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Abstract 
Background and Objective: Growth factors are small peptide 
biomolecules that play an important role in increasing autoimmune 
diseases and are involved in the pathogenesis of many types of cancer. 
The main purpose of this study is to investigate the effect of 6 weeks of 
HIIT with inhibition of CGRP on EGF and EGFR gene expression in 
the hippocampal tissue of male Wistar rats. 
Materials and Methods: In this experimental study, 32 Wistar male 
laboratory rats with an average weight of 205±15 grams and an age of 8 
weeks were randomly divided into 4 groups of 8 series including     
1-control (C), 2-inhibition of CGRP (CI), 3-HIIT (TH). ) and      
4-inhibition of CGRP+HIIT (CI+TH) were divided. In order to inhibit 
CGRP in groups 2 and 4, CGRP antibody was used intraperitoneally at 
a dose of 0.25 mg/kg. The HIIT training protocol was performed for 6 
weeks and 5 days per week, which consisted of 10 bouts of intense     
2-minute running. on the treadmill and 1 minute of slow running (active 
rest) was incremental. Finally, the desired tissue was extracted and the 
expression level of EGF and EGFR genes was evaluated by Real time-
PCRΔΔ method and using 2 ΔΔCt formula. To analyze the findings, 
one-way analysis of variance was used along with Tukey's post hoc test 
in SPSS software version 26 (p≤0.05). 
Results: The results of the present study showed that the levels of EGF 
in hippocampal tissue in group (TH) were significantly higher than 
groups (CI) (P=0.001) and (C) (P=0.006). It was also significantly 
higher in the (CI+TH) group than the (CI) group (P=0.007). EGFR gene 
expression levels in   (CI+TH) group were significantly higher than (CI) 
(P=0.04) and (TH) (P=0.01). 
Conclusion: Physiological changes caused by HIIT in the hippocampus 
can improve the functional state of the brain through positive regulation 
of EGF and EGFR gene expression as an effective non-pharmacological 
method. Furthermore, HIIT+CGRP inhibition may represent a novel 
approach through the EGF and EGFR pathways in the hippocampus. 
Keywords: High-Intensity Interval Trainings (HIIT), Epidermal 
Growth Factor (EGF), Calcitonin Gene-Related Peptide (CGRP), 
Hippocampus 
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 مهار با همراه) HIIT( شديد تناوبي تمرين اثر
 ژن بيان بر) CGRP( تونين كلسي به وابسته پپتيد

 فاكتور گيرنده و) EGF( اپيدرمي رشد فاكتور
 هيپوكمپ بافت در) EGFR( اپيدرمي رشد
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  چكيده
 افزايش در مهمي نقش كه اند كوچكي پپتيدي هاي بيوملكول رشد، فاكتورهاي: هدف و مقدمه
 اصلي هدف .هستند دخيل ها سرطان انواع از بسياري پاتوژنز ودر دارند ايمني خود هاي بيماري

 ژن با بطمرت پپتيد مهار با همراه) HIIT( بالا شدت با تناوبي تمرين هفته 6 تأثير بررسي مطالعه اين
 اپيدرمي رشد فاكتور گيرنده و) EGF( اپيدرمي رشد فاكتور ژن بيان بر) CGRP( تونين كلسي

)EGFR (بود ويستار نژاد نر هاي موش هيپوكمپ بافت در.  
 با ويستار نژاد سر موش بزرگ آزمايشگاهي نر 32اين مطالعه تجربي  در ها: روش و مواد

)، C( ) كنترل1 :سري شامل 8گروه  4طور تصادفي در هفته  8 سن و گرم 205±15 وزن ميانگين
) تقسيم شدند. جهت مهار CI+TH(CGRP+HIIT ) مهار4) و CI ،(3 (HIIT)TH(CGRP) مهار 2

CGRP  از آنتي بادي  4 و 2در گروهCGRP  ميلي گرم بر كيلوگرم به صورت درون  25/0با دوز
هر هفته انجام شد، كه به  روز در 5و  هفته 6به مدت  HIITپروتكل تمرين  صفاقي استفاده شد.

( استراحت فعال)  دقيقه دويدن آهسته 1اي روي تردميل و دقيقه 2 وهله دويدن شديد 10صورت 
به  EGFR و EGF ژن بيان ميزان نهايت بافت مورد نظر استخراج و در به صورت فزاينده بود.

