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 مقدمه. 1

مدت در معرض هایپوکسی ممکن است قرارگیری طولانی

را درپی داشته باشد  اثرات تخریبی و مرتبط با مرگ سلولی
که تمرینات ورزشی با شدت سوی دیگر گزارش شده از  .[1]

بالا ممکن است منجر به اختلال در هموستاز کل بدن شود. 

 09/10/1396: تاریخ دریافت

 24/06/1397رش: تاریخ پذی

 ها:کلیدواژه
تمــــرین تنــــاوبی شــــدید، 

کـاهش ، هایپوکسی، نموسیت
 .، آپوپتوزبار

 چکیده
 

و  Bax/Bcl2هفته کاهش بار تمرین در محیط هایپوکسی بر نسبت  3بررسی تاثیر هدف پژوهش حاضر  زمینه 
   .بود جمعیت سلول های اپیتلیالی حبابچه های ریوی

، (هفته 6)، تمرین (هفته 6) گروه کنترل 5به  گرم( 72 ±8هفته، وزن  4سر موش صحرائی )سن  35 روش کار
هفته  6. نمونه ها پس از تقسیم شدند (هفته 9)و کنترل  (هفته 3کاهش بار )، هایپوکسی (هفته 3)هایپوکسی 

هفته در آنجا زندگی کردند. گروه دیگری همزمان با قرارگیری در محیط  3سی شده و کوارد هایپوتمرین تناوبی 
ریه با حبابچه های  Bax/Bcl2نسبت  ( پرداختند.کاهش بارهایپوکسی، به اجرای تمرینات تناوبی با شدت کمتر) 

حبابچه های ریوی با روش استریولوژی اندازه  2-و نموسیت 1-یمونوهیستوشیمی و جمعیت نموسیتروش ا
     گیری شد.

 1-افـزایش و جمعیـت نموسـیت 2-و جمعیت نموسـیت Bax/Bcl2هفته تمرین تناوبی، نسبت  6پس از  هایافته
در  1-و کـاهش جمعیـت نموسـیت Bax/Bcl2هفته هایپوکسی سـب  کـاهش نسـبت  3(. P≤05/0کاهش یافت)

هفته کاهش بار تمرین در گروه هایپوکسی، سب  کـاهش نسـبت  3(. P≤05/0هفته شد) 6مقایسه با گروه تمرین 
Bax/Bcl21-و افزایش نموسیت 2-، کاهش نموسیت ( 05/0در مقایسه با گروه هایپوکسی شد≥P.) 

متعاق  آن می تواند آپوپتوز حبابچه های ریوی را به نظر می رسد تمرین تناوبی شدید و هایپوکسی  گیرینتیجه
 آپوپتوز در ریه است. کاهشجهت  کارآمد. همچنین به نظر می رسد تکنیک کاهش بار تمرین ابزاری دهدافزایش 
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-فعالیت ورزشی شدید اغل  با تولید مقادیر زیادی از رادیکال

تواند به ساختار سلولی که میاست  ن همراههای آزاد اکسیژ
ها در بسیاری از ارگان DNAآسی  بزند. آسی   DNA1مانند 

ز آپوپتوز نقش  .[2] شودمنجر می 2ازجمله ریه به آپوپتو
های سلول تکثیر مهارایمنی و  هایاساسی در رشد، پاسخ

غیرطبیعی در موجودات زنده دارد. همچنین روش مهمی است 
در بافت ها را توانند مقدار ثابتی از سلولها میکه اندام

-بروز آپوپتوز ممکن است با شاخص .[3مشخص حفظ کنند ]

های های ساختاری نیز همراه باشد که ازجمله شاخص
توان به کاهش جمعیت سلولی ساختاری و مورفولوژیک آن می

های اپیتلیالی [. سلول4های مختلف اشاره کرد ]در بافت
( واحدهایی کارآمد در 2و  1های ریوی )نموسیت هایحبابچه

ای هستند که پارچگی سلول حبابچهتبادل گاز و حفظ یک
ها نقش مؤثری در سلامت پارانشیم ریوی تعداد و نسبت آن

 2هایآپوپتوز نموسیت( 1996) و همکاران 3کند. یولیایفا می
های حاد ریه بررسی کردند. نتایج این مطالعه را در آسی 

آسی   ةدر طول مراحل اولی 2هایتکثیر نموسیت دادشان ن
اساس وسعت و زمان تغییرپذیر افتد و برمی حاد ریه اتفاق

ها درپی مراحل حاد آسی  ریه، آپوپتوز نموسیت .[5] است
. چارچوب زمانی ستهامسئول اصلی ازبین رفتن این سلول

