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 چكيده

رزشي باعث تغييرات فيزيولوژيكي و بيوشيميايي گسترده اي در بدن مي شوند كه از جمله اين تغييرات مي توان به تمرينات و
به عنوان مهمترين فاكتور آنژيوژنيكي  VEGF. افزايش چگالي  مويرگي يا آنژيوژنز در بافت عضله اسكلتي و عضله قلبي اشاره كرد

ده است، لذا هدف از انجام تحقيق حاضر بررسي تاثير يك جلسه فعاليت استقامتي جهت رخداد فرايندهاي آنژيوژنزي شناخته ش
مرد  8به اين منظور .طولاني مدت در شرايط هايپوكسي نورموباريك و نورموكسي بر پاسخ مويرگ زايي در مردان غير فعال مي باشد

در شرايط ) Wmax(؛ حداكثر بازده كاري كيلوگرم62±5/4سانتي متر، وزن 174±4/5سال و قد  25±5/0سن (جوان غير فعال 
ها پروتكل فعاليت تداومي را در  آزمودني. به عنوان آزمودني انتخاب شدند 171±21/8و در شرايط نورموكسي159±41/13هايپوكسي 

ط نورموكسي در و همين پروتكل را در شراي) متر 2500برابر ارتفاع  باًيتقردرصداكسيژن  5/15تا  3/15(شرايط هايپوكسي نورموباريك 
نتايج آزمون تحليل واريانس با اندازه . ساعت بعد از فعاليت گرفته شد 2نمونه هاي خوني قبل، بلافاصله و . دو هفته مجزا اجرا كردند

سرمي مردان VEGFبرسطوح اثرگذاري ، درميزان)هايپوكسي و نورموكسي(هاي مكرر نشان داد كه بين شرايط محيطي مختلف  گيري
يي در بدن نياز زا رگيمومداخلات تمريني و مطالعات بسياري براي مشخص شدن ). =036/0P(ختلاف معنادار وجود داردغير فعال ا

بعد از فعاليت تداومي در شرايط هايپوكسي به نسبت شرايط نورموكسي ممكن است منجر به افزايش VEGFاگرچه سطوح بالاي . است
هايي كه براي رشد عروق جديد در  ها و مكانيسم عات آينده براي مشخص شدن محركبه هر حال مطال. يي شودزا رگيموآنژيوژنز و 

  .تمرينات تداومي كه گزارش شده نيازمند است
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 مقدمه

يكي قرار گرفتن در معرض ارتفاع اثرات بيولوژ
 قرار گرفتن مداوم. گذارد ها مي مخصوصي را بر روي انسان

ظرفيت انتقال ) متر 2500تا  2000( در ارتفاع متوسط
 2در هماتوكريت 1وسيله افزايش اريتروپويتين اكسيژن به

شي در شرايط نتايج فعاليت ورز. )4(دهد  را بهبود مي
چندين سازگاري عضله اسكلتي كه  محيطي متفاوت بر
هاي جديد كه  ها شامل توسعه مويرگ يكي از اين سازگاري

  .)11(به عنوان آنژيوژنز شناخته شده است تاثير دارد
فعاليت بدني منظم، عامل مهمي در پيشگيري و 

ملاحظات كلينيكي زيادي . است ها يماريبدرمان انواع 
كه ميزان بيماري و مرگ و مير در بين  اند دادهنشان 

افرادي كه از لحاظ جسماني فعال هستند، در مقايسه با 
به عنوان يك رويكرد  .)17 (كم تحرك كمتر است افراد

پيشگيرانه، دو مايل پياده روي در روز، ميزان مرگ و مير 
 .)13(را در مردان بازنشسته غير سيگاري كاهش داد

همچنين دو ساعت و نيم پياده روي سريع در هفته، خطر 
فعاليت . مرگ و مير در زنان را بعد از يائسگي كاهش داد

 –بدني منجر به تنوعي از تغييرات در عملكرد قلبي 
توان به كاهش ضربان  شود كه از جمله آنها مي عروقي مي

قلب، كاهش فشار خون، افزايش حداكثر برداشت اكسيژن 
و افزايش تعداد و چگالي عروقي در  )18(ه قلبتوسط عضل

. )39( دسطح عضله قلبي و عضله اسكلتي اشاره كر
به معني رگ زايي است كه فاكتورهاي مختلف و 3آنژيوژنز

به ) VEGF(از جمله  ها نيپروتئو برخي  اه سايتوكاين
صورت مستقيم يا غير مستقيم در آن تاثير 

جوانه زدن و دو  تآنژيوژنز به دو صور. )36(گذارند يم
جوانه . گيرد رگ تكامل يافته صورت مي )6(نيمه شدن

زدن به شاخه دار شدن و بيرون زدگي مويرگ جديد از 
                                                           
1 . Erythropoietin 
2 . Hematocrit 
3  . .Angiogenesis 

ن رگ در حالي كه دو نيمه شد. مويرگ قبلي اشاره دارد
تكامل يافته، به شكاف مويرگ از داخل و تبديل يك 

تكثير، تمايز و مهاجرت . مويرگ به دو مويرگ اشاره دارد
لازمه ) در هر دو روش(هاي اندوتليال مويرگي  سلول

 )6( .تشكيل عروق هستند

 VEGF (4( ،فاكتور درگير در فرآيند آنژيوژنز نيتر مهم
تا  35اين فاكتور يك گليكوپروتئين . )48،47،8،2(است
كه در  )7(كيلو دالتوني با ايزوفرمهاي مختلف است  45

