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و   13آپلین هفته تمرین هوازی پس از پیوند سلول های بنیادی مزانشیمی بر مقادیر  10ثر ا

 مدل انفارکتوس قلبی صحرایی هایموش در برون ده قلبی 

  3عبدالرضا جعفری چاشمی ، 2 ورزیسید عبدالله هاشم ، 1  نژادفاطمه کلبادی 

 چکیده 

های مختلف از جمله انفارکتوس های بنیادی مزانشیمی و اثرات مثبت تمرینات ورزشی در درمان بیماری امروزه به استفاده از سلول :  اهداف

های بنیادی مزانشیمی هفته تمرین هوازی پس از پیوند سلول  10بنابراین هدف از اجرای این پژوهش بررسی اثر  قلبی توجه شده است،  
 مدل انفارکتوس قلبی بود.  صحرایی های و برونده قلبی موش  13بر مقادیر آپلین

تایی تقسیم شدند. گروه کنترل سالم،   10گروه    6به    کهنر استفاده شد    صحرایی  سر موش  60در این مطالعه تجربی از  :  روش مطالعه

به  6/0کنترل بیمار، شم، سلول، تمرین و سلول + تمرین. برای ایجاد انفارکتوس قلبی، شریان پایین رونده قدامی با استفاده از نخ سیلک 
سلول برای هر موش از طریق سیاهرگ دمی   610با استفاده از لام نئوبار، حدود  های بنیادی پس از استخراج،  سلول  طور کامل مسدود شد. 

 گیری برون ده قلبی اندازه  .متر بر دقیقه انجام دادند  17هفته تمرین هوازی را با شدت    10های گروه تمرینی به مدت  تزریق شد. موش

 به وسیله کیت آزمایشگاهی انجام شد.  13دستگاه اکوکاردیوگرافی و مقادیر آپلین  وسیله به

و برون ده قلبی در گروه بیمارنسبت به گروه 13القاء انفارکتوس قلبی موجب کاهش معنادار سطوح اپلین    ها نشان داد کهیافته  :هایافته

های تجربی و برون ده قلبی در گروه   13های بنیادی موجب افزایش معنادار سطح آپلین  (. تمرین هوازی و سلولp<05/0) کنترل سالم شد

   .(>05/0p) دی( در مقایسه با گروه کنترل )بیمار( شدهای بنیا)تمرین و سلول

احتمال دارد   های بنیادی مزانشیمیهوازی پس از پیوند سلول  هفته تمرین  10  داد که نتایج حاصل از این پژوهش نشان    نتیجه گیری: 

 و موجب افزایش برون ده قلبی شود.  درا بهبود بخش یعملکرد انقباض Apelin-13 از طریق افزایش

 ، انفارکتوس قلبی برون ده قلبی  ، 13آپلین تمرین هوازی، سلول بنیادی مزانشیمی، :  کلیدی هایواژه 
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 دمه مق

شوند و شناخت عوامل خطرساز کننده حیات انسان محسوب می  ترین عوامل تهدیدعروقی از شایع-های قلبی بیماری

ویژه اهمیت  از  آن  میایجاد  برخوردار  بهAMI) 1میوکارد حاد انفارکتوس باشد.ای  یکی   (  ناگهانی  انسداد  علت 

نظمی ضربان قلب و یا نارسایی قلبی اتفاق به  ای از بیماران در اثر بیشود و در عدهقلب ایجاد می   ازعروق کرونر 
عدم تحرک بدنی، فشار خون بالا، چاقی، سیگار کشیدن، سطح  (.Popov et al., 2023)  شودمرگ منجر می

  AMIگلیسیرید از عوامل خطر قابل تغییر برای آترواسکلروز و  ( و سطوح بالای تریLDLکلسترول بالا )به ویژه  
(. اخیراً پژوهشـگران برهم خوردن تعادل پپتیـدی بـه نـام آپلـین را بـه عنـوان  Attar et al., 2021)  هستند

کــردهعل مطــرح  قلبــی  ایســت  افــزایش  بـرای  فرآیند تـی  سازی  متعادل  در  مختلفــی  عوامــل  انــد. 
 -رود اپلین نقش اساسی در عملکـرد سیسـتم قلبـیعروقـی نقـش دارنـد، کـه گمـان مـی  - فیزیولوژیکی قلبـی

باشد تغییـرات فشـار خون داشته  بر  (.  Mohammadi et al., 2022)  عروقـی و  اپلین یک پروتئین موثر 
شود و در بافت قلب و سیستم گردش خون قرار دارد. اپلین داراری ها سنتز میعروق است که در کاردیومیوسیت

