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بـر   ديشـد  يتنـاوب  نيتمر ريثأت تعيين و ق،ين تحقيهدف از ا دارد. ٢نوع  ابتيد يولوژيزيپاتوف دري مهم آپوپتوز نقش :مقدمه و هدف

   بود. يابتيد يها موش يدر عضله اسکلت يآپوپتوز يها ن شاخصژ انيب

  

 ؛گـروه شـامل   ۵ در يتصـادف  طـور  بـه  گـرم  ٢٢٠±٢٠يوزن ـ نيانگي ـبا م ستاريسر رت نر و ۶۰ ،يمطالعه تجرب نيدر ا :يبررس روش

بـه   نيا استفاده از استرپتوزوتوس ـها بمطالعه موش نيدر اقرار گرفتند.  نيتمرـ  ابتيد و ني، تمرابتيکنترل هشت هفته، د ه،يکنترل پا
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  . ندشد ليو تحل هيتجز يتوک
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  مقدمه

 ريواگر يغ يها يمارين بيتر عياز شا يکيابت يد

را  مختلـف بـدن   يها دستگاه، نشوداگر کنترل  کهاست 

 يد کننـده زنـدگ  ي ـنـاتوان کننـده و تهد   يبا عواقب جـد 

، ينيدر علـل بـال   يرغم ناهمگون يعل .دهد يمهدف قرار 

مـاران  يک در بي ـن اخـتلال متابول يتر عيشا  يمسيپرگليه

ــر ياز عــوارض ا يکــي .اســت يابتيــد جــاد شــده در اث

ابـــت، القـــاء آپوپتـــوز در ياز د يناشـــ  يمســـيپرگليه

ــت ــا باف ــکلت    يه ــله اس ــه عض ــدن از جمل ــف ب  يمختل

از وزن بدن مـا    يمين باًيتقر يعضله اسکلت). ١(باشد يم

درصـد از دفـع    ٧٥پس از غذا تـا   کهدهد  يمل يرا تشک

 .دارد به عهدهن را يانسول به وسيلهشده گلوکز تحرک 

ل آن بـه  يو تبـد گلوکز خون به عضله  ليتحودر واقع، 

ن يت بـه انسـول  يحساس ـ يبـرا   يم ـکـوژن عامـل مه  يگل

 ديابـت  كـه  اند داده نشان مختلف يها پژوهش). ٢(است

دهـد   مـي  افزايش چشمگيري ميزان به را آپوپتوز ميزان

 ي، از دسـت دادن سـلول بتـا   يدر سطح مولکول). ۳ـ۵(

در توسـعه    يم ـآپوپتـوز نقـش مه   به وسـيله پانکراس 

. دارد يمــاريشــرفت بيا پي ـشــروع ن و يکمبـود انســول 

بـه نـام    ييجاد آپوپتـوز پروتئازهـا  يدر ا يعوامل اصل

 يهـا  نيها، پـروتئ  کاسپازها هستند که با فعال شدن آن

ن يچنــ و هــم ياســکلت ســلول يهــا ني، پــروتئيا هســته

ام مـورد هـدف قـرار    ي ـل در انتقـال پ يدخ يها نيپروتئ

ــه و  ــنهادر گرفت ــلول ي ــرگ س ــرخ  يت م ــد يم  ).٦(ده

آپوپتـوز اسـت    ياصل عوامل اثرگذاراز  يکي ۳ـسپازکا

نشــان دهنــده  ٣ـفعــال شــدن کاسپازــ کــه يبــه طــور

ز ي ـن Bcl-2 ).٧(رقابـل برگشـت اسـت   يغ يآپوپتوز سلول

 از جلـوگيري  باعـث  کـه  است ين ضد آپوپتوزيپروتئ

 از بـه عنـوان يكـي    و گردد مي سلول اكسيداتيو تخريب

شـناخته   وپتـوز آپ مهاركننده هاي پروتئين ترين معروف

 آزادسـازي  از جلـوگيري  بـر  عـلاوه  كـه  شـود  يم ـ

 يكپـارچگي  حفظ طريق از از ميتوكندري، cسيتوكروم 

 بـه +H هـاي   يـون  سـاختن  با خـارج  ميتوكندري غشاي

 و شـود  يم ـ آپوپتوز متصـل  پروتئاز سازي فعال عامل

  ). ٨كند( يم مهار را كاسپازها سازي فعال

ها است که  در سلول يعيند طبيک فرآيآپوپتوز 

ده و مضــر يــب دير، آســيــپ يهــا ســبب حــذف ســلول

  يم ـ، آپوپتوز نقش مهيکيولوژيزياز نظر ف). ٩(شود يم

و مهـار تومـوري در    هموسـتاز ، نمـو م رشـد،  يدر تنظ

ــت ــوزي  باف ــاي ميت ــا ا. دارد ه ــب ــاظ  ي ــال، از لح ن ح

در حفـظ   يمنف ـش از حـد نقـش   يک آپوپتوز بيپاتولوژ

رسـد در   يم ـبه نظـر   ).۱۰(دارد ياسکلت عضلهعملکرد 

ــا ــه  ي ــرگ برنام ــت م ــر ن حال ــده(آپوپتوز) در  يزي ش