 6و شير استرس 5يي مانند هايپوكسيها محركپاسخ به 
نيروي همودايناميكي ناشي از اصطكاك ( )37،32،20،8(

 (هاي اندوتليال از سلول) بين جريان خون با ديواره عروقي
شود و از طريق اتصال به گيرنده  ترشح مي )47،35

)VEGF R-2 (7 ندوتليال واقع در سلولپيام دهي  ،هاي ا
عمدتاً در عضلات اسكلتي . )7(دهد  خود را انجام مي

  .)2(دشو هنگام فعاليت عضله مشاهده مي مخصوصاً
هنگام . عوامل ديگري نيز در اين فرايند درگير هستند
كه  يابد فعاليت ورزشي جريان خون به عضلات افزايش مي

 VEGF. دده اين به دنبال افزايش در قطر عروق رخ مي
شود و  باعث تغييراتي در ماتريكس خارج سلولي مي

 عدر واق. )6(شود هاي اندوتليال مي موجب تكثير سلول
VEGF  ي آنتي ها مؤلفهاز طريق تنظيم افزايشي

، تخريب غشاي پايه و فسفريله DNAآپوپتوتيك، سنتز 
كردن اجزاي چسبنده اندوتليالي بين سلولي و اتصالات 
محكم ، به ترتيب زمينه بقا، تكثير، مهاجرت و نفوذپذيري 

و در نهايت  سازد يمسلول اندوتليال عروقي را فراهم 
پيدايش و تكوين . شود تشكيل عروق جديد مي موجب

هاي فيزيولوژيك از  عروق جديد، قابليتي براي تنظيم پاسخ
طريق افزايش جريان خون محيطي و فراهمي اكسيژن 

                                                           
4 . vascular endothelial growth factor  
5 . Hypoxia 
6 . Shear Stress 
7 . VEGF Receptor 
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ين اجراي فعاليت بدني، جريان خون در ح. )32 (است
حمل . )17(يابد برابر افزايش مي 20تا  10عضلات اسكلتي 

اين مقدار خون به عضلات اسكلتي، مستلزم رخداد دو 
آنژيوژنز به معناي . )32(است 1نز و آرتريوژنزفرايند آنژيوژ

افزايش چگالي مويرگي عضله اسكلتي و قلبي است، در 
حالي كه آرتريوژنز به معني بزرگ شدگي آرتريول ها هم 

. )38(و هم از لحاظ ضخامت جداره است از لحاظ قطر
ز ي، آنژيوژنورزش يها تيفعالي مختلفي در حين ها محرك

 توان يمآنها  نيتر مهمشوند كه از  مي بو آرتريوژنز را موج
به هايپوكسي، نيروهاي هموديناميكي، كشش و انقباض 

عقيده بر آن است كه آنژيوژنز به . )3(عضلاني اشاره كرد
شود و  يگري ميوسيله فاكتورهاي مختلفي ميانج

ي از طريق فاكتورهاي تحريك كننده وگرافيآنژهاي  فعاليت
با توجه به اينكه  )12(شوند و مهار كننده تنظيم مي

طور  ي و همينافزايش چگالي مويرگي در عضلات اسكلت
بافت عضله قلب، از مقدمات مهم توسعه توان هوازي و 

به  ها يماريبدرمان بسياري از  وطور پيشگيري  همين
ي كه ورزش يها تيفعال، لذا شناخت صحيح رود يمشمار 

باعث بروز پديده آنژيوژنز  ،به بهترين شكل ممكن
آنژيوژنز به  .شوند، از اهميت بسزايي برخوردار است مي
هاي مختلفي از جمله، فاكتور رشد ي عامللهوسي

افزايش . گيردصورت مي)  VEGF( اندوتليال عروقي
افزايش  چگالي مويرگي از طريق افزايش سطح انتشار،

و كاهش مسافت انتشار  بافت وزمان تبادل بين خون 
 سرخموجب افزايش اختلاف اكسيژن خون  ،اكسيژن

و به تعويق  VO2maxافزايش متعاقباً سياهرگي،–يرگ
افتادن خستگي و تداوم اجراي ورزشي با شدت بالاتر را 

ي تمريني مناسب ها روشلذا شناخت ). 28(سازد يمميسر 
ي فعاليتي بهتر جهت تحريك هرچه بيشتر ها طيمحو 

ي، براي ورزشكاران از اهميت بالايي وگرافيآنژفرايندهاي 

                                                           
1. Arteriogenosis  

 يماندر تواند ابعاد مي قيتحق نيا جينتا .برخوردار است
 يها يماريب ،يمغز و ينخاع ورم مارانيب يبرا را يديجد

 سدادنا اثر بر كه ييها يماريب نيهمچن و يكرونر عروق
 فراهم ديآ يم وجود به خون يها لخته جهينت رد ها رگ
 نهيزم نيا در كه يقاتيتحق اكثربه طور خلاصه . آورد

 يدارا افراد اي و ورزشكاران يرو بر شتريب شده نجاما
 مدت يطولاني پوكسيها طيشرا در و ارتفاع يها يماريب

ما در اين تحقيق به بررسي فعاليت . انجام شده است
ورزشي استقامتي با حجم بالا در شرايط هايپوكسي و 
نورموكسي و تاثير آن بر روي پاسخ فاكتورهاي درگير در 