با اثر و عملکرد مستقیم روی سلول های عضلانی صاف و عملکردهای قلبی عروقی نظیر گشاد کنندگی عروق 
همچنین اپلین اثر وازودیلاتاسیون وابسته بـه آندوتلین نیز دارد، ولی خیلی از افزایش قدرت انقباضی قلب دارد.  
های موش در تمام اندام  mRNA Apelin(.Zhong et al., 2020اند )اثرات دیگر اپلین هنوز شناخته نشده

اً گزارشات های مختلف به طور قابل توجهی متفاوت بودند. اخیرشود؛ ولی محتوای آن در اندامصحرایی یافت می
در  اپلین  پلاسمایی  دهنده کاهش سطح  نشان  که  است  گردیده  ارائـه  قلبـی  نارسـایی  و  اپلـین  دربـاره  زیـادی 

است قلب  نارسایی  با  سـطح Guzelburc et al., 2021)  بیماران  کاهش  بر  مبنـی  گزارشـی  همچنین   .)
et  Asadpour)  قلب ارائه گردیـده اسـت   پلاسـمایی اپلـین در فیبریلاسـیون دهلیـزی بدون بیماری ساختاری

al., 2010  احتمالا کـاهش سطح پلاسمایی اپلـین یـک فـاکتور مهـم پیشـگوئی کننـده و درمانی در بیماران .)
تواند عملکرد دیاستولیک و سیستولیک را مختل کند و خطر آریتمی را می  MIبا نارسایی قلب است. همچنین  

است که  .2023Popov et al ,)د  افزایش دهد را BPتواند فشار خون )می  apelin-13(. گزارش شده   )
- (. انفوزیون داخل وریدی آپلین Fernandez et al., 2021)  ( را افزایش دهدHRکاهش داده و ضربان قلب ) 

باعث افزایش شاخص قلبی، کاهش فشار خون و کاهش مقاومت عروق محیطی در افراد شاهد و بیماران مبتلا   13
 Gزا گیرنده جفت شده با پروتئین  (. آپلین به عنوان یک لیگاند درونJapp et al., 2010)  سایی قلبی شدبه نار

می ایفا  عروقی  قلبی  هموستاز  در  مهمی  تنظیمی  نقش  سیستم  انسانی  در   Apelin-APJکند.   است  ممکن 
(. حفاظت قلبی در برابر  5Azizi et al., 201)  محافظت قلبی در طول ایسکمی حاد میوکارد دخالت داشته باشد

 ERKو    PI3K/Akt/eNOSاز طریق فعال سازی مسیرهای سیگنالینگ    رسانی مجددایسکمی/خونآسیب  
(،  ROSهای فعال اکسیژن )در تثبیت غشای سلولی میوکارد، کاهش تشکیل گونه   apelin-13دهد. دخالت  رخ می

بیان سوپراکسید دیسموتاز ) قلب موش در داخل بدن    رسانی مجددایسکمی/خوندر    eNOS( و  SODتنظیم 
  apelinهمچنین در حفاظت از میوکارد ارائه شده توسط    eNOSسازی  نشان داده شد. فسفوریلاسیون و فعال

 (. Pisarenko et al., 2014) ستدخیل ا

 

1 Acute Myocardial Infarction  



   51 های انفارکتوس قلبیو برون ده قلبی در موش 13 آپلین  سرمی تمرین هواری بر مقادیراثر 

به    MIهای تایید شده و توسعه رویکردهای بیشتر برای درمان بیماران مبتلا به نارسایی قلبی پس از  بهبود درمان
امروزه با پیشرفت علوم پایه و مهندسی بافت، سلول درمانی (.  Popov et al., 2023)  شدت مورد نیاز است

شود. با عمومیت پیداکردن  های مزمن، مادرزادی و اکتسابی محسوب میبیشتر بیماریروشی جدید و جایگزین برای  
یک رویکرد برای بازیابی ها نوید داده می شود.  سلول درمانی، علاوه بر افزایش طول عمر، زندگی سالمتری به انسان

های بنیادی به عنوان  سلول  های بنیادی اشاره دارد.های مبتنی بر سلولبه درمان  MIمیوکارد آسیب دیده پس از  
ها منبع نامحدودی شوند، زیرا این سلولهای ایسکمیک قلب محسوب مییک کاندید امیدبخش برای درمان بیماری

سلول قلبی، سلولاز  سلولهای  دیگر  انواع  و  اندوتلیال  ترمیم های  مراحل  تمام  در  استفاده  برای  تمایزیافته  های 
ها برای ارزیابی (. مطالعات زیادی بر روی حیوانات و انسانal., 2016 khanabadali et)  شوندمحسوب می

