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 دهیچک

های موجود در آن است. دهندهها و انتقالتغییرات بیان و فعالیت پروتئینعضلانی ناشی از -های ایجادشده در دستگاه عصبیسازگاری زمینه و هدف:

کند. با توجه به اثرات ای عضلانی نقش ایفا میهای چندهستههای عصبی و همچنین در استقرار سلولدر تنظیم ساختار و عملکرد سلول JIP3پروتئین 

های نر ویستار در عضله نعلی رت JIP3هفته تمرین استقامتی بر میزان بیان ژن  6اثر  عضلانی، هدف از پژوهش حاضر-تمرینات ورزشی بر دستگاه عصبی

 است.

تایی: تمرین و کنترل قرار گرفتند. پروتکل تمرین استقامتی با شدت 5طور تصادفی در دو گروه سر رت صحرایی بالغ نر نژاد ویستار به 10ها:مواد و روش

نیز به روش  JIP3ها استخراج گردید. بیان ژن ها تشریح و عضله نعلی آنساعت پس از آخرین جلسه تمرینی، رت 48هفته اجرا گردید.  6متوسط به مدت 

Real time-PCR گیری شد.اندازه 

 طور معناداری نسبت به گروه کنترل افزایش داد.را به JIP3تمرین استقامتی بیان ژن  نتایج:

تواند سازگاری و عملکرد بهتر شود. این امر میمی JIP3استقامتی منجر به افزایش درون عضلانی بیان ژن رسد یک دوره تمرین به نظر می گیری:نتیجه

 عضلات را در پی داشته باشد.
 

 JIP3بیان ژن، تمرین استقامتی،  :کلیدی کلمات

 

 

 

 

 مقدمه 
عضلانی در -رشد و حفظ کارکرد صحیح دستگاه عصبی

ها و هایی از پروتئینداران نیازمند فعالیت مجموعمهره

شده است که مثال مشخصعنوان. به(2، 1)ها است دهندهانتقال

بخشی از  44NTو  1BDNF ،2NGF ،33NTها شامل: نوروتروفین

و هم در  (3)این عوامل رشدی هستند که هم در عضله اسکلتی 

اندازی ر به راهشده و منجبیان (4)اعصاب مرکزی و محیطی 

شوند عضلانی می-های عصبیزنی و رشد سلولمسیرهای جوانه

 C-Jun-amino-terminalیا ) JIP3در این میان، پروتئین  .(2)

kinase interacting protein 3عنوان( که بهmitogen-activated 

protein kinase 8 interacting protein 3 (Mapk8ip3 در رت )

های عصبی در تنظیم ساختار و عملکرد سلولشده است، شناخته

                                                           
 

 
 

در  JIP3توان به درگیر بودن کند؛ که مینقش مهمی را ایفا می

ها، جوانه های استرس، ساختار مخروط رشد نرونتعدیل سیگنال

 ،JIP3(. همچنین 5زدن، نوزایش و انتقال آکسونی اشاره کرد )

و  های کاینزینپذیری موتور پروتئینتوسط تنظیم جنبش

داینئین، در انتقال آکسونی نقش دارد و انتقال اکسونی وزیکولی 

شده (. مطالعات انجام6کند )رسانی انتهایی مرتبط میرا به پیام

های تخریب عصبی نظیر آلزایمر، بر روی بسیاری از بیماری

  JIP3های عصبی را به هانتیگتون و پارکینسون، نقصان سلول

 (.7اند )نسبت داده

های عصبی در سلول JIP3اگرچه مطالعات بسیاری بر نقش 

ی خوبهای آن در عضله اسکلتی بهاند، اما نقشمتمرکزشده

 

مقاله پژوهشی

  

1. Brain Derived Neutrophic Factor 

2. Nerve Growh Factor 
3. Neurtrophin 3 

4. Neurtrophin 4 

مرکز تحقیقات علوم و اعصاب، پژوهشکده نویسنده مسئول: عبدالرضا کاظمی، *

 Email:a.kazemi@vru.ac.ir      نوروفارماکولوژی، دانشگاه علوم پزشکی کرمان، کرمان، ایران
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شده بر روی برخی های انجاممطالعه نشده است. پژوهش