  .ميا پرداختهغيرفعال  افراد در آنژيوژنز
 

  روش پژوهش
نوع نيمه تجربي و با هدف تاثير پژوهش حاضر از 

با حجم بالا در شرايط  فعاليت استقامتي طولاني مدت
، VEGFهايپوكسي نورموبارك و نورموكسي بر پاسخ 

جامعه آماري اين پژوهش، . مردان غير فعال انجام گرفت
به  ها يآزمودنگزينش . كليه دانشجويان دانشگاه تهران بود

 8ها  آنبين  از ستصورت هدف مند و در دسترس بوده ا
ر طي يك سال گذشته د(سالم غير فعالنفر از دانشجويان 

براي  ،)در هيچ برنامه ورزشي منظمي شركت نكرده بودند
شركت در يك فعاليت بدني در شرايط خاص دعوت به 

ابتدا به دانشجويان اطلاعاتي درباره چگونگي . عمل آمد
سپس . انجام مراحل آن داده شد ي انجام پژوهش و نحوه
سطح سلامتي و ميزان فعاليت  ي يك پرسشنامه درباره

ها توزيع شد، بعد از معلوم شدن صحت سلامت  بين آن
 .ها گرفته شد شركت در آزمون از آن ي ها، رضايت نامه آن

به وسيله ي دوچرخه ي كارسنج  2بازده كاريحداكثر 
و براي اعمال شرايط هايپوكسي ) ساخت سوئد (  3مونارك

مخصوص هايپوكسي ساخت كشور  هايپوكسي از چادر
                                                           
2 . Maximum  Workload 
3 . Monark 
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تا  3/15اكسيژن درون آن برابر . استراليا استفاده شد
متر ارتفاع شبيه  2500درصد تنظيم شد كه معادل  5/15

سي خون در زمانهاي مختلف  دو سي. سازي شده بود
 و دو ساعت بعد از اجراي فعاليتبلافاصله ، قبل (

دنيها گرفته ريد بازويي آزموواز ) استقامتي با حجم بالا
براي بدست آوردن حداكثر قبل از شروع پژوهش . شد

هر آزمودني در دو شرايط ) Wmax(بازده كاري
هايپوكسي و نورموكسي، از دوچرخه كارسنج مونارك 

 آوردن حداكثر بازدهبراي بدست. ساخت سوئد استفاده شد
 5ها خواسته شد تا به مدت ، از آزمودني) Wmax( كاري
ي كارسنج روي دوچرخه) كردنظور گرمبه من( دقيقه

وات بار كار اضافه شد و در ادامه  75ركاب بزنند، سپس 
اين روند . وات، بار كار اضافه شد 30دقيقه  2به ازاي هر

ادامه داشت تا هنگامي كه آزمودني نتوانست تعداد پدال را 
بيشترين باركاري را كه . تكرار بر دقيقه حفظ كند 70در 

دقيقه در طي آزمون حفظ كنند به  2ي توانستند برا
ناميده شد كه از آن به منظور محاسبه  Wmaxعنوان 

باركار نسبي براي اجراي پروتكل تمريني استفاده 
 حداكثر بازده كاري هر فرد در هر دو.)24()1شكل(شد

هايپوكسي نورموباريك و نورموكسي به صورت (شرايط
 .جداگانه تعيين شد

 

  
  
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 پروتكل تعيين حداكثر باركاري هر فرد -1شكل 

 
بعد از يك هفته استراحت براي از بين بردن تاثير 

، پروتكل تمريني در شرايط Wmaxآزمون تعيين 
د درص 5/15تا  3/15اكسيژن درون آن برابر (هايپوكسي

، )شرايط طبيعي(و نورموكسي) متر ارتفاع 2500برابر با 
درصد  50دقيقه فعاليت تداومي با شدت  60شامل 

Wmax 24( بود انجام شد( . 

ها از آزمون تحليل واريانس  براي تجزيه و تحليل داده 
 كليه .هاي مكرر استفاده شد يكطرفه با اندازه گيري

 

انجام گرفت  18نسخه  SPSSعمليات آماري با نرم افزار 
 .در نظر گرفته شد P>05/0و سطح معناداري 
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  نتايج و يافته هاي پژوهش
ي پژوهش ها يآزمودنو انحراف معيار مشخصات  نيانگيم
در جدول ) سن، قد، وزن، شاخص توده بدن، درصد چربي(
 .آورده شده است 1

  

  ها يآزمودنمشخصات : 1جدول 
 

  
 

  
  

  
  
 

 
 

  در شرايط مختلف محيطي) VEGF(نتايج آمار تحليل واريانس با اندازه گيري مكرر، براي متغير . 2جدول 
  

  ضعيت پايهو  گروه
بلافاصله بعد از 
  فعاليت شديد

ساعت بعد از فعاليت  2
  شديد

مقايسه درون 
  اي جلسه

VEGF  

(pg/ml)  