، کاردیومیوپاتی و غیره انجام MIهای قلبی و عروقی در تنظیمات  انواع مختلف سلول و توانایی آنها در ترمیم آسیب
 LVEF  ٪ 2.72باعث افزایش    BM-MNCشده است. بر اساس یک متاآنالیز توسط فیشر و همکاران، درمان با  

های توانبخشی مبتنی بر  دهد برنامهشواهد نشان می(.  khanabadali et al., 2016)  شودمی   AMIبعد از
أثیر مهمی بر کاهش میزان مرگ ومیر و بهبود شرایط زندگی در تمرینات بدنی بعد از رخداد حوادث قلبی عروقی ت

این بیماران دارد. توانبخشی قلبی یک جزء اساسی و مهم در برنامه مراقبتی بیماران دچار انفارکتوس قلبی است.  
توانبخشی قلبی مبتنی بر ورزش یک روش سیستماتیک شامل تمرینات ورزشی و درمان عوامل خطرساز به همراه 

تمرین ورزشی با افزایش ظرفیت پرفیوژن میوکارد .  (Abell et al., 2017)  ابی و کنترل منظم بیماران استارزی
(. نشان داده شده Calvert et al., 2013)  و با عملکرد طبیعی یا افزایش انقباض در قلب طبیعی همراه است 

شده های تمرینمیوکارد در موشاست که تمرینات هوازی باعث کاهش اختلال عملکرد قلب پس از انفارکتوس  
همچنین است.    رسانی مجددایسکمی/خونها برای ایجاد تحمل به آسیب  ترین محرکشود و ورزش یکی از قوی می

و حیوانی متعددی گزارش کردهمطالعه انسانی  فعالیت های  اجرای منظم  میوکارد،  آنفارکتوس  به  ابتلا  از  اند پس 
شاید   .شودهای بطن چپ میکند و موجب کاهش اختلالعروقی کمک می-قلبیورزشی به بهتر شدن عملکرد  

توان به تنظیم مثبت بیان و فعالیت اکسید نیتریک اندوتلیال سنتاز بتوان اثرات مفید ورزش بر عملکرد قلب را می
(eNOS.ناشی از ورزش نسبت داد ) NO  ی/خون ایسکمزا اثرات محافظتی قلبی ورزش را در زمینه آسیب  درون-
این حوزه (. علیرغم پیشرفتSoufi et al., 2011) کند میوکارد واسطه می  سانی مجددر های زیادی که در 

های بنیادی بر قلب تحقیقاتی صورت گرفته است، هنوز هم در مورد چگونگی آثار حفاظتی تمرینات ورزشی و سلول
های بنیادی بر فاکتورهای پیشگوئی کننده ورزشی و سلولابهاماتی وجود دارد. هم چنین مکانیسم تاثیر تمرینات  

های ایسکمیک قلبی به درستی شناخته نشده است. بنابراین با توجه  نظیر اپلین و همچنین عملکرد قلبی در بیماری
به این که تمرینات ورزشی و سلول های بنیادی ممکن است اثرات مفیدی بر بیماری های قلبی عروقی در مرحله  

و یافتن موثرترین روش برای دستیابی به این هدف )یعنی دقیق بودن استراتژی   انفارکتوس داشته باشندپس از  
لذا پژوهش حاضر یک نگرانی بالینی است؛  های مبتنی بر ورزش با توجه به تکرار، شدت، نوع، مدت زمان تمرین(

های بنیادی مزانشیمی بر مقادیر سلولهفته تمرین هوازی پس از پیوند    10به دنبال پاسخ به این سوال است که  
 مدل انفارکتوس قلبی چه تاثیری دارد؟صحرایی های و برونده قلبی موش 13آپلین

 تحقیق  یشناسروش
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نر    صحرایی  سر موش   60این مطالعه تجربی با طرح پس آزمون همراه با گروه کنترل انجام شد. در این پژوهش  
هفته به عنوان نمونه پژوهش خریداری و در آزمایشگاه استاندارد ویژه جوندگان در شرایط    8-7ویستار با دامنه سنی  

ساعت  12:12تاریکی  –درصد و چرخه روشنایی  %60تا   %55گراد، رطوبت نسبی  درجه سانتی  24تا    22دمای بین  
تمام حیوانات به منظور آشناسازی با تردمیل به مدت  و با در دسترس بودن آب و غذا نگهداری و کنترل می شدند.