افته و بافت را دچار يش يافزا يعضله اسکلت يها سلول

 دنبـال  بـه  همواره پژوهشگران نيبنابرا کند. يمب يآس

 و آپوپتوز ري ازيشگيپ براي مناسب راهکارهاي اتخاذ

 هسـتند.  آن بـا  مـرتبط  يعضـلان  مختلـف  هـاي  مارييب

و  يريشـگ يپ يثر بـرا ؤم ـ يک اسـتراتژ ي ورزش منظم

که اثـرات   يهاي پژوهشاکثر  .است ٢ابت نوع يدرمان د

 انـد  کـرده  يرا بررس ـ ٢ابت نـوع  يد ورزش در يدرمان

ورزش مداوم، شـدت کـم و متوسـط ماننـد راه      ؛شامل

 قـه يدق ٣٠ کمتـر از  يا دوچرخه سواريدن يدو و رفتن

هنـوز   مطلوب راهبرداگر چه  .)١١ـ١٣(هستند جلسه در

 يممکن است برابالاتر شدت  با ني، تمرستيمشخص ن



   يعضله اسکلتدر  يآپوپتوز يبر شاخص ها نيتمر اثر   
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 ٢ابت نـوع  يد مبتلا بهان ماريدر ب  يمسيبهبود کنترل گل

بـا   هـا  نينشان داده شده اسـت کـه تمـر   . باشد ترثرؤم

مـاران  يدر ب  يمس ـيتواند کنتـرل گل  يم (HIIT) بالاشدت 

 ).١٤ـ١٦(ود بخشدـــــرا بهب ٢وع ـابت نــــيمبتلا به د

HIIT بـا شـدت بـالا    ت ي ـکوتـاه فعال  يها نترواليا شامل

همـراه  ا اسـتراحت  ي ـت کـم  ي ـفعال يها که با دوره است

). خاکدان و همکاران نشان دادند که هشت ١٧باشد( يم

بافت قلب  Bcl2ان يدار ب يش معنيمنجر به افزا HITهفته 

تنورسـاز و  ن حـال،  ي ـبـا ا ). ١٨شـد(  يابتيد يها موش

 جلسه ۵(ين هوازيار هفته تمرهمکاران نشان دادند چه

 ۲۵ـ۴۴و مدت  قهيدق در متر ۱۵ـ۱۸ سرعت با) هفته در

 يهـا   مـوش قلـب   يعضـلان  يهـا  سـلول  Bcl-2بر  قهيدق

ــد ــ يابتي ــتيثأت ــا .)١٩(ر نداش ــج ينت ــکوهاهيس و  اني

هفتـه   ۱۲از آن اسـت کـه پـس از     يز حـاک ي ـهمکاران ن

 ،افـت يکاهش  Bcl-2نيزان پروتئيم ياستقامت يها نيتمر

 ۳ـکاسپاز ـ و گـروه کنتـرل در   ين ـين گـروه تمر يب ـاما 

 يدار يتفـاوت معن ـ  سـتار يو يهـا  موش يعضله اسکلت

و همکـاران نشـان    يل ـن حـال  ي ـبا ا .)٢٠(مشاهده نشد

ش يزان آپوپتوز را بـا افـزا  يم يت ورزشيدادند که فعال

 يهـا  ک مـدل مـوش  ي ـدر  ۳ـکاسپاز ـ يها  نيان پروتئيب

، ياز طرف .)۲۱(دهد يمش يافزا  يمسکيدچار ا ييصحرا

و  يآپوپتـوز  يهـا  شـاخص  يبر روHIT بالقوه يايمزا

 مبـتلا بـه  ان مـار يب يعضـله اسـکلت   در يضـدآپوپتوز 

  . هنوز مشخص نشده است ٢ابت نوع يد

 با است ابت ممکنيد ليقب از مزمن هاي مارييب

 کـاهش  کـردن  عيتسـر  باعث آپوپتوز ميتنظ در اختلال

 يناتوان ش خطريافزا جهينت در و يعضلان قدرت و توده

از  يدر بدن انسان، عضلات اسـکلت ). ٢٢شود( يجسمان

ــداد ز ــه تع ــآنجــا ک ــدرياز م يادي ــا را شــامل  يتوکن ه

سـم در نظـر   يمتابول يشوند، به عنوان ارگـان اصـل   يم

ت عضـله  ي ـبـا توجـه بـه اهم   ن، يبنابرا شوند. يمگرفته 

آن در  ياتي ـن نقش حيچن گلوکز و هم در کنترل ياسکلت

در  ين، اختلال در سلامت عضـلات اسـکلت  يسولان عمل

آنهـا در کـاهش    ييتوانـا  ٢ابـت نـوع   يافراد مبتلا بـه د 

 يبعـد عـوارض   شيافزا موجب، يسميس گليد يبارها

بـه  ابـت را  يد  يمجس يت، ناتوانيدر نها و) ٢٣شود( يم

ن يــر ايثأن حـال، درک مــا از ت ــيــبــا ا). ٢٤همـراه دارد( 

 يضـلات اسـکلت  ت عي ـفيک ومزمن بـر سـلامت    يماريب

ار يبس ـ بر آن يورزش يها تيد فعاليو اثرات مف انسان

 ن مطالعـه تعيـين و   ي ـهـدف از ا ن يبنـابرا . محدود است

ــ ــ يبررس ــر ريثأت ــاوب نيتم ــد يتن ــر ب ديش ــب ژن  اني

 يهـا  مـوش  يدر عضله اسـکلت  يآپوپتوز يها شاخص

  .ودب يابتيد

  

