided into four groups (eight rats per 
group): control, HIIT (TA), caffeine (CA), and HIIT + caffeine (TA+CA). One hour before exercise, caffeine 
was injected into the CA and TA+CA groups. HIIT was performed five days a week with 85-90% maximum 
running speed on a treadmill for eight weeks. Then, 48 hr after the last exercise session and anaestheti-
zation, the left ventricular was removed and the superoxide dismutase (SOD), catalase (CAT), and malo-
ndialdehyde (MDA) levels were measured by spectrophotometry. 
Results The results indicated that MDA levels in the CA+TA and CA groups significantly decreased com-
pared to the control group (P<0.05). Also, the levels of SOD and CAT significantly increased in the three 
groups compared to the control group. 
Conclusion HIIT along with caffeine consumption can protect the cardiac tissue in rats and prevent 
heart injury.
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T
Extended Abstract

Introduction

he enzymatic defense system includes the 
enzymes glutathione peroxidase, catalase, 
and superoxide dismutase, which are re-
sponsible for intracellular protection [1]. 
One of the most important products of 

lipid peroxidation is malondialdehyde, which has been 
of great interest and is considered the main indicator of 
oxidative stress [4, 5]. Aerobic and endurance exercises 
can improve tissue resistance against harmful stimuli that 
improve intracellular oxidative stress and apoptosis [7, 8]. 
Following intense physical activities, with an increase in 
reactive oxygen species and lipid peroxidation, including 
malondialdehyde, and an imbalance between oxidative 
stress and antioxidant defense, a decrease in total antioxi-
dant capacity occurs [11]. Caffeine increases heart pro-
tection by negatively regulating inflammatory and apop-
totic pathways in rats [13]. Songstad et al. showed that 
performing six weeks of intense interval training caused 
no significant difference in the amount of total antioxi-
dant capacity and malondialdehyde in the liver and heart 
tissue of pregnant rats [12]. According to the conflicting 
results of the research regarding the effect of intense in-
termittent exercise on cardiac oxidative stress indicators 
and/or the use of caffeine supplements on oxidative stress 
indicators, it is necessary to conduct a study in order to 
find an effective non-pharmacological solution to reduce 
these indicators on the heart of rats. Therefore, the present 
research was done to investigate the effect of eight weeks 
of intense intermittent exercise and caffeine supplementa-
tion on the levels of malondialdehyde and the activity of 
superoxide dismutase and catalase enzymes in the heart 
tissue of male rats.

Methods 

In this experimental study, 40 male Wistar rats with an aver-
age age of 8 weeks and an average weight of 200-220 grams 
were purchased from the Center for Research and Breeding 
of Laboratory Animals at Pasteur Institute, Tehran. After two 
weeks of familiarization with the environment and how to 
perform the activity, the rats after weight matching were ran-
domly divided into four groups (n=8) including 1- healthy 
control (C), 2- exercise, 3- caffeine supplement, and 4- caf-
feine supplement. The training program included running on 
a treadmill in two-minute intervals for eight weeks and ev-
ery week for five days. The warm-up and cool-down phase 
at the beginning and end of the main phase of the exercise 
was performed with an intensity of 40-50% of the maximum 
speed (16-20 m/min) for 5 minutes on the treadmill. Animals 

performed high-intensity interval training (5 to 12 2-minute 
bursts with an intensity of 90-85% of the maximum running 
speed and a minute of rest between bursts and 10 meters per 
minute equivalent to 30-40% intensity of the maximum oxy-
gen consumption) at 19-20 pm, on a treadmill [9]. The con-
trol groups did not participate in any activity program. Then, 
48 hours after the last training session. a part of the left ven-
tricular tissue of the heart was carefully removed and frozen 
in nitrogen at -80°C. Pure anhydrous caffeine powder (dry) 
prepared from Merck, German was administrated accord-
ing to the body weight of the animals (70 mg per kilogram 
of body weight) by intraperitoneal injection from 15:00 to 
17:00 for eight weeks and five days per week [14]. Each 100 
mg of tissue was homogenized in 1 ml of saline phosphate 
buffer containing antiprotease cocktail by a homogenizer, 
and then the tissue was homogenized in Rcf 10,000 for 15 
minutes at 4 °C and the supernatant was collected and used 
to measure the biochemical indices of the research. 

Statistical Analysis

The Kolmogorov-Smirnov test was used to check the 
normal distribution of the data. To investigate the differ-
ence between groups, a one-way analysis of variance and 
Tukey's post hoc test were performed at a significance 
level of less than 0.05 using SPSS software.

Results

The results of the one-way analysis of variance showed 
a significant difference in the levels of malondialdehyde 
(P<0.001 and F=508.808) and the activity of superox-
ide dismutase (P<0.001 and F=115.266) and catalase 
(P<0.05) between groups. The results of Tukey's test 
showed that the level of malondialdehyde in the caffeine 
group (P=0.081) did not change significantly compared 
to the control group, but it decreased significantly in the 
training group (P=0.01). Following high-intensity interval 
training and caffeine consumption, the level of malondi-
aldehyde decreased significantly (P=0.0078) compared 
to the control group, although the decrease in malondi-
aldehyde levels in the caffeine+training group was not 
significant compared to the caffeine and training groups 
(P=0.07). The levels of superoxide dismutase in the caf-
feine (P=0.02), training (P=0.012), and training+caffeine 
(P=0.0083) groups had a significant increase compared 
to the control group and the simultaneous effect of ex-
ercise and caffeine was not significant compared to the 
caffeine and training groups (P=0.14). Also, catalase 
levels increased significantly in the research groups 
compared to the control group (P=0.019 in the caffeine 
group, P=0.001 in the training group, and P=0.0094 in the 
training+caffeine group).
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Discussion 

