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  چكيده فارسي

ورزش هوازي با شدت كم به همراه محدوديت جريان خون عضله مي تواند باعث افزايش توده  مقدمه و هدف:

. استساختار و عملكرد قلب در افراد پير ناشناخته  اثر اين مدل ورزشبرشود. ليكن، در افراد مسن عضلاني و قدرت عضلات 
 القاءآسيب  قلب و مقاومت آن به  بر عملكرد ، بافت شناسي و رگ زايي استقامتي در اين مطالعه اثرات اين مدل ورزشي

به بررسي  در اين مطالعه ،علاوه بر اين و مورد ارزيابي قرار گرفت.شده با ايزوپروترنول در موش هاي صحرايي پير بررسي 
 9در سرين  GSK-3βبا فسفريلاسيون مهاري  استقامتي اين فرضيه پرداختيم كه محدوديت جريان خون به همراه ورزش

  با اختلال وابسته به سن در عملكرد ميتوكندري مداخله كند. ممكن است

)، محدوديت Sh)، شم(CTLپير به گروه هاي كنترل ( موشهاي صحرايي نردر بخش اول مطالعه،  روش تحقيق:

) تقسيم شدند. BFR+Ex) و محدوديت جريان خون به همراه ورزش(Sh+Ex)، شم به همراه ورزش (BFRجريان خون (
هفته ورزش تردميل با شدت كم در گروه هاي ورزشي، فشار خون، پارامترهاي فيزيولوژيك و  10در نهايت پس از انجام 

بيان فاكتور رشد اندوتليال عروقي و گيرنده هاي آن در قلب در تمام استريولوژيك قلب، ميزان مصرف اكسيژن ميوكارد و 
)، شم به ISO( )تحت درمان با ايزوپروترنولآسيب ديده (: گروه 5 گروه ها بررسي شدند. در بخش دوم مطالعه،  حيوانات به

-Sh(همراه آسيبورزش به -)، شمBFR+ISO(همراه آسيب)، محدوديت جريان خون به (Sh+ISOهمراه آسيب

Ex+ISO  (همراه آسيب )و محدوديت جريان خونبهBFR-Ex+ISO .در انجام و يهفته تمرين ورزش 10)تقسيم شدند

يزيولوژيك، بافت پارامترهاي فسپس ايجاد شد. در دو روز متوالي  mg/kg 85با تجويز ايزوپروترنول آسيب قلبي  پايان
  ارزيابي گرديدند. قلبايي شناسي و بيوشيمي

 P<0.05 ،(RPP(rate-pressureگروه محدوديت جريان خون به همراه ورزش داراي ضربان قلب (يافته ها:

product))P<0.05) و فشار پايان دياستول بطني (P<0.01 كمتر نسبت به گروه هاي غير ورزشي بودند. در گروه (
بطن (P<0.05)شل شدگيو حداكثر سرعت  (P<0.01)محدوديت جريان خون به همراه ورزش ، حداكثر سرعت انقباض 



ميوسيت ها، شاخص هيپرتروفي بطن و دانسيته  حجمچپ نيز نسبت به گروه هاي غير ورزشي بالاتر بود. حجم بطن چپ، 
. ميزان بيان فاكتور رشد اندوتليال (P<0.05)طولي مويرگ ها در اين گروه نسبت به گروه هاي كنترل و شم بالاتر بود 

و پروتئين در گروه محدوديت جريان خون به همراه  mRNA) نيز در سطح VEGFR-1, 2عروقي و گيرنده هاي آن ( 

  افزايش معني دار نشان داد. (P<0.05)و نيز گروه شم به همراه ورزش  (P<0.01)ورزش نسبت به گروه هاي غير ورزشي 

شار سيستول بطني و در بخش دوم مطالعه، گروه هاي آسيب ديدهدر مقايسه با گروه سالم،  فشار سيستول شرياني، ف
. محدوديت جريان خون به همراه ورزش باعث (P<0.05)حداكثر سرعت انقباض و سرعت شل شدگي كمتري داشتند 

بهبود اين شاخص ها گرديد به نحوي كه  گروه محدوديت جريان خون به همراه ورزش و آسيب ، داراي فشار سيستول 

و فشار پايان دياستول  (P<0.05)بالاتر  بطني ض و سرعت شل شدگيشرياني، فشار سيستول بطني و حداكثر سرعت انقبا
ورزش به همراه آسيب داشتند.  بيان -در مقايسه  با گروه هاي غير ورزشي و نيز گروه شم (P<0.01)بطني پايين تري 

GSK-3β  فسفريله و نسبتGSK-3β فسفريله بهGSK-3β  در در گروه محدوديت جريان خون به همراه ورزش و آسيب
پلاسما و شدت آسيب قلبي نيز در  I. مقدار تروپونين (p<0.05)مقايسه با گروه هاي آسيب ديده  غير ورزشي افزايش يافت 

  گروه مذكور در مقايسه با ساير گروه هاي آسيب ديده كاهش  معني دار پيدا كرد.

