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 دهیچک

شواهد بین، درايند. کنميهای مرتبط با تخريب عملکرد بافتي مانند آتروفي عضلاني بازی بیمارینقش مهمي در ی اسکلتي عضله آپوپتوز: زمینه و هدف

ار تحت تأثیر قرکلتي ی اسدر عضلهمربوط به آپوپتوز را  هایو آنزيم رسانيورزشي ممکن است تعدادی از مسیرهای پیام حاکي از آن است که تمرينات

 انجام گرديد. های صحرايي نری نعلي موشعضله 9کاسپاز و  AIFهای سه ماه تمرين هوازی بر بیان ژن اثردهد؛ بنابراين، مطالعه حاضر باهدف تعیین 

 ينبه شکل تصادفي در دو گروه همگن تمرماهه سر موش صحرايي نر سه 16اين مطالعه در قالب يک طرح تجربي دوگروهي انجام شد.  :اهروشمواد و 

درصد اکسیژن مصرفي  75-80)شدت  یی تمرين هوازدر برنامه سه ماههای گروه تمرين به مدت سر( جايگزين شدند. آزمودني 8سر( و کنترل ) 8)

 Realبا استفاده از روش  9و کاسپاز  AIFهای ژن ها استخراج وآزمودنيی نعلي عضلهتمرين،  یجلسه آخرين از پس ساعت 48 کردند.شرکت  بیشینه(

Time-PCR  های حاصله با استفاده از آزمون. دادهگرديدبررسي t وتحلیل شدند.تجزيه 05/0داری در سطح معني ،مستقل 

عضله  9(. همچنین، بیان ژن کاسپاز P=01/0 ،%60/137داری بیشتر از گروه کنترل بود )طور معنيدر گروه تمرين بهعضله نعلي  AIFبیان ژن  :نتایج

 (.P=01/0 ،%22/48کنترل بود ) داری بیشتر از گروهطور معنيگروه تمرين بهنعلي 

توجهي دارد. تأثیر قابلعضله نعلي های کلیدی در مسیر میتوکندريايي آپوپتوز پروتئین افزايش تمرين هوازی در سه ماهرسد که به نظر مي :گیرینتیجه

رزشي، منوط به انجام مطالعات واز تمرينات و آتروفي عضله اسکلتي های مربوط به آپوپتوز ری شاخصحال، اظهارنظر قطعي در مورد نحوه تأثیرپذيبااين

 بیشتر است.

 

 9، ژن کاسپاز AIFژن ، عضله نعليتمرين هوازی، کلیدی:  کلمات
 

 

 
 

 

 

 مقدمه 
ريزی شده يک فرآيند ژنتیکي يا مرگ سلولي برنامه آپوپتوز

ناپذير از رشد، توسعه و هومئوستاز است که بخش تفکیک

های زائد با روشي که برای حذف سلول بودهموجود زنده 

قطعه شدن (. اين فرآيند با قطعه1-4رود )هدفمند به کار مي

و تشکیل اجسام آپوپتوتیکي چسبیده به  DNAناپذير برگشت

ی نهايي آن گسسته شدن افتد که نتیجهغشاء اتفاق مي

حال اختلال در (. بااين6 ،5)های حیاتي سلولي است پروتئین

تواند منجر به آورد که ميوپتوز شرايطي را به وجود ميتنظیم آپ

های ی اسکلتي مانند ديستروفيهای مختلف عضلهبیماری

(. 7عضلاني، تخريب عضله، سارکوپنیا و سالخوردگي شود )

بین، آپوپتوز اغلب از طريق دو مسیر کلاسیک داخل و دراين

ی مهم مسیر خارجي بااتصال لیگاندهادهد. خارج سلولي رخ مي

مرگ  یهای غشايي القاکنندهبه گیرنده Fasو  TNFαمانند 

ترين عنوان مهممسیر داخلي به کهيشود. درحالاندازی ميراه

مسیر ايجاد آپوپتوز، با تغییراتي در نفوذپذيری غشای خارجي 

 (.8و  6 ،5میتوکندری و رهايش عوامل آپوپتوزی همراه است )

آپوپتوزی های پیشپروتئین ييجابین، افزايش بیان و جابهدراين

طرف میتوکندری، با کاهش پايداری غشای بیروني به

تواند منتج به رهايش که مي بودهمیتوکندری همراه 

آپوپتوز  های پروآپوپتوتیک مانند عامل القاء کنندهمولکول

(AIF و سیتوکروم )c ری به از فضای بین دو غشای میتوکند

آپوپتوز يا  بین، عامل القاکنندهداخل سیتوپلاسم شود. دراين

AIF در داخل  يشيدر حالت طبیعي نقش ضد اکسا

حال، اين نکته اشاره شده است میتوکندری به عهده دارد. بااين
  رانيا ز،يتبر ،يدانشگاه آزاد اسلام ز،يواحد تبر ،یریمسئول: جبار بش سندهینو*

Email: bashiri.jabbar@gmail.com                                                                             
 

پژوهشیمقاله 

  

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
85

10
5.

