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 پژوهشي مقالة
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HDAC4/5  ،Dch2 پیر نر نژاد ویستار  هایو مایوژنین عضلة پلانتاریس رت 
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 چکیده

هنوز    ،اينست؛ باوجودسارکوپنيا  در پديدة  ته به سنبسوا  عضلانيآتروفي  ترين علل  يکي از مهملل نوروژنيک  ع

بر فاکتورهاي    ويژه تمرين تناوبي شديدهب  هاي ورزشي،تمرينثر احتمالي همچون انواع  نقش بسياري از عوامل مؤ 

ن  مسير آبشارگونة انجام  ،بنابراين  وروژنيک کاملاً مبهم است؛آتروفي  از  ثير يک  تأتعيين  اين پژوهش    دادنهدف 

  هايو مايوژنين عضلة پلانتاريس رت  HDAC4/5  ،Dch2هاي  بر ميزان بيان ژن پروتئين  شديد  تناوبيدوره تمرين  

رل، پير  بالغ تمرين، بالغ کنت  شاملگروه  چهار    بهطور تصادفي  بهرت نر نژاد ويستار  سر    28  بود.  پير نر نژاد ويستار

جلسه تمرين تناوبي  پنج  هر هفته    هفته وشش  مدت  بهاي تمرين  هبندي شدند. گروهتقسيم تمرين و پير کنترل  

استخراج  پلانتاريس    ةعضلو    شدندقرباني  حيوانات    ،تمريني  ةساعت پس از آخرين جلس  48.  را اجرا کردندشديد  

سنجيده    Real Time PCRو مايوژنين با استفاده از روش    HDAC4/5  ،Dch2هاي  ميزان بيان ژن پروتئين  .شد

ل واريانس دوطرفه و آزمون تعقيبي توکي استفاده شد.  ها از تحليبودن تفاوت بين گروهدارشد. براي تعيين معنا

،  HITهفته تمرين  شش    متعاقبنتايج اين پژوهش نشان داد که    نظر گرفته شد.در  P  ≤0.05 داري نيز  سطح معنا

طور معناداري و مايوژنين به  HDAC4  ،HDAC5هاي  ويستار ميزان بيان ژنير نر نژاد  هاي پدر عضلة پلانتاريس رت 

براساس نتايج اين    داشت. بالغگروه کنترل  افزايش معناداري در مقايسه با نيز  Dch2فت. ميزان بيان ژن کاهش يا

موجب سرکوب آتروفي توانند تا حدود بسيار زيادي  ميشديد    تناوبي  هايتمريناحتمالاً  رسد  نظر ميپژوهش، به

 . شوند  روژنيک در دوران سالمنديو ن
 

 . شديد تناوبيتمرين  ، مايوژنين،HDAC4/5  ،Dch2روژنيک، و پيري، آتروفي ن واژگان کلیدی:
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 مقدمه 
رهای عضلانی، آتروفی تارهای  کاهش تعداد تادهند که سالمندی همراه با  مطالعات بسیاری نشان می

هش در توده و عملکرد عضلات  کا  و متعاقب آن،انقباضی  های غیرتراکم بافت افزایش در  ،  مانده باقی

دهند  . شواهد بسیاری نشان می( 1،  2)  شودگفته می  «سارکوپنیا»فرایندی که به آن    است؛  اسکلتی

که تارهای عضلانی    است  های حرکتیرونورفتن ندستسارکوپنیا، از  ةایجادکنند اصلی  که یکی از علل  

تندویژه  به)  های حرکتیرونون  رفتنزدستا  کنند. ی دهی مرا عصب تارهای  بار    ، (در  اولین    دربرای 

دوران ( در  NMJ)  1عضلانی -انتهایی پیوندگاه عصبی  ةبه تغییرات در مورفولوژی صفح  پژوهشی که  

علل و ابعاد متفاوتی را در آتروفی ناشی از   لعات گوناگونطام  نشان داده شد.،  پرداخته بود  سالمندی

اما    اند،ایش سن بررسی و تبیین کردههای حرکتی تند انقباض ناشی از افزهای واحدون روکاهش موتون

توان  روفی در این تارها در پیری را میترین علت آتمهم  ،استتازگی شده  هایی که بهاساس بررسیرب

درون شدن  معکوس سیگنالینگ  هایمسیرهای  مسئول  قطع  سلولی  و  کاهش  شرایط  در  پرتروفی 

که طوری ؛ به(3،  4)  دهی نرمال دانستها(، در مقایسه با شرایط عصبوروندهی )کاهش موترونعصب

میبه و رسد  نظر  کاهش  عصب  با  مهمقطع  پیری،  از  ناشی  انقباض  تند  تارهای  مسیر دهی  ترین 

یعنی   هایپرتروفی  مسئول  پیش   Myogenin-3Dch2-24/5DACHسیگنالینگ  در  معکوس  روندی 