علت احتمال زیاد به های آپوپتوزی متغیر است و بهواکنش
 آپوپتوز. در مراحل مزمن بستگی دارد خاص و میزان آسی 

 ؛یابدطور مداوم گسترش میبه 2نموسیتجمعیت نموسیتی، 
و مقدار  استاول آسی  حاد ریه  ةولی مقدار آن کمتر از مرحل

  .[6] رسدآپوپتوز به حداقل می
ممکن است به میزان سریع های پارانشیمی ریه سلول

د. درمقابل این شون دستخوش آپوپتوزتحت فشار هایپوکسی 
مشاهده شده است که هیچ افزایشی در آپوپتوز سلول ،گزارش

. آپوپتوز ناشی از وجود نداردبا هایپوکسی های بافت پوششی 
های حاد و ، پیامدهای بالینی برای بیماریهایپوکسی در ریه
 [.1] مزمن ریه دارد
کنترلی بین  ةعنوان یک نقطبه Bcl-2ة خانواد هایپروتئین

گیری آپوپتوزوم های درونی جهت شکلسطح سلول و سیگنال
 .[5] سازی آبشار کاسپاسی، نقشی حیاتی برعهده دارندفعال و

در تشخیص شرایط آپوپتوزی بافت  زیادی شاخصی که اهمیت
حاکی از  ،که اگر افزایش یابد است Bax/Bcl-2 ، نسبتدارد
نشان از کاهش رخداد  ،و اگر کاهش یابد است رد آپوپتوزبُپیش

                                                                                          
1. Deoxyribonucleic acid 

2. Apoptosis 

3. Youle 

 ةتعیین ادام ابرا ترین ارتباط آپوپتوز دارد. این نسبت نزدیک
   .[8ـ7] ها داردحیات یا مرگ آپوپتوزی سلول

 یاز سوی دیگر بسیاری از ورزشکاران که برای رقابت مهم
تمرینی ة شوند، حداکثر عملکرد را درپی یک دورآماده می

یک کاهش مشخص در بار و یا شدت تمرینی شدید و متعاق  
   .[9] شودمی کاهش بار یاد آورند که این دوره بهدست میهب

های موجود که بیانگر تأثیرات التهابی ـ گزارش با توجه به
[ و 11ـ10آپوپتوزی تمرینات شدید در بافت ریه هستند ]

ه طور بالقوتواند بههمچنین نظر به اینکه هایپوکسی مزمن می
[، محققان در این 12سمت آپوپتوز پیش ببرد ]بافت را به
دنبال پاسخ این سؤال بودند که یک دوره پژوهش به

ر چه تأثیری بدیده های تمرینهایپوکسی مزمن در نمونه
 های ریویحبابچههای و جمعیت نموسیت Bax/Bcl2نسبت 
 وضوح بر نقش کاهش بارهمچنین در مطالعات پیشین به دارد.
و کاهش سطوح التهابی سرمی صحه بهبود عملکرد  رین در تم

[. اما تاکنون تأثیر این الگوی 14ـ13گذاشته شده است ]
های آپوپتوتیک و ساختاری ریه بررسی تمرینی بر شاخص

کوشد تا به اثرات یک دوره می . بنابراین پژوهشگرنشده است
و  Bax/Bcl2نسبت ر ب کاهش بار تمرین در محیط هایپوکسی

  پی ببرد.های ریوی حبابچه جمعیت نموسیت

 هامواد و روش. 2

 4)سن  سر رت نر نژاد ویستار 35های پژوهش حاضر را  نمونه
که از انستیتو  ند( تشکیل دادgr9 ± 72، میانگین وزن هفته

پاستور شهر آمل خریداری و به آزمایشگاه جانوری گروه 
به ها. این نمونهفیزیولوژی ورزشی دانشگاه مازندران منتقل شدند

سر(، کنترل  7هفته ) 6کنترل  ، شاملگروه  5صورت تصادفی به 
سر( و  7سر(، هایپوکسی ) 7هفته ) 6سر(، تمرین  7هفته ) 9

ها از نظر تقسیم شدند. نمونه ،سر( 7هایپوکسی کاهش بار )
بیماری  ةگونه سابق و هیچ بودند سالم سلامت بدنی کاملاا 

صورت غذای استاندارد پلت و آب به ،نداشتند. در طی پژوهش
قال  اجرای پژوهش بدین شکل  ها قرار گرفت.آزاد دراختیار نمونه
 14کنترل )سر( و  21گروه تمرین ) 2ها به بود که در ابتدا نمونه