  يبررس روش

ــدر ا ــه تجربـ ـ ني ــر   ۶۰ ،يمطالع ــر رت ن  ۸س

بــا ران يــاپاســتور  تويانســتاز  ســتاريوژاد نــ يا هفتــه

ق انتخـاب  يبه عنوان نمونه تحق ٢٢٠±٢٠ يوزن نيانگيم

 ؛گـروه شـامل   پـنج  در يتصـادف  طـور  بهها  . رتشدند

ن و ورزش  يق استرپتوزوتوس ـيکنترل سالم بدون تزر

ــرل پا ــ(کنت ــدون تزر ۱۲ه)(ي ــرل ســالم ب ــســر)، کنت ق ي

ر)،  س ـ۱۲هفتـه)(  ۸ن و ورزش(کنتـرل  ياسترپتوزوتوس

بـا انجـام    يابتي ـسـر)، د ۱۲ن(يبدون انجام تمـر  يابتيد

در قرار گرفتنـد.   سر)۱۲ن سالم(يسر) و تمر۱۲ن(يتمر
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ــا ــوش  نيـ ــه مـ ــتفاده از دارو   مطالعـ ــا اسـ ــا بـ  يهـ

گرم بـه   يليم ۵۰به صورت تک دوز  نياسترپتوزوتوس

 يوزن بدن و به صورت درون صفاق لوگرميهرک يازا

 يهـا  لعـه در قفسـه  مـورد مطا  يها گروه شدند. يابتيد

 يبـا درپـوش تـور    pvcمخصوص چوندگان از جـنس  

ز چـوب پوشـانده   ي ـتم يهـا  که کف آنها با تراشه يفلز

درجـه   ۲۲± ۴/۱اتـاق   يم شـدند. دمـا  يشده بود، تقس ـ

درصـد بـود.    ۵۵تـا   ۵۰گراد و رطوبـت معـادل    يسانت

، بـا در  يداريساعت خواب و ب ۱۲ها طبق چرخه  نمونه

ــودن آب و غذا(  ــترس ب ــذادس ــرده  يغ ــاده  فش و آم

مخصوص موش، ساخت کارخانـه خـوراک گرگـان و    

ــرف ــف يآب مص ــهر يو آب تص ــده ش ــرف  يه ش در ظ

 يق اصول اخلاقين تحقيشدند. در ا ي) نگهداريآبخور

جملـه   از يشـگاه يوانـات آزما يدر مورد نحوه کار با ح

مناسـب   يط نگهداريدر دسترس بودن آب و غذا، شرا

مـدنظر قـرار گرفـت. همـه      هـا  نيو عدم اجبـار در تمـر  

 ينکيقـراداد هلس ـ  يهـا  يبر اساس خط مش ها شيآزما

  اجرا شد.

ــژوهش در ــرا حاضــر پ ــداکثر  يب ــراورد ح ب

مـدرج را بـا    يزمـون عملکـرد ورزش ـ  آدن يسرعت دو

متـر بـر    ۱۰درجه اجرا کردند کـه بـا سـرعت     ۰ب يش

 ۱قـه  يک دقي ـهـر   يل به ازايغاز و سرعت تردمآقه يدق

دن ي ـهـا قـادر بـه دو    شد تا رت يمه قه افزوديمتر بر دق

ورد حداکثر سرعت گروه آپس از بر .)ينباشند(واماندگ

ت ي ـهفتـه بـه فعال   ۸جلسه در هفته و به مدت  ۵ ينيتمر

 يها وهله ينوارگردان پرداختند. پروتکل اجرا يبر رو

حـداکثر سـرعت بـه     درصـد  ۸۵تا  ۸۰با شدت  ينيتمر

HIIT  ۱فعـال   يحتاسـترا  يهـا  قه با دورهيدق ۲به مدت 

اجــرا  ينــيوهلــه تمر ۵بــود و در هــر جلســه  يا قــهيدق

  .)١(جدول شد يم

 تـا  ۱۰(تمرينـي  جلسه آخرين از پس ساعت ۴۸

 گـروه  هـر  در مطالعه مورد هاي رت ،)ناشتا ساعت ۱۲

ــا ــق ب ــامين صــفاقي درون تزري ــي ۷۵(کت ــر گــرم ميل  ب

ــدن ــوگرم وزن ب ــن و )کيل ــي ۱۰(زايلازي ــرم ميل ــر گ  ب

عضـله   بافـت  سپس. شدند بيهوش )کيلوگرم وزن بدن

 در شستشـو  از پـس  و شـده  برداري نمونه ها رت نعلي

 مايع حاوي ۸/۱ هايميکروتيوب در فيزيولوژيک سرم

RNAlaterTM و گرديـده  ور غوطـه  درصـد  ۲۰ نسبت با 

 انتقـال  آزمايشـگاه  بـه  ژنتيک هاي آزمايش انجام جهت

 مـورد  يفاکتورهـا  هـاي  ژن بيانگيري . اندازهشد داده

ــر از بافـــــــت  ــله نعلـــــــينظـــــ ــ عضـــــ ه                                         بـــــ

 از پـــس و ســـنجش Real time–PCRتکنيـــک وســـيله

 ∆∆ct فرمـول  از استفاده با ژن بيان مقادير سازي يمک

 PCRبـا اسـتفاده از   PCRواکـنش   .شد تحليل و تجزيه

master mix (Applied Biosystems)  وSYBR Green  در

 ABI Step One  (Applied Biosystems, Sequenceدستگاه

Detection Systems. Foster City, CA)  ــل ــق پروتک طب

شرکت سازنده انجام گرفت. تـوالي پرايمرهـاي مـورد    

آورده شــده  ۲اســتفاده در تحقيــق حاضــر در جــدول 

  است.