In this study, there was a significant decrease in the lev-
els of the oxidative index, malondialdehyde, and a signifi-
cant increase in the activity of the antioxidant enzymes su-
peroxide dismutase and catalase in the heart tissue of the 
caffeine+training group in comparison with the healthy 
control group. In the present study, an increase in the lev-
els of superoxide dismutase was observed following caf-
feine consumption, which was associated with a decrease 
in the levels of malondialdehyde. This result is inconsis-
tent with the findings of Ashrafi et al. [16] and Saker et al. 
[15], possibly due to the amount of caffeine consumed. In 
line with the results of this research, Bafghi et al. showed 
that eight weeks of interval training in 3-minute intervals 
with an intensity of 80% oxygen consumption and for 20 
minutes in each session, along with curcumin supplemen-
tation, significantly increased the activity levels of super-
oxide dismutase and catalase enzymes [22].

Ethical Considerations

Compliance with ethical guidelines

In this study, all procedures on the animals were in ac-
cordance with ethical guidelines. This study was approved 
by the ethics committee of Tabriz University of Medical 
Sciences (Code: IR.TBZMED.VCR.REC.1397.389).

Funding

This study was extracted from the PhD thesis of Safar 
Safarzade Gargari approved by the Faculty of Physical 
Education and Sports Sciences, Urmia University. The 
study was not funded by any organizations.

Authors contributions

Investigation, data collection, and writing: Safar Safa-
rzade Gargari; Conceptualization, data analysis: Asghar 
Tofighi; Data analysis and interpretation: Afshar Jafari; 
Investigation and editing: Javad Toluoei Azar; Laboratory 
works: Fereshteh Farajdokht Alchin.

Conflicts of interest

The authors declared no conflict of interest.

Acknowledgements

The authors would like to thank the laboratory man-
ager at Tabriz University of Medical Sciences for the 
cooperation.

Safarzade Gargari S, et al. Effect of High-pressure Training and Caffeine on Myocard. JSMJ. 2022; 21(3):448-459

https://www.tbzmed.ac.ir/
https://www.tbzmed.ac.ir/
https://www.urmia.ac.ir/
https://www.tbzmed.ac.ir/


451

مرداد و شهریور 1401. دوره 21. شماره 3

Citation Tofighi A, Safarzade Gargari S, Jafari A, Tol‌ouei Azar J, Farajdokht F. [The Effect of Caffeine Supplementation and High 
Intensity Interval Training on Myocardial Oxidation Stress in Male Wistar Rats (Persian)]. Jundishapur Scientific Medical Journal. 2022; 
21(3):448-459. https://doi.org/10.32598/JSMJ.21.3.2760

 : https://doi.org/10.32598/JSMJ.21.3.2760

Use your device to scan 
and read the article online

مقاله پژوهشی

اثر مکمل‌دهی کافئین و تمرینات تناوبی پر شدت بر فشار اکسایشی میوکارد موش‌های صحرایی 
نر ویستار

زمینه و هدف نقش استرس اکسایشی در بروز بیماری‌های قلبی مورد توجه پژوهشگران است و تأثیر تمرینات تناوبی با شدت بالا با مصرف 
مکمل کافئین بر آن به‌صورت واضح مشخص نشده است. بنابراین هدف از پژوهش حاضر، بررسی تأثیر تمرینات تناوبی با شدت بالا همراه 

با مصرف مکمل کافئین بر فشار اکسایشی میوکارد رت‌ها می‌باشد. 

روش بررسی بدین منظور 32 سر رت نر بالغ به‌طور تصادفی ساده به 4 گروه )‌8 تایی( شامل: 1-کنترل سالم؛ 2-تمرین؛ 3-مکمل کافئین؛ 
4- مکمل کافئین همراه با تمرین تقسیم شدند. 70 میلی‌گرم پودر کافئین خالص به ازای هر کیلوگرم از وزن بدن به گروه‌های کافئین 
به‌صورت درون صفاقی تزریق شد. تمرین‌های تناوبی شدید شامل 8 هفته با تواتر 5 روز در هفته در قالب تمرین‌های تناوبی با شدت 85 
الی 90 درصد حداکثر سرعت دویدن روی نوارگردان برای گروه‌های تمرینی استفاده شد. 48 ساعت پس از آخرین جلسه تمرین و بعد 
از بی‌هوشی کامل، بطن چپ قلب خارج و میزان آنزیم‌های سوپراکسید دیسموتاز، کاتالاز و مالون دی‌آلدهید به روش اسپکتوفتومتری 

اندازه‌گیری شدند. 

یافته‌ها نتایج نشان داد سطح مالونیل دی‌آلدهید در گروه‌های تمرین+کافئین )P=0/0078( و کافئین )P=0/081( نسبت به گروه کنترل 
کاهش معناداری داشتند، همچنین، غلظت آنزیم‌های سوپر اکسید دیس‌موتاز و کاتالاز در گروه‌های دريافت‌کننده مکمل کافئين با و بدون 

تمرين و تمرين به‌تنهايي نسبت به گروه کنترل به‌طور معنادار بيشتر بود.

نتیجه‌گیری براساس نتایج تحقیق می‌توان اظهار داشت که تمرینات تناوبی با شدت بالا اگر همراه با مصرف کافئین انجام پذیرد، می‌تواند 
اثرات محافظتی بر قلب رت‌ها داشته باشد و از بروز آسیب‌های قلبی جلوگیری کند.