یابی هسته سلول در مکان JIP3پستانداران حاکی از نقش بالقوه 

عضلانی در یک فرآیند وابسته به میکروتوبول و وابسته به موتور 

. این در حالی است که (8)های کاینزین و داینئین است پروتئین

ای است و های چندهستهعضله اسکلتی، بافتی متشکل از سلول

ترین عامل عنوان اصلیهای عضلانی، بهاستقرار نادرست هسته

 .(9)شده است های عضلانی معرفیتشخیص بیماری

ه شناسی بیان عوامل اثرگذار بر رشد و عملکرد دستگاپویایی

ها در پی فعالیت ورزشی عضلانی نظیر نوروتروفین-عصبی

یافته به . فعالیت افزایش(3، 1)موردپژوهش قرارگرفته است 

، (10)پذیری مغز تواند شکلشکل تمرین ورزشی منظم می

ها را و تنظیم افزایشی نروتروفین (11)سیستم ضد اکسایشی 

 ارتقا بخشد.

چندین مطالعه رهایش، سنتز و ترجمه وابسته به فعالیت  

( و نوروتروفین BDNFرشد عصبی مشتق از مغز )ورزشی عامل 

NT3  وNT4 اند های مختلف را گزارش کردهدر جمعیت سلول

. در مطالعه رحمتی و همکاران و وودجت و همکاران به (12)

عنوان به 2B3GSKو  15CDKترتیب کاهش و افزایش بیان ژن 

در عضله  (14)و عضلانی  (13)کننده رشد عصبی عوامل تعیین

های دارای درد نوروپاتیک در پی یک دوره تمرین رت نعلی

شده است، همچنین رحمتی و همکاران استقامتی نشان داده

عنوان یک موتور پروتئین و عامل به 3B1KF( تعدیل بیان 2015)

های مبتلابه نوروپاتی دیابت را در پی یک رشد نورونی در رت

ن و همکاران . اسچالم(15)دوره تمرین استقامتی گزارش کردند 

کننده جدید میوژنز عنوان یک تنظیمبه SYD/JIP3( از 2014)

سلولی و دهی درونمنظور سازماندر پستانداران نام بردند که به

( 2009. دسای و همکاران )(8)عملکرد بافتی موردنیاز است 

منجر به افزایش فسفریلاسیون و  JIP3نشان دادند بیش بیانی 

ود، همچنین نشان دادند استرس شمی JNKفعالیت کیناز 

مکانیکی پس از آسیب منجر به نقص در برخی مسیرهای 

. چن و (16)شود می JNKو  JIP3 ،FAKسیگنالینگ نظیر 

یافته در نتیجه های عصبی افزایشدهنده( انتقال2015همکاران )

 JNK3را در نتیجه تنظیم افزایشی  BDNFبالا رفتن سطوح 

 .(17)دانستند 

عنوان یک مدل مؤثر رسد، تمرین استقامتی بهبه نظر می 

                                                           
 

 

شده است. جهت بهبود کارایی سیستم عصبی و عضلانی شناخته

ترین مداخلات عنوان یکی از مهمعلاوه، فعالیت ورزشی، بهبه

شود. بر های عضلانی شناخته میدرگیر در تنظیم استقرار هسته

-در سلول JIP3یرات اساس اطلاعات موجود، علیرغم بررسی تغی

های عصبی در شرایط تخریب عصبی و همچنین نقش احتمالی 

ای به های عضلانی، تاکنون هیچ مطالعهاین عامل در سلول

در عضله اسکلتی در پی یک دوره  JIP3بررسی تغییرات بیان 

تمرین ورزشی نپرداخته است؛ لذا هدف از پژوهش حاضر بررسی 

وره تمرین مزمن استقامتی در در پی یک د JIP3تغییرات بیان 

 های نر ویستار است.عضله نعلی رت
 

 هامواد و روش
ای هفته 10سر رت صحرایی بالغ نر  10در پژوهش حاضر از 

د. گرم استفاده ش 3/250±4/15از نژاد ویستار با محدوده وزنی 

شده محیطی با میانگین دمای ها در شرایط کنترلکلیه رت

ساعت  12:12تاریکی  -چرخه روشنایی گراد،درجه سانتی 22±3

 و با دسترسی آزاد به آب و غذای ویژه موش در دانشگاه علوم

پزشکی کرمان نگهداری گردیدند. در پژوهش حاضر، کلیه اصول 

اخلاقی کار با حیوانات توسط کمیته اخلاق دانشگاه لرستان 

ی و موردبررسی و تائید قرارگرفته است. پس از دو هفته آشناساز

طور تصادفی در دو ها بهبا محیط جدید، رتسازگاری حیوانات 

 تایی قرار گرفتند که شامل گروه تمرین و گروه کنترل5گروه 

 .(18)هفته انجام شد  6بود. پروتکل تمرین استقامتی به مدت 

 پروتکل تمرین  

درصد  50-55در پژوهش حاضر از شدت تمرینی متوسط )