جهت  گرفت قرار ارزيابي مورد ،ΔΔCt 2فرمول از استفاده با و Real time–PCR ΔΔ روش وسيله
راهه به همراه آزمون تعقيبي توكي در ها از آزمون آناليز واريانس يكتجزيه و تحليل يافته

 ).p≥05/0( استفاده شد 26نسخه  SPSSافزار  نرم

) به طور معناداري THبافت هيپوكمپ در گروه ( EGFپژوهش حاضر نشان داد سطوح  :نتايج
)  به CI+TH) بود. همچنين در گروه (006/0=P) (C) و گروه CI) (001/0=P)بالاتر از گروه هاي (

) به CI+THدر گروه ( EGFRبود. سطوح بيان ژني  )CI ()007/0=Pطور معناداري بالاتر از گروه (
  بود. )TH ()01/0=Pو ( )CI ()04/0=Pطور معناداري بالاتر از (

 عملكردي وضعيت تواند مي هيپوكمپ در HIIT از ناشي فيزيولوژيكي تغييرات :گيري نتيجه
 بهبود موثر غيردارويي روش يك عنوان به EGFR و EGF ژن بيان مثبت تنظيم طريق از را مغز

 مسيرهاي طريق از را جديد رويكرد يك است ممكن HIIT + CGRP مهار اين، بر علاوه. بخشد
EGF و EGFR دهد نشان هيپوكمپ در.  
 به پپتيدوابسته ،)EGF( رشداپيدرمي فاكتور ،)HIIT( شديد تناوبي تمرين كليدي: هاي واژه
  هيپوكمپ ،)CGRP( تونين كلسي
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  و همكاران آبادي خوشن جعفري...                                          )CGRP(تونينكلسيبهوابستهپپتيدمهارباهمراه) HIIT(شديد تناوبي تمريناثر

  مقدمه
هاي پپتيدي كوچكي هستند كه هاي رشد، بيوملكولفاكتور

در تنظيم رشد، مهاجرت، تكثير سلولي، توليد ماتريكس 
خارج سلولي و فعاليت آنزيمي و توليد عوامل رشدي 

كنند و اعتقاد بر اين است كه اين فاكتورها مشاركت مي
 . فاكتور)1( كنندزيادي تنظيم مي روند بهبود را تا اندازه

يكي از فاكتورهاي رشدي است كه  EGF(1رشد اپيدرمي (
هاي نقش مهمي در تكثير سلولي، تمايز و تومورزايي بافت

دالتوني است  6000يك پروتئين  EGF. )2( اپيتليال دارد
شود و كه در پلاكت، غدد عروق و غدد دوازدهه يافت مي

تليال از حالت هاي مزانشيال و اپيگردد سلولباعث مي
درآيند  DNAاستراحت به حالت آماده براي تكثير و تقسيم 

كنند. و در نتيجه بازسازي اپيدرم را پس از آسيب تحريك 
هاي يم و مهاجرت سلولهمچنين باعت تحريك تقس

شود، ونيز يك اپيدرمال و استرومال و تحريك آنژيوژنز مي
. )3( است 2هاي سازنده روپوستميتوژن قوي براي سلول

همانند فاكتور  EGFاند بيان بيش از حد مطالعات نشان داده
) باعث افزايش فعاليت VEGF( رشد اندوتليال عروقي

هاي خود ايمني و تسهيل تومورزايي در بافت بيماري
از طرفي نشان داده شده است بيان بيش از . )4( شود مي

هاي فاكتور رشد اپيدرمي باعث افزايش گيرنده EGFحد 
)EGFR(3 شود كه در فعال شدن رشد تومور و پيشرفت مي

نقش مهمي در  EGFR. )5( بيماري سرطان موثر است
بيولوژي تكامل، هموستاز بافتي، بقا، انتقال سيگنال، 
نفوذپذيري غشاء سلولي، كنترل تكثير، مهاجرت و تمايز 

در  EGFRفعال شدن . )6(سلولي و بيولوژي سرطان دارد
باعث مقاومت سلول در برابر آپوپتوز  PI3K/Aktمسير 

در بسياري از تومورها از جمله  EGFR. )6( مي گردد
سينه، پروستات، تخمدان و سروگردن، فعاليتي بيش از حد 

ها دخيل دهد و در پاتوژنز بسياري از انواع سرطانبروز مي
هاي مرتبط با شناخته شده است. بيان بيش از حد ژن

EGFRها  به سطح ، باعث حساسيت بيش از حد سلول
نتيجه جهش ، بيان بيش از گردد. در طبيعي فاكتور رشد مي

                                                                  
 يا كيست شامل معمولا كه باشد مي بافت از نرمال غير هاي توده توپر هاي تومور* 

  .باشد نمي مايع
1 Epidermal Growth Factor 
2 Keratinocyte 
3 Epidermal Growth Factor Receptor 