 ةهای گروه تمرین پس از مرحلسر( تقسیم شدند. نمونه
تمرین تناوبی  ةآشناسازی با دویدن روی تردمیل، وارد برنام

تمرین تناوبی با  ةروز برنام 4سازی شامل آشنا ةشدند. مرحل
تمرینی تناوبی ة متر بر دقیقه مطابق الگوی برنام 25تا  10سرعت 

 تکرار 10صورت رین تناوبی شدید بهتم ةفزاینده اجرا شد. برنام
ای گونهبه ؛شدای انجام میدقیقهدوو استراحت فعال  ایدقیقهیک

کل تمرین روزانه  که سرعت استراحت نصف سرعت دویدن بود و
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جلسه در  5و  4ها کشید. نمونهدقیقه طول می 30 برای هر رت
ورزشی  اصلی ةبرنام ةسازی و دورترتی  در مراحل آمادههفته به

متر بر  25تمرین تناوبی فزاینده با سرعت  ةتمرین کردند. برنام
)تمرین شدید،  متر بر دقیقه 70و با سرعت  شد دقیقه شروع

185% Vo2max) به غیر از زمان یافتششم پایان  ةدر پایان هفت .
دقیقه برای سرد  5دقیقه برای گرم کردن و  5فعالیت اصلی، 

هفته تمرین تناوبی  6پس از [. 17ـ15] کردن درنظرگرفته شد
 6سر( و گروه کنترل  7های تمرین )شدید، یک گروه از نمونه

راه  فاز دوم پژوهش بهمانده سر باقی 14شته شدند و هفته کُ

سر باقی 7هفته،  3هفته ادامه داشت. در طی این  3که  یافتند
 ةتمرینی خود را با شدت کمتر از برنام ةمانده از گروه تمرین برنام

هفته تمرین )سرعت دویدن کمتر( اجرا کردند. در این  6انتهای 
متر در دقیقه  50متر در دقیقه به  70شدت دویدن از  ،مرحله

 %140)تمرین شدید، کاهش در شدت اوج(  %30رسید )معادل 
Vo2max )قبل بود ةشرایط اجرای پروتکل مانند مرحل ةو بقی 

شته و های تمرین و کنترل کُهفته نیز نمونه 3. در پایان این [18]
 ها جداسازی شد.همگی آن ةبافت ری

 تمرین ورزشی تناوبی. برنامه 1 جدول
 ششم پنجم چهارم سوم دوم اول آشنایی هفته
       هفته 6 سن

 70-65 70-65 65-55 55- 45 45-35 35-25 25-10 سرعت به متر در دقیقه
 1 1 1 1 1 1 1 مدت به دقیقه

 2 2 2 2 2 2 2 استراحت بین تکرار ها

 10 10 10 10 10 10 10 تعداد تکرار
 5 5 5 5 5 5 4 هفتهتعداد جلسه در 

 
 ةساعت پس از اتمام دور 48ها رت ةگیری بافتی از رینمونه

هایپوکسی انجام شد.  ةساعت پس اتمام دور 48تمرین تناوبی و 
میلی 30ـ50) 1واحد محلول کتامین 3برای این منظور با تزریق 

ازای هر  گرم بهمیلی 3ـ5) 2ازای هر کیلوگرم( و زایلازینگرم به
خارج ة سمت چپ بافت ریکل ها بیهوش و بلافاصله کیلوگرم( رت

تغییرات  ةمنظور مطالعقرار داده شد. به %10و در محلول فرمالین 
 25تا  20، از هر ریه های تبادلیدر قسمت ساختاری بافت ریه

روش برش ضخیم جهت مطالعات استریولوژیک انتخاب شد و به
( مورد H&Eائوزین )ـ  استاندار و معمول با رنگ هماتوکسیلین

 1نوع  های اپیتلیالی. جمعیت سلول[17] آمیزی قرار گرفترنگ
 ةدر بافت ری (2)نموسیت های ریویحبابچه 2و نوع ( 1)نموسیت

 .[19] های استریولوژیک تخمین زده شدچپ با استفاده از روش
اوپتیکال فراکشنیتور و با  مطالعات استریولوژیک با روش تمام

استفاده از میکروسکوپ متصل به میکرواریتور، دوربین و سیستم 
 Stereo-investigator ارافزنرم 9 ةشمار ةدیجیتال و نسختمام

 انجام شد.
طور تصادفی پنج برش نازک غیرمتوالی به ریه به از هر
میکرومتر جهت بررسی ایمونوهیستوشیمیایی بیان  5ضخامت 