20
17

.7
.2

.8
.9

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ja

bs
.f

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
0-

31
 ]

 

                               1 / 8

http://journal.fums.ac.ir/
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22285105.2017.7.2.8.9
https://jabs.fums.ac.ir/article-1-1143-en.html


 

 

1396 تابستان | 2شماره  | هفتمسال  |مجله دانشگاه علوم پزشکی فسا   

 

 و همکاران ندا آبادی 
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آزاد شده از میتوکندری در طي روند آپوپتوز، سبب  AIFکه 

شود سپاز ميای در مسیری مستقل از کاهسته DNAآسیب به 

(. رهايش عوامل آپوپتوزی از میتوکندری به 9و  8 ،5)

 9و سپس کاسپاز  9سازی پروکاسپاز موجب فعالسیتوزول، 

شود. عنوان کاسپاز آغازگر آپوپتوز در مسیر میتوکندريايي ميبه

عنوان کاسپاز به 3سازی کاسپاز اين روند نهايتاً موجب فعال

 گردد.های آپوپتوزی مياجرايي و فصل مشترک همه مسیر

های حیاتي کاسپازها پس از فعال شدن، بسیاری از پروتئین

کنند و باعث ورود سلول به سلولي را هیدرولیز و تجزيه مي

(؛ 9-11 ،6شوند )مرگ سلولي مي برگشتیرقابلمرحله غ

بنابراين پژوهشگران همواره به دنبال اتخاذ راهکارهای مناسب 

های مختلف عضلاني مرتبط وز و بیماریبرای پیشگیری از آپوپت

ها و تمرينات ورزشي ی اخیر، تأثیر فعالیتبا آن هستند. در دهه

ی ورزش قرار گرفته ی محققان حوزهبر آپوپتوز مورد علاقه

(. در اين زمینه، تعدادی از محققان عنوان کردند که 12است )

 تواند موجبساعت مي 48يک جلسه فعالیت ورزشي شديد تا 

(. اين در حالي است که 12 ،9تسريع در فرآيند آپوپتوز شود )

برخلاف فعالیت ورزشي، انجام تمرينات ورزشي با شدت متوسط 

های مختلف و مداوم احتمالًا موجب کاهش آپوپتوز در بافت

(. در اين راستا وينشتین و همکاران اشاره 13و  7 ،2شود )مي

ان موجب کاهش هفته تمرين روی چرخ گرد 10داشتند که 

ی نعلي در عضله Bax/Bcl-2و نسبت  AIFبیان پروتئین 

های های صحرايي نر تمرين کرده در مقايسه با موشموش

میلان و همچنین مک (.14صحرايي تمرين نکرده شد )

همکاران  گزارش کردند که شش هفته تمرين استقامتي موجب 

قطعه قطعهو  cرهايش سیتوکروم ، AIFپروتئین  کاهش بیان

های صحرايي تمرين کرده شد در عضله نعلي موش DNAشدن 

نیز هوانگ و همکاران عنوان کردند  9(. در رابطه با کاسپاز 13)

بیان  داريهفته تمرين هوازی موجب کاهش معن 12که 

حال و (. بااين15های تمرين کرده شد )در موش 9-کاسپاز

ران نشان دادند که برخلاف نتايج مطالعات مذکور، سیو و همکا

 یهردو 9و کاسپاز  AIFبین بیان پروتئین  داریيتفاوت معن

های تمرين کرده و تمرين نکرده عضله نعلي و قلبي گروه

متعاقب هشت هفته تمرين هوازی روی نوارگردان وجود نداشت 

هفته تمرين  9(. لیو و همکاران نیز نشان دادند که 16)