جلسه 
  هايپوكسي

8/25±33/202  9/18±78/252*  09/29±66/192#  
63/8F= 

035/0P=* 

2df= 

جلسه 
  نورموكسي

66/10±83/208  16/23±33/218  62/44±16/201  
F= 59/2  

190/0P= 

2df= 

  بين شرايطمقايسه 
 =P=2        df=  43/12        F *     003/0  اثر زمان

 =P=2        df=  91/4        F *       036/0  تعامل زمان و شرايط

  اختلاف معنادار با حالت پايه ٭
  ساعت بعد با بلافاصله بعد 2اختلاف معنادار ،  #

  
ر محاسبه شده، بيشت Pبا توجه به نتايج جدول، ارزش 

، و اين بدان معني است كه ) P> 05/0( بوده  05/0از 
در شرايط  VEGFتغييرات در اختلاف مقادير سرمي 

ي معنادارهايپوكسي نسبت به شرايط نورموكسي، افزايش 
با توجه به جدول (آناليز آماري داده ها ) =036/0P(داشت

در مراحل  VEGFنشان داد كه بين سطوح سرمي ) 2

و ساعت بعد از اجراي فعاليت در شرايط قبل، بلافاصله و د
). =035/0P(هايپوكسي، اختلاف معناداري وجود دارد 

همچنين آناليز آماري داده ها نشان داد كه بين سطوح 
در مراحل قبل، بلافاصله و دو ساعت بعد  VEGFسرمي 

از اجراي فعاليت در شرايط نورموكسي، اختلاف معناداري 
  ).=190/0P(وجود ندارد 

  

  گيري شدهمقادير اندازه  ويژگي

 yr(  50/0±5/25( سن 

  kg(  5/4±65/62(وزن 

  cm(  4/5±33/174(قد 

  kg/m2(  95/0±52/20(ي بدن شاخص توده

  5/15±9/3  درصد چربي



  1394بهار  ،1، شمارة7هاي فيزيولوژي و مديريت در ورزش، دوره  نشرية پژوهش  
 

 

28

  
  در دو شرايط محيطي برحسب پيكوگرم بر ميلي ليتر VEGFميزان تغييرات :  2شكل 

  
  بحث و نتيجه گيري

 اين نكته را ،قبل از پرداختن به موضوع بحث و بررسي
فعاليت ورزشي بايد خاطر نشان كرد در زمينه تاثير 

 در شرايط محيطي مختلف استقامتي با حجم بالا
فاكتورهاي بر ) وكسيهايپوكسي نورموباريك و نورم(

كمي صورت  هاي پژوهش) VEGF(درگير در آنژيوژنز 
به گونه اي كه تاكنون درداخل كشور  گرفته است،

لذا از اين نظر پژوهشي دراين زمينه صورت نگرفته است 
تواند به عنوان يك پژوهش جديد تلقي  اين پژوهش مي

  .شود
يافته هاي برآمده از پژوهش حاضر، نشان از افزايش 

VEGF بعد از فعاليت در %) 75/24(سرمي بلافاصله
%) 9/4(شرايط هايپوكسي داشت و دو ساعت بعد از اجراي 

و ) 2009(1كه با يافته هاي ليك و همكاران. كاهش داشت
) 1390(و رنجبر و همكاران) 2009(2ثورل و همكاران

 3، و با يافته هاي شن و همكاران)41،19،1(مخالف

، نمت و )2004(ان، گاون و همكار) 2009(
موافق ) 2009(4و ويو و همكاران) 2002(همكاران

                                                           
1 . Leick  et al 
2 . Thorell  et al 
3 . Shen  et al 
4 .Wu  et al 

دليل اختلاف يافته هاي اين تحقيق  ).47،35،26،9(است
با نتايج تحقيق ثورل و همكاران، مي تواند تفاوت در زمان 
خونگيري باشد، زيرا در تحقيق آنان خونگيري يك ساعت 

اران در گاون و همك .بعد از اجراي فعاليت انجام شده بود
و  VEGF(ز تحقيق خود پاسخ فاكتورهاي رشدي آنژيوژن

به يك جلسه فعاليت ) FLT-1و  KDRگيرنده هاي آن 
پروتكل تمريني شامل يك . را مورد ارزيابي قرار دادند

ساعت ركاب زدن بر روي دوچرخه با شدت 
VO2max50 %نتايج نشان داد كه يك جلسه . بود

ساعت بعد از  4و  2در  VEGFفعاليت باعث افزايش ژن 
نمت و همكاران در پژوهش خود فرض . )9(ورزش شد

كردند، فعاليت مختصر يك گروه عضلاني كوچك، منجر 
به تغييرات موضعي، بجاي تغييرات سيستميكي، در 

ي ها يآزمودن. شود يمفاكتور هاي درگير در آنژيوژنز 
جوان، فلكشن يك طرفه مچ در دست غير برتر را انجام 

هر دو بازو به در  VEGFبر اساس نتايج تحقيق، . دادند
  )26(ي افزايش پيدا كردمعنادارطور 

 VEGFيافته ديگر مطالعه حاضر، افزايش ميانگين 
سرمي بلافاصله بعد از فعاليت در شرايط 

سرمي، دو  VEGFو كاهش سطح %) 8/4(نورموكسي
كه با . بود%)  3/3(ساعت بعد از فعاليت در اين شرايط
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 ون كرانسبرگو ) 2007(1نتيجه مطالعه سوهر و همكاران
 تايج تحقيقاتو با ن) 42،37(مخالف) 2008(و همكاران 

و كاهش بعد ازفعاليت آن با ) 2002(داويس و همكاران 
ون ). 10،5(موافق است) 2004(نتايج گيو و همكاران
نشان دادند كه ميزان ) 2008(كرانسبرگ و همكاران