، کاهش  نهایتوروژنیک( و درو موجب ایجاد آتروفی و تحلیل تارهای تند انقباض )آتروفی ن  گیردمی

بدین صورت که روند    شود؛ ها و متعاقب آن، ایجاد پدیدة سارکوپنیا میتعداد و سطح مقطع این سلول

ط از  سیگنالینگ  مسیر  این  بی معکوس  افزایش  پروتئین ریق  میزان  و  آتروفیک  ان  و    4F1RMuهای 

 .  (3، 5شود )وع و تشدید آتروفی عضلانی میموجب شر 15-آتروژین

ضروری در روند توسعة عضلانی است  و بسیار     6bHLHبرداری مایوژنین یک فاکتور نسخه   ، از طرفی

داده4،  6) نشان  مطالعات  عضلةاند  (.  از  فاکتور  این  بیان  میزان  کاهش  اسک  که  تولد  از  بعد  لتی 

عضلانی روندی افزایشی در های  عصب سلول  اما در پاسخ به کاهش و قطع  ، (6)یابد  چشمگیری می

از اجزای سیناپس عصب  های استیل کولین، برخی  گرفت و موجب افزایش بیان گیرنده  خواهدپیش  

نامیده    نیز  7Trim63  که)  MuRF1  مختص عضله یعنی  E3نهایت لیگازهای یوبیکیوتین  و عضله و در

 
1. Neuromuscular Junction (NMJ) 

2. Histone Deacetylase 4/5 (HDAC4/5) 

3. Dachshund2 (Dch2) 

4. Muscle Ring-Finger Protein-1 (MuRF1)  

5. Atrogin-1  

6. Basic Helix-Loop-Helix (bHLH) 

7. Tripartite Motif Containing 63 (Trim63) 
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و  می ) -آتروژینشود(  نام  Fbxoیا    MAFbx1که  یک  مینیز  شد    شود(یده  مطالعات  (7)خواهد   .

این لیگازها موجب ایجاد روند    کنندةایوژنین با اتصال به مناطق تسریع اند که مایی نشان دادهیبیوشیم

ده  یا قطع ش  ی ضعیفدهی سلول عضلانشود که عصبنی در شرایطی همچون پیری میآتروفی عضلا

(  HDACsستیلازهای هیستون )در همین شرایط دا  نشان داده شده است که،  دیگر. ازسوی (7،  8)  است

  Dch2. (9)  شوند می  Dch2موجب تنظیم افزایشی بیان مایوژنین از طریق افزایش بیان    چهار و پنج،

دهی  شود، اما در شرایطی که عصبممانعت از بیان مایوژنین می دهی طبیعی موجبدر شرایط عصب 

دگی شده باشد )همچون شرایطی که در پیری و افزایش سن  شیا قطع  سلول عضلانی دچار کاهش 

بدین صورت که   ؛ (10)  شود موجب تنظیم افزایشی مایوژنین می  آید(، وجود میهبرای سلول عضلانی ب

Dach2  کنندةال به منطقة تسریع با اتص  MEF3  2  های  وژنین که حاوی پروتئین مایSix/Eay  است ،

 .  (10، 11شود )ند افزایشی بیان مایوژنین میموجب تسریع در رو

در تارهای تند انقباض    روژنیکوآتروفی نترین مسیر سیگنالینگ مسئول  مهمرسد  نظر میبنابراین به

فیزیولوژیک در سیستم دی همراه با اختلالات  یا سالمن  (12)  سالمندی طبیعیدر شرایطی همچون  که  

های عضلانی  دهی این نوع از سلولشدگی عصبارهای عضلانی که موجب کاهش یا قطعدهی تعصب

نشان که  طوری به  (؛3،  11است )  HDAC4/5-Dch2-Moyogeninمسیر سیگنالینگ  ،  (13)  شودمی

دهی  ندی همراه با اختلالات پاتولوژیک در سیستم عصبیا سالمدر سالمندی طبیعی   داده شده است

ن آتروفی  عضلانی،  ناشی  وتارهای  مسیروژنیک  در  تغییرات  آبشارگونةاز  -HDAC4/5-Dch2  ر 

Moyogenin  ب و  عضلانی  تارهای  انواع  آتروفی  اصلی  و  اولیه  علل  از  عضلانی  ویژه  هیکی  تارهای 

های بالغ  که در موش  ندنشان داد(  15و همکاران )  3چن   ،در همین راستا.  (12،  14تندانقباض است )

بیان ژن   توانایی  آن که  بودمایوژنین در  با گروه کنترل، هیچها سلب شده  گونه تنظیم ، در مقایسه 

ها به آتروفی  یک وجود نداشت و این موش-و آتروژین  E3افزایشی در میزان لیگازهای یوبیکیوتین  