و پنج برش نازک دیگر جهت بررسی  Bcl-2ئینی پروت
انتخاب شد. تکنیک Bax ایمونوهیستوشیمیایی بیان پروتئینی 

                                                                                          
1. Ketamine 

2  . Xylazine 

و با استفاده از آنتی بادی  3روش انویژنایمونوهیستوشیمی به
 Baxو  milli pore ساخت شرکت 436-044کد  Bcl-2اختصاصی 

سازی پس از آمادهانجام شد.  Abcamساخت شرکت  69643کد 
به بافت  PBS( با 100به  1آنتی بادی اولیه رقیق شد )بافت، 

درجه  8ـ2مدت یک ش  درون یخچال با دمای اضافه گردید و به
 کونژوگه با ةها آنتی بادی ثانویقرار داده شد. درنهایت به بافت

(FITC)Fluorescein isothiocyanate   اضافه  200به  1با رقت
اضافه گردید و پس از  PI هااز آن به نمونهگردید و انکوبه شد. بعد 

. درنهایت با [21ـ20] ریخته شدPBS ها دقیقه روی نمونه 5
ها سلولImageJ افزار نرم 49/1 ةنسخ ومیکروسکوپ فلورسانت 

 های عددی توصیف شدندصورت دادهو به ،ارزیابی و شمارش
[22].  

آمار های های پژوهش از روشبرای تجزیه و تحلیل یافته
گیری میانگین توصیفی و استنباطی بهره گرفته شد. جهت اندازه

ارزیابی طبیعی  برایها از آمار توصیفی و و انحراف استاندارد گروه
-Kاسمیرنوف ) ـ ها از آزمون آماری کلوموگروفبودن توزیع داده

Sطرفه و ( استفاده شد. آزمون آمار استنباطی تحلیل واریانس یک
 .کار رفتبه هامیانگین گروه ةنیز جهت مقایس LSDتست تعقیبی 

و در  21نسخة  SPSSافزار آماری محاسبات با استفاده از نرم تمام
 انجام شد. ≥P 05/0سطح معناداری 

 یافته ها .3

                                                                                          
3. Envision 
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ها به قرار زیر های ریوی، یافتهحبابچه Bax/Bcl2نسبت  بارةدر
 بود:

معنادار افزایش طور به هفته تمرین تناوبی شدید 6 پس از
هفته در معرض  3 مدتقرار گرفتن به (.P ،112%≤05/0یافت )

 هفته شد 6هایپوکسی سب  کاهش معنادار آن نسبت به تمرین 
(05/0≥P ،34% (. اجرای کاهش بار در محیط هایپوکسی )گروه

هایپوکسی کاهش بار( سب  کاهش معنادار آن نسبت به محیط 
(. میزان آن در گروه P ،15%≤05/0) هایپوکسی محض شد
هفته  9طور معناداری از گروه کنترل هایپوکسی کاهش بار به

  (.1شکل ) (P≤05/0) بالاتر بود
ها های ریوی، یافتهحبابچه 1شاخص جمعیت نموسیت رةدربا

 این شرح بود:  به
کاهش  طور معناداریهفته تمرین تناوبی شدید، به 6 پس از

هفته در معرض  3مدت فتن بهقرار گر (.P ،40/5%≤05/0) یافت
 هفته شد 6هایپوکسی سب  کاهش معنادار آن نسبت به تمرین 

(05/0≥P ،13% (. اجرای کاهش بار در محیط هایپوکسی )گروه
هایپوکسی کاهش بار( سب  افزایش معنادار آن نسبت به محیط 

(. میزان آن در گروه P ،59/7%≤05/0) هایپوکسی محض شد
هفته  9طور معناداری از گروه کنترل هایپوکسی کاهش بار به

 (.2شکل ) (P≤05/0) کمتر بود
 هاهای ریوی، یافتهحبابچه 2شاخص جمعیت نموسیت بارةدر

  عبارت بود از:
طور معنادار افزایش به هفته تمرین تناوبی شدید 6پس از 
هفته در معرض  3 مدتقرار گرفتن به (.P ،12%≤05/0یافت )

 هفته شد 6فیف آن نسبت به تمرین هایپوکسی سب  افزایش خ
(05/0<P ،01/1% (. اجرای کاهش بار در محیط هایپوکسی )گروه

هایپوکسی کاهش بار( سب  کاهش معنادار آن نسبت به محیط 
(. میزان آن در گروه P، 4/6%≤05/0) هایپوکسی محض شد
هفته  9طور معناداری از گروه کنترل هایپوکسی کاهش بار به