کلیدواژه‌ها تمرینات تناوبی با شدت بالا، مالون دی‌آلدهید، سوپراکسید دیسموتاز، کاتالاز، کافئین

تاریخ دریافت: 26 دی 1400
تاریخ پذیرش: 28 خرداد 1401

تاریخ انتشار: 01 مرداد 1401

، فرشته فرجدت آلچین3 ، افشار جعفری2 ، جواد طلوعی آذر1 ، *اصغر توفیقی1 صفر صفرزاده گرگری1

1. گروه فیزیولوژی ورزشی و حرکات اصلاحی، دانشکده علوم ورزشی، دانشگاه ارومیه، ارومیه، ایران.
2. گروه زیست شناسی ورزشی، دانشکده علوم ورزش و بهداشت، دانشگاه شهید بهشتی، تهران، ایران.

3. گروه فیزیولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی، تبریز، ایران.

* نویسنده مسئول: 
دکتر اصغر توفیقی

نشانی: ارومیه، دانشگاه ارومیه، دانشکده علوم ورزشی، گروه فیزیولوژی ورزشی.
تلفن: 4467079 (914) 98+ 

a.tofighi@urmia.ac.ir :رایانامه

http://jsmj.ajums.ac.ir/
https://jsmj.ajums.ac.ir/?lang=en
https://doi.org/10.32598/JSMJ.21.3.2760
http://jsmj.ajums.ac.ir/?lang=en
https://orcid.org/0000-0001-5349-6028
https://orcid.org/0000-0002-2724-8474
https://orcid.org/0000-0003-1186-4923
https://orcid.org/0000-0003-3626-1782
https://orcid.org/0000-0002-8847-4221
mailto:a.tofighi%40urmia.ac.ir?subject=


452

مرداد و شهریور 1401. دوره 21. شماره 3

مقدمه

گلوتاتیون  آنزیم‌های  شامل  آنزیماتیك  دفاع  سیستم 
پراكسیداز1،كاتالاز2 و سوپراكسیددیسموتاز3 است. این آنزیم‌ها، 
مسئول محافظت‌های داخل سلولی هستند ]1[. آنتی‌اكسیدان‌ها 
اكسیژن  برداشت  مانند  متعددی  مكانیسم‌های  با  می‌توانند 
فلزی  یون‌های  برداشت  اكسیژن،  موضعی  غلظت  كاهش  یا 
آهن  برداشت  و  اكسیژن  فعال  گونه‌های  برداشت  كاتالیتیك، 
سوپراكسید و هیدروژن پراكسید4 عمل کنند ]2، 3[. استرس 
اكسیداتیو در محیط سلولی منجر به تشكیل لیپید پراكسیدهای 
ناپایدار و واكنشگر می‌شود. یكی از مهم‌ترین محصولات حاصل از 
پراكسیداسیون لیپیدها، مالون دی‌آلدهید5 است كه بسیار مورد 
توجه بوده و نشانگر اصلی استرس اكسیداتیو محسوب می‌شود 
اکسایشی  فشار  کاهش  مختلفی جهت  استراتژی‌های   .]5 ،4[
ناشی از تمرینات ورزشی بر بافت‌های غیرهدف به كار گرفته شده 
است كه از این بین می‌توان به استفاده از گیاهان دارویی، رژیم 
غذایی و نیز انواع مختلف تمرینات طولانی‌مدت ]5، 6[ با هدف 

افزایش سطح آنتی‌اكسیدانی بافت اشاره كرد.

 درزمینه تأثیر فعالیت بدنی بر استرس اكسیداتیو و پیشگیری 
یا درمان سمیت بافتی ناشی از گونه‌های اکسیژن فعال بیشتر 
پژوهش‌ها بر تأثیر تمرین هوازی تداومی )شنا، چرخ دوار، دویدن 
تمرین‌های  داده‌اند  نشان  و  اند  كرده  تمركز  گردان(  نوار  روی 
هوازی و استقامتی می‌تواند مقاومت بافتی را در برابر محرك‌های 
و  داخل سلولی  اكسیداتیو  استرس  بهبود  باعث  كه  زیان‌آوری 
آپوپتوز می‌شوند بهبود دهد ]7، 8[. یافته‌های اخیر نشان می‌دهد 
كه تمرین تناوبی شدید با وجود زمان كم و كاهش حجم كل 
فعالیت در مقایسه با تمرین تداومی با شدت متوسط، سازگاری‌های 
فیزیولوژیكی قابل توجهی ایجاد میك‌ند ]9، 10[. در مقابل، نتایج 
بعضی پژوهش‌ها نشان داد كه به‌دنبال فعالیت‌های بدنی شدید 
با افزایش گونه‌های واكنشگر اكسیژن و شاخص پراكسیداسیون 
لیپیدی ازجمله مالون دی‌آلدهید و عدم‌تعادل بین فشار اكسایشی 
و دفاع ضداكسایشی منجر به كاهش ظرفیت آنتی‌اكسیدانی تام 
می‌شود ]11[. حکاک و همكاران با بررسـی اثـر تمرین هوازی به 
این نتیجه رسیدند كه هم تمرین با شدت متوسـط و هم شدت 
پایین باعث افزایش سطوح كاتـالاز و سـوپر اكسـید دیسموتاز 
می‌شود ]11[. در مطالعات بر روی انسان و حیوانات آزمایشگاهی، 
گزارش شده است كه تمرینات شدید و حاد قادر به افزایش تولید 
رادیكال‌های آزاد و درنتیجه آسیب سلولی به بافت‌های بدن ازجمله 
قلب می‌شوند، درحالیك‌ه تمرینات منظم و با شدت متوسط قادر 
به تقویت سیستم آنتی‌اکسیدانی و تقویت سیستم‌ایمنی بدن در 