VEGF  بلافاصله و دو ساعت بعد از اجراي فعاليت تغيير
ون علت اختلاف نتايج اين تحقيق با مطالعه  .نمي كند

مي تواند مربوط به مدت و شدت پروتكل هاي سبرگ كران
در دو مطالعه ياد شده از ). 42(ورزشي مورد استفاده  باشد

 20كمتر از (پروتكل هاي وامانده ساز فزاينده و كوتاه زمان
استفاده شده بود، در حالي كه شدت فعاليت مورد ) دقيقه

استفاده در تحقيق حاضر از نوع  هوازي و طولاني مدت به 
 VEGFسوهر و همكاران نشان دادند كه . شمار مي رود

دقيقه فعاليت دوچرخه سواري، وقتي با لرزش  90متعاقب 
از اين رو مي توان نتيجه . همراه بود افزايش پيدا كرد

در  VEGFگرفت كه فعاليت ورزشي تنها عامل افزايش 
ثابت شده است كه اجراي فعاليت . تحقيق آنان نبوده است

لت توام با لرزش نسبت به اجراي بدون ورزشي در حا
لرزش موجب جريان خون بيشتر در عضله اسكلتي و در 
پي آن اعمال استرس مكانيكي بيشتر به جداره عروق مي 

ادعا كردند كه فعاليت ) 2004( نو همكارا2گيو). 37(شود
گردش خون را كاهش  VEGFسطوح  تواند يمورزشي 

ميانگين سني ( مآزمودني سال 7از  بدين منظور. دهد
. ستفاده كردندا) 78±13و ميانگين وزن بدن  13±33

 نپروتكل استفاده شده براي اين تحقيق، بر روي نوارگردا
دقيقه و زمان خاتمه  86/18±96/6كل زمان تمرين (

درصد حداكثر  93تا  80رسيدن به  اساس برتمرين 
 تساع 2، )3/28±4/6( هدقيق 30 واصلفدر  VEGF يسرمسطوح . انجام گرفت) شده ضربان قلب پيش بيني

بعد از فعاليت ) 5/26±5/12( تساع 6 و، )4/2±6/17(
                                                           
1. Suhr  et al 
2 . Gu 

) 1390(ن رنجبر و همكارا .)10(.ورزشي كاهش يافت
ا با عنوان بررسي سطوح سرمي فاكتورهاي پژوهشي ر

آنژيوژنيكي در پاسخ به يك جلسه فعاليت زير بيشينه 
پس از . طولاني مدت در مردان غيرفعال انجام دادند

ساعت بر  1ها  تعيين حداكثر اكسيژن مصرفي، آزمودني
حداكثر اكسيژن مصرفي % 70روي دوچرخه با شدت 

ساعت  2فاصله و ميلي ليتر خون قبل، بلا 2. ركاب زدند
ها گرفته  بعد از ورزش از سياهرگ آنتي كوبيتال آزمودني

سرم  MMP-2و  VEGFنتايج نشان داد كه . شد
در  VEGFميزان . بلافاصله بعد از فعاليت كاهش يافت

دو ساعت بعد از فعاليت نسبت به سطح پايه در سطح 
سرم در دو ساعت  MMP-2ميزان . ي باقي ماندتر نييپا

همچنين . فعاليت دوباره به سطح پايه برگشتبعد از 
. سرم در پاسخ به ورزش تغييري نكرد MMP-9ميزان 

احتمالاً نتيجه گيري كه اين محققين كردند اين بود كه 
عوامل مهم تحريك  نيتر مهمتمرين يكي از  شدت

احتمالا دليل تناقض نتايج رنجبر و ).1(آنژيوژنز است
محيطي و نوع پروتكل  همكاران با پژوهش ما نوع شرايط

  مورد استفاده باشد
در برخي تحقيقات نيز بحث شدت فعاليت مطرح 

هايي كه با شدت كم و حجم طولاني  شود كه فعاليت مي
يا عدم تغيير آن   VEGFاند موجب كاهش  انجام شده

ولي در پژوهش ما شرايط كمبود اكسيژن نيز .  اند شده
مقايسه شده  اضافه شده است و با شرايط معمولي نيز

است كه شايد عامل افزايش بيشتر و اختلاف معنادار 
بين دو شرايط بدليل همين شرايط  VEGFتغييرات  

تمرينات با شدت بالا به دليل ماهيت خود، . محيطي باشد
از دلايلي كه . شوند مي VEGFموجب افزايش در سطوح 

توان نام برد شايد زمان كم و نوع سوبستراي مصرفي  مي
هايي كه مشخص شده ممكن است در  محرك .باشد

: 1درگير باشند شامل  VEGFآزادسازي و يا توليد 
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فشارهاي همودايناميكي، فشار به (هاي مكانيكي  محرك
 كمبود فشار( هاي متابوليكي محرك: 2) ديواره عروق

فشارهاي خارجي به : 3و ) سهمي اكسيژن، هيپوكسي
. دني وجود دارنداين موارد تماماً در طي فعاليت ب. عضله

توانند ما را به فكر وادارد كه هر دوي  اين عوامل مي
محرك مكانيكي و متابوليسمي در طي فعاليت با شدت 

تر است و منجر  بالا در مقايسه با تمرين با حجم بالا قوي
به نيروي برشي بالاتري در عروق و كاهش فشار سهمي 

اين شود و بنابر اكسيژن در عضله در حال فعاليت مي
شود  مي VEGFموجب توليد بسيار بيشتر در سطوح 