 (.3 شکل) (P≤05/0) بالاتر بود

 
 های پژوهشریوی در گروه ةحبابچ Bax/Bcl2میانگین و خطای استاندارد نسبت . 1نمودار 

طور که همان اند.گزارش شده (Pixle/um2) خطای استاندارد و با مقیاس شدت رنگ در واحد پیکسل بر میکرومتر مربع ± ها برحسب میانگینداده
ها تفاوت معنادار وجود دارد. همچنین بین گروه هایپوکسی کاهش بار و های تجربی آنهفته با گروه 9و  6های کنترل ، بین گروهشوده میظملاح

 هایپوکسی تفاوت معنادار هست.
 * نشانة تفاوت معنادار با گروه مورد مقایسه

 
 های پژوهشریوی در گروه ةحبابچ 1میانگین و خطای استاندارد جمعیت نموسیت. 2نمودار 

هفته با گروه 9و  6های کنترل ، بین گروهشوده میظطور که ملاحهمان اند.( گزارش شده10×6خطای استاندارد و در مقیاس ) ± ها برحسب میانگینداده
 معنادار هستها تفاوت معنادار وجود دارد. همچنین بین گروه هایپوکسی کاهش بار و هایپوکسی تفاوت های تجربی آن

 * نشانة تفاوت معنادار با گروه مورد مقایسه
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 های پژوهشریوی در گروه ةحبابچ 2میانگین و خطای استاندارد جمعیت نموسیت. 3نمودار 

هفته با گروه 9و  6های کنترل ، بین گروهشوده میظطور که ملاحاند. همان( گزارش شده10×6خطای استاندارد و در مقیاس ) ± ها برحسب میانگینداده
 ها تفاوت معنادار وجود دارد. همچنین بین گروه هایپوکسی کاهش بار و هایپوکسی تفاوت معنادار هستهای تجربی آن

 * نشانة تفاوت معنادار با گروه مورد مقایسه

 هفته 6کنترل 

 

 هفته 9کنترل 

 
 هفته 6تمرین 

 

 هایپوکسی

 
 هایپوکسی کاهش بار

 
 های پژوهشگروه در Bcl-2ر مربوط به بررسی ایمونوهیستوشیمیایی شاخص پروتئینی یتصاوة مجموع. 4شکل 

 ةمتصل شده و هست FITCبه رنگ  Bcl-2آنتی بادی ثانویه 
نمایی تصاویر در آمیزی شده است. بزرگرنگ PIسلول با رنگ 

صورت گرفته است. فلش موجود در تصاویر  200×مقیاس 

 را نشان Bcl-2ها به آنتی بادی پروتئین واکنش مثبت سلول
 دهد.می
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 هفته 6کنترل 

 

 هفته 9کنترل 

 
 هفته 6تمرین 

 

 هایپوکسی

 
 هایپوکسی کاهش بار

 
 های پژوهشدر گروه Baxر مربوط به بررسی ایمونوهیستوشیمیایی شاخص پروتئینی یتصاو ةمجموع. 5شکل 

 
متصل شده و هسته سلول  FITCبه رنگ  Bax یهثانو یباد یآنت

 یاسدر مق یرتصاو یینماشده است. بزرگ یزیآمرنگ PIبا رنگ 
واکنش مثبت  یرصورت گرفته است. فلش موجود در تصاو 200×

 . دهدیرا نشان م Bax ینپروتئ یباد یسلول ها به آنت

  گیرییجه. بحث و نت4

 3 ید،شد یتناوب ینهفته تمر 6 یرتأث یپژوهش حاضر بررس هدف
 یپوکسیها یطدر مح ینهفته کاهش بار تمر 3و  یپوکسیهفته ها

 یتلیالیاپ یهاسلول یتو جمع Bax/Bcl2 یبر شاخص آپوپتوز
و سالم  یستارنر و یهارت یویر های¬( حبابچه2و  1یت)نموس

 ینهفته تمر 6 دپژوهش مشاهده ش ینطور خلاصه در ابود. به
 یهاحبابچه 2یتنموس یتو جمع Bax/Bcl2نسبت  یدشد یتناوب
 1یتنموس یتداد و درمقابل به کاهش جمع یشرا افزا یویر

 یپوکسیدر معرض ها یریهفته قرارگ 3 ینمنجر شد. همچن
 یتو کاهش جمع 2یتنموس یتجمع یشافزا یدمنجر به تشد