متر بر دقیقه دویدند که این پروتکل به مدت سه روز در هفته انجام شد. پس از آشنایی با   10دقیقه با سرعت    10
گروه   6ها به صورت تصادفی به به  شرایط آزمایشگاهی در هفته اول و انجام تمرینات آشناسازی در هفته دوم، موش

تایی تقسیم شدند که شامل گروه کنترل سالم، کنترل بیمار، شم، سلول، تمرین و سلول+تمرین بود. گروه کنترل   10
)   باشد و در طول آزمایش در قفس نگهداری شدند( ، کنترل بیمارسالم )گروهی که تعیین کننده مقادیر پایه می 

وهی که تنها سالین را به صورت درون وریدی ها بیماری انفارکتوس قلبی ایجاد شد(، شم )گرگروهی که در آن
)گروهی که تحت   جهت تعیین اثر تزریق دریافت کردند و در طول آزمایش در قفس نگهداری شدند( گروه سلول

هفته تمرین هوازی انجام دادند( و   10های بنیادی مزانشیمی قرار گرفتند(، گروه تمرین )گروهی که  پیوند سلول
هفته تمرین هوازی   10  و  های بنیادی قرار گرفتندهی که علاوه بر اینکه تحت پیوند سلول)گرو  گروه سلول+ تمرین

تمام اصول اخلاقی کار با حیوانات آزمایشگاهی در این تحقیق تحت نظارت کمیته اخلاق در دانشگاه  هم داشتند(.
 با   حیوانات ابتدا  رعایت شد.  .REC.1401.219   IR.IAU.SARIآزاد اسلامی واحد ساری با کد مصوب

 ( بیهوش شدند. ناحیه قفسه سینه آن کاملا تراشیده شده وmg/kg ip 50سدیم )  تیوپنتال صفاقی داخل تزریق

 دست تا شد داده قرار طوری حیوان گردید. گردن تزریق هپارین U/kg 200و  شد داده قرار جراحی تخت روی

 Small Animal) ونتیلاتور   دستگاه به  حیوان  کردن،  انتوبه از بعد  .شود تسهیل کردن انتوبه  برای نای به  یابی

Ventilator, Harvard Model 683-USA)  فضای در سینه قفسه روی برشی سپس گردید. متصل 

 با باید مرحله این در که است ذکر به لازم .قرار بگیرد معرض دید در قلب تا  کرده ایجاد چپ چهارم ایبین دنده

سپس پریکارد را به آرامی پاره کرده و نخ سیلک   .نرسد آسیبی قلب یا و چپ ریه به تا  گردیدمی برش اعمال دقت
شد.  دائمی ایسکمی موجب نخ بستن و با دقت از زیر شریان کرونری قدامی نزول چپ عبور داده شد. کشیدن  6/0

اطمینان شد    IIلید   ثبت از موش شدن  انفارکته از جهت  استفاده  پاورلب  دستگاه  الکتروکاردیوگرام 
(HARVARD - USA دمای بدن حیوان در حین عمل جراحی به وسیله پد حرارتی در دامنه .)درجه   37±1

 داده اختیارشان قرار در  غذا آب و و گرفته قرار  قفس در حیوانات آمدن کامل، هوش به از سانتیگراد حفظ شد. بعد

 .(Ranjbar et al., 2015شدند ) لمنتق حیوان خانه به و شد
ای نژاد ویستار استفاده شد. هفته 6سر موش صحرایی نر  5های بنیادی مغز استخوان، از به منظور جداسازی سلول

ها خارج شد. سپس مغز استخوان استخراج و در نی موشبدین منظور، تحت بیهوشی کامل، استخوان ران و درشت 
 ,MEM -α  (PAAهای جدا شده در محیط کشت  دقیقه سانتریفیوژ شد. سلول  10( به مدت  rpm)  1200دور

Pasching, Austria  حاوی )FBS   ده درصد و آنتی بیوتیک پنسیلین + استرپتومایسین یک درصد کشت داده
  rpmفلاسک با تریپسین جدا و با دور   چسبیده به کف های بنیادی مزانشیمیسلول مکرر، پاساژ  3از   شد. پس

های بنیادی مزانشیمال با تکنیک ایمونوسیتوکمیستری با  دقیقه سانتریفیوژ گردید. سپس سلول  10مدت    به   1200
و پیپتاژ کردن در   PBSها با  بعد از شستشو سلولسپس  مورد تایید قرار گرفت.    CD90و  CD71 آنتی بادی  
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( برای هر موش از طریق  PBSمیکرولیتر محیط )  1سلول در    610حدود  محیط کشت با استفاده از لام نئوبار،  
 (. Freitas et al., 2019سیاهرگ دمی بلافاصله بعد از القاء انفارکتوس قلبی تزریق شد )

متر بر دقیقه با   5دقیقه با سرعت    5جلسه به مدت    5هفته، طی    1های گروه تمرینی قبل از شروع پروتکل،  موش
هفته پس از ایجاد سکته    4بودند. برنامه تمرینی اصلی،  شیب صفر، جهت آشنایی با نوارگردان به تمرین پرداخته  