)45(.  
با وجود ملاحظه پيچيدگي تنظيم كننده هاي 

VEGFي آمادگهاي تمريني يا سطح  ، اختلاف در پروتكل
جسماني قبلي ممكن است بر روي پاسخ ژن تنظيم كننده 

  .)33(ذارداثر بگ VEGFبه شكل متفاوت 
با وجود اختلاف معنادار بين دو شرايط محيطي 

مورد استفاده در اين ) هايپوكسي و نورموكسي(مختلف 
درصدي سطح  8/4ي و افزايش درصد 24تحقيق، افزايش 

، به ترتيب بلافاصله بعد از اجراي يك VEGFسرمي 
در شرايط ) HVE(وهله فعاليت تداومي يا حجم بالا 
ومي يا حجم بالا هايپوكسي و يك وهله فعاليت تدا

)HVE (به . باشد شرايط نورموكسي، درخور توجه مي در
منظور تحليل اختلاف ميانگين مشاهده شده در سطوح 

VEGF  سرمي در اين دو شرايط محيطي، بعد از اشاره
به موارد احتمالي زير اشاره  توان يمبه چند تحقيق مرتبط 

  .كرد
با آن ي كه بايد در رابطه ريمتغ نيتر مهماز جمله 

نشان داده شده . باشد يمصحبت كرد نوع شرايط محيطي 
است كه در شرايط ايسكمي و هايپوكسي، افزايش 

رخ  )HIF-1( چشمگيري در عامل قابل القاي هايپوكسي
هاي  سازگاري HIF-1ي فعال ساز. )24(دهد مي

 ،VEGFبيان ژني اريتروپوئيتين، بيان ژني ( عملكردي
كند  را آغاز مي...) ي گليكوليتيك و غيرهها ميآنزبيان ژني 

اثرات منفي قرار گيري در معرض  توانند يمكه اين عوامل 
  ) 24(هايپوكسي را كاهش دهند

عامل رشدي قابل القاي هايپوكسي، بعد از ترشح 
كه  HRE(1(تواند عناصر واكنش دهنده به هايپوكسي  مي

را شناسايي  اند گرفتههاي هدف در هسته قرار  روي ژن
سرانجام  HREو  HIF-1واكنش بين . )21(كند

را آغاز )  VEGFژن مربوط به (هاي هدف  رونويسي ژن
به طور كلي هايپوكسي از طريق تنظيم افزايشي . كند مي

VEGF،  يي است ها محرك نيتر يقوو  نيتر مهميكي از
  .)39(شود كه آنژيوژنز عضله اسكلتي را موجب مي

ويو و همكاران نشان دادند كه هنگام اجراي فعاليت 
در بافت دچار اينفاركتوس  VEGFورزشي، بيان پروتئين 

و عضله اسكلتي در حالتي كه جريان خون مسدود شده 
  .)44(يابد افزايش مي ،است

در تحقيق ما چون نمونه هر دو شرايط هايپوكسي و 
همگني در هر دو شرايط (اند بودهورموكسي يكسان ن

تاثير هايپوكسي را بر ميزان  توان يم) صورت گرفته است
بازده كاري هر گروه نيز مشخص كرد و با توجه با 

هاي موجود مربوط به هر دو گروه براي ميانگين  داده
خروجي كه در شرايط هايپوكسي  حداكثر بازده

وات  171±21/8ي و در شرايط نورموكس 41/13±159
هاي تحقيق مي  بوده است و با در نظر گرفتن محدوديت

توان گفت كه شرايط محيطي در حداكثر بازده خروجي 
تواند دليلي  نيز تاثير داشته است و از طرفي اين خود مي

وابسته تحقيق در شرايط  ريمتغبر افزايش بيشتر 
زيرا . هايپوكسي به نسبت شرايط نورموكسي باشد

كه در بالا گفته شد اعتقاد بر اين است كه در  رطو همان
يابد و  افزايش مي HIF-1شرايط هايپوكسي كه غلظت 

                                                           
1 . Hypoxia responsive element  (HRE) 
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دارد عاملي اصلي  VEGFنقش كليدي در افزايش بيان 
  .در بدست آوردن نتايج تحقيق حاضر باشد

اكسيژن غير كافي در بافت  نيتأمنشان داده شده كه 
ر به بالا رفتن عضله اسكلتي در طي فعاليت ورزشي، منج

ي ها بافتو يا پروتئين در  VEGF mRNAسطوح 
اين افزايش سطوح . )39،16(شود عضلاني تحت فشار مي

VEGF mRNA تواند منجر به تشكيل  و يا پروتئين مي
در . شود VEGFعروق جديد به همراه غلظت شيميايي 

در  1پارانشيمال هاي سلول هاي اندوتليال، مقايسه با سلول
ين بنابراهستند و  VEGFعروق هستند كه منبع غني از 

  .)32(دارند VEGFل و غلظت نقش اساسي در تشكي
در  IL-6شرايط هايپوكسي نيز موجب توليد 

ارتفاع،  در معرض قرار گرفتن. شود ي اندوتليال ميها سلول
IL-6  بنابراين . برد يمسرم را بالاIL-6  مانند ديگر

تعدادي از  لهيه وسبها يك پروتئين حاضر و  سايتوكاين
هاي فيزيولوژي و پاتولوژي برانگيخته  استرس