 یشبه افرا منجراز کاهش بار  یریگکه بهره  یدگرد 1یتنموس
و  2یتنموس یت، کاهش معنادار جمع1یتنموس یتمعنادار جمع

نسبت به گروه  یویر یهاحبابچه Bax/Bcl2کاهش نسبت 
 شد. یپوکسیها

ممکن  یدشد یورزش یتفعال یااز حد  یشب یورزش فعالیت
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 های¬شود که به پاسخ یادیز یکیمکان ¬هایی است سب  آس
[ در 23]  یوونبورغو ل  یوف. فانانجامدیآپوپتوز و نکروز م ی،التهاب
آپوپتوز  یباعث القا یورزش ینکه تمر یافتندمطالعات خود در یط
 یهاسلول بردن ینازب یبرا یعیطب یکه روند شود¬یم
آپوپتوز با ورزش هنوز  یقدق یسماست. اگرچه مکان دیدهی آس

 یکاتممکن است با توجه به نوع سلول و نوع تحر یست،مشخص ن
 یصدر تشخ یاریبس یتکه سطح آن اهم یمتفاوت باشد. شاخص

است که اگر  Bax/Bcl-2بافت دارد، نسبت  یآپوپتوز یطشرا
 یابد،است و اگر کاهش  آپوپتوز برُدیشاز پ یحاک یابد، یشافزا

[. در پژوهش 25ـ24، 7نشان از کاهش رخداد آپوپتوز دارد ]
 ینهفته تمر 6پس از  یویحبابچة ر Bax/Bcl-2حاضر، نسبت 

 یشکرد که احتمالاا نشانگر افزا یداپ یشافزا یدشد یتناوب
 یجنتا یاست. بررس یهدر ر یمرگ سلول برندةیشپ یندهایفرا

موضوع  یناز ا یزهفته ن 6 یندر گروه تمر تلیالاپ یشمارش سلول
 . کندیم یتحما
 یدشد یناز تمر یناش یجادشدةاسترس ا رسدیم نظربه
 هاییتوکینآپوپتوز مثل سا یفاکتورها یشبا افزا یتناوب
و  یالتهاب ی، فاکتورهاROS یکوئیدها،گلوکوکورت التهابی،یشپ
ها را همراه بوده و سلول یتوزولیس یمنشدة کلسکنترل یشافزا
نظر به ارتیعب[. به27ـ26سمت آپوپتوز سوق داده است ]به
از ورزش،  یناش یکآپوپتوت یندهایفرا یشبا افزا رسدیم

رهگذر سطح  ینو از ا شودیم یدچار مرگ سلول 1هاییتنموس
سطح تنفس کم شده باشد.  یتدچار کاهش و درنها یویحبابچة ر

 یتناوب ینهفته تمر 6شان داد پس از ن 2هاییتشمارش نموس
دهندة تلاش احتمالاا نشان کهکرد  یداپ یشها افزاآن یزانم یدشد
 یرفته و حفظ سطح تنفسازدست 1هاییتدر جبران نموس یهر

[ نشان 30و همکاران ]  یشرراستا ف ین[. در ا29ـ28خود است ]
سلول  یداتیواسترس اکس یدتشد ید،شد یتناوب یندادند تمر

 دارد.   یرا درپ یتینفوسل
هفته  6شد که پس از  یدهمطالعه د ینا یپوکسیبخش ها در
سب   یپوکسیها یطدر مح یریقرارگ ید،شد یتناوب ینتمر

. شودیم 1یتنموس یتو کاهش جمع Bax/Bcl2کاهش نسبت 
و  یضدآپوپتوز هایینپروتئ یتاز فعال یرغ رسدینظر مبه
 یها، فاکتورهاسلول یاتح یامرگ  ییندر تع آپوپتوزییشپ
 یآپوپتوز یطشرا یینها در تعآن یتهستند که فعال یزن یگرید

هفته در  3 یپوکسیگروه ها های¬نمونه ینکهاست. باا یتحائز اهم
طور هنوز به Bax/Bcl2شاخص  بردند،¬یسر مبه یرفعالحالت غ
قرار  یهفته در سطح بالاتر 9نسبت به گروه کنترل  یمعنادار

طور هنوز به یزن 1های¬یتنموس یتجمع ین،بر اداشت. علاوه
اگرچه  یج،بود. با توجه به نتا یکمتر از گروه کنترل یمعنادار
حفظ کند  یارا القا  یکقادر است اثرات آپوپتوت یوکسیهاپ

 یدشد یتناوب ینهفته تمر 6از  یراتتأث ین[، شدت ا33ـ31]
 یکآپوپتوت یبودن سازوکارهاکمتر بوده است. احتمالاا چندگانه 