شــده بــا اســتفاده از    يآور جمــع يهــا داده

 ،لـک يو رويپاش ـ يآمـار  يهـا  مونزو آ SPSSافزار  نرم

تجزيه و آزمون تعقيبي توکي طرفه  يک انسيوار آناليز

  و تحليل شدند.
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  ها يآزمودن يا هشت هفته ينيپروتكل تمر :1جدول 

  

  يا قهيدو دق يتکرارها  هفته

  قه)ي(سرعت متر بر دق

  يا قهيک دقيفعال  يهااستراحت

  قه)ي(سرعت متر بر دق

  ينيتمر يوهله ها

  ۵  ۱۰  ۱۶  اول

  ۵  ۱۰  ۱۸  دوم

  ۵  ۱۱  ۲۴  مسو

  ۵  ۱۱  ۲۶  چهارم

  ۵  ۱۲  ۳۰  پنجم

  ۵  ۱۲  ۳۴  ششم

  ۵  ۱۴  ۳۶  هفتم

  ۵  ۱۴  ۳۸  هشتم

  

  مورد استفاده يمرهايپرا يتوال :2جدول 

  

  نام ژن  مرهايپرا  يتوال  ampliconطول 

92 bp  5′- CCTTGTGAGCACTGGTCTGT ‐3′ 
5′‐ ATGCTTTCCAAGTCCCGTGT ‐3′  

Forward 
Reverse  

Caspas3  

95 bp  5′‐ GACTTCTCTCGTCGCTACCG ‐3′  
5′‐ CATGACCCCACCGAACTCAA ‐3′ 

Forward 
Reverse  

Bcl2  

94 bp 5′‐ ATCACTGCCACTCAGAAGAC ‐3′  
5′- ACATTGGGGGTAGGAACAC ‐3′ 

Forward 
Reverse 

GAPDH 

  

  

  هاافتهي

 اريـــمع انحـــراف و نيانگيـــم ٣در جـــدول 

مختلف نشان داده شده  يها در گروه قيتحق يرهايمتغ

  . است

ــل داده ــه و تحلي ــين   تجزي ــه ب ــا نشــان داد ک ه

 يابتيد يها موش يعضله اسکلت Bcl2ژن  بيان ميانگين

ــروه در ــاي گ ــف ه ــود دارد   مختل ــاوت وج ــق، تف تحقي

)۰۰۰/۰=p  ــي ــون تعقيب ــايج آزم ــوک). نت ــان داد  يت نش

در گـروه ديابـت    يعضله اسکلت Bcl2ژن  تغييرات بيان

 ٨کنتـرل  ، )p=٠٠٤/٠(کنتـرل پايـه  هـاي   نسبت به گـروه 

داري کمتر بود. تغييـرات   به طور معني )p=٠٠٤/٠(هفته

در گـــــروه  يعضـــــله اســـــکلت  Bcl2ژن  بيـــــان

نسـبت   )p=٠٤٨/٠(ابتيد ـ   نيتمرو  )p=٠٠٠١/٠(نيتمر

چنين  داري بيشتر بود. هم به طور معني ابتيدبه گروه 

 نيتمـر در گـروه   يعضله اسکلت Bcl2ژن  تغييرات بيان

داري  بـه طـور معنـي    ابـت يد ـ ـ  نيتمـر نسبت به گروه 

تجزيـه و  چنـين   هـم  .)۱(نمـودار  )p=٠٠٠١/٠(بالاتر بود

بيــان ژن  هــا نشــان داد کــه بــين ميــانگين  تحليــل داده

ــ ــوش   ۳ـکاسپاز ــکلتي م ــله اس ــابتي در  عض ــاي دي  ه

تحقيــــق، تفــــاوت وجــــود  مختلــــف هــــاي گــــروه

نشان داد  يتوک. نتايج آزمون تعقيبي )p=٠٠٠١/٠(دارد

در گـروه   يعضـله اسـکلت   ۳ـکاسپاز ـژن  تغييرات بيان

 هفتـه  ۸کنتـرل  هاي کنترل پايه و  ديابت نسبت به گروه

. تغييـرات  )p=٠٠٠١/٠(داري بيشـتر بـود   به طور معنـي 
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 نيتمــردر گــروه  يعضــله اسـکلت  ۳ـکاسپازــژن  بيـان 

ــه گــروه  ــه طــور معنــي ابــتيدنســبت ب ــر  ب داري کمت

 ۳ـکاسپاز ـژن  چنين تغييرات بيـان  . هم)p=٠٠٠١/٠(بود

ــکلت ــروه  يعضــله اس ــردر گ ــروه   نيتم ــه گ ــبت ب              نس

ــر ـــيد ـ نيتمـ ــي  ابتــــ ــور معنـ ــه طـ ــر  بـ داري کمتـ

  ).۲(نمودار )p=٠٠٣/٠(بود

  
  مختلف يها ق در گروهيتحق يرهايار متغين و انحراف معيانگيم :3جدول 

  