اهميت هايپوكسي به عنوان يك عامل . )27(شود مي
فعال در حين تمرين  در عضلات IL-6اي بيان مشهود بر

 2007 در سالحقيقات ت. تورزشي مستند و مستحكم اس
ي بر روهايپوكسي  طيدر شرا ديشدتمرينات  داد كهنشان 

؛ و نسبت به گروه كنترل شد IL-6موش باعث افزايش 
اي بر روي دوچرخه ارگومتر در  قهيدق 60نيز تمرينات 

 IL-6باعث بيان بيشتر  شرايط هايپوكسي حاد و مزمن
سرم به مدت  IL-6افزايش . )21(نسبت به سطح دريا شد

ي عضلاني درگير و ظرفيت  تودهو شدت فعاليت، 
در شرايط فعاليت بدني نشان . دارداستقامتي فرد بستگي 

 IL-6پاسخ  .افزايش يافته است IL-6داده شده است كه 
به شدت ورزش حساس تراست كه به صورت غيرمستقيم 

انقباضي  تيدر فعالي عضلاني درگير  ي توده نشان دهنده
طي شرايط نرمال پايين است  در IL-6حسطو. )28(است

                                                           
1 . Parenchymal Cells 

ي ها يماريب اما در صدمات مغزي، هايپوكسي، عفونت،
ي  در عضله. )43(رود ي بدني بالا ميها تيو فعالمشخص 

 پايين بسيار IL-6اسكلتي در حال استراحت محتواي 
سرم بلافاصله بعد از  IL-6در پاسخ به ورزش،  .است

  .)29(كند فعاليت شروع به افزايش مي
، توليد )ازيهو(هنگام انجام تمرينات شديد استقامتي 
يابد و تصور بر  گونه هاي اكسيژن فعال شده افزايش مي

اين است كه منبع اصلي اين گونه مواد، ميتوكندري 
به عبارتي . )22(باشد يمهاي عضلات فعال شده  سلول

هاي بدني طولاني و طاقت فرسا، منجر به فعال  فعاليت
گونه (سازي چندين سيستم توليد كننده راديكال آزاد 

شوند كه  هاي بدن مي در سلول) فعال شده ژنياكسهاي 
نشت الكترون از ميتوكندري در طي (دو منبع اصلي به 

 NADPHي اگزانتين اكسيداز و ها ميآنزتنفس هوازي، 
هاي فاگوسيتي، پارگي  سلول( و فرعي) اكسيداز

تقسيم ) ي حاوي آهن و انباشتگي كلسيمها نيپروتئ
كه  اند كردهتحقيقات زيادي گزارش . )31(شوند مي

هاي كوتاه مدت هوازي به ويژه زماني كه با شدت  فعاليت
ي آزاد منجر ها كاليرادبالا اجرا شوند، به افزايش توليد 

شده و با سركوب سيستم دفاع آنتي اكسيداني، موجب 
در مورد نقش . )30(شود ميايجاد استرس اكسايش 

ي آزاد در فرايند افزايش مويرگ، زاهو و ها كاليراد
با تحقيق در سطح كشت سلولي ) 2009(2همكاران

كتوس ميوكارد، افزايش گزارش كردند كه متعاقب انفار
شود كه از  مويرگ به طور عمده در هفته اول فعال مي

هماهنگ  3ROSلحاظ زماني و مكاني با افزايش 
  .)50(است

احتمالاً از جمله دلايل  ،با توجه به مطالب ارائه شده
سرمي متعاقب فعاليت استقامتي، توليد  VEGFافزايش 
. ي آزاد ناشي از اجراي اين فعاليت باشدها كاليرادبيشتر 

                                                           
2 . Zaho et al 
3 . Reactive oxygen spices  
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رايط از طرف ديگر شرايط هايپوكسي نسبت به ش
ي ها كاليرادنورموكسي عاملي بالقوه جهت افزايش بيشتر 

توان نتيجه گرفت كه فعاليت  باشد و در كل مي آزاد مي
شود كه  ي آزاد ميها كاليرادخود به تنهايي عامل افزايش 

بيشتر در  VEGFاين افزايش موجب بيشتر شدن توليد 
تحقيق حاضر شده است و در مقايسه بين دو شرايط 

ي ها كاليرادون هايپوكسي نيز، در توليد بيشتر محيطي چ
نسبت به  VEGFاست عامل افزايش بيشتر  موثر ترآزاد 

   .باشد يمشرايط نورموكسي 
در تحقيق ما شرايط محيطي متفاوت مي تواند عامل 
اختلاف نتايج بدست آمده باشد و از همه مهمتر شرايط 
هايپوكسي موجب افزايش معنادار به نسبت شرايط 

همانطور كه گفته شد مهمترين . رموكسي شده استنو
فاكتور درگير در آنژيوزنز كمبود اكسيژن و توليد محرك 

  VEGFافزايش بيان . وابسته به هايپوكسي مي باشد
ناشي از اجراي  فعاليت ورزشي، ممكن است از طريق چند 

در شرايط هايپوكسي و ايسكمي . سازوكار صورت گيرد
ورزشي، فاكتور قابل القاي  ناشي از انجام فعاليت

اين فاكتور با اثر ). 24(افزايش مي يابد 1)(HIFهايپوكسي
، باعث افزايش بيان  VEGFگذاري بر روي بخشي از ژن 