ی اسکلتي ه آپوپتوز در عضلهتوجاستقامتي موجب افزايش قابل

هرحال، با توجه به اهمیت (. به17شود )های صحرايي ميموش

تمرينات هوازی و فشارهای مکانیکي و متابولیکي نسبتاً شديد و 

حین اين تمرينات و نقش عضلات اسکلتي در  مدتيطولان

های سلامتي و موفقیت ورزشکاران، اين موضوع يکي از چالش

تواند ذهن پژوهشگران ورزشي را به خود جدی است که مي

، با توجه به اينکه تفاوت شدت و مدت وجودينجلب کند. باا

تمرينات هوازی مورد استفاده در مطالعات مختلف باعث به 

دست آمدن نتايج متناقضي شده است و تاکنون مطالعه جامعي 

تأثیر تمرينات هوازی با شدت  یینهدر داخل کشور درزم يژهوبه

و تغییرات احتمالي  يی اسکلتلاتر از متوسط بر آپوپتوز عضلهبا

های درگیر در آپوپتوز انجام نشده و اغلب مولکولي و پروتئین

ی اسکلتي های مورفولوژيکي آپوپتوز عضلهمطالعات برخي جنبه

اند، انتظار در طي فعالیت ورزشي حاد را مورد آزمايش قرار داده

بتوان ضمن پاسخ به برخي  رود با انجام تحقیق حاضرمي

-ابهامات موجود و تعیین تأثیر تمرينات ورزشي بر آپوپتوز عضله

ی کاربردی متناسبي در راستای نحوه هاییشنهادی اسکلتي، پ

 بیني پیامدهای احتمالي ارائه داد.انجام تمرينات و نیز پیش
 

 هامواد و روش
 یموش صحرايي نر دوماهه 16ی حاضر، برای مطالعه

خريداری شد. جهت جلوگیری از استرس و  14848ويستار 

ها به مدت دو هفته تحت تغییر شرايط فیزيولوژيکي، نمونه

 22±2لازم به ذکر است که دما ) .ندشرايط جديد نگهداری شد

ی درصد( و چرخه 50±5گراد(، رطوبت محیط )سانتي

ها آزمودني کنترل شد. ساعته 12:12 تاريکي -روشنايي

ی ت آزادانه از غذای استاندارد و آب در طول دورهصوربه

نگهداری حیوانات ند. لازم به ذکر است که پژوهش استفاده کرد

انستیتوی ملي سلامت انجام  یآزمايشگاهي مطابق باراهنما

. همچنین تمامي اعمال انجام شده روی حیوانات، استشده 

شگاهي مطابق دستورالعمل کمیته اخلاق کار با حیوانات آزماي

 مستخرج از دستورالعمل هلسینکي بود.

ی آشنايي با روز تحت برنامه 14ها به مدت نمونهدر ابتدا 

ند. در طي اين دوره، ی فعالیت روی نوارگردان قرار گرفتنحوه

 و متر بر دقیقه 10-15صفر درصد، سرعت  نوارگردان شیب

. در پايان اين دوره، بود دقیقه در روز 5-10 تمرين مدت

 گروه کنترل دوطور تصادفي به ها پس از مطابقت وزني بهشمو

روز در هفته  5. گروه تمرين برای ندشد جايگزينتمرين  و

 12شنبه و جمعه( و به مدت شنبه، پنج)يکشنبه، دوشنبه، سه
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ی تمرين هوازی روی نوارگردان الکترونیکي هفته در برنامه

رتاسر هوشمند حیواني شرکت کرد. شدت نسبي کار در س

 درصد اکسیژن مصرفي بیشینه 75-80معادل ی تمرين برنامه

زمان تمرين حفظ شد. مدت (%15متر/دقیقه با شیب  33-24)

دقیقه در روز  60ی اول شروع و به دقیقه در روز در هفته 10از 

 (18) ی پنجم رسیده و تا انتهای دوره حفظ شددر هفته

 .(1)جدول 

ماهه جهت کنترل پارامترهای ی گروه کنترل سههاموش

قبل  RT-PCR درروشعنوان گروه مرجع پايه و لحاظ شدن به

ساعت پس از  48از شروع پروتکل تمريني اصلي کشته شدند. 

های تمرين گروه های صحراييموش نیز، ی تمرينآخرين جلسه

ها تحت جراحي قرار گرفتند. موش ماههششهوازی و کنترل 

توسط هوش شدند. سپس ابتدا توسط استنشاق اتر بي

ها عضله نعلي آن انجام ومتخصصین کارآزموده جراحي 

ي شد. سپس، نمونه در کرايوتويوب در کشوزناستخراج و 

های بعدی در دمای نیتروژن مايع قرار داده شده و برای بررسي

 .رديددرجه نگهداری گ -70

ها، طبق روش پیشنهادی از نمونه RNAبرای استخراج 

گرم از بافت میلي 50( حدود Thermo, K0731, USAکیت )