 گروه               

  ريمتغ

  تابيد ـنيتمر نيتمر ابتيد هفته ٨کنترل   هيپا کنترل

 Bcl2 )fold ژن ينسب انيب

change  ( 

٨٥/٠±٠٥/٠ ٨١/١±٢٦/٠ ٢٧/٠±٠٥/٠ ٠٣/١±١٣/٠ ٠٤/١±٠٨/٠ 

 fold( ٣-ژن کاسپاز ينسبان يب

change( 

٣٣/٢±٢٣/٠ ٥٦/٠±٠٨/٠ ٧٤/٦±٦٥/٠ ٠١/١±١٥/٠ ٠٩/١±١٣/٠ 
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  مختلف يها در گروه يابتيد ياه موش يعضله اسكلت Bcl2ژن  انيب راتييتغ :1نمودار 

 . )p≥ ۰۵/۰هفته( ۸کنترل دار نسبت به گروه کنترل پايه و تفاوت معني *

  . )p≥ ۰۵/۰(ابتيددار نسبت به گروه تفاوت معني¥ 

 .)p≥ ۰۵/۰(ابتيدـ  دار نسبت به گروه تمرينتفاوت معني #
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  مختلف يها در گروه يابتيد يها موش يدر عضله اسكلت 3ـازژن كاسپ انيب راتييتغ :2نمودار 

 . )p≥ ۰۵/۰هفته( ۸کنترل دار نسبت به گروه کنترل پايه و تفاوت معني *

  . )p≥ ۰۵/۰(ابتيددار نسبت به گروه تفاوت معني¥ 

 .)p≥ ۰۵/۰(ابتيددار نسبت به گروه تمرين ـ تفاوت معني #

   بحث

متابوليـک در  تـرين اخـتلال    شايع  هيپرگليسمي

يکي از عـوارض ايجـاد شـده در     .بيماران ديابتي است

ناشــي از ديابــت، القــاء آپوپتــوز در  اثــر هيپرگليســمي 

ــت ــکلتي     باف ــله اس ــه عض ــدن از جمل ــف ب ــاي مختل ه

تعيــين و هــدف از پــژوهش حاضــر لــذا )، ١(باشــد مــي

ــ ــ يبررس ــر ريثأت ــاوب نيتم ــد يتن ــر ب ديش ــب ژن  اني

 يهـا  مـوش  يکلتدر عضله اس ـ يآپوپتوز يها شاخص

  .بود يابتيد

هشـت هفتـه   نشـان داد   قي ـن تحقي ـا يها افتهي 

ان ژن ي ـدار بيش معن ـيموجب افزا ديشد يتناوب نيتمر

Bcl2 نتـايج در  شـد.   يابتي ـد يهـا موش يعضله اسکلت

خـوان   هـم  يقبل ـ يهـا  پـژوهش ج يحاضر با نتـا  مطالعه

ــ ــد يم ــتا، کــا يدر همــ. )١٨، ٢٠و  ٢٥(باش و  ين راس

نتروال با شـدت  يا ينيسه دو روش تمريبه مقا همکارن

نـد  يآبا شدت متوسـط بـر فر    يمتداو يها نيبالا و تمر

پرداختنـد.   يمبتلا به انفارکتوس قلب يها آپوپتوز موش

 ينين پژوهش نشان داده شد که هر دو روش تمريدر ا

سـه بـا   يوکـارد در مقا يم Bcl-2دار  يش معنيموجب افزا

 ميتنظ در نيپروتئ نيرت مهم Bcl-2. )٢٥(گروه کنترل شد

عضــله ق حاضــر در يــاســت کــه در تحق سيآپوپتــوز

سـم  ياگرچـه مکان  قـرار گرفـت.   يمورد بررس ـ ياسکلت

اما ممکن است بـا   ،ستيق آپوپتوز هنوز مشخص نيدق

). ۲۶کات متفاوت باشد(يتوجه به نوع سلول و نوع تحر

سـبب القـا    ين ورزش ـينشان داده شده است کـه تمـر  

ن بردن ياز ب يبرا يعيک روند طبيشود که  يمآپوپتوز 

 يهـا  ده اسـت کـه در آن واکـنش   ي ـب ديآس يها سلول

ن روند باعث حصول يدهد. ا يمرخ ن يريچشمگ يالتهاب

 ني). چنـد ۲۷شـود(  يم ـبدن  يعينان از عملکرد طبياطم

 يورزش ـ يهـا  نيتمـر  يمحـافظت  اثرات براي سازوکار
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 ريي ـتغ که شامل است شده مطرح عضله آپوپتوز روي