يافته هاي ما پيشنهاد مي كند كه محدوديت جريان خون به همراه ورزش استقامتي با  بحث و نتيجه گيري:

تقاضاي اكسيژن /  فسفريله و تطبيق عرضهGSK-3βشدت كم، با بهبود آنژيوژنز، بازساختاري فيزيولوژيكي قلب، افزايش 
محافظت قلبي محدوديت جريان خون  يافته ها به طور واضح اثرات. ميتواند عملكرد قلب را در موشهاي پير افزايش دهد

بخشي از تاثير مثبت اين مدل ورزش بر مقاومت . ههمراه ورزش را در برابر آسيبهاي ناشي از ايزوپروترنول تأييد كردندب

  .فسفريله و آنژيوژنز باشدGSK-3βقلبهاي پير در مواجهه با شرايط استرس زا  مي تواند ناشي از افزايش

محدوديت جريان خون به همراه ورزش استقامتي، عملكرد قلب، پيري، فاكتور رشد اندوتليال عروقي،  واژه هاي كليدي:

 GSK-3βآسيب ميوكارد، 

1.  



Abstract 

Background and Objectives: Low-intensity aerobic training along with limbs blood 

flow restriction (BFR) can improve mass and strength of skeletal muscle in aged people. 

However, its effects on aging heart structure and performance is unidentified. In this study, 

the effects of this model of training on myocardial function, histology, angiogenesis and 

cardiac resistance to isoproterenol (ISO) induced heart injury in old male rats were evaluated. 

We also examined the hypothesis that BFR along with Low-intensity training may interfere 

with age-associated impairment of mitochondria by the inhibitory phosphorylation of GSK-3β 

at Ser9. 

Methods: In the first part of this study old Old male Wistar rats were divided into 

control (CTL), sham-operated (Sh), limbs blood flow restriction (BFR), sham-operated plus 

10 weeks low intensity treadmill exercise (Sh+Ex), and BFR plus exercise (BFR+Ex) groups. 

Finally, blood pressure, heart physiological and stereological parameters, myocardial oxygen 

consumption index and expression of vascular endothelial growth factor (VEGF) and its 

receptors (Flt-1 and kdr) were assessed. In the second part, animals were divided into the 

following six groups: CTL (control), ISO (isoproterenol-treated), Sh+ISO (sham-operated 

plus ISO), BFR+ISO (blood flow restriction plus ISO), Sh-Ex+ISO (sham-operated subjected 

to exercise and ISO), and BFR-Ex+ISO (blood flow restriction along with exercise and ISO). 

10 weeks of exercise training was considered. Then, cardiac injury was induced by injection 

of 85 mg/kg isoproterenol subcutaneously for two consecutive days and physiological, 

histological and biochemical parameters were recorded and assessed. 

Result: BFR+Ex group had significantly lower heart rate (P<0.05 vs. CTL and Sh 

groups), rate-pressure product (RPP) and left ventricular end diastolic pressure (P<0.05 and 

P<0.01 vs. untrained groups, respectively). BFR+Ex group also had greater +dp/dt max 

(P<0.01) and -dp/dt max (P<0.05) than untrained groups. A significant increase in volumes of 

left ventricle and myocytes (P<0.05, vs. CTL and Sham), ventricular hypertrophy index and 

capillary length density (P<0.05 vs. untrained groups) were observed in BFR+Ex group. The 

level of VEGF and Flt-1 proteins and their mRNAs increased in the BFR+Ex group compared 

to CTL, Sh and BFR (p<0.01) and Sh+Ex (p<0.05) groups. The kdr mRNA and its protein 

level were significantly higher in the BFR+Ex group. 



In the other hand, compared to CTL group, isoproterenol administration significantly 

reduced the systolic arterial pressure (SAP), left ventricular systolic pressure (LVSP), and 

±dp/dt max (P<0.05). BFR training improved these parameters in the way that BFR-Ex+ISO 

group had higher SAP, LVSP and ±dp/dt max (P<0.05) and lower LVEDP (left ventricular 

end diastolic pressure) (P<0.01) than untrained and Sh-Ex+ISO groups. The pS9-GSK-3β and 

pS9-GSK-3β/GSK-3β ratio were increased in the BFR-Ex+ISO group compared to CTL, ISO, 

Sh+ISO, and BFR+ISO groups (p<0.05). The level of plasma cardiac troponin-I and the 

severity of the injuries were significantly reduced in BFR-Ex+ISO group versus other cardiac 

damaged groups). 

Conclusion: Our findings suggested that BFR plus exercise can promote cardiac 

performance in the elderly rats through improving the angiogenesis, physiological cardiac 

remodeling, increased phosphorylated GSK-3β and oxygen demand/supply matching. 

Findings confirmed the cardioprotective effect of BFR training against ISO-induced 

myocardial injury. A part of the positive effect of this model of exercise on the resistance of 

old hearts in dealing with stressful conditions can be attributable to increase in phosphorylated 

GSK-3β and angiogenesis. 

Key words: low intensity training, cardiac performance, aging, blood flow restriction, 

VEGF receptors, Myocardial Injury, GSK-3β 
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