با پيشرفت انواع سرطان مرتبط نشان داده شده  EGFRحد 
تغييرات ژنتيكي  *درصد تومورهاي توپر 30است. حدود 

را نشان مي دهند كه اين به  EGFRحاصل از عملكرد 
معناي اين است كه سلول ها براي بقاء رشد به سيگنالينگ 

EGFR 7( وابسته هستند( .  
 37نوروپپتيدي  CGRP(4پپتيد وابسته به كلسي تونين (

اي است كه در بدن انسان و حيوان به دوشكل اسيد آمينه
)α وβ .وجود دارد (CGRPα  غالبا در دستگاه عصبي

به  CGRPβمركزي و محيطي وجود دارد، در حالي كه 
. )8( شوداي بيان ميطور عمده در دستگاه عصبي روده

CGRP  حيوان اعمال زيست شناختي در بدن انسان و
گشادكننده بسيار قوي  CGRPدهد. بسياري را انجام مي

عروق پيراموني است و در نتيجه، داراي توانايي حفاظتي 
است كه براي برخي شرايط فيزيولوژيك و بيماري شناختي 

. )9( دستگاه قلب و عروقي و بهبود زخم مهم است
همچنين اين پپتيد نقش مهمي در اتساع عروق خون مغزي 
دارد كه نقش حفاظتي مهم آن را در سلول هاي عصبي 

 CGRPهاي ذكر شده، علاوه بر نقش. )10( شودمتذكر مي
 و گلوكز متابوليسم تنظيم نظير متابوليكي مسيرهاي در

، براي مثال، سنتز گليگوژن ناشي از )11(نقش دارد  چربي
دهد و در متابوليسم انسولين را در عضله اسكلتي كاهش مي

افزون . )11( كربوهيدرات عضله اسكلتي نقش مهمي دارد
بر اين، رهايش اين پپتيد در مدت هيپوگليسيمي، سازوكار 
مهمي براي تسريع بازگشت گلوكز خون به سطح طبيعي 

به نظر مي رسد نوروپپتيدهايي مانند  پپتيد . )11( است
مرتبط با ژن كلسي تونين و گيرنده آن در هيپوكمپ 

) و سلول هاي گرانول شكنج CA3هاي هرمي  (سلول
اند كه در رشد طبيعي مغز نقش پراكنده شده )12( داردندانه
يك نوروپپتيد تنظيمي است  CGRP. از طرفي )13(دارند 

كه سيگنالينگ ضد آپوپتوزي را در مغز، به ويژه در 
كند و هيپوكمپ افزايش مي دهد، از اندوتليوم محافظت مي

. مطالعات )15،14( كندنوروژنز و رگ زايي را ترويج مي
 NOمتعاقب افزايس  CGRPاند آزاد سازي نشان داده

اندوتليال است كه منجر به اتساع عروق و افزايش جريان 
از طريق مكانيسم  EGFاز طرفي . )16( خون مي شود

                                                                  
4 Calcitonin Gene-Related Peptide 
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  و همكاران آبادي خوشن جعفري...                                          )CGRP(تونينكلسيبهوابستهپپتيدمهارباهمراه) HIIT(شديد تناوبي تمريناثر

 كند هاي مختلف القا ميپرخوني را دربافت NOوابسته به 
در بافت  EGF. با اين حال مكانيسم دقيق تحريك )16(

نامشخص است. اين  در حالي  CGRPهيپوكمپ توسط 
بر اندوتليوم  CGRPاند اثر مطالعات نشان دادهكه،  است

 CGRPشامل سيگنال دهي رشد است، كه در آن مهار 
را كاهش  VEGFتواند التهاب را افزايش داده و بيان  مي
 . )17،15( دهد

عدم تحرك براي مدت طولاني يك عامل خطر مهم براي 
عملكرد مغز از جمله هيپوكمپ است. از طرفي فعاليت 
بدني باعث بهبود عملكرد مغز شده و ارتباط مغز و شبكه 

كند. از اين رو ميزان قشر مغزي را تقويت مي ،هيپوكمپ
تغيير شبكه هيپوكمپ در الگوهاي عملكردي بسيار مهم 

يرا ورزش بيشترين تاثير را برساختار هيپوكمپ است ز
دارد. تمرينات ورزشي باعث تقويت سيستم عصبي مركزي 

. اين درحالي است )18( شودو بهبود آمادگي جسماني مي
 رويكرد يك عنوان به HIIT(1( شديد تناوبي كه تمرين