 کاهش آپوپتوز، به مربوط هاي نيپروتئ انيب در ميقمست

 راتيي ـو تغ توکندرييم کيآپوپتوژن عوامل آزادسازي

 يشيضداکسا تيوضع ژن وياکس فعال هاي گونه ديتول

 آپوپتوز ميتنظ در  يممه توکندري نقشي). م٢٨باشد( يم

رسـد   يم ـکند. به نظر  يمفا يا يعضله اسکلت هاي سلول

ق حاضــر عملکــرد يــدر تحقن پــر شــدت يدر اثــر تمــر

ن عامـل  يافته و ايبهبود  يعضله اسکلت يها يتوکندريم

 يبه عنـوان عامـل مهـار    Bcl-2ر يش مقاديمنجر به افزا

           شيل افـزا ي ـاز دلا يک ـين يچن ـ آپوپتوز شده باشـد. هـم  

Bcl-2 از کاهش  يتواند ناش يمBax   بوده باشد(هر چنـد

نشد). بـه   يريگ هانداز Baxر يق حاضر مقاديکه در تحق

 Bcl-2ش يبـا افـزا   يهر حال آپوپتوز در عضلات اسکلت

حفاظـت در   يها سميمکانن، يابد. علاوه بر اي يمکاهش 

 به وسـيله ممکن است  يريشگيبرابر آپوپتوز به علت پ

NF-kB  ت بـه آپوپتـوز   يثر شود، که مانع از حساس ـأمت

ــ ــشــود و  يم ــد تنظــ يم ــا ســلول يشــيم افزايتوان  يه

اســـترس  .)۲۹ت کنـــد(يـــرا تقو Bcl-2 کيضـــدآپوپتوت

ک آغـازگر مهـم آپوپتـوز در    يبه عنوان ز ين يشياکسا

طـور کـه اشـاره شـد      همـان  ).۳۰باشـد(  يم ـهـا   سـلول 

سم ورزش در مقابله با آپوپتـوز بـه طـور کامـل     يمکان

بـه  ق انجام شده ي، تحقاين روشن نشده است، با وجود

در دهـد کـه حـداقل     يم ـفرنچ و همکاران نشان  وسيله

 يهــا ميممکــن اســت بهبــود عملکــرد آنــز     يبخشــ

ــ ــ يآنت ــه فعالياکس ــدان از جمل ــدMnSOD  تي ل يدر تع

دگاه مهـم  ي ـک دي ـن ي ـا ).۳۰(آپوپتوز نقش داشته باشـد 

ــه اهم  ــت ک ــاس ــاني ــرا يت ورزش درم ــود  يرا ب بهب

 يبــرا يا لهيبــه عنــوان وســ يشــياکسا يســازوکارها

بـا   Bcl-2ش ي. افزاکند يماز آپوپتوز برجسته  يريجلوگ

 از رهاســازي يري، جلــوگيتوکنــدريواره ميــم ديتحکــ

ــ ــcتوکروم يســ ــي، تنظــ ــايم کلســ ــده از  م رهــ شــ

ت ي ـاز فعال يناش ـ ROSک و کـاهش اثـر   يسارکوپلاسم

بـرد و از آپوپتـوز    يم ـسـلول را بـالا    يمن ـي، ايورزش

کـه   ني ـکند. با توجه به ا يم يرياز استرس جلوگ يناش

سـتفاده  ا يا در پژوهش حاضر از پروتکل هشـت هفتـه  

از  يناشــ يهــا ين احتمــال دارد ســازگاريبنــابرا ،شــد

ضد  يرهايمس يساز سبب فعالپرشدت  يتناوبن يتمر

بـه   Bcl-2ش يافـزا ن حـال،  ي ـبـا ا  شده باشد. يآپوپتوز

 يبرخج يق حاضر با نتايدر تحق يت ورزشيدنبال فعال

ن راسـتا،  يباشد. در هم ـ يمخوان ن هم يقبل يها پژوهش

ن ينشـان دادنـد چهـار هفتـه تمـر     تنورساز و همکاران 

 در رــ ـمت ۱۵ــ  ۱۸ سرعت با) هفته در جلسه ۵(يهواز

ــهيدق ــدت  ق ــ ۴۴و م ــهيدق ۲۵ـ ــر  ق ــا ســلول Bcl-2ب  يه

سئو  .)١٩(ر نداشتيثأت يابتيد يها موشقلب  يعضلان

ت ي ـر فعاليثأت ـ يبه بررس ـ يا در مطالعهز ين و همکاران

و ر در آپوپتـوز  ي ـ(چرخ دوار) بـر عوامـل درگ  يارياخت

در سـطح   يدار يکاهش استرس پرداختند. تفاوت معن ـ

علــت تنــاقض . )۳۱(مشــاهده نشــد BCL-2 يان کبــديــب

بافـت محـل    ز احتمـالاً ي ـافتـه فـوق ن  يق حاضر با يتحق

ها و نوع  يط آزمودنيها، شرا ي، نوع آزمودنيريگ اندازه

باشــد. گــزارش شــده اســت کــه  يمــ ينــيپروتکــل تمر

مرتبط اسـت   يوکندرتيم DNA بيبا آس ياختلالات بافت

م يره انتقـال الکتـرون و تنظ ـ  ي ـو منجر به نقص در زنج

ــيافزا ــوز  يو در نت ROS يش ــه آپوپت ــج ــود( يم . )۳۲ش

ن يتمـر رسـد  يم ـ نظـر  بـه ج، يبا توجه بـه نتـا  ن يبنابرا

توانــد راهکــار يمــ ق حاضــر،يــد در تحقيشــد يتنــاوب

 يط يعضله اسکلت Bcl-2ان ژن يبش يافزا يبرا يمناسب

 ق حاضـر نشـان داد  ي ـج تحقين نتـا يچن هم ،ابت باشديد
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 يهـا  مـوش  يـــ ـدر عضـله اسکلت  ۳ـژن کاسپاز ـ انيب