-RNXTM لیتر ی نعلي با استفاده از يک میليعضله

PLUS(سیناژن، ايران) 5 هموژنه شده و در دمای اتاق به مدت 

لیتر میلي 2/0پس از اضافه کردن . دقیقه انکوبه گرديد

 لروفروم به هر میکروتیوب و تکان دادن آن با دست به مدتک

درجه انکوبه گرديد و  4 دقیقه در دمای 5ثانیه، میکروتیوب  15

 g 13700و درجه  4 دقیقه در شرايط 15 در ادامه به مدت

دقت و بدون تکان دادن تیوب، قسمت سپس به .سانتريفیوژ شد

بود، جدا و به میکروتیوب ديگری انتقال  RNAبالايي که حاوی 

داده شد. به محلول جدا شده حجم مساوی از ايزوپروپانول سرد 

. درجه انکوبه شد -20 یدمایقه در دق 10 یبرااضافه گرديد و 

درجه و  4 دقیقه در دمای 10سپس، میکروتیوب به مدت 

g13700  يي بیرون ريخته شد و يک روسانتريفیوژ شده، مايع

بلافاصله  .درصد به میکروتیوب اضافه گرديد 80اتانول لیتر میلي

 g13700درجه و  4 دقیقه در شرايط 5میکروتیوب به مدت 

دقت سانتريفیوژ شده، مايع رويي آن بیرون ريخته شد و به

دقیقه اجازه داده شد تا الکل  20 اتانول خالي شد و حدود

روکربنات سپس در آب تیمار شده با دی اتیل پی گردد. یرتبخ

(DEPC .حل شد ) پس از استخراجRNA ،خلوص آن و  مقدار

( تعیین Bio-Rad, CA, USA)روش اسپکتروفتومتری  توسط

وسیله الکتروفورز روی ژل آگاروز تام به RNAگرديد. همچنین، 

 s28و  s18حاوی اتیديوم برومايد قرار گرفت و دو باند مشخص 

 RNAشد.  ريبوزومي مشاهده و کنترل RNAمربوط به 

 -80استخراج شده جهت استفاده در مراحل بعدی در دمای 

 درجه نگهداری گرديد.

 ,Fermentas)طبق دستورالعمل کیت ، cDNAجهت ساخت 

Firs Standard cDNA synthesis TMCanada) Revert AID  يک

 DNase I reaction bufferاز  يک میکرولیترو  RNA یکرولیترم

10X  لیتری ريخته شده و توسط میلي 5/1در يک تیوبDEPC-

traeted water  برای از بین بردن  رسید. میکرولیتر 9به حجم

به تیوب اضافه و  DNase یکرولیترم، يک DNAاحتمالي با  آلودگي

از اتانول مطلق، تیوب مربوطه به مدت  لیتريک میليپس از افزودن 

 20به مدت  سپس درجه قرار گرفت. -70دقیقه در فريزر  30

ازآن، در سانترفیوژ شد و پس g14000درجه و  4دقیقه در شرايط 

دقیقه اجازه داده  10خالي شده و حدود آن دقت اتانول زير هود به

 DEPC-treated یکرولیترميک شد تا الکل تبخیر گردد. به تیوب 

water  يمرپرايک میکرولیتر وoligi (dt)  پرايمر  ياRandom 

hexamer درجه بر روی  70دقیقه در دمای  5ه شد و افزودDry 

روی نوارگردان هفته تمرين هوازی 12برنامه  -1جدول   
 

نیتمر یهاهفته  دوازدهم یازدهم دهم نهم هشتم هفتم ششم پنجم چهارم سوم دوم اول 

 60 60 60 60 60 60 60 60 45 35 20 10 مدت تمرين )دقیقه در روز(

 33 32 31 30 29 28 27 26 25 25 24 24 سرعت نوارگردان )متر بر دقیقه(

 15 15 15 15 15 15 15 15 15 15 15 15 شیب نوارگردان )درصد(
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block .چهار میکرولیتر انکوبه گرديد reaction buffer 5X  دو و

 Ribo lock Ribo یکرولیترميک و  dNTP 10mM mixمیکرولیتر 

nuclease Transcription Inhibitor  به تیوب افزوده شد و پس از

 وبه گرديد.کان درجه 37دقیقه در  5سانترفیوژ مختصر، به مدت 

MuLV -H Minus M TMRverertAidآنزيم يک میکرولیتر 

Reverse  به تیوب قبل افزوده شد. در ادامه در صورت استفاده از

 درجه و در صورت استفاده از 42دقیقه در  oligo (dt) ،6پرايمر 

درجه و به دنبال  25دقیقه در  5، ابتدا Random hexamer يمرپرا

واکنش با  درجه انکوباسیون صورت گرفت. 42دقیقه در  90آن 

درجه پايان پذيرفت و  70دقیقه در  10قرار دادن تیوب به مدت 

 درجه نگهداری شد. -70نمونه در فريزر 

: Real-time PCR یهاینپروتئ يگیری میزان بیان ژناندازه 

AIF از دستگاه با استفاده  9-کاسپاز وCorbett-Rotor gene-

6000(Corbett Research Australiaانجام گرديد ) جفت .