متر  17هفته تمرین هوازی را با شدت  10های گروه تمرینی به مدت قلبی و تزریق سلول بنیادی شروع شد. موش
درصد حداکثر اکسیژن مصرفی بود انجام دادند. برنامه تمرینی شامل دویدن بر روی   60تا    55بر دقیقه که معادل  

(. شیب تردمیل از Ranjbar et al., 2015روز در هفته درنظرگرفته شد )  5دقیقه برای    50به مدت    تردمیل
 درصد افزایش یافت. 10هفته اول تا دهم به تدریج از صفر تا  

از پایان   بعد  اندازه هفته 10یک روز  برون ده قلبی اکوکاردیوگرافی هایگیریتمرین،   وسیله به برای سنجش 

( مجهز به ترانس دیوسر  GE-VIVID-7, Version-5, USA)  M-Modeیوگرافی مدل  دستگاه اکوکارد
MHz10 بر  مختلف اکوکاردیوگرافی پارامترهای  محاسبه و گیریو در نمای محور بلند قلب به دست آمد. اندازه
 صورت متخصصیک فرد   توسط هاگیریاندازه تمام و انجام اکوکاردیوگرافی آمریکا انجمن پیشنهادات اساس

بطن چپ  مقادیر حجم ضربه  .گرفته شد پایان سیستولی  بطن چپ = حجم   -ای )حجم  پایان دیاستولی  حجم 
سه ضربه قلب(  × ضربان  ای  )حجم ضربه  قلبی  ده  برون  و  گردید  ثبت آنها میانگین و گیریاندازه مرتبه ای( 

(Ranjbar et al., 2015).  
ها با تزریق دوز بیشتر داروی بیهوشی تیوپنتال سدیم به صورت موشاکوکاردیوگرافی،   گیریاندازه از پس بلافاصله

هوشی توسط فشردن انگشتان داخل صفاقی بیهوش شدند. سپس پس از بیهوشی کامل حیوان و ارزیابی میزان بی
ها اً از قلب آزمودنیسی سی، مستقیم  5میلی لیتر خون با استفاده از سرنگ    3پا، ناحیه قفسه سینه باز و به میزان  

)ماده ضد انعقاد( آزمایش   EDTAگرفته شد. خون به وسیله سرنگ با فشار یکنواخت در جدار داخلی لوله فاقد  
ها تا زمان انتقال به آزمایشگاه در کنار یخ نگهداری شدند تا منعقد گردند. سپس بعد از هموژنیز و تخلیه و نمونه

شاخص غلظت  میزان  کیتهای  سانتریفیوژ،  وسیله  به  اندازهتحقیق  مربوطه  آزمایشگاهی  تمامی های  شد.  گیری 
   کارهای آزمایشگاهی در مرکز تحقیقات دانشگاه علوم پزشکی لرستان انجام شد.

ها از آزمون  برای تجزیه و تحلیل آماری از آمار توصیفی و استنباطی استفاده شد. جهت تعیین نرمال بودن توزیع داده
( برای بررسی تغییرات بین گروهی ANOVAاده شد. از آزمون تحلیل واریانس یک طرفه )شاپیروویلک استف

ها، به منظور روشن نمودن محل اختلاف از آزمون تعقیبی استفاده شد. در صورت وجود اختلاف معنادار بین گروه

 25نسخه  SPSSافزار استفاده گردید. کلیه عملیات آماری با استفاده از نرم  P<05/0توکی در سطح معنی داری 
 انجام شد 

 یافته ها 

و   13طرفه نشان داد که افزایش معناداری در سطوح اپلین تجزیه و تحلیل با استفاده از آزمون تحلیل واریانس یک

. نتایج نشان داد که القاء انفارکتوس (2و    1)شکل    (p<05/0های مورد مطالعه وجود دارد)برون ده قلبی در گروه
  ده قلبی در گروه بیمار در مقایسه با گروه کنترل سالم شد و برون13موجب کاهش معنادار در سطوح اپلین میوکارد 

(05/0>pهمچنین نتایج نشان داد سلول .)  های و برون ده قلبی در گروه13های بنیادی افزایش معنادار سطوح اپلین
 13زی نیز موجب روند افزایشی در سطوح اپلین  (. تمرین هوا>05/0p)  تجربی در مقایسه با گروه کنترل بیمار شد 
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های بنیادی و تمرین (. اثر تعاملی سلولp<05/0) های تجربی در مقایسه با گروه بیمار شد ده قلبی در گروهو برون
ها ده قلبی در گروه ترکیبی در مقایسه با سایر گروه و برون  13اپلین    سرمی   هوازی موجب افزایش بیشتر در سطوح