 های¬استرس یژن،)کاهش سطح اکس رزشیو یتفعال یدر ط
[ نسبت 7، 2و...( ] یعضلان یدوزاس ید،شد های¬یهتهو یکی،مکان
در  یژنکه عمدتاا موج  کاهش سطح اکس یپوکسیها یطبه مح

 های¬شاخص یل[، عامل تعد34] شودیم یدسترس سلول
دا  ینپس از ورزش بوده باشد. ش یپوکسیها یطدر مح یآپوپتوز

متناوب بلندمدت بر  یپوکسی[ اثرات ها35و همکاران ]  یل
مرگ قل   یرندةوابسته به گ یآپوپتوز یرو مس یتوکندریم

گزارش کردند  یتکردند. محققان درنها یموش را بررس یهانمونه
 یرهایو مس یتوکندریوابسته به م یآپوپتوز یرهایکه مس
 یطمرگ در قل  موش در شرا یرندةبه گوابسته  یآپوپتوز
 . شوندیفعال م ندمدتبل یپوکسیها

 یپوکسیسلول با ها یاکه آ کندیم یینتع یپوکسیها شدت
[. در 31] شودیدچار مرگ م یاو  ماند¬یو زنده م شودیسازگار م

 یسب  القا تواندیم یپوکسیراستا گزارش شده است ها ینا
شود که سازوکار  یتوکندریم یغشا یرینفوذپذ یقآپوپتوز از طر

 یدو غشا ینب یاز فضا C یتوکرومس یآن آزادساز یاصل
 یطکه در شرا یاست. آپوپتوز یتوزولبه داخل س یتوکندریم
انتقال الکترون  یرةتوسط مهار زنج یشترب دهد،یرخ م یپوکسیها

 یژن. کمبود اکسگیردیصورت م یتوکندریم یداخل یاز غشا
 یلکاهش پتانس یجهکه درنت کندیهار مونقل پروتون را محمل

سب   یتوکندریاز م آمدهستدبه ATPدارد. کاهش  یغشا را درپ
 شودیم Badو   Baxمثل آپوپتوزییشپ هایینفعال شدن پروتئ

 یتوزولبه داخل س C یتوکروممنجر به انتشار س یتو درنها
 [. 36] گرددیم

پژوهش حاضر کاهش معنادار نسبت  یگرد هاییافته از
Bax/Bcl-2 کاهش بار نسبت به گروه  یپوکسیدر گروه ها

مشاهده شد که در  ینیپروتئ ییراتبود. همسو با تغ یپوکسیها
کاهش بار رقم خورد.  یبا اجرا ییراتیتغ ینچن یزن یسطح سلول

 یوکسیپها یطکاهش بار در شرا یشد با اجرا یدهد یعبارتبه
 یپوکسینسبت به گروه ها یطور معناداربه 1یتنموس یتجمع
احتمالاا از  هایافته ین. ایافتکاهش  2یتنموس یتو جمع یشافزا

 اکسیژن ¬تنش یطکاهش بار در شرا یو رشد یکینقش آنابول
که  یی[. از آنجا31ـ30] کنندیم  یتحما یپوکسیها

و با  رندرا برعهده دا 1یتساخت نموس یفةوظ 2هاییتنموس
 ینا شوند،یمنجر م یاخود به حفظ سطح تنفس حبابچه یرتکث

به حالت  یویر یطشدن شرا یکبر نزد یلیکاهش احتمالاا دل
و  یابدیکاهش م 1یتاست که در آن، مرگ نموس یهموستاز
 یتخود، جمع یجبران یربا تکث یستندمجبور ن 2هاییتنموس
 [.  37حفظ کنند ] یعیرا درحد طب 1یتنموس
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[ کاهش معنادار غلظت 38همکاران ] و ملکی¬ فرهنگی
 یکپس از  TNF-aو  IL-1B ،IL-6 التهابییشپ هاییتوکاینسا

راستا  یندوره کاهش بار در ورزشکاران را نشان دادند. در هم
هستند که  یازجمله عوامل یالتهاب های¬یتوکینگزارش شده سا
و   پاکاستاپا ین[. همچن39] شوند¬یآپوپتوز م یمنجر به القا
کاهش بار بر عملکرد  یرخود، تأث ی[ در مقالة مرور40همکار ]

 یدمف یها کاهش بار را راهکارکردند. آن یرا بررس یمنیا یستمس
 یداز ورزش شد یناش یمنیا یستمکاهش اختلالات س یبرا
[ گزارش 41و همکاران ]  یکویردوا یگرد یکردند. از سو یمعرف
 یشسب  افزا یقدرت یناتدوره کاهش بار پس از تمر یککردند 