 Primer 3افزار پرايمرهای مربوط به هر ژن با استفاده از نرم

( سنتز شد و با Bioneer-Germanyطراحي و توسط بايونیر )

 مورد استفاده قرار گرفت. nm80غلظت نهايي 

 Syber greenها بر مبنای استفاده از رنگ واکنشپرايمرها: 

به  Real-time PCrطي واکنش  Syber green. رنگ گرديدانجام 

DNA در  کند.مي عای متصل شده و نور فلورسنت ساطدو رشته

های صحرايي توالي پرايمرهای بیان ژني برای موش 2جدول 

عنوان بلانک از تیوبي که حاوی همه مواد به مشخص شده است.

 یجابود، استفاده شد و به cDNAجز جود در واکنش بهوم

cDNA به تیوب مربوطه ،DEPC water پس از . اضافه گرديد

يک نمودار رسم و  PCRاتمام واکنش تکثیر، برای هر واکنش 

قبل از آنالیز  ،در پايان .تعیین شد CT اساس سپس بر اين 

آمده از هر دست( بهMelting curveها، منحني ذوب )داده

بررسي شد تا پیک مربوط به ژن  Real-time PCRواکنش 

ها ابتدا، برای آنالیز داده موردنظر و فقدان پرايمر دايمر تأيید شود.

∆Ct  ژن در هر نمونه از افتراقCt  ژن مربوطه وCt  ژنGAPDH 

ها برای محاسبه به ترتیب فرمول عنوان رفرنس محاسبه شد.به

 است:زير 
ΔCT= CT target – CT reference 
ΔΔCT = ΔCT test sample – ΔCT control sample 

ها با استفاده از ها و برابری واريانستوزيع طبیعي داده

اسمیرنوف مشخص شد. سپس برای تعیین -آزمون کولموگروف

بین دو گروه کنترل و  موردنظرهای اختلاف میزان شاخص

تمرين هوازی از آزمون تي مستقل استفاده گرديد. تمامي 

در  22نسخه  SPSSافزار محاسبات آماری با استفاده از نرم

 انجام شد. P<05/0داری سطح معني

 

 نتایج
تمرين هوازی روی نوارگردان بر  سه ماهدر رابطه با تأثیر 

داری تفاوت معني ،های بدني، با استفاده از آزمون تيويژگي

 گرم( 75/251±6/22) های گروه کنترلبدني آزمودني وزنبین 

(، P=03/0مشاهده شد ) گرم( 33/202±3/18) و گروه تمرين

کمتر از گروه کنترل  %19بدن گروه تمرين  وزنکه طوریبه

نسبت وزن عضله نعلي و داری در حال، تفاوت معنيبود. بااين

)به ترتیب  گروه کنترل بدن وزنبه عضله نعلي وزن 

)به ترتیب و تمرين  (29/0±05/0؛ 01/0±072/0

. اين (P˃05/0گرديد )نمشاهده  (32/0±03/0؛ 02/0±064/0

در حالي بود که میانگین وزن عضله نعلي گروه تمرين حدود 

 .کمتر از گروه کنترل بود 11%

های مربوط به آپوپتوز عضله نعلي، نتايج در رابطه با شاخص

داری بین گروه کنترل و تمرين نشان داد که تفاوت معني

(. P=01/0وجود دارد ) 9-و کاسپاز AIFهای هوازی در بیان ژن

در گروه  9-و کاسپاز AIFدر اين راستا، میزان بیان هر دو ژن 

 های صحرايينعلي موش توالي پرايمرهای بیان ژني عضله -2جدول 

length (bp) Primer sequence Product genes 

162 
F: 5' TCCTCTACCCTCTATGCCAGGA 3' 

R: 5' AGCTGGGAACCATCATGTGC 3' AIF 

174 
F:5' CGAGCTGTTCAGGCCCCATA3' 

R: 5'CGCAGAAACGAAGCCAGCAT3' 
Caspase 9 

110 
F: 5' GGAAAGCCTGCCGGTGACTA3' 

R:5' CACCCGGAGGAGAAATCGGG 3' GAPDH 
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 9-و کاسپاز AIF یهاژن یانو ب یهواز ینتمر

 ینعل یعضله

ز گروه کنترل بود )ژن داری بیشتر اطور معنيتمرين هوازی به

AIF :6/%137 به عبارتي سه ماه %22/48: 9-و ژن کاسپاز .)