که اندازه گروه تعاملی بیشتر از جمع اثر تمرین و مکمل به تنهایی است؛ بنابراین نتایج نشان  با توجه به اینشد.  
های و برون ده قلبی در موش   13های بنیادی و تمرین هوازی دارای اثر هم افزایی در افزایش اپلین  دهد که سلولمی

 (.  p<05/0)  باشندمبتلا به انفارکتوس میوکارد می
 

 
 در گروه های مورد مطالعه13مقایسه میانگین سرمی آپلین  : 1شکل

 ((P<0.05 تفاوت معنادار با گروه بیمار *

 بحث و بررسی: 

و برون ده قلبی در   13اپلین    سرمی   نتایج تحقیق حاضر نشان داد که القاء انفارکتوس میوکارد موجب کاهش سطوح
موش های بیمار در مقایسه با گروه سالم شد.  تحقیقات مختلفی به ارتباط سطوح اپلین به عنوان فاکتور پیشگوئی 

سطوح اپلـین و نارسـایی قلبـی پرداختند کننده بیماری های قلبی عروقی پرداختند. گوزلبرگ و همکاران به بررسی  
هش سطح پلاسمایی اپلین در بیماران با نارسایی قلب بود که با نتایج تحقیق حاضر همسو که نتایج  نشان دهنده کا

(. همچنین اسدپور و همکاران در پژوهش خود به بررسی مقایسه سطوح Guzelburc et al., 2021)  می باشد
کاهش سـطح پلاسـمایی اپلین در بیماران قلبی با فیبریلاسیون دهلیزی پرداختند.  نتایج این تحقیق نیز حاکی از  

اپلـین در بیماران فیبریلاسـیون دهلیـزی در مقایسه با گروه کنترل بود که همراستا با نتایج پژوهش حاضر می 
(. شاید بتوان گفت که کـاهش سطح اپلـین می تواند به عنوان یـک عامل Asadpour et al., 2010)  باشد

 یافته های پژوهش حاضر نشان داد که سطح  لب باشد. همچنینمهـم پیش بینی کننده در بیماران با نارسایی ق
هفته تمرین هوازی در گروه های تجربی در مقایسه با گروه بیمار افزایش   10و برون ده قلبی بعد از  13آپلین    سرمی

 . معناداری یافت
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 های مورد مطالعه : مقایسه سطوح برونده قلبی در گروه2شکل

 (P<0.05) تفاوت معنادار با گروه بیمار  *

             

طالب فر و همکاران در پژوهش خود به بررسی مقایسه تمرینات هوازی تناوبی و تداومی به همراه تمرین مقاومتی 
سطوح دمی بر اپلین و سیستم رنین آنژیوتانسین در مردان مبتلا به نارسایی قلبی پرداختند. نتایج حاکی از افزایش  

 Talebfar) باشداپلین در بیماران قلبی بعد از انجام هر دو نوع تمرینات بود که با نتایج تحقیق حاضر همسو می

et al., 2022 همچنین شفابخش و همکاران به بررسی تاثیر تمرین هوازی بر بیان ژن اپلین در عضله اسکلتی .)
اپلین در گروه تمرینی افزایش یافت که همراستا با نتایج   موش صحرایی ویستار پرداختند. نتایج نشان داد بیان ژن

قلبی (. مکانیسمShafabakhsh et al., 2023)  باشدپژوهش حاضر می برای محافظت  فیزیولوژیکی  های 
ناشی از تمرینات هوازی در برابر آسیب های ایسکمی به طور دقیق مشخص نشده است، اما پیشنهاد شده است که 

های استرس شبکه آندوپلاسمی، افزایش فعالیت د تغییرات در گردش خون کرونر، بیان پروتئینهایی ماننمکانیسم
های اکسیدانی قلب و افزایش کانالهای شوک حرارتی میوکارد، بهبود ظرفیت آنتیالقای پروتئین  2-سیکلواکسیژناز

به   باشد  ATPپتاسیم حساس  داشته  نقش  قلبی  این محافظت  نیز توسعه ع  . ممکن است در  روق کرونر جانبی 
ایفا کند و   رسانی مجددایسکمی/خونتواند نقش مهمی در ایجاد محافظت قلبی در برابر آسیب میوکارد ناشی از  می

 NOهای وابسته به مکانیسم همچنینهای حیوانی ترویج کند.  زایی را در برخی از مدلتواند رگورزش مزمن می
از  از میوسیت   تواندنیز می ناشی  اکسیداتیو  استرس  برابر  قلبی در   کندمحافظت    رسانی مجددایسکمی/خونهای 