 بودند. تر بسیار مقاومگروه کنترل  روژنیک در مقایسه باون

توانند یک مکانیسم  ورزشی می   هایو تمرینها  فعالیت  اند که، مطالعات بسیاری نشان دادهدیگرازسوی 

عضلانی ایجاد  - های عصبیها و ناتوانیرا در برابر بیماری  فظتی غیرتهاجمی و غیرفارمارکولوژیکمحا

(، اما  11،  16،  17)  ثیر بسزایی دارندتار سیناپس و عضلات اسکلتی تأ حفظ عملکرد و ساخ  کنند که بر

شماری های انگشتهای ورزشی در این مقوله، پژوهشبسیار زیاد فعالیت بدنی و تمرینبا وجود اهمیت  

سیرهای آبشارگونة منگان ورزشی بر میزان بیومارکرها و نشا هایدر زمینة تأثیر انواع فعالیت و تمرین

لمند ا در افراد ساروژنیک، سارکوپنیا و کاچکسیوآتروفی نعضلانی همچون  -برخی از اختلالات عصبی

 
1. Muscle Atrophy F-box (MAFbx) 

2. Myocyte Enhancer Factor-3 (MEF3)  

3. Chen 
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  هایانواع فعالیت بدنی و تمرین  نداشتنثیرداشتن یا تأ ثیر، هنوز مکانیسم دقیق تأرواند؛ ازاینانجام شده

این اختلالات  برورزشی   از  تنویژه در سلولهب)  بسیاری  بیشترین میزان ض  باض که درمعرنقادهای 

 (. 11، 15) ، کاملاً روشن و مشخص نیست(تحلیل و آتروفی هستند

  ورزشی شامل  شش هفته تمرین  متعاقبدادند    ( نشان18و همکاران )  1چول -بوم  ،در همین راستا

طور تصاعدی  دقیقه که به  30مدت  شیب صفر و به  با متر بر دقیقه و    20دویدن روی تردمیل با سرعت  

 بقطع عصکه    Sprague-Dawleyهای  یافت، قطر تارهای نوع دوم عضلة نعلی در موشافزایش می

  ؛فزایش معناداری یافتگروهی که قطع عصب شده بودند اما غیرفعال بودند، ا  شده بودند، در مقایسه با 

، مکانیسم و علت این افزایش در  تبطبیومارکرهای مر  نشدنگیری اندازهنشدن و  بیارزیادلیل  هرچند به

همکاران   و  چول  ماپژوهش  پاسخ  ه  2فارسنمکند.  بدون  )و  دادند  7مکاران  نشان  نیز  قب  متعا ( 

(  MuRF-1و  یک  -های آتروفی )آتروژینکی، میزان بیان ژن مایوژنین و ژن تحریک الکتریهای  تمرین

کوچک از کردن، یک تکة  منظور بدون عصبها بهدچار کاهش شد. در پژوهش آن  3EDLدر عضلة  

 ها برش داده شد. نی ران موشمیاک از نقطة عصب سیاتی

تمرین و  فعالیت  تأثیر  و  نقش  دربارة  که  مطالبی  وجود  عوامل    های با  از  برخی  میزان  بر  ورزشی 

ها و  ، هنوز نقش برخی از انواع فعالیتان شد لمند بیسیگنالینگ درگیر در آتروفی عضلانی در افراد سا

تمرینتمرین بهورزشی    دیدش  هایهای ورزشی همچون  از  نتوانرسد مینظر میکه  در جلوگیری  د 

ن عضلانی  )بوآتروفی  باشد  هروژنیک  داشته  نقش  انقباض(  تند  تارهای  در  د( 19)ویژه  مهم،  ترین  ر 

وپنیا و که بر سارک-روژنیک وآتروفی ن توسعةمارکرهای مسیرهای سیگنالینگ که در روند شروع و وبی

کاچکسیا   نا  -است  مقدمسپس  استکاملاً  بهدیگرازسوی .  شناخته  می،  و نظر  فراخوانی  لازمة  رسد 

تندابه عضلانی  تارهای  از    ،نقباضکارگیری  تمرینیاستفاده  محرک  شدت    یک  استبا  ؛  ( 20)  زیاد 

عمال تغییرات ساختاری و بیولوژیک در منظور اهای بنیادین که بهکه در بسیاری از پژوهشطوری به

به افزایش فعالیت و تمرین ورزشی استفاده شده    رو های  شدتاند، از  طراحی شدهانقباض  تارهای تند

بهروازاین  ؛(21-23)  است می،  یک نظر  اعمال  تمرینی    رسد  میمحرک  زیاد  شدت  بر  با  تواند 

.  ( 24)  گذار باشدروژنیک در عضلات تندانقباض تأثیروآتروفی ن  نةبیومارکرهای مختلف مسیر آبشارگو