1. Glutathione Peroxidase 
2. Catalase
3. Superoxiddymotase
4. H2O2
5. Malondialdehyde

بررسی  بیماری‌ها می‌شود ]12[. دالمـازیو و همکاران در  برابر 
خواص آنتی‌اکسیدانی کافئین گزارش کرده‌اند که این ماده به 
میزان بالایی در حذف گونه‌های فعال اكسیژن مشارکت دارد. بر 
این اساس، قابلیت آنتی اکسیدانی کافئین مشـابه گلوتاتیون است 
و از قدرت آنتی اکسیدانی اسـید آسـکوربیک )ویتـامین C( بـالاتر 
اسـت. دسـته دیگری از محققین قابلیت آنتی‌اکسیدانی کافئین 
را بـه متابولیـت‌هـای عمـده آن ازجمله: 1- متیل گزانتین و 1- 
متیل اسیداوریک مربـوط دانستند. باوجوداین، برخی از تأثیرات 
ایجـاد فشار  افزایش رهایی کـاتکولامین‌هـا، در  کافئین مانند 
اکسایشی می‌تواند‌ دخالت داشته باشد. اولسـینا و همکـاران اثر 
مصرف 5 میلی‌گرم/کیلوگرم کافئین را بر میزان استرس اکسایشی 
ناشی از ورزش را در آزمون چرخ کارسنج با شـدت 75 درصـد 
حداکثر اکسیژن مصرفی6 در مرحله حالت پایـدار مـورد بررسـی 
قـرار دادنـد. نتـایج افـزایش معنـاداری را در استرس اکسایشی با 

افزایش پراکسیداسیون لیپیدی7 آشکار سـاخت. 

عصاره  که  دادند  نشان  همکاران  و  لامبرتوچی  نتایج 
ترکیبات کافئین  پلی‌فنون که در  به‌نام  از چای سبز  جداشده 
سلول‌های  اندوپلاسمیک  شبکه  تخریب  باعث  است  موجود 
مسیرهای  فعال‌شدن  باعث  مکانیسم  این  می‌شود  سرطانی 
دی‌هیدرودوبورین8 تری  بورن  پروتئین  ازطریق   نکروپتوزی 

داده شده  نشان  همچنین   .]8[ می‌شود  کاسپازها  از  مستقل   
است کافئین، با تنظیم منفی مسیرهای التهابی و آپوپتیك در 
موش‌های صحرایی، محافظت از قلب را افزایش می‌دهد ]13[ 
انجام 6  از سوی دیگر، سانگست و همکاران نشان داده‌اند که 
هفته تمرین اینتروال شدید، تفاوت معناداری در میزان ظرفیت 
تام آنتی‌اكسیدانی و مالون دی‌آلدهید بافت كبد و قلب رت‌های 
باردار، ایجاد نمی‌کند ]12[. باتوجه‌به نتایج متناقض تحقیقات در 
زمینه تأثیر تمرین تناوبی شدید بر شاخص‌های استرس اكسیداتیو 
قلبی و و یا همراه مصرف مکمل کافئین بر شاخص‌های استرس 
اكسیداتیو، جهت یافتن راهكار غیردارویی مؤثر برای کاهش این 
شاخص‌ها بر قلب رت‌ها ضرورت دارد مطالعه‌ای صورت گیرد. 
بنابراین با‌توجه‌به موارد پیش‌گفت، تحقیق حاضر با هدف بررسی 
تأثیر 8 هفته تمرین تناوبی شدید و مكمل کافئین بر سطوح 
و  سوپراكسیددیسموتاز  آنزیم‌های  فعالیت  دی‌آلدهید،  مالون 

كاتالاز بافت قلبی رت‌های نر می‌باشد. 

روش بررسی

در این مطالعه تجربی 40 سر رت نر ویستار با میانگین سنی 
8 هفته و میانگین وزن 200-220 گرم از مركز پژوهش و تكثیر 
شد.  خریداری  تهران  پاستور  انیستیتو  از  آزمایشگاهی  حیوانات 
سپس در آزمایشگاه حیوانی دانشگاه علوم پزشکی تبریز نگهداری 

6. Vo2max
7. MDA
8. Borane Trihydridoboron (BH3)
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شدند. حیوانات پس از ورود به محیط پژوهش در قفس‌های تمیز 
و شفاف تحت شرایط استاندارد چرخه روشنایی-تاریكی 12 ساعته 
و دمای 3±22 درجه سانتی‌گراد و رطوبت هوای 5±35 درصد با 
تهویه مناسب و با دسترسی آزاد به آب و غذا به‌مدت 2 هفته قبل از 
شروع آزمایش‌ها برای ایجاد تطابق با محیط آزمایشگاه قرار گرفتند. 
به منظور آشنایی با نحوه انجام پروتكل و فعالیت روی نوار گردان ویژه 
جوندگان، برنامه تمرین سبك شامل 10 جلسه راه رفتن و دویدن با 
سرعت 8-10 متر در دقیقه در شیب صفر درجه و به‌مدت 10-5 
دقیقه انجام شد. بعد از 2 هفته آشناسازی با محیط و نحوه انجام 
فعالیت، موش‌های صحرایی پس از مطابقت وزنی به‌طور تصادفی 
تایی( شامل: 1-کنترل سالم )C(؛ 2-تمرین؛  ساده در 4 گروه )8 
3-مکمل کافئین 4- مکمل کافئین همراه با تمرین گروه‌بندی شدند.