هشـت هفتـه   بـود و   بـالاتر  يداريبه طور معن ـ يابتيد

ان ژن ي ـدار بيمعن ـ کـاهش موجب  ديشد يتناوب نيتمر

شـد.   يابتي ـد يهـا  مـوش  يدر عضله اسـکلت  ۳ـکاسپاز

 از ناشـي  آپوپتوز مولكولي دقيق سازوكارهاي تاكنون

سـازوكارهاي   است. نشده مشخص بالاي گلوكز غلظت

 مـرگ  القـاي  موجـب  آنها به واسطه گلوكز كه آپوپتوز

 بافت و سلول نوع به بسته شود، يم ريزي سلول برنامه

 گـزارش  هـا  پـژوهش ). ٣٣متفاوت اسـت(  مورد مطالعه

 هـاي  نمونه در ديابت اثر درB كيناز  كه پروتئين كردند

 از ديگـر  يكـي  ) و احتمـالاً ۳۴يابـد(  يم ـ كـاهش  يوانيح

 منظم يها تمرين از ناشي سلولي هاي محافظت مكانيسم

 در ورزش مهـم  اثـرات  آپوپتـوز بـا   برابـر  در ورزشي

 چـرا كـه   مـرتبط اسـت،   Bـكيناز ـ پروتئين بيان افزايش

فعاليـت   بـا  Bكينـاز   پـروتئين  كـه  است شده داده نشان

 ئين). پروت۳۵شود( يم مواجه افزايشي تنظيم با ورزشي

موجب  يت کاسپازيم فعاليق مهار مستقياز طر Bـكيناز

ن يتمـر  ).۳۴گردد( يمآپوپتوز  يرهايمسدود کردن مس

طـور کـه در    همـان  ٣ـان کاسپاز ـي ـم بيتواند با تنظ ـ يم

و  يعضله اسـکلت مطالعه حاضر مشخص شد به بهبود 

 يها سمياگرچه مکان د.يب آن کمک نماياز آس يريشگيپ

 ير آپوپتـوز يم مسيبر تنظ يزشت ورير فعاليثأق تيدق

 قاتيتحق درست يمشخص ن يابت به درستياز د يناش

 از تواند يم يورزش تيکه فعال شده است مشاهده يقبل

 شيو افـزا  Baxک ي ـپروآپوپت نيپـروتئ  کـاهش  قي ـطر

 آزادسازي مهار جهينت در و Bcl-2ک يضدآپوپت نيپروتئ

 ). چاي۳۶شود( ٩ شدن کاسپاز فعال مانع cتوکروم يس

 از پـس  ۳ـکاسپاز تيفعال که گزارش کردند همکاران و

 يابتيد هاي موش در نوارگردان روي نيتمر هفته شش

 کنتـرل  گـروه  از کمتـر  داري يطور معن به ن کردهيتمر

 تي ـفعال کـاهش  بـا  يت ورزش ـي ـفعال ).٣٧بـود(  يابتيد

 دو از توانـد  يم ـ ٣ يياجرا کاسپاز و ٩ گر آغاز کاسپاز

 قطعـه قطعـه   و آپوپتـوز  نعمـا  يخـارج  و يداخل ريمس

ــدن  ــود( DNAش ــم ).۳۸ش ــ ه ــده  يچن ــان داده ش                   ن نش

                      آپوپتـوز   (TNF-α)آلفـا  اسـت کـه عامـل نکـروز تومـور     

ــيـــق بيـــرا از طر ــتريد نيان اسـ ــيـ ــنتازيک اکسـ                            د سـ

 (Inducible nitric oxide synthase (iNOS))  ــترين و ک ي

ن از ي. ممکن است تمر)۳۹( دهد يمش يافزا  (NO) دياکس

 يگنال ده ـيآلفـا س ـ  عامل نکـروز تومـور  ش هق کايطر

ق حاضر کمک يمرتبط با آن به کاهش آپوپتوز در تحق

بـا   Bcl-2ش يگزارش شـده اسـت کـه افـزا    کرده باشد. 

از  يري، جلـوگ Bax، سرکوب يتوکندريواره ميم ديتحک

 شـده از  م رهـا يم کلس ـيتنظ ـ ،cتوکروم يس ـ رهاسـازي 

از  يناشــ ROSک و کــاهش اثــر يشــبكه سارکوپلاســم

بــرد و از  يمــســلول را بــالا  يمنــي، ايت ورزشــيــفعال

ک ي ـ Bcl-2کنـد.   يم يرياز استرس جلوگ يآپوپتوز ناش

ــروتئ ــياســت کــه در مســ يآپوپتوزن ضــديپ  ير داخل

ــانع فعال  ــش دارد و مـ ــوز نقـ ــآپوپتـ ــيـ  ۳ـت کاسپازـ

که در پژوهش حاضـر از   نيبه ا . با توجه)۲۲(شود يم

ــه  ــت هفت ــل هش ــال دارد   يا پروتک ــد احتم ــتفاده ش اس

 يســاز ن ســبب فعــالياز تمــر يناشــ يهــا يســازگار

رها ين مس ـي ـلـذا ا  ،شده باشد يضدآپوپتوز يرهايمس

ل يجـه تعـد  يم و در نتيم کلس ـيسـاز تنظ ـ  نهيتواند زم يم

کـه    يمهنگاق حاضر باشد. يدر تحق ۳ـان ژن کاسپازيب

ا ي ـ) ١ابت نوع يد در(باشد نيين پلاسما پايسولسطح ان

 IGFI ـ نيبه اثرات انسول يعضلان يها که سلول  يمهنگا

)، ٢ابـت نـوع   يمـزمن د  يمـار يب در(شـوند  يم ـحساس 

                      ســـــــتميق سيـــــــن از طريب پـــــــروتئيـــــــتخر
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ک قطعـه  ي ـو  هع شـد يتسـر  وتئـوزوم پرـ  نيتيکـوئ يوبي