ی هردو توجهقابلموجب افزايش  تمرين هوازی روی نوارگردان

های های مربوط به آپوپتوز میتوکندريايي عضله نعلي موشژن

 (.2و  1صحرايي شده است )نمودار 

 

 گیرییجهنتبحث و 
تمرين هوازی  نتايج پژوهش حاضر نشان داد که سه ماه

های صحرايي شد دار وزن بدن موشيمعنموجب کاهش 

دار وزن بدن متعاقب سه يمعنحال، باوجود کاهش (. بااين%19)

وزن عضله نعلي و داری در تفاوت معنيماه تمرين هوازی، 

و تمرين  ی بدن گروه کنترلبه تودهعضله نعلي نسبت وزن 

. اگرچه، میانگین وزن عضله نعلي گروه تمرين گرديدنمشاهده 

تمرين  به عبارتي، سه ماه .کمتر از گروه کنترل بود %11حدود 

درصد اکسیژن مصرفي بیشینه،  75-80ي با شدت نسبهوازی 

وزن بدن، موجب کاهش توده عضله  توجهقابلدر کنار کاهش 

نتايج پژوهش حاضر، میزان  بر اساس، علاوهبهنعلي شده است. 

داری و حدود طور معنيدر گروه تمرين هوازی به AIFبیان ژن 

بیشتر از گروه کنترل بود. همچنین، میزان بیان ژن  %137/60

داری و حدود طور معنيدر گروه تمرين هوازی به 9-پازکاس

تمرين  بیشتر از گروه کنترل بود. به عبارتي، سه ماه %48/22

مربوط به آپوپتوز  هر دو ژن توجهقابلموجب افزايش هوازی 

های صحرايي شده است و اين میتوکندريايي عضله نعلي موش

تشديد بروز احتمال وجود دارد که اين موضوع نهايتاً موجب 

فرآيند آپوپتوز در اين بافت سوماتیک حساس از طريق مسیر 

داخلي شود. اگرچه اغلب مطالعات قبلي اشاره به کاهش 

های درگیر در مسیر میتوکندريايي آپوپتوز متعاقب ینپروتئ

تمرينات ورزشي داشتند، اما در تأيید نتايج پژوهش حاضر، سیو 

در عضله نعلي  AIF روتئینو همکاران اشاره داشتند که بیان پ

هفته تمرين هوازی( بیشتر از گروه کنترل بود  8گروه تمرين )

هفته  9(. همچنین، لیو و همکاران نیز نشان دادند که 16)

ی آپوپتوز در عضله توجهقابلتمرين استقامتي موجب افزايش 

(. در اين راستا، اگرچه 17شود )های صحرايي مياسکلتي موش

های متعددی مانند تغییر مستقیم در بیان ژنسازوکارهای 

مربوط به آپوپتوز، آزادسازی عوامل آپوپتوتیک میتوکندری، 

يشي مطرح شده است، ضد اکساو وضعیت  ROSتغییرات تولید 

(. در 13ولي هنوز ابهامات بسیاری در اين زمینه وجود دارد )

وينشتین و همکاران اشاره داشتند که آپوپتوز اين خصوص، 

های فعال اکسیژن همراه توکندريايي اغلب با افزايش گونهمی

عنوان داشتند که همکاران  (. از طرفي، ژين و14) است

تواند با افزايش مدت مييطولانتمرينات هوازی و استقامتي 

(. اين 19استرس اکسايشي موجب تشديد آپوپتوز شوند )

ايي و جدر پاسخ به فشار اکسايشي، جابهاحتمال وجود دارد که 

در غشای بیروني میتوکندری افزايش  Baxاستقرار پروتئین 

تواند ناشي از فعال شدن مي یايابد. اين موضوع تااندازهمي

JNK کهیطورباشد به ليسیتوز JNK های در حضور محرک

 Bcl-2استرس سلولي فسفريله شده و موجب مهار پروتئین 

جايي به سمت اجازه جابه Baxشود، لذا پروتئین مي

در داخل میتوکندری، در  JNKيابد. پروتئین میتوکندری را مي

دخالت کرده و موجب رهايش عوامل  mtPTPباز شدن 

 
 