برنامه تمرینی شامل دویدن روی نوارگردان بدون شیب، ویژه 
جوندگان به‌صورت تناوب‌های 2 دقیقه‌ای در 8 هفته و هر هفته 
به‌مدت 5 روز اجرا شد. مرحله گرم كردن و سردكردن در ابتدا و 
انتهای مرحله اصلی تمرین با شدت 40-50 درصد سرعت بیشینه 
)16-20 متر در دقیقه( به‌مدت 5 دقیقه بر روی نوار گردان انجام 
شد. حیوانات در قالب تمرینات تناوبی با شدت بالا )5 الی 12 
وهله 2 دقیقه‌ای با شدت 85-90 درصد حداکثر سرعت دویدن 
و 1 دقیقه استراحت بین وهله‌ها )10 متر در دقیقه معادل شدت 
اکسیژن مصرفی( طی ساعات 20-19  30-40 درصد حداکثر 
عصر، روی نوارگردان دویدند ]9[. گروه‌های کنترل در هیچ‌گونه 
برنامه فعالیتی شرکت نکردند. برای ایجاد شرایط کاملًا یکسان با 
سایر گروه‌های تمرینی، 5 روز در هفته به‌مدت 10 تا 15 دقیقه 
در هر جلسه برای سازگاری با محیط روی نوارگردان بی‌حرکت 
از  برای دویدن  قرار داده می‌شدند. به منظور تحریک موش‌ها 
عقبی  قسمت  در  شده  تعبیه  کم  وُلتاژ  با  الکتریکی  محرک 
نوارگردان، استفاده شد. تمامی موش‌های صحرایی، 48 ساعت 
پس از آخرین جلسه تمرینی، توسط ایجاد دررفتگی در مهره‌های 
به راحتی کشته شدند. سپس بخشی از بافت بطن چپ قلب با 

دقت برداشته شده و در نیتروژن 80-فریز شدند.

مکمل کافئین

از شرکت  تهیه‌شده  )خشک(  انهیدروز  خالص  کافئین  پودر 
آلمانی مرک باتوجه‌به وزن بدن حیوانات )70 میلی‌گرم به ازای هر 
کیلوگرم از وزن بدن( در گروه‌های دریافت‌کننده کافئین به‌صورت 
تزریق درون صفاقی از ساعت 15 الی 17 به‌مدت 8 هفته و 5 روز 

در هر هفته در روزهای تمرینی تجویز شد ]14[.

تجزیه‌وتحلیل هیستولوژی

در ابتدا نمونه‌های بافت از فریزر خارج شدند و برای آماده‌سازی 
نمونه هر 100 میلی‌گرم بافت در 1 میلی‌لیتر بافر فسفات نمكی 
آمریكا(   Gold bio )ساخت شركت  آنتیپروتئاز  كوكتل  حاوی 

در  هموژات  بافت  سپس  و  شدند  هوموژن  هوموژنایزر،  توسط 
Rcf 10000 برای مدت 15 دقیقه در دمای 4 درجه سانتی‌گراد 
برای  سانتریفیوژ و سوپرناتانت )محلول رویی( جمع‌آوری شد. 
مورداستفاده  تحقیق  بیوشیمیایی  شاخص‌های  اندازه‌گیری، 
 ZellBio از شركت  بیوشیمیایی  تحلیل  كیت‌های  گرفت.  قرار 
 آلمان، تهیه شدند. سطوح بافتی مالون دی‌آلدهید به روش لاپنا

مدل  اسپكتروفتومتر  دستگاه  از  استفاده  با  و  همكاران  و   
مخصوص  كیت  و  آمریكا  كشور  ساخت   S2100 Unico
دی‌آلدهید  مالون  اندازه‌گیری  روش  اساس  شد.  اندازه‌گیری 
با بوتانل نرمال  با تیوبابیتوریك اسید، استخراج   بر پایه واكنش 
اندازه‌گیری جذب با روش اسپكتروفتومتری و مقایسه جذب با 
منحنی استاندارد در طول موج 532 نانومتر استوار بود ]15[.

فعالیت آنزیم سوپراكسیدازدیسموتاز توسط كیت تحقیقاتی، با 
به روش رنگ  ضریب تغییرات 4/7 و حساسیت 1 میكرومول 
سنجی آنزیمی و در طول موج 505 نانومول اندازه‌گیری شد. 
فعالیت آنزیم كاتالاز توسط كیت تحقیقاتی مخصوص )با ضریب 
تغییرات 4/3 و حساسیت 0/5 میكرومول به روش رنگ سنجی 

آنزیمی( و در طول موج 240 نانومتر اندازه‌گیری شد.

تجزیه‌وتحلیل آماری

شدند.  بیان  معیار  میانگین±انحراف  به‌صورت  داده‌ها  تمامی 
برای بررسی توزیع نرمال داده‌ها از آزمون کلموگروف-اسمیرنوف9 
استفاده شد. برای بررسی تفاوت بین گروه‌ها از آزمون تحلیل 
واریانس یک‌طرفه و تست تعقیبی توکی در سطح معناداری کمتر 

از 5 درصد به کمک نرم‌افزار SPSS انجام شد.