 زيادي توجه شناختي، و جسمي سلامت بهبود كارآمد براي
. از طرفي مطالعات متعددي بر )19(است نموده را كسب

هاي  عضلات اسكلتي و بافت بر HIIT تاثير تمرينات
ها و شرايط سلامتي انجام شده است. با مختلف در بيماري

اين حال، مطالعات انجام شده، به خوبي تاثير تمرينات 
HIIT  را بر سازگاري بافت مغز و ميزان تاثير اين تمرينات

به عنوان عوامل دخيل در فرآيند  EGFRو EGFبر سطوح 
اين رگزايي در مناطق مختلف مغز بررسي نكرده است. بنابر

با توجه به در دسترس نبودن مطالعات در اين زمينه و با 
توجه به مطالب ارائه شده، مطالعه حاضر باهدف  بررسي  

بر تغييرات بيان  CGRPهمره با مهار  HIITتاثير تمرينات 
در بافت هپيوكمپ موش هاي نر نژاد  EGFRو EGFژن 

  ويستار انجام شد.
  

  ها روش و مواد
 نر آزمايشگاهي بزرگ موش سر 32 تجربي مطالعه اين در
 هفته 8 سن و گرم 205±15 وزن ميانگين با ويستار نژاد از
 كرمان پزشكي علوم دانشگاه فيزيولوژي تحقيقات مركز از

 اين ورزشي فيزيولوژي تخصصي آزمايشگاه به و خريداري
 مطابق حاضر پژوهش. شدند منتقل دانشگاهي واحد

                                                                  
1 High-Intensity Interval Training 

 با و انجام) NIH( تبهداش ملي موسسه هاي دستورالعمل
 كميته توسط) IR.USB.REC.1400.029( اخلاق كد

. شد انجام و تاييد وبلوچستان سيستان دانشگاه اخلاق
 و تميز هاي قفس در آزمايشگاهي بزرگ هاي موش تمامي
 چرخه با استاندارد شرايط تحت شفاف شده استريل
 سانتي درجه 19- 22 دماي و ساعته 12 روشنايي و تاريكي
 استاندارد غذايي رژيم با حيوانات.شدند نگهداري گراد

 لوله آب و) خراسان جوانه شركت( جوندگان آزمايشگاهي
 از پس. شدند تغذيه نامحدود دسترسي صورت به كشي
 آزمايشگاه، محيط با سازگاري اي هفته يك دوره طي

 8 گروه 4 به تصادفي طور به آزمايشگاهي بزرگ هاي موش
           )،CI(CGRP) مهار C ،(2) كنترل(1 :شامل سري

3 (HIIT)TH مهار 4) و (CGRP+HIIT)CI+TH تقسيم (
شركت  CGRPاز آنتي بادي  CGRPشدند. جهت مهار 

)BIBN4096BS-Merck Company Germany(  با
ميلي گرم بر كيلوگرم به صورت درون صفاقي  25/0دوز 

 CI+H (3در گروه (  CGRP. جهت مهار )20( استفاده شد
بادي تزريق آنتي ساعت قبل از اجراي پروتكل تمريني،

خرين جلسه تمريني آساعت پس از  48انجام شد. 
با دوز  به وسيله كتامين بزرگ آزمايشگاهيهاي  موش

mg/kg90 يلازين با دوز و زاmg/kg10  به صورت
شدند و  بيهوش داخل صفاقي و با سرنگ انسولين تزريق و

توسط  بزرگ آزمايشگاهيهاي موش هيپوكمپبافت 
جهت بررسي متخصصين آزمايشگاه جداسازي و در ادامه 

- 80بلافاصله در ازت مايع فريز شده و در دماي بيشتر 
  نگهداري شد. سانتي گراد

  cDNA سنتز و  ژن بيان مقادير گيري اندازه
هاي مولكولي در سطح بيان ژن، ابتدا جهت بررسي

طبق پروتكل شركت  هيپوكمپاز بافت  RNAتخراج اس
، انجام )كانادا بايوبيسيك، Biobasic 50 prebsسازنده (
ها به قطعات كوچك ابتدا بافت cDNA. براي سنتز گرفت

 Mortar and pestleتقسيم شدند و با استفاده از روش 
 12- 10هاون كوبي) در نيتروژن مايع پودر شدند. سپس (

اضافه  RLTميلي ليتر بافر 3/0ت پودري به گرم از باف ميلي
ميلي ليتر آب  59/0شد. پس از آن مخلوط به طور كامل با 