حال کارآمد از لحاظ اکسیژن مصرفی بیشینه( و درعین

صورت که گروه ورزشی ، استفاده گردید؛ بدین(19)فیزیولوژیک 

در معرض تمرین نوار گردان )مخصوص جوندگان ساخت شرکت 

روز در هفته و به مدت  5پویان پژوهش( با شدت متوسط برای 

تدریج هفته قرار گرفت. سرعت و مدت تمرین نوار گردان به 6

دقیقه در هفته اول،  10متر در دقیقه برای  10افزایش یافت و از 

متر در  14-15دقیقه در هفته دوم،  20متر در دقیقه برای  10

متر در دقیقه برای  14-15دقیقه در هفته سوم،  20دقیقه برای 

 30متر در دقیقه برای  17-18دقیقه در هفته چهارم، به  30

های دقیقه در هفته پنجم افزایش یافت. جهت رسیدن سازگاری

 1. Cyclin dependent kinase 

2. Glycogen synthase kinase 

3. Kinesin 1 
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آمده به حالت یکنواخت، تمامی متغیرهای تمرینی در دستبه

 .(18)داشته شدند هفته پایانی )هفته ششم( ثابت نگه

 استخراج نمونه  

ها توسط تزریق ساعت بعد از آخرین جلسه تمرینی، رت 48

-( بیmg/kg 10( و زایلازین )mg/kg 90قی کتامین )درون صفا

هوش و عضله نعلی در سمت چپ استخراج شد و بلافاصله در 

وتحلیل بعدی نگهداری شدند. منجمد و برای تجزیه -80نیتروژن 

منظور تشریح استفاده شد و تمامی از لوازم و وسایل استریل به

 شده انجام گردید.صورت کنترلمراحل به

 cDNAو سنتز  RNAاج استخر  

و  QIAzol Lysis Reagentاز  total RNAجهت استخراج 

موردسنجش  RNAغلظت  کلروفرم استفاده گردید. همچنین،

بین  280به  260( و نسبت Eppendorff, Germanyواقع شد )

علاوه، سنتز عنوان تخلیص مطلوب تعریف گردید. بهبه 2تا  8/1

cDNA  با استفاده ازgµ1  ازRNA  و با استفاده ازRandom 

hexamer primer  و آنزیمMmulv Reverse transcriptase 

 انجام گرفت.
Real time – PCR 

از روش کمی  mRNA JIP3گیری سطوح بیان جهت اندازه

Real time-PCR  با استفاده ازPrimix syber green II  انجام شد

(USA Applied Biosystems,واکنش .)صورت ها بهduplicate 

و  JIP3های صورت پذیرفت و پرایمرها بر اساس اطلاعات ژن

GAPDH  در بانک ژنیNBCI  و توسط شرکت ماکرو ژن

(Macrogen Inc. Seoul, Korea برنامه 1( طراحی شد )جدول .)

درجه  95شامل:  Real time-PCRدمایی مورداستفاده در 

 15گراد به مدت درجه سانتی 95 -دقیقه 10گراد به مدت سانتی

سیکل(  40دقیقه )تکرار  1گراد به مدت درجه سانتی 60ثانیه، 

گیری اندازه CT∆∆-2های موردنظر نیز با روش بود. میزان بیان ژن

 .شد

 تحلیل آماری و تجزیه  

های پراکندگی انحراف در بخش آمار توصیفی از شاخص

معیار، میانگین و نمودار استفاده شد. در بخش آمار استنباطی 

و تعیین  Shapiro-wilkها از جهت تعیین نرمال بودن توزیع داده

مستقل استفاده  Tدار بودن تفاوت بین متغیرها از آزمون معنی

افزار ها با نرموتحلیل دادهگردید کلیه مراحل. جهت تجزیه

SPSS-20 .انجام شد 

 