 در دو گروه کنترل و تمرين هوازی AIFمیزان بیان ژن  -1نمودار 

 
 

 
 

در دو گروه کنترل و تمرين هوازی 9-میزان بیان ژن کاسپاز -2نمودار   
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به داخل سیتوزول  c یتوکرومو س AIFمانند  آپوپتوزیپیش

تواند مي AIFمحض رهايش و ورود به سیتوزول، شود. بهمي

يا از طريق آبشار  DNAن قطعه شدموجب قطعه یماًمستق

البته  (.14شوند ) 3-و نهايتاً کاسپاز 9-شامل کاسپاز کاسپازی

عوامل ديگری نیز در برخي مطالعات در رابطه با نفوذپذيری 

اشاره  کهیطوراند، بهغشای میتوکندری مورد بررسي قرار گرفته

-های اسکلت سلولي مانند کافیلینشده است برخي از پروتئین

روتئین اسکلت سلولي متصل به آکتین(، با آپوپتوز )يک پ 2

در سیتوزول  2-ناشي از فشار اکسايشي ارتباط دارد. کافیلین

جا و محض اکسايش، به درون میتوکندری جابهقرار دارد، ولي به

(. 20گردد )مي mtPTPاحتمالاً موجب تسهیل باز شدن 

مطالعه حال، اگرچه امکان بررسي تغییرات اين شاخص در بااين

حاضر وجود نداشت، ولي شواهد حاکي است که سطوح اين 

کند که نشانگر عدم پروتئین با تمرين تغییر چنداني نمي

 سازگاری آن با تمرين ورزشي است.

وينشتین و نتايج مطالعه حاضر،  برخلافحال، بااين

هفته تمرين روی چرخ گردان  10همکاران اشاره داشتند که 

در  Bax/Bcl-2و نسبت  AIFئین موجب کاهش بیان پروت

های صحرايي نر تمرين کرده در مقايسه با ی نعلي موشعضله

میلان همچنین مک (.14های صحرايي تمرين نکرده شد )موش

و همکاران گزارش کردند که شش هفته تمرين استقامتي 

در  DNAقطعه شدن قطعهو  AIFپروتئین  موجب کاهش بیان

به نظر  (.13های صحرايي تمرين کرده شد )عضله نعلي موش

و  وينشتینرسد دلیل اصلي تناقض مطالعه حاضر با پژوهش مي

همکاران و برخي از مطالعات پیشین که اشاره به مهار يا کاهش 

فرآيند آپوپتوز متعاقب تمرينات هوازی و استقامتي داشتند 

مطالعه حاضر باشد؛ زيرا (، پروتکل تمريني مورد استفاده در 7)

اين احتمال وجود دارد که تمرينات هوازی شديدتر و 

رساني آپوپتوتیک عضله اسکلتي را افزايش مدت، پیاميطولان

و همکاران روی  وينشتینهای مطالعه يآزمودنکه یطوربهدهد 

چرخ گردان و با شدت تمريني متوسط و ملايم تمرين کرده 

ها بیشتر شبیه تمرينات رين آنکه اغلب تمیطوربهبودند 

که يدرحالشود؛ ورزشي داوطلبانه و اختیاری محسوب مي

هفته تمرين هوازی روی  12های پژوهش حاضر آزمودني

درصد اکسیژن مصرفي  75-80را با شدت نسبي  نوارگردان

متر بر دقیقه در هفته آخر( اجرا کردند. لذا  33بیشینه )سرعت 

ی متوسط و پائین هاشدتت هوازی با رسد که تمرينابه نظر مي

اکسیداني و کاهش استرس اکسايشي يآنتموجب بهبود ظرفیت 

های لازم برای مهار يا توقف آپوپتوز یسازگارسلول شده و 

(. همچنین، به 20، 14ناشي از تمرينات هوازی را فراهم نمايد )

 بامطالعهرسد عدم همخواني نتايج مطالعه حاضر نظر مي

چندان نیز دور از انتظار نیست،  و همکارانمیلان مک

با  شش هفته تمرين استقامتياثر  میلان و همکارانمکزيرا

درصد اکسیژن مصرفي بیشینه( را بر  60شدت متوسط )

های اسکلتي موش در عضلهی آپوپتوز میتوکندريايي هاشاخص

، بالا مورد ارزيابي قرار داده بودند فشارخونصحرايي مبتلا به 

های صحرايي های مطالعه حاضر، موشکه آزمودنييلدرحا

از پروتکل و شدت تمرين ورزشي،  درگذر جوان سالم بودند.