دقيقه در دماي  10مخلوط شد و به مدت  Rnaseبدون 
انكوبه شد.  Dry Bathدرجه سانيگراد توسط دستگاه 55
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درجه  4دقيقه در دماي  3سپس مخلوط حاصل به مدت 
تريفيوژ شد. پس از آن، مايع سان 12000سانتيگراد با دور 

ميلي ليتر) منتقل  RNase )5/1رويي به يك لوله عاري از 
با اتانول مخلوط و به  ميلي ليتر 5/0به  1با نسبت  شد و
دقيقه  2دقيقه در دماي اتاق رها و سپس به مدت  10مدت 

دور سانتريفيوژ شد و پس از  12000در دماي اتاق با دور 
  350به ميزان  RNAبه رسوب  خارج نمودن محلول رويي

رقيق شده اتانول اضافه شد و مجددا به  DWلاندا محلول 
سانتريفيوز شد.  12000دقيقه در دماي اتاق با دور  1مدت 

استخراج شده براي شروع مرحله سنتز  RNAپس از آن از 
cDNA  .استفاده شدcDNA  بر اساس خلوصRNA 

پارس  شركت  cDNAاستخراج شده و پروتكل سنتز 
 واكنش انجام جهت شده سنتز cDNAطوس استفاده شد. 

 ابتدا. گرفت قرار استفاده مورد معكوس رونويسي
 قرار بررسي مورد ها ژن به مربوط شده، طراحي پرايمرهاي

 كمي روش از استفاده با ها ژن بيان بررسي سپس و گرفت،
q-RT PCR استفاده مورد پرايمرهاي توالي. پذيرفت انجام 

 جهت همچنين. است شده ارائه )1 جدول( در لعهمطا در
 سلولي هاي گروه براي EGF، EGFR هاي ژن بيان بررسي

و   RealQ 2x Master mix Green Dye مخلوط، از
 Applied Biosystem Real-Time PCRدستگاه 

شد.  استفاده كيت دستورالعمل طبق) Ampliconشركت (
اي مرحله 2صورت   به Real-time PCRبرنامه دستگاه 
پس از اتمام فعاليت دستگاه و مشاهده  تنظيم گرديد.

نمودارها مبني بر افزايش تعداد قطعه مورد نظر و ميزان 
ميزان تغيير در بيان ژن  ΔΔCt فلورسانس با محاسبه نشر

و  )genes Housekeeping )s18مورد نظر نسبت به 
  و سپس با استفاده از فرمول سنجيده شدگروه كنترل 

ΔΔCt -2 21(ميزان بيان آن محاسبه گرديد(. 
  
   

∆ Ct= Ct interets- Ct B2m  
Ct= ∆ Ct Treat- ∆ Ct Un Treat∆∆  

 
 

  مطالعه مورد پرايمرهاي توالي. 1 جدول
Genes Primer Sequences Sizes (bp) PubMed 

Accession  
 

18S  Forward:  5’- GCAATTATTCCCCATGAACG -3’ 187 7MQ9_L1 

 Reverse:   5’-GGCCTCACTAAACCATCCAA -3’  

EGF Forward:  5’- GTGGCGTGTGCATGTATGTT-3’ 689 BV166195.
1 

 Reverse:   5’- CTCACGTTGCTGCTTGACTC -3’  

EGFR Forward:  5’- CTGCCAAGGCACAAGTAACA -3’ 808 209.BV209
1 

 Reverse:   5’- ATTGGGACAGCTTGGATCAC -3’  

  
  

  HIITشديد تناوبي تمرين پروتكل
 انجام نحوه و تردميل با ها رت اي هفته دو آشنايي از پس

 به دويدن شامل كه اصلي تمريني برنامه ورزشي، فعاليت
 دو هاي تناوب با روز 5 مدت به هرهفته و هفته 6مدت
 براي اي دقيقه 1 تناوب و شديد فعاليت زمان براي اي دقيقه
 سرد و كردن گرم مرحله. شد اجرا دبو فعال استراحت زمان
 30 شدت با تمرين اصلي مرحله انتهاي و ابتدا در كردن
 دقيقه 5 مدت به) دقيقه در متر 5( بيشينه سرعت درصد
 10 انجام شامل، اصلي تمرين. شد انجام نوارگردان روي

 متر 10 سرعت با اي دقيقه 2 تناوب  با شديد دويدن نوبت
 آهسته دويدن نوبت 10 و درصد 5 شيب با دقيقه در
 در متر 5 سرعت با اي دقيقه 1 تناوب با) فعال استراحت(