(Nazari et al., 2018 همکاران و  سبحانی  تا  (.  بررسی  به  پژوهشی   و  هوازی   تمرین  هفته   هشت  ثیردر 
 پرداختند. 2 نوع  دیابت به مبتلا سالمند زنان انسولین به مقاومت و اپلین پلاسمایی سطوح بر سبز چای دهیمکمل
 می  ناهمسو  حاضر  تحقیق  نتایج  با  که  نداشت  اپلین   پلاسمایی  سطح  بر  تاثیری  هوازی  تمرینات  که  داد  نشان  نتایج
 سطح   و  تمرینات  دوره  طول  به  همکاران  و  سبحانی  تحقیق  با  حاضر  پژوهش  هاییافته  در   تناقض  دارد  احتمال  باشد.
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 پژوهش  در  که  حالی  در  شد؛   استفاده  هوازی  تمرینات  هفته  8  همکاران  و  سبحانی  تحقیق   در  باشد.  مربوط  اپلین  اولیه
 کاهش   موجب  میوکارد  انفارکتوس  القاء  حاضر  تحقیق  در   همچنین  یافت.  ادامه  هفته  10  مدت  به  تمرینات  حاضر
 اثر  از  ناشی  لیهاو  سطح  به  بدنی،  فعالیت  از  ناشی  اپلین  سطوح  افزایش  از  بخشی  دارد  احتمال  که  شده  اپلین  سطح

 در  قلبی  ده   برون  که   داد  نشان  نتایج  همچنین  (.Sobhani et al., 2019)  باشد   مربوط   میوکارد  انفارکتوس
لازم به ذکر است که کاهش اندازه انفارکتوس   داشت.  کنترل  گروه  با  مقایسه  در   معناداری  افزایش  تمرینی  هایگروه

قلبی )اثر ضد آریتمی( و بهبود عملکرد انقباضی )محافظت در   های)اثر ضد نکروز(، کاهش تعداد و شدت آریتمی
باشد. احتمال دارد تمرین ورزشی بتواند از می  13ترین اثرات محافظت قلبی اپلین  برابر اختلال انقباضی( از مهم

های ده قلبی شود. مکانیسمعملکرد انقباضی را بهبود بخشد و موجب افزایش برون  Apelin-13طریق افزایش  
باشد. در این زمینه، مطالعه قبلی نشان    eNOSاسطه اثرات محافظتی آپلین ممکن است از طریق تنظیم کردن  و

را افزایش داده و در تنظیم مثبت   SODرا کاهش داده و فعالیت    MDAو محتوای    ROSداد که آپلین تولید  
میوکارد نقش دارد.   رسانی مجددایسکمی/خونآسیب    in vivoو    in vivoهای  پراکسیداسیون لیپیدی در مدل

طول   مجددایسکمی/خوندر  می  رسانی  آپلین  که  شد  داده  نشان  از همچنین  ناشی  قلبی  عملکرد  اختلال  تواند 
در محافظت از قلب   13-بهبود بخشد و عمل آپلین  NOرا از طریق افزایش تشکیل    رسانی مجددایسکمی/خون
(. Mughal et al., 2018)  است  NOهای وابسته به  مکانیسم  درگیر  رسانی مجددایسکمی/خوندر برابر آسیب  

های بیهوش ای را در موشده قلبی و حجم ضربهبرون  13-در تحقیقات آمده است که تزریق داخل وریدی آپلین
را افزایش نداد. احتمال دارد   apelin-13درصد افزایش داد. افزایش دوز، اثر اینوتروپیک مثبت    12و    15به ترتیب  

پروتئین   این طریق  از  باشد  شدانجام    SERCAو    PLC  ،PKC  ،κ-OR  ،ERK1/2های  اثر  ه 
(Gargalovic et al., 2021 همچنین آپلین در تنظیم تون عروق نقش دارد. تحقیقات اخیر نشان داده است .)

 Popov) شودهای صحرایی باعث کاهش فشار خون و تقویت عملکرد قلب میکه پس از تجویز آپلین در موش

et al., 202313های بنیادی موجب افزایش اپلین  (. همچنین نتایج تحقیق حاضر نشان داد که استفاده از سلول 
بر   با گروه بیمار شد. درمان مبتنی  برون ده قلبی در گروه سلول بنیادی و ترکیبی در مقایسه  ها سال  MSCو 

(. آپلین یک آدیپوکین Yan et al., 2020ه است )مورد بررسی قرار گرفت  MIعنوان یک درمان بالقوه برای  به 
های ماهیچه صاف  های بنیادی مزانشیمی و سلولهای پستانداران از جمله سلولاست که به طور گسترده در سلول

ها، آپلین در تنظیم اثرات بیولوژیکی مختلف از جمله  (. طبق گزارش Wang et al., 2019شود )عروقی بیان می
ایمنی، هم (. همچنین Foroughi et al., 2019های قلبی عروقی نقش دارد )وستاز سلولی و فعالیتادغام 