یافته‌ها

آنزیم‌های  فعالیت  میزان  و  دی‌آلدهید  مالون  سطح  نتایج 
و   2  ،1 شماره  تصاویر  در  كاتالاز  و  دیسموتاز  سوپراكسید 
یك‌طرفه  واریانس  تحلیل  آزمون  نتایج  است.  شده  گزارش   3
دی‌آلدهید  مالون  سطوح  در  معناداری  تفاوت  داد   نشان 
)P>0/001( و )F=508/808( و میزان فعالیت آنزیم‌های سوپراكسید 
و   )P>0/05( كاتالاز  و   )F=115/266 و   )P>0/001( دیسموتاز 
داشت.  وجود  تحقیق  گروهای  صحرایی  موش‌های   )F=217/211
نتایج آزمون تعقیبی توكی نشان داد سطح مالونیل دی‌آلدهید در 
گروه کافئین )P=0/081( در مقایسه با گروه کنترل تغییر معناداری 
داشت.  معناداری  کاهش   )P=0/01( تمرین  گروه  در  اما  نداشت، 
همچنین در اثر انجام تمرینات تناوبی با شدت بالا همراه با مصرف 
کافئین سطح مالون دی‌آلدهید )P=0/0078( نسبت به گروه کنترل 
کاهش معناداری داشت. با وجود کاهش مالون دی‌آلدهید در گروه 
تمرین+کافئین نسبت به گروه‌های کافئین و تمرین این تغییرات 
در  دیسموتاز  آنزیم سوپراکسید  میزان   .)P=0/07( نبودند  معنادار 

9. Kolmogorov-Smirnov

صفر صفرزاده گرگری و همکاران. اثر مکمل‌دهی کافئین و تمرینات تناوبی پر شدت بر فشار اکسایشی میوکارد موش‌های صحرایی نر ویستار

http://jsmj.ajums.ac.ir/


454

مرداد و شهریور 1401. دوره 21. شماره 3

تمرین+کافئین   )P=0/012( تمرین   ،)P=0/02( کافئین  گروه‌های 
داشتند.  معناداری  افزایش  کنترل  گروه  به  نسبت   )P=0/0083(
اثر هم‌زمان تمرین و کافئین نسبت به گروه‌های کافئین و تمرین 
براساس  همچنین   .)P=0/14( نداشت  معناداری  تغییر  تنهایی  به 
یافته‌های پژوهش میزان آنزیم کاتالاز نیز در گروه‌های تحقیق نسبت 
به گروه کنترل افزایش معناداری داشت )P=0/019 در گروه کافئین، 

P=0/001 در گروه تمرین و P=0/0094 در گروه تمرین+کافئین(. 

بحث

تمرین  هفته   8 تأثیر  بررسی  حاضر،  پژوهش  از  هدف 
تناوبی با شدت بالا و مصرف مکمل کافئین بر میزان شاخص 
پراكسیداسیون لیپیدی مالونیل دی‌آلدهید و فعالیت آنزیم‌های 
آنتی‌اكسیدانی بافت قلب )كاتالاز، سوپراكسیددیسموتاز( رت‌های 
شاخص  سطح  در  معناداری  کاهش  مطالعه،  این  در  بود.  نر 

فعالیت  در  معناداری  افزایش  و  دی‌آلدهید،  مالون  اكسیداتیو، 
آنزیم‌های آنتی‌اكسیدانی سوپراكسید دیسموتاز و كاتالاز بافت 
گروه  با  مقایسه  در  کافئین+تمرین  دریافتك‌ننده  گروه  قلبی 
افزایش  تحقیق حاضر  در  مشاهده شد.  )سالین(  سالم  كنترل 
مقادیر سوپراکسید دیس‌موتاز متعاقب مصرف کافئین مشاهده 
شد و این افزایش با کاهش مقادیر مالونیل دی‌آلدهید قرین شده 
بود. این نتیجه با یافته‌های ساکر10 و همكاران ]15[ و اشرفی و 
همكاران ]16[ ناهمسو می‌باشد علت را می‌توان در میزان دُز 
مصرفی کافئین جست‌وجو کرد. در ضمن بیل ویرانی و گوکبل 
اثر تمرینات تمرین تداومی و تغییرات آنتی‌اکسیدانی بر میزان 
استرس اکسایشی را مورد بررسی قرار داده‌اند که نتایج نشان داد 
تمرینات تداومی و منظم باعث بروز فشار اکسایشی می‌شوند. 
ایـن در حـالیسـت کـه تمرینات در شدت بالایی انجام می‌شوند 

10. Sakr
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و فرد با شرایط تمرینی هنوز سازگار نشده است. علاوه‌بر این 
پیشنهاد می‌کنند تمرینات منظم ورزشی، مقاومت بدن در مقابل 

رادیکال‌های آزاد و پراکسیداسیون لیپیدی را افزایش می‌دهد. 