 دويدن نوبت 10 و اول هفته در درصد 4 شيب و دقيقه
 با دقيقه در متر 22 سرعت با اي دقيقه 2 تناوب با شديد
 استراحت( آهسته دويدن نوبت 10 و درصد 29 شيب
 و دقيقه در متر 10 سرعت با اي دقيقه 1 تناوب با) فعال
. شد انجام 2 جدول طبق ششم هفته در درصد 15 شيب
 خون لاكتات سطح گيري اندازه با ورزشي تمرينات شدت
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 لاكتومتر آنالوكس دستگاه با ورزش از بعد مستقيماً
)Lactate Scout Company/ Code:37، آلمان 

 6 از بالاتر سطوح و شد ارزيابي) بلژيك نامور، آناليس،
 شد گرفته نظر در زياد شدت عنوان به ليتر بر مول ميلي

 CGRP مهار گروه و كنترل گروه آزمايش، طول در). 22(

 استرس القا براي فقط و نداشتند ورزشي فعاليت گونه هيچ
 داشته نگه ثابت نقاله نوار روي جلسه هر تردميل دستگاه
 ادامه به آزمايشگاهي بزرگ هاي موش تشويق براي. شدند
 نرم برس با دم روي آرام ضربه يك از يلتردم روي دويدن
  .شد استفاده

  
 HIITپروتكل تمرين  .2 جدول

  تناوب آهسته(استراحت فعال)  تناوب شديد  
  سرعت(متر/دقيقه)  دقيقه اي)1تعداد نوبت(  سرعت (متر/دقيقه)  دقيقه اي) 2تعداد نوبت(  هفته هاي تمرين

  )4(شيب5  10  )5(شيب 10  10  اول
  )6(شيب6  10  )10(شيب12  10  دوم
  )8(شيب7  10  )15(شيب15  10  سوم
  )10(شيب8  10  )20(شيب17  10  چهارم
  )12(شيب9  10  )25(شيب19  10  پنجم
  )15(شيب10  10  )29(شيب22  10  ششم

  
  تجزيه و تحليل آماري

 آزمون از ها داده توزيع بودن طبيعي بررسي جهت
 ها يافته تحليل و تجزيه جهت و اسميرنوف-كولموگروف

 آزمون با همراه طرفه يك واريانس آناليز آماري ونآزم از
 شد استفاده 26 نسخه SPSS افزار نرم در توكي تعقيبي

)05/0<P.(  
  

  نتايج
 1به ترتيب در نمودارهاي  EGFRو EGFسطوح بيان ژني 

ارائه شده است. نتايج آزمون آناليز واريانس يك طرفه  2 و
 EGFنشان داد تفاوت معناداري در سطوح بيان ژني 

)001/0P=،644/8F=(  وEGFR )014/0P=،315/4F=( 
هاي بزرگ آزمايشگاهي در در بافت هيپوكمپ موش

هاي چهارگانه تحقيق وجود دارد. نتايج آزمون تعقيبي  گروه
بافت هيپوكمپ در گروه  EGFتوكي نشان داد سطوح 

) به طور معناداري بالاتر از TH( تمرين تناوبي شديد
 ) و گروه كنترلCGRP )CI)(001/0=Pهاي مهار  گروه

)C)(006/0=P بود. همچنين در گروه مهار (CGRP +
)  به طور معناداري بالاتر از CI+THتمرين تناوبي شديد(

بود. سطوح بيان ژني  )CGRP )CI()007/0=Pگروه مهار 
EGFR  در گروه مهارCGRP) تمرين تناوبي+CI+TH به (

) CGRP )CIهاي مهار  طور معناداري بالاتر از گروه
)04/0=P(  و تمرينHIIT )TH ()01/0=P( بود.  
  

✱✱✱

  
هاي  درگروه EGFنتايج آزمون تعقيبي توكي، سطوح بيان ژن. 1نمودار 

  )ميانگين±استاندارد انحراف براساس نمودار در اطلاعات(چهارگانه تحقيق 
 )C( )006/0=P(*** افزايش معنادار نسبت به گروه كنترل

  )CGRP)CI) (001/0=Pافزايش معنادار نسبت به گروه مهار  &&&

  )CGRP)CI) (007/0=Pكاهش معنادار نسبت به گروه مهار ### 
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  و همكاران آبادي خوشن جعفري...                                          )CGRP(تونينكلسيبهوابستهپپتيدمهارباهمراه) HIIT(شديد تناوبي تمريناثر