ایسکمیک در شرایط آزمایشگاهی افزایش -های بنیادی مزانشیمی را تحت چالش هیپوکسیکتواند بقای سلولمی
(. آپلین Hou et al., 2017کند )ایفا می  MSCدهد آپلین نقش مهمی در تنظیم بیولوژی  دهد، که نشان می 

دهد. قابل ذکر را افزایش می   MSCزایی  کند، بیان بیش از حد آپلین ظرفیت رگ زایی سلولی را واسطه می رگ
تراکم مویرگی نواحی ایسکمیک را بهبود بخشید. نتایج تحقیقات مختلف نشان    Apelin-MSCsاست، پیوند  

ای کند و اثرات درمانی امیدوارکنندهرا جوان    MSCهای  ممکن است سلول  Apelinدهد که افزایش سطح  می
های (. این احتمال وجود دارد که همراه با تزریق سلولZhang et al., 2021)  به همراه داشته باشد  MIبه دنبال  

سلول یابی  مکان  باعث  منظم  ورزشی  تمرینات  سلولبنیادی،  رشد  و  شده  بنیادی  تحریک های  را  بنیادی  های 
های های بنیادی، فعالیت منظم ورزشی از طریق فعال کردن ژنهمزمان با پیوند سلول  تر،نماید. به طور دقیق می
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بهبود می را  تلومرازها  فعالیت  فاکتورهای سازنده عروق، ژن ضدآپوپتوزیس،  مانند. بخشندرگ ساز،   فاکتورهایی 
GCSF  وSDF1،VEGF ،PGF ،GMفاکتورهای رشد  های عامل تحریک سلولی،  ها، پروتئین، سایتوکاین

گرانولوسیت تجمع  کننده  تحریک  فاکتور  و  انتقال سلولدهنده جفت  باعث  دیده ها  آسیب  به محل  بنیادی  های 
های بنیادی (. با توجه به نتایج تحقیق حاضر احتمال دارد که استفاده از سلولZahiri et al., 2019)  شوندمی

تزریقی، کاهش حجم پایان سیستولی و همچنین روند رگ   و تمرینات ورزشی احتمال دارد از طریق افزایش کسر
زایی و افزایش خون رسانی در ناحیه ایسکمی در بهبود روند توان بخشی در بیماران با انفارکتوس حاد میوکارد موثر 

های سلولی مرتبط با نقش هایی که در پژوهش حاضر وجود داشته، بررسی کامل مکانیسمباشد. به دلیل محدودیت
از جمله عوامل آنژیژنز، وازودیلاتورها، همچنین   13های بنیادی بر فاکتورهای مرتبط با اپلین  ن هوازی و سلولتمری

فاکتورهای اکسایشی و آنتی اکسیدانی و ... در قلب مقدور نبود. همچنین تحقیق در خصوص عوامل مرتبط با ساختار 
بیشتر از نقش احتمالی اپلین به همراه داشته باشد. از این رو   ای در درک  تواند نتایج امیدوارکنندهو عملکرد قلبی می

های اثر تمرین هوازی بر موارد فوق مطالعاتی های آینده، بر روی مکانیسمرود که محققان در پژوهش انتظار می
 انجام دهند.
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Abstract 

Objectives: The use of mesenchymal stem cells and the positive effects of exersise 

training have been noticed today in the treatment of various diseases, including heart 

infarction. The purpose of this research was to investigate the effect of 10 weeks of 

aerobic training after mesenchymal stem cell transplantation on the Apelin 13 and 

cardiac output of heart infarction model rats. 

Methods: In this experimental study, 60 male rats were used and divided into 6 

groups of 10 each, healthy control group, patient control, sham, cell, exercise and 

cell+exercise. To cause cardiac infarction, the anterior descending artery was 

completely blocked using 0.6 silk thread. After extracting stem cells, using Neobar 

slide, about 106 cells were injected for each mouse through the tail vein immediately 

after induction of cardiac infarction. Rats in the training group performed aerobic 

training with an intensity of 17 meters per minute for 10 weeks. Cardiac output and 

Apelin level 13 were measured.  

Results: The findings showed that the induction of cardiac infarction caused a 

significant decrease in the levels of apelin 13 and cardiac output in the patient group 

compared to the healthy control group (p<0.05). Aerobic training and stem cells 

significantly increased the level of apelin 13 and cardiac output in experimental 

groups (exercise and stem cells) compared to the control group (patient) (p<0.05). 

Conclusion: The results of this research showed that 10 weeks of aerobic training 

after mesenchymal stem cell transplantation may improve contractile function and 

increase cardiac output through the increase of Apelin-13. 

Key words: Aerobic Training, Mesenchymal Stem Cell, Apelin 13, Cardiac Output, 

Cardiac Infarction. 
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