اصلی  عامل  را  اكسایشی  استرس  گذشته،  مطالعات  نتایج 
مسمومیت در قلب معرفی كرده‌اند ]17، 18[. در این خصوص، 
سازوكارهای متعددی از قبیل پراكسایشی لیپیدی ]19[ مهار 
اسیدنوكلئیك و سنتز پروتئین ]20[ و آسیب میتوكندریایی ]21[ 
پیشنهاد شده است. همسو با نتایج این پژوهش، بافقی و همكاران 
نشان دادند 8 هفته تمرین تناوبی در تناوب‌های 3 دقیقه‌ای با 
شدت 80 درصد اكسیژن مصرفی و به‌مدت 20 دقیقه در هر 
جلسه، به‌همراه مصرف مكمل كوركومین سطوح فعالیت آنزیم‌های 
سوپراكسید دیسموتاز و كاتالاز را به‌طور معناداری افزایش می‌دهد 
]22[. درزمینه پاسخ آنزیم‌های ضداكسایشی نسبت به فعالیت‌های 
بدنی، پژوهش‌های گذشته چنین فرضیه‌ای را مطرح كرده‌اند كه 
احتمالًا همراه با افزایش تولید رادیكال‌های آزاد، سازگاری‌هایی در 
میزان تولید و فعالیت سیستم آنتی‌اكسیدانی آنزیمی سلول‌ها رخ 

می‌دهد كه آثار نامطلوب آن را خنثی میك‌ند ]23[. 

 هرچند كه مسیر سیگنالینگ این وقایع تا حدودی ناشناخته 
سیستم  در  كه  است  این  بر  اعتقاد  باوجوداین،  است.  مانده  باقی 
جذب اكسیژن، سوپراكسید دیسموتاز به‌عنوان آنزیمی كلیدی، در 
مصرف  افزایش  دارد.  نقش  آزاد  رادیكال‌های  حذف  مرحله  اولین 
جریان  بالارفتن  و  استراحت  حالت  برابر  از 20  بیش  به  اكسیژن 
بدنی،  فعالیت  زمان  در  الكترون  انتقال  زنجیره  داخل  به  اكسیژن 
در  می‌شود.  زنجیره  این  سوپراكسیداز  رادیكال  رهاسازی  موجب 
رادیكال  به  را  رادیكال  این  سوپراكسیددیسموتاز  آنزیم  زمان  این 
آزاد ضعیف‌تری به‌نام پراكسید هیدروژن تبدیل میك‌ند. برای این 
عمل سوپراكسید دیسموتاز سیتوپلاسمی نیز دردسترس است. در 

ادامه آنزیم‌های كاتالاز و گلوتاتیون پراكسیداز اثرات سمی پراكسید 
از اصلی‌ترین  هیدروژن را حذف میك‌نند ]24، 25[. كاتالاز یكی 
آنزیم‌های آنتی‌اكسیدانت است كه هیدروژن پراكسید را به آب و 
اكسیژن در یك واكنش دو مرحله‌ای تجزیه میك‌ند ]26[. در مرحله 
 I) اول، یك مولكول هیدروژن پراكسید به آب و كاتالاز آزاد به تركیب
 ،I تبدیل می‌شود. در مرحله دوم، تركیب )porphyrin+(-Fe4+)=O
دومین هیدروژن پراكسید را به مولكول اكسیژن و فری كاتالاز اكسید 
میك‌ند و مولكول آب آزاد می‌شود. بنابراین این آنزیم، سلول‌ها را از 

اثرات سمی هیدروژن پراكسید محافظت میك‌ند ]27 [.

 در پژوهش حاضر افزایش معنادار در غلظت آنزیم‌ها در پاسخ 
به 8 هفته تمرین می‌تواند به‌دلیل فعال‌شدن اولین و دومین سد 
یافته دیگر پژوهش  باشد.  اكسایشی  دفاعی در مقابل استرس 
حاضر نشان داد 8 هفته مصرف کافئین و انجام تمرینات تناوبی 
با شدت بالا باعث كاهش معنادار در غلظت مالون دی‌آلدهید 
و افزایش معنادار در فعالیت آنزیم‌های سوپراكسیددیسموتاز و 
كاتالاز بافت قلب رت‌ها می‌شود. آسیب اكسیداتیو ناشی از تخریب 
تعادل اكسیدان/آنتی‌اكسیدان، به نفع اكسیدان‌ها است. همچنین 
در تحقیق دیگری گزارش شده است تركیب کافئین و تمرین 
رت‌های  قلب  بافت  اكسیداتیو  استرس  برابر  در  شدید  تناوبی 
دیابتی‌شده )نوع 2( با رژیم غذایی پرچرب اثر محافظتی دارد و 
سطوح مالون دی‌آلدهید كاهش و فعالیت آنزیم‌های سوپراكسید 
و  کافئین  گروه  در  كاتالاز  و  پراكسیداز  گلوتاتیون  دیسموتاز، 
تمرین در مقایسه با گروه دیابتی درمان‌نشده افزایش یافته است. 
معرفی  آنتی‌اکسیدان  یک  به‌عنوان  را  کافئین  مطالعه  چندین 
کرده‌اند ]28، 29، 8، 10[. بنابراین انتظار بر این است کافئین 
پژوهش  این  در  ببخشد.  بهبود  را  بدن  آنتی‌اکسیدانی  سیستم 
آنزیم‌های گلوتاتیون پراکسیداز و سوپراکسید دیس موتاز به‌عنوان 
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بود.  قرين شده مالونيل دي الدهيد مقادير كاهشبا  افزايشمشاهده شد و اين  مصرف كافئينمتعاقب  سوپر اكسيد ديس موتازمقادير
علت را مي توان در ميزان دوز مصرفي  باشد همسو مينا ) 28(و همكاران  1ساكر و) 27(هاي اشرفي و همكاران  اين نتيجه با يافته

رس اكسايشي بر ميزان استو تغييرات آنتي اكسيداني  تداوميتمرين  اثر تمريناتدر ضمن بيل ويراني و گوكبل  كافئين جستجو كرد.
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تصویر 3. تغییرات در غلظت کاتالاز در گروه‌های مختلف
* افزایش معنادار نسبت به گروه کنترل، TCA )تمرین+کافئین(، T)تمرین(، CA )کافئین(، C )کنترل(
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آنتی‌اکسیدان‌های آنزیمی مورد بررسی قرار گرفتند. سوپراکسید 
دیسموتاز یک آنتی‌اکسیدان آنزیمی محافظ است که وجود آن 
برای محافظت از سلول‌ها در مقابل رادیکال‌های آزاد ضروری است. 