✱✱

  
درگروه هاي  EGFنتايج آزمون تعقيبي توكي، سطوح بيان ژن. 2نمودار

  )ميانگين±ندارداستا انحراف براساس نمودار در اطلاعات(چهارگانه تحقيق
  )CGRP)CI) (04/0=P**افزايش معنادار نسبت به گروه مهار 

  )HITT)TH) (01/0=Pافزايش معنادار نسبت به گروه تمرين## 
  

 بحث
 تمرين هفته 6 داد نشان حاضر مطالعه از بدست نتايج
 بافت EGF سطوح بر معناداري تاثير شديد تناوبي

 و Yasar اراست همين در. دارد نر هاي موش هيپوكمپ
 انجام كه دادند نشان خود مطالعه در) 2021( همكاران
 پلاسما EGF سطح افزايش بر معناداري اثر  SIT تمرينات

 دادند نشان مطالعات همچنين). 23( دارد سالمند مردان در
EGF مدل در زخم بهبود در شود مي فعال التهاب براثر كه 
 و كليوي مزمن هاي بيماري سلولي، تكثير موش،

 حال اين با). 25،24( دارد دخالت انسان در تورمورزايي
 سطوح بررسي به كه بود اي مطالعه تنها شده ذكر مطالعه
EGF و بود پرداخته مدت طولاني تمرينات از پس 
 مدت بلند تمرينات تاثير بررسي به كه نشد يافت اي مطالعه

 و باشد پرداخته EGF سطوح روي بر) ماه يك از بيشتر(
 اين در ها مطالعه اولين جزو حاضر مطالعه رسد مي نظر به

) 2017( همكاران و Accattato حال اين با.  باشد رابطه
 دويدن دقيقه 20( استقامتي تمرين جلسه يك دادند نشان

 افراد در EGF سركوب باعث) Vo2peak درصد 70 با
 سطح مقاومتي، تمرينات كه درحالي) 26( شود مي جوان
EGF افزايش شدت به را كرده تمرين سالم جوان مردان در 
 ورزش شدت و نوع كه است واضح بنابراين). 27( دهد مي
. دارد بسزايي تاثير تمرين دوره يك از بعد EGF پاسخ بر

 در EGF هاي گيرنده مهار اند داده نشان مطالعات همچنين
 با عضلاني تارهاي از بيشتر انقباض كند عضلاني تارهاي

 افزايش رسد مي نظر به و) 28( است انقباض تند فنوتيب
EGF افزايش و هيپرتروفي با مقاومتي تمرينات از پس 
 از پس EGF كاهش كه حالي در است همراه پروتئين سنتز

 اين. است مرتبط اكسيداتيو سازگاري با استقامتي تمرينات
 شدت پر تمرينات جزو HIIT تمرينات كه است حالي در
 همراستا را آن توانيم مي كه است كم تمريني هاي تايم با و
 سطح افزايش رسد مي نظر به و بدانيم مقاومتي تمرينات با

EGF تمرينات در HIIT با. باشد مقاومتي تمرينات همانند 
 در تغييرات اين اثر مكانيسم و باليني اهميت حال، اين

EGF نتايج از. نيست مشخص ورزشي تمرينات از پس 
 CGRP مهار گروهدر EGF سطح افزايش پژوهش ديگر
 به CGRP مهار گروه به نسبت HIIT تمرين با همراه
 اي مطالعه شده انجام هاي بررسي به توجه با. بود تنهايي
 تونين كلسي به وابسته پپتيد مهار روي بر كه نشد يافت

)CGRP (در آمده بدست نتايج مقايسه و باشد پرداخته 
 هاي يافته. بود مواجهه محدوديت با حاضر پژوهش
 عروق اتساع در مهمي نقش CGRP اند، داده نشان مطالعات
 هاي سلول در را آن حفاظتي نقش كه دارد، مغزي خوني
 باعث CGRP مهار حال اين با). 10( دهد مي نشان عصبي
 نظر به طرفي از شود، مي درمغز عروقي اتساع كاهش

 خون، جريان افزايش با HIIT تمرينات رسد مي
 حالي در اين. دارد بسزايي تاثير مغز نوروژنز درآنژيوژنزو

 رشد فاكتور بر CGRP مهار تاثير دقيق مكانسيم كه است
  .  نيست مشخص) EGF(اپيدرمي
 شديد تناوبي تمرين داد نشان حاضر مطالعه ديگر نتايج
HIIT مهار با همراه CGRP فاكتور گيرنده افزايش باعث 
 رن هاي موش هيپوكمپ بافت در) EGFR( اپيدرمي رشد
 يافت نتايجي شده انجام مطالعات به توجه با. شود مي سالم
 با همراه يا تنهايي به CGRP مهار تاثير روي بر كه نشد