 نتایج
هفته تمرین  6ها در گروه تمرینی توانستند تمام رت

 Tطور مداوم انجام دادند. نتایج آزمون آماری استقامتی را به

در گروه تمرین  JIP3هفته بیان ژن  6مستقل نشان داد، در پایان 

( P=001/0طور معناداری افزایش یافت )نسبت به گروه کنترل به

 (.1)نمودار 

 گیریبحث و نتیجه
نتایج پژوهش حاضر نشان داد که تمرین استقامتی منجر به 

های نر ویستار در عضله نعلی رت JIP3افزایش معنادار بیان ژن 

 JIP3شد. تاکنون پژوهشی به بررسی اثر تمرین ورزشی بر بیان 

گرفته پژوهش حاضر اولین مطالعه انجامرو نپرداخته است، ازاین

رود. هرچند که مطالعاتی مختلفی به در این زمینه به شمار می

های آن در شرایط فیزیولوژیکی و و وابسته JIP3بررسی 

( نشان دادند 2008و همکاران ) Perrinاند. پاتولوژیکی پرداخته

و ( درگیر بوده HDدر بیماری هانتینگتون ) JNKسازی که فعال

مسدود کردن این مسیر بهبود بسیاری از اختلالات عصبی را در 

و همکاران  Stokin. (20)این بیماری به همراه داشته است 

ممکن است در  JIP3/Sydسازی ( نیز ثابت کردند فعال2006)

 توالی پرایمرهای مورداستفاده در پژوهش حاضر -1جدول 
 

GenBank code Primer sequence Genes 

NM_001100673 For: 5′- CCAGCTACCAGTGTCCAAACGAT -3′ 
Rev: 5′- CTTTGTGACACTGCCATAGTCCC -3′ 

JIP3 

NM_017008 For: 5′- GACATGCCGCCTGGAGAAAC -3′ 
Rev: 5′- AGCCCAGGATGCCCTTTAGT -3′ 

GAPDH 

 

 
 گروه تمرین نسبت به گروه کنترل در عضله نعلی JIP3بیان ژن  -1نمودار 

 (.>05/0pدار با گروه کنترل )* اختلاف معنی
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( APPتنظیم انتقال و فسفریلاسیون پروتئین پیشرو آمیلوئید )

و همکاران  Xia XG. (21)در بیماری آلزایمر نقش داشته باشد 

عضلانی پارکینسون عدم -( نشان دادند در بیماری عصبی2001)

خورد و از آن به چشم می JNKفعالیت صحیح آبشار سیگنالینگ 

 . (22)عنوان عامل محدودکننده بیماری نام بردند به

 MAPKگانه های سهیکی از آبشار JNKآبشار سیگنالینگی 

ها در پاسخ به محرک خاص بر آن، که هریک از (24، 23)است 

 JNKو  MAPKگذارد. وظیفه عملکردهای مختلف سلولی اثر می

های تخریب عصبی در رشد و تمایز سلولی و نقص آن در بیماری

 JIP3. در این بخش (25)شده است و روند آپوپتوز کاملاً شناخته

پروتئین سازشگری است که با اتصال به اجزای پروتئین کینازی 

، عملکرد و نظم (26)کند عملکرد آن را تسهیل می JNKر آبشا

تنها برای نه JIP3و پروتئین سازشگر آن  JNKسیگنالینگ 

سلولی بلکه برای عملکرد عضلانی حیاتی به دهی درونسازمان

ها بیان در مغز و سایر بافت JIP3که درحالی (8)رود شمار می

 .(26)شود می

ای درون عضلانی اخیراً ههای چندهستیابی سلولموقعیت

شده است های عضلانی شناختهعنوان عامل اثرگذار بر بیماریبه

کننده بر موتور عنوان یک تنظیمبه JIP3. همچنین (28، 27)