بیشترین میزان فراخوانی تواند  میکه    ( استHIT)  4شدید   تناوبی  هایها، تمرینیک نوع از این تمرین 

هرچند نوع و میزان اثرگذاری    (؛21،  25،  26کند )ر تارهای عضلانی تندانقباض ایجاد  را دکارگیری  و به

نوع   مهم   هایرین تماین  میزان  بر  بیوشیم ورزشی  مارکرهای  آبشاری یترین  سیگنالینگ  مسیر  ایی 

 
1. Bum-Chul 

2. Macpherson 

3. Extensor Digitorum Longus (EDL)  

4. Heavy Interval Intensive Training (HIT) 
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ناشناخته، مبهم و بدون پاسخ است؛  کاملاً  های عضلانی تندانقباض  روژنیک در سلول ومسئول آتروفی ن

تمرین   ثیر یک دوره تأ   تعیین    با هدف  این پژوهش وهش،  ا توجه به این شکاف بزرگ پژببنابراین،  

های  رتانقباض  تارهای تند  HDAC4/5،   Dch2های مایوژنین،  شدید بر میزان بیان ژن پروتئین   تناوبی

 . انجام شد پیر نر نژاد ویستار

 

 پژوهشروش 
از نوع توسعه پژوهش،  ای و روش تجربی استپژوهش حاضر  نژاد    سر  28. در این  رت نر صحرایی 

با میانگین  ه  ماهشش  تا  چهار  رت    14شدند.  مطالعه    سازی رازی(نشده از انیستیتو واکسویستار )تهیه

 375 ± 32ا میانگین وزنی ه بماه 26تا  24رت  14 وبودند   عنوان گروه بالغگرم به 257 ± 25وزنی 

پیر  گرم به بالغ بهی هر  هارت.  بودند عنوان گروه  پیر و   ین تمردر دو گروه  صورت تصادفی  دو گروه 

های پیر از دو سال پیش از شروع  رت  قرار گرفتند. )تعداد = هفت(  ین  و بدون تمر  تعداد = هفت()

انستیتو ر از  از خریداری  آزمایشگاه حیوانات دانشکدةپژوهش، پس  تربیت  دانشگاه  پزشکی    ازی در 

  ة دور  مدتدر  نظر برای پژوهش برسند.  نگهداری شدند تا به سن مد اندارد  مدرس طبق شرایط است

از گروه تمرین پیر از  رت صحرایی  از گروه تمرین بالغ و یک  رت صحرایی    تمرینی دو  ةاجرای برنام

سلولی و  های آزمایش شدنانجام  برایاز هر گروه رت صحرایی سر پنج ند و در انتها مطالعه خارج شد

 قربانی شدند. یی ایمولکولی و هیستوشیم

 2/ 20در    60/1پزشکی دانشگاه تربیت مدرس در اتاقی به ابعاد  ها در آزمایشگاه حیوانات دانشکدةرت

صبح و    7اعت تاریکی، شروع روشنایی  س  12ساعت روشنایی و    12نور )  شدةمتر در شرایط کنترل

تمامی  . شدند   رصد نگهدارید  45گراد( و رطوبت حدود سانتی  22 ± 3عصر(، دما ) 7شروع خاموشی  

  اخلاق در پژوهش روی حیوانات آزمایشگاهی   اصول اخلاقی پژوهش براساس اصول و قوانین کمیتة

ستیکی با درب توری هایی از جنس پلاسر رت در قفسسه  رعایت شد.    دانشگاه تربیت مدرس تهران

دسترسی )پلت(    که آزادانه به آب و غذای استاندارد  شدند ی نگهداری  اگونهبه  43  ×  27  ×   25و به ابعاد  

باشند.   پودر  سویا،    ت )پلت( دارای موادی مانند کنجالةر  غذای فشردةداشته  ذرت، سبوس گندم، 

محتوی )   ماهی،  خالص  )درصد  22پروتئین  فیبر  درصد(،  )دو  چربی  مقادیردرصد  3/3(،  و  کافی    ( 

کرمانشاه بود.  دانة  شده از شرکت پارسفات کلسیم تهیهها، کلرید سدیم، کربنات کلسیم و فسویتامین

 گروهچهار  بهطور تصادفی به هارت ،سازی و سازگاری حیوانات با محیط جدیدپس از یک هفته آشنا

شامل  کدام  هر(  ماهه  26تا    24)تمرین  پیر  گروه  ( و  ماهه  شش تا  چهار  )تمرین    بالغ گروه   :شدند تقسیم  

  انجام شدید    تناوبیتمرین  جلسه  پنج  هفته و هر هفته  شش  مدت  که به  بودند   رت ویستارسر  هفت  

جلس  48و    دادند آخرین  از  پس  قربانی    ةساعت  به