 حاضر مطالعه و باشد پرداخته EGFR بر ورزشي فعاليت
 و زارع حال اين با. بود محدوديت دچار بررسي جهت

 تمرينات تاثير بررسي به اي مطالعه در) 2022( همكاران
 هيپوكمپ بافت AKT روي بر  CGRP مهار و قامتياست

 CGRP مهار و استقامتي تمرينات دادند نشان و پرداختند
 همكاران و براري). 29( ندارد AKT بر معناداري تاثير

 سطح بر شنا تمرين اثر روي بر اي مطالعه در نيز) 2017(
 سينه سرطان به مبتلا هاي موش اپيدرمال رشد هاي گيرنده
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 در EGFR سطح بر معناداري تاثير شنا تمرينات ندداد نشان
 دهد مي نشان مطالعات). 30( ندارد سرطاني هاي موش

EGFR كينازي تيروزين فعاليت با غشايي بين پروتئين يك 
 و تكثير رشد، قبيل از مختلف هاي عملكرد در كه است
 ژن است شده داده نشان همچنين. دارد نقش سلولي تمايز

EGFR مرتبط مختلف هاي سرطان در يشرفتهپ مراحل با 
 گيرنده شدن فعال سبب EGFR ژن در جهش). 30( است
 مسيرهاي مهار با گيرنده اين و شود مي سلول سطح در آن

 همه تقريبا). 31( شود مي سلول بقاي باعث آپوپتوز
 كه است شده مشاهده ولي كنند مي بيان را EGFR ها سلول

 بيان نرمال حد از شبي EGFR ها سرطان انواع اكثر در
 به CGRP اند داده نشان مطالعات طرفي از). 32( شود مي
 باعث هايي فرايند در و شده توزيع مغز در گسترده طور
 يادگيري مانند هيپوكمپ، پذيري تحريك در تغييرات ايجاد

 سركوب در حفاظتي نقش همچنين.  است دخيل حافظه و
 به توجه با). 34،33( كند مي ايفا نيز را اكسيداتيو استرس
 باعث CGRP مهار رسد مي نظر به مطالعات هاي پيشينه
 هيپوكمپ بافت در اكسيداتيو استرس هاي شاخص افزايش

 كاهش در ورزشي فعاليت نقش به توجه با و شود مي
 هاي بافت در آپوپتوز و اكسيداتيو استرس هاي شاخص
 مي نظر به)  36( قلب و) 35( هيپوكمپ مانند مختلف

 جهت عاملي عنوان به EGFR افزايش با HIIT تمرين رسد
 داشته افزايش هيپوكمپ بافت در آپوپتوزي فرآيند كاهش
  EGF بيان افزايش اند داده نشان مطالعات همچنين. است
 در و شده اپيدرمي فاكتور رشدي هاي گيرنده افزايش باعث
 آپوپتوز برابر در سلول مقاومت باعث PI3K/Akt مسير
 CGRP مهار تاثير دقيق مكانيسم حال اين با ).6( گردد مي
 ژن بيان سطح بر ورزشي تمرينات با همراه و تنهايي به

EGFR شناخت براي و  نيست مشخص هيپوكمپ بافت 
 نياز رابطه اين در بيشتري هاي پژوهش به آن دقيق مكانيسم

 آينده هاي پژوهش در شود مي پيشنهاد حال اين با. است
 همراه EGFR و EGF فاكتورهاي بر CGRP مهار  برروي

 مقاومتي، تمرينات مانند متفاوت تمريني هاي پروتكل با
 و قلب،كليه،كبد مانند هايي بافت و تركيبي و استقامتي
  .شود مطالعه اسكلتي عضلات

 
 
  

 گيري نتيجه
 افزايش باعث شديد تناوبي تمرين رسد مي نظر به

 ايه موش هيپوكمپ بافت در EGFRو EGF فاكتورهاي
 از.  دارند دخالت آنژيوژنز درفرآيند كه شود مي سالم نر

 حال اين با. شد EGFR افزايش باعث CGRP مهار طرفي
 انجام نيازمند موجود هاي مكانيسم دقيق شناخت براي

  .است رابطه اين در بيشتري هاي پژوهش
 

 اخلاقي ملاحظات
 ملي موسسه هاي دستورالعمل مطابق حاضر پژوهش
 اخلاق كد با و انجام )NIH( بهداشت

)IR.USB.REC.1400.029 (اخلاق كميته توسط 
 .شد انجام و تاييد وبلوچستان سيستان دانشگاه
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