های درون آکسونی یعنی دهنده محمولههای انتقالپروتئین

. در پاسخ به (29)شده است کاینزین و داینئین شناخته

یابی منظور موقعیتبه JNK ،JIP3سیگنالینگ سازی آبشار فعال

ها به های عضلانی با ارتقاء ویژه موتور پروتئینهای سلولهسته

 .(8)کند های عضلانی ایفای نقش میسمت پایانه

های عصبی، بازتابی شده در سلولتغییرات سازشی مشاهده

ای که افزایش و گونهاز سطح فعالیت بدنی متحمل شده است؛ به

ش فعالیت جسمانی به ترتیب موجب تنظیم افزایشی و کاه

. همچنین (30)گردد های عصبی میکاهشی بیان پروتئین

تغییرات متابولیکی درون عضله اسکلتی در پی انواع فعالیت 

-های وابسته به تمرین در عضلات میورزشی منجر به سازگاری

 .(31)گردد 

در بافت  JIP3شده در ارتباط با نقش تنها مطالعه انجام

، حاکی از این است Drosophila melanogasterعضلانی بر روی 

عنوان یک فرآیند وابسته به که استقرار هسته سلول عضلانی، به

های کاینزین و داینئین متکی بوده میکروتوبول، به موتور پروتئین

منظور شناسایی چگونگی مستقر ساختن است. در این مطالعه به

های انتقال آکسونی، به ی توسط موتور پروتئینهای عضلانهسته

ها پرداختند و نتایج های این موتور پروتئینکنندهبررسی تنظیم

در بافت عضلانی  JIP3ها نشان داد که سازشگر انتقال آکسونی آن

شود و اختلال در آن منجر به استقرار نادرست هسته بیان می

 JIP3ردند اختلالات گیری کطورکلی، نتیجهگردد. بهعضلانی می

در بافت عضلانی منجر به ناتوانی داینئین در انتقال درست 

 .(8)گردد ویژه هسته عضلانی میمحموله آن، به

در مطالعه حاضر در پی یک دوره تمرین مزمن استقامتی  

رسد با توجه به مشاهده شد که به نظر می JIP3افزایش بیان 

 JNKسیگنالینگ  نقش مهم این پروتئین در تنظیم آبشار

یابی گر عملکرد و رشد عصبی عضلانی، موقعیتعنوان تنظیمبه

های تخریب و برخی بیماری (8)های عضلانی های سلولهسته

(، افزایش بیان آن منجر به 7عصبی وابسته به انتقال آکسونی )

واسطه عملکرد بهتر های عضلانی بهیابی هستهافزایش موقعیت

سلولی و همچنین عملکرد بهتر آبشار رونهای دموتور پروتئین

عنوان مسیر مهم رشد و عملکرد سلولی به JNKسیگنالینگی 

طورکلی پژوهش حاضر نشان داد، یک دوره تمرین مزمن گردد. به

در عضله نعلی شد که  JIP3استقامتی منجر به افزایش بیان 

یابی بهتر های درگیر باعث موقعیتاحتمالاً از طریق مکانیسم

های عضلانی شده و در نتیجه رشد و عملکرد بهتر عضلات ستهه

شود مطالعات آینده بر روی را در پی خواهد داشت. پیشنهاد می

زمان دیگر مسیرهای مهم رشد و عملکرد سلولی با ارتباط هم

 متمرکز گردد. JIP3بیان 

 

 تشکر و قدردانی

آزاد نامه کارشناسی ارشد دانشگاه مطالعه حاضر حاصل پایان

وسیله نویسندگان مراتب تقدیر اسلامی واحد کرمان است. بدین

و تشکر خود را از معاونت پژوهشی دانشگاه آزاد اسلامی واحد 

کرمان، مرکز علوم و اعصاب دانشگاه علوم پزشکی کرمان و 

آزمایشگاه علوم تشریح دانشگاه تربیت مدرس و سرکار خانم دکتر 

وم تشریح دانشکده پزشکی زهره مظاهری، استادیار گروه عل

دانشگاه تربیت مدرس جهت فراهم کردن امکانات آزمایشگاهی 

 دارند.ابراز می
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 نویسندگان هیچ گونه تعارض منافعی را اعلام نکرده اند.
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Abstract 
 

Background & Objective: Adaptations in neuromuscular system are due to changes in the expression 

and activity of proteins and its transmitters. JIP 3 protein plays a role in the regulation of structure and 

function of neurons as well as the establishment of multi-nuclear muscle cells. Considering the effects of 

exercise on neuromuscular system, the present study aimed to investigate the effects of 6 weeks of 

endurance training on JIP3 gene expression in soleus muscle of male Wistar rats.  

Material & Methods: Ten Wistar male rats were randomly assigned in two groups: trained and control. 

Endurance training protocol was performed for 6 weeks. Forty eight hours after final training session, the 

rats were dissected, and soleus muscle was removed. JIP3 gene expression was performed through Real 

Time PCR method.  

Results: Endurance training increased JIP3 gene expression significantly compared to the control group.  

Conclusion: It appears that a period of endurance training increases intramuscular gene expression of 

JIP3 through this can lead to a better consistency and functionality in the muscles. 
. 
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