فشار  عوامل  بر  را  کافئین  و  قهوه  تأثیرات  تحقیقات  از  برخی 
اکسایشی در نمونه‌های حیوانی در محیط آزمایشگاهی بررسی کردند. 
برخی دیگر صرفاً تأثیرات کافئین را مورد مطالعه قرار داده‌اند. دمیرتاز 
و همکاران تأثیر مصرف 30 و 100 میلی‌گرم کافئین در هر کیلوگرم 
از وزن بدن حیوان را در کبد به‌مدت 14 روز مورد بررسی قرار دادند، 
نتایج افت مقادیر مالونیل دی‌آلدهید، افزایش در فلوراید سدیم را 
پراکسیداز  گلوتاتیون  و  کاتالاز  دیسموتاز،  اکسید  سوپر  همراه  به 
نشان داد. بیرکنر و همکاران مصرف کافئین به میزان 3 میلی‌گرم 
در هر کیلوگرم از وزن بدن را به‌مدت 50 روز بر روی موش‌ها مورد 
بررسی قرار دادند. نتایج هیچ تغییری را برای غلظت‌های سوپر اکسید 
دیس موتاز آشکار نساخت، اما فعالیت آنزیم‌های کاتالاز و گلوتاتیون 
پراکسیداز به‌تدریج کاهش و افزایش پیدا کرد ]30[. در تحقیقی 
دیگر آبرو و همکاران، قهوه دائمی و کافئین را بر عملکرد شناختی و 
سیستم آنتی‌اکسیدانی در مغز موش‌ها مورد بررسی قرار دادند. نتایج 
نشان داد مصرف مزمن قهوه و کافئین )تقریباً 20-40 میلی‌گرم 
غلظت‌های  و  داد  کاهش  را  لیپیدی  پراکسیداسیون  روز(  هر  در 
گلوتاتیون11 و فعالیت سوپر اکسید دیس موتاز را افزایش می‌دهد، 
ایجاد  پراکسیداز  فعالیت گلوتاتیون  تغییری در  درصورتی‌که هیچ 
نشده بود ]31[. نتایج این محققین نشان می‌دهد مصرف مستمر 
قهوه سیستم آنتی‌اکسیدانی درون‌زاد را در مغز تنظیم می‌کند و این 
ناشی از وجود کافئین در ترکیب قهوه است. یکی از محدودیت‌های 
تحقیق می‌تواند عدم کنترل استرس درونی رت‌ها حین تمرین باشد.

نتیجه‌گیری

به‌طورکلی، مطالعه حاضر نشان می‌دهد مصرف 5 میلی‌گرم 
کافئین فشار اکسایشی ناشی از انجام تمرین اینتروال با شدت 
فعالیت  افزایش  و  لیپیدی  پراکسیداسیون  کاهش  با  را  بالا 
اثرات  موجب  بدین‌ترتیب  می‌کند.  مهار  آنزیمی  آنتی‌اکسیدان 
محافظتی بر قلب می‌شود و از بروز آسیب‌های قلبی جلوگیری 
می‌کند. یکی از محدودیت‌های تحقیق عدم اندازه‌گیری میزان 

استرس موش‌ها قبل از تمرین و کشته‌شدن بود.

ملاحظات اخلاقی

پیروی از اصول اخلاق پژوهش

كلیه موازین اخلاقی كار با حیوانات آزمایشگاهی در این تحقیق 
براساس موازین اخلاقی مصوب با استانداردهای اخلاقی می‌باشد 
و دارای كد )اIR.TBZMED.VCR.REC.1397.389( اخلاق 

از دانشگاه علوم پزشکی تبریز است. 

11. Glutathione

حامی مالی

مطالعه حاضر برگرفته از رساله دکتری تخصصی صفر صفرزاده 
گرگری دانشجوی دکتری فیزیولوژی ورزشی گرایش قلب، عروق 
و تنفس از دانشکده تربیت‌بدنی و علوم ورزشی دانشگاه ارومیه 
می‌باشد و هیچ‌گونه کمک مالی از سازمانی‌های دولتی، خصوصی 

و غیرانتفاعی دریافت نکرده است. 

مشارکت نویسندگان

صفرصفرزاده  نتیجه‌گیری:  و  جمع‌آوری  تحقیق،  اجرای   
گرگری؛ ایده تحقیق، تحلیل آماری و جمع‌بندی داده‌ها : اصغر 
توفیق: تحلیل آماری و تفسیر داده‌ها: افشار جعفری؛ مشارکت در 
اجرای تحقیق و و ویراستاری: جواد طلوعی آذر؛ همکاری اخد 

نتایج و امورات آزمایشگاهی: فرشته فرجدخت. 

تعارض منافع

بنابر اظهارنظر نویسندگان، این مقاله هیچ‌گونه تعارض منافعی 
ندارد.

تشکر و قدردانی

 نویسندگان از مدیریت آزمایشگاه دانشگاه علوم پزشکی تبریز 
و همچنین از کلیه افرادی که در این پژوهش همکاری داشتند، 

قدردانی می‌کنند.
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