ناقل  ین( و پروتئIGF-1) 1ینانسولفاکتور رشد شبه یسطح سرم
نظر به یعبارت. بهشودی(  مIGFBP-3) ینانسولفاکتور رشد شبه

 یطرا دارد که شرا یلپتانس یندوره کاهش بار ا یک رسدیم
 یط)درمقابل شرا یکیآنابول یسمت سازوکارهارا به یزیولوژیکف
 یررشد و تکث یرا برا یاییپا یط( سوق دهد و شراتابولیسمیکا
کاهش بار بر  یرتأث یگرد یاحتمال یلفراهم آورد. لذا از دلا یسلول

در پژوهش  1هاییتو رشد نموس آپوپتوزییشپ یندهایمهار فرا
هورمون رشد و فاکتور رشد  یانب یشبه افزا توانیحاضر م
 [. 42اشاره کرد ] 1ینیانسولشبه
در پاسخ به  یویر یکمزمن آپوپتوت یهاپاسخ رسدیم نظربه
 یشهم افرااست و آن یگریگونة دبه یدشد یتناوب یناتتمر
است  یرشد یندهایبا فرا یسهدر مقا آپوپتوزییشپ یندهایفرا

 یطاحتمالاا مح یناست. همچن یزبرانگچالش یکه موضوع
و  یاحرفه ی،کار ینی،تمر یطیعنوان محبه یپوکسیها
 یزن ینظام یروهایاز ورزشکان و ن یاریبس یبرا شدهیرفتهپذ
 یتمرتبط با مرگ سلول است. درنها آپوپتوزییشپ یراتتأث یدارا

 هاییحاضر، کس  سازگار یعلوم ورزش یایدر دن شودیاشاره م
 هاییطو مح یدشد یناتسطح ممکن با تمر یندر بالاتر یرقابت

خورده است؛  یوندپ یپوکسیهمانند ها یزیولوژیکینامتعارف ف
از ملاحظات  یریگاند. پس بهرههمراه یهرچند با عوارض جانب

کاهش بار   رسدینظر م. بهنمایدیرخ م یضرور اییهو تغذ ینیتمر
از  یکاهش برخ یا یلمناس  جهت تعد یراهکار ینتمر
و تنش  یدشد یورزش یناتمزمن به تمر یکیآپوپتوت یهاپاسخ
 است.   یپوکسیها

   یو قدردان تشکر

ستاد کل  یازمورد ن یحاضر برگرفته از طرح پژوهش مطالعة
آجا به شمارة ثبت  یدانشکدة پزشک ییدمسلح )با تأ یروهاین

نظر دانشگاه علوم  یر( است که ز17/3/1395 یخدر تار 995674
به  یزمازندران و تبر یهادانشگاه یارتش )آجا( و با همکار یپزشک

از مساعدت استادان و کارشناسان  یلهوس نی. بدیدسرانجام رس
  . شودیم یبرده تشکر و قدردانمحترم مراکز نام
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Abstract 

Background This study investigated the effect of  3-weeks Taper  in 

hypoxic environment on the ratio of Bax / Bcl2 and alveolar epithelial 

cells populations in the lung.  

Materials & Methods Thirty-five rats (4 weeks old, weighing 8 ± 72 g) 

were divided in five groups: control (6 weeks), training (6 weeks), 

hypoxia (3 weeks), hypoxia - taper (3 weeks)  and control (9 weeks). 

Samples entered to the hypoxia after six weeks of interval training and 

lived there for 3 weeks. another group with exposure to hypoxic 

environment , implementation Taper technique.Bax/Bcl2 ratio of  lung 

measured by immunohistochemistry  and type II and type I pneumocytes 

population of pulmonary alveolar measured with stereologically. 

Results Bax/Bcl2 ratio and type II pneumocytes  population Increased 

and type I pneumocytes population Decreased After six weeks high 

intensity interval training (P≤0.5). 

Bax/Bcl2 ratio and type I pneumocytes population of  hypoxia group 

decreased compared with training group (P≤0.5). three weeks taper in 

hypoxia group, Led to decrease of Bax/Bcl2 ratio , type II population 

pneumocytes and Increase of type I pneumocytes (P≤0.5). 

Conclusion It seems high intensity interval training and subsequent 

hypoxia can increase pulmonary alveolar apoptosis. Also appears taper is 

a Efficient Method to decrease of apoptosis lung. 
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