بالا عامل  فشارخونعنوان داشتند که  میلان و همکارانمک

های عضله اسکلتي مهمي در افزايش و تشديد آپوپتوز در سلول

لذا، احتمال تأثیر تمرين هوازی و استقامتي متوسط  (.13) است

و  AIFهای آپوپتوزی مانند بیان ژن يا پروتئین بر شاخص

های عضله که سلول بالا فشارخوندر شرايطي مانند  9-کاسپاز

 آنچهاسکلتي دچار آپوپتوز شديد باشند، بیشتر است؛ همانند 

حال، ااين(. ب13مشاهده شد )میلان و همکاران مکدر مطالعه 

های مربوط اظهارنظر قطعي در مورد نحوه تأثیرپذيری شاخص

قلبي از تمرينات ورزشي مختلف، منوط به  به آپوپتوز عضله

 .استانجام تحقیقات و مطالعات بیشتر در اين زمینه 

توان عنوان کرد نتايج مطالعه حاضر مي بر اساسدر کل و 

لای متوسط، مدت و با شدت بايطولانکه تمرينات هوازی 

یرات عملکردی مثبت همچون کاهش وزن بدن، تأث باوجود

تواند موجب کاهش وزن عضله اسکلتي و نسبت وزن احتمالاً مي

عضله اسکلتي به بدن و نهايتاً آتروفي عضله شود. همچنین، اين 

های درگیر در مسیر روند با افزايش بیان برخي ژن

همراه است که  9-زو کاسپا AIFمیتوکندريايي آپوپتوز مانند 

های تواند باعث تشديد آپوپتوز عضله اسکلتي در موشنهايتاً مي

های حال، با توجه به محدوديتصحرايي جوان شود. بااين

گیری تغییرات مورفولوژيکي، پژوهش حاضر مانند عدم اندازه

های درگیر در مسیر میتوکندريايي ارزيابي بیان ساير پروتئین

های درگیر در مسیر خارجي ن پروتئینآپوپتوز، بررسي بیا

های موردنظر توسط گیری محتوی پروتئینآپوپتوز و اندازه

آپوپتوز عضله  ٔ  ینهدرزمروش وسترن بلات، اظهارنظر قطعي 

اسکلتي و تمرينات ورزشي مختلف، منوط به انجام تحقیقات و 

 .استمطالعات بیشتر 
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 9-و کاسپاز AIF یهاژن یانو ب یهواز ینتمر

 ینعل یعضله

 تشکر و قدردانی

 کارشناسي ارشد ینامهپايان حاضر مستخرج ازمقاله 

ورزشي خانم ندا آبادی به شماره فیزيولوژی 

همکاری مساعدت و از . لذا است 10221435941001

صمیمانه مسئولین دانشگاه آزاد اسلامي واحد تبريز و تمام 

 تشکر و تقديرنامه شدند، يانپاافرادی که موجب تسهیل اجرای 

صورت شخصي به نامهيانپاهای ضمناً تمامي هزينه .گرددمي

 بوده و هیچ سازماني حمايت مالي نکرده است.
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Abstract 
 

Background & Objectives: Apoptosis in skeletal muscle plays an important role in disease-related 

tissue dysfunction such as muscle atrophy. Current evidence suggests that exercise training may alter 

apoptosis-related signaling and enzymes in skeletal muscle. Therefore, the purpose of this study was to 

investigate the effect of three-month aerobic training on AIF and caspase-9 gene expression in male rat 

soleus muscle. 

Materials & Methods: This study was conducted as a two-group experimental design and sixteen 3-

month-old male rats were selected and randomly divided into two groups of aerobic training (n=8) and 

control (n=8). Rats in trained group participated in the aerobic training program for three months (75-

80%VO2Max). 48 hours after the last training session, the soleus muscle of rats were extracted and AIF 

and caspase-9 mRNA were evaluated by Real Time-PCR. Independent-samples t-test was applied to 

analyze the data (P<0.05). 

Results: AIF gene expression of trained group was significantly higher than that of the control group 

(137.60%, P=0.01). Furthermore, caspase-9 gene expression of trained group was significantly higher 

than that of the control group (48.22%, P=0.01). 

Conclusion: In general, it seems that a three-month aerobic training was effective in increasing soleus 

muscle mitochondrial apoptotic protein. However, more research needs to be done to identify the effects 

of exercise trainings on indices of apoptosis and skeletal muscle atrophy. 
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