در  ٣کاسـپاز   بشـار له آبه وسـي لو دالتون يک ١٤ن ياکت

ــر تمــر احتمــالاً). ٤٠شــود( يمــد يــعضــله تول ن يدر اث

 يمنتقل شده و باعث القـا  يتوکندريبه م Bcl-2پرشدت 

 يخـارج  ير موقـت در غشـا  يمنافـذ نفوذپـذ   يک سري

را مهار و  cتوکروم يش سياند که رها شده يتوکندريم

جـه کـاهش   يو در نت ۹ـت کاسپاز ـيمنجر به کاهش فعال

با ايـن حـال مخـالف بـا      ).٢٢(اند شده ۳ـاسپازر کيمقاد

و همکاران نشان دادند کـه   يلهاي تحقيق حاضر،  يافته

ان ي ـش بيزان آپوپتـوز را بـا افـزا   ي ـم يت ورزش ـيفعال

ــروتئ ــا نيپ ــ يه ــدر  ۳ـکاسپاز ــوش ي ــدل م ــا ک م  يه

ــحرا ــار  ييص ــکيادچ ــزا  يمس ــش ياف ــد. يم ــا ده ن ي

پـس   ين در توانبخش ـير زمان تمريپژوهشگران بر تأث

ان و يــکوهاهيج ســينتــا ).٢١(د کردنــديــکأت  يمســکيااز 

 ياسـتقامت  يها نياز آن بود که تمر يز حاکيهمکاران ن

ر يثأت ـ سـتار يو يهـا  موش يعضله اسکلت ۳ـکاسپاز بر

ق حاضـر بـا   يعلت تناقض تحق). ٢٠نداشت( يدار يعنم

پروتکـل  هـا،   ينـوع آزمـودن   ز احتمـالاً يفوق ن يها افتهي

در مجمـوع   باشـد.  يم بافت مورد مطالعهو نوع ن يتمر

 يابتيد يها يآپوپتوز در آزمودن بر نيتمر اثر باره در

 به نـوع  توجه با که شده انجام يمحدود يها پژوهش

 .اسـت  داشـته  يمتفاوت جينتا قيتحق روش و يآزمودن

تــوان بــه عــدم  يمــحاضــر ق يــتحق يهــا تياز محــدو

اشـاره   مرتبط با آپوپتوز يگر فاکتورهايد يريگ اندازه

و  Bid(يآپوپتـوز  شيپ ـ يفاکتورهـا  يري ـگ کرد. انـدازه 

Bax(يآپوپتوز ضد ) وBcl-XL (ن و ييتواند در تب يمز ين

ــ ــا يتفس ــر نت ــه وير بهت ــج ب ــله در  ي ــت عض ژه در باف

  د. يکمک نما يابتيد يها يمودنآز

  

  يريگ جهينت

بـه نظـر    ق حاضـر، ي ـتحق يهـا  افتهيبا توجه با 

همراه  يش آپوپتوز عضله اسکلتيبا افزا ابتيدرسد  يم

م سـطح  يتوانـد بـه تنظ ـ   يم ديشد يتناوب نيتمراست و 

بـا   ابـت کمـک کنـد.   يد يط ـ يدر عضله اسـکلت  آپوپتوز

انجـام شـده   انـدک   يها پژوهش، با توجه به اين وجود

ان ژن ي ـبر ب يورزشت ين رابطه، درک اثرات فعاليدر ا

بـه   ير در آپوپتـوز در عضـله اسـکلت   يدرگ يفاکتورها

 يهـا  پـژوهش از بـه  ي ـن ٢ابت نـوع  يد يماريژه در بيو

  .دارد يشتريب

  

  ر و تشكريتقد

با کد اخـلاق   يقاتيپروژه تحقاين مقاله حاصل 

IR.BMSU.REC.1396.712   يعلــــوم پزشــــکدانشـــگاه 

پرسـنل مرکـز    از وسـيله  بـدين ، باشـد  مي اله(عج) هيبق

 صـميمانه ن دانشـگاه،  ي ـا يشـگاه يوانات علوم آزمايح

  .شود يم قدرداني و تشکر
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Abstract  
Background & aim: Apoptosis plays an important role in the pathophysiology of Type 2 diabetes. 
The aim of this study was to evaluate the effect of high-intensity interval training (HIIT) on gene 
expression of apoptotic markers in the skeletal muscle of diabetic rats. 
 
Methods: In the present experimental study, three male Wistar rats weighing 220±20 g were 
randomly divided into 4 groups including: baseline control, eight weeks control, diabetes mellitus, 
exercise and diabetes mellitus. In the present study, rats were diabetic intraperitoneally using 
streptozotocin in a single dose of 50 mg / kg. Intermittent exercise with intensity of 0.55% maximal 
oxygen consumption was performed 5 days a week for 2 weeks. The expression of Caspase3 and 
Bcl2 genes was measured by Ray-Tom-Pissar method. The data were analyzed using one-way 
ANOVA and Tukey post hoc tests. 
 
Results: The results indicated that there was a significant difference between the mean of Bcl2 
gene expression and Caspase-3 skeletal muscle in diabetic rats (p = 0.0001). Skeletal muscle Bcl2 
gene expression was significantly higher in exercise (p = 0.0001) and exercise-diabetes (p = 0.048) 
than diabetic group (p = 0.0001). Furthermore, the expression of Caspase-3 gene in skeletal 
muscle was significantly lower in diabetic group (p = 0.0001). 
 
Conclusion: Diabetes appears to be associated with increased skeletal muscle apoptosis, and 
vigorous intermittent exercise may help to regulate apoptosis in skeletal muscle during diabetes, 
therefore it is recommended that these exercises be considered for diabetic patients. 
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