همچنين با افزايش شدت فعاليت، تجمع . آن مي شود
آدنوزين از طريق . لاكتات و آدنوزين افزايش مي يابد

و  cAMP2ت، موجب افزايش غلظA2فعالسازي گيرنده 
همچنين . مي شود  mRNA VEGFمتعاقب آن افزايش

 VEGFگزارش شده است كه آدنوزين در آزاد شدن 
  )15. (سلولي نقش دارد

سرمي ناشي  VEGFاز ديگر دلايل احتمالي افزايش 
از اجراي فعاليت تداومي، مي توان به افزايش جريان خون 

 )shear strees(عضلات اسكلتي و القاي نيروهاي برشي 
در . بيشتر به جداره عروق عضلات اسكلتي اشاره كرد

                                                           
1 . Hipoxia inducible factor 
2 . Cyclic AMP 

گزارش كردند كه ) 2003(همين راستا هلگي و همكاران
با افزايش مدت و شدت فعاليت ورزشي، جريان خون 

جريان خون . عضلات اسكلتي افزايش بيشتري مي يابد
اصطكاكي به  -باعث وارد كردن نيروي هيدروديناميكي

دراز مدت موجب تغييرات  جداره عروق مي شود و در
ساختاري، به ويژه افزايش قطر و هايپرتروفي عروق مي 
شود، اما افزايش حاد آن موجب افزايش بيان اتساع كننده 

، پروستاسيكلين  )NO(هاي عروق به ويژه نيتريك اكسايد
  ).14(ها و پروستانوئيدها مي شود

اما در رابطه با كاهش مقدار كمي كه در دو ساعت بعد 
فعاليت در پزوهش حاضر روي داده است مي توان به  از

از عوامل تاثير گذار بر كاهش . دلايل زير اشاره كرد
VEGF  ،به افزايش گيرنده هاي  توان يمسرميVEGF 

)sVEGF R-1  وsVEGF R-2 ( به دنبال فعاليت
يكي  3همچنين سوماتوستاتين. )46(ورزشي اشاره كرد

سرمي در پاسخ به  VEGFديگر از دلايل سركوب 
سوماتوستاتين هورموني . شود فعاليت ورزشي محسوب مي

. شود است كه مانع رشد سلول و فرآيند آنژيوژنز مي
. باشد يم 28و  14سوماتوستاتين داراي دو فرم فعال 

گيرنده دارد كه در بيشتر  5همچنين اين پروتئين 
-sst2 ها رندهيگيكي از اين . ي بدن موجود هستندها بافت

R4 ندوتليال نيز قرار دارد است كه روي سلولهاي ا .
اند كه اتصال سوماتوستاتين به  ها نشان داده پژوهش

هاي  در سلول VEGF، مانع توليد sst2-Rگيرنده 
از طرفي نشان داده شده است كه . )23 (شود اندوتليال مي

در پاسخ به فعاليت حاد، ميزان ترشح سوماتوستاتين 
 .)31(يابد افزايش مي

در پاسخ به فعاليت  VEGFبه طور كلي، علل كاهش 
) 2007(ن رولمن و همكارا. ي مشخص نيستحاد، به خوب

                                                           
3 . Somatostatin 
4 . Somatostatin2-Receptor 
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سرم به دنبال فعاليت  VEGFگزارش كردند كه كاهش 
حاد به اين معني نيست كه فعاليت ورزشي ميزان توليد 

VEGF دهد، اما امكان دارد كه اين كاهش  را كاهش مي
در پاسخ به فعاليت ورزشي، ناشي از  VEGFموقتي 
هاي  روي سلولهاي موجود بر  به گيرنده VEGFاتصال 

اندوتليال باشد، كه اين اتصال محركي براي رخ دادن 
. فرايند آنژيوژنز در عضله قلبي و عضله اسكلتي است

تواند ناشي از اتصال به ساير  مي VEGFهمچنين كاهش 
  .)34(باشد EPC2و  1از جمله سولفات هپارين ها نيپروتئ
  يجه گيري كلي نت

ها در اين زمينه اين پژوهش نيز همسو با ساير پژوهش
نشان داد، اجراي فعاليت با حجم بالا يك شيوه مؤثر براي 
افزايش فاكتورهاي درگير در آنژيوژنز افراد جوان غيرفعال 

در تحقيق حاضر اختلاف معناداري بين دو شرايط  .است
جلسه  پيدا شد و مي توان نتيجه گيري كرد كه يك

به نسبت سطح دريا  2500فعاليت باحجم بالا در ارتفاع 
منجر به افزايش آنژيوژنز مي شود ولي ممكن است با 

درگير  VEGFتوجه به افزايش اختلاف ميانگين ميزان 
در آنژيوژنز بين دو شرايط، ارتفاعات بالاتر احتمالا منجر 

مداخلات تمريني و  .به فرآيند آنژيوژنز بيشتر شود
يي در بدن زا رگيموعات بسياري براي مشخص شدن مطال

بعد از تمرينات با  VEGFاگرچه سطوح بالاي . نياز است
 رگيموحجم بالا ممكن است منجر به افزايش آنژيوژنز و 

به هر حال مطالعات آينده براي مشخص شدن . يي شودزا
هايي كه براي رشد عروق جديد در  ها و مكانيسم محرك

 .لا كه گزارش شده نيازمند استتمرينات با حجم با

                                                           
1 . Heparin sulfate 
2 . Endothelial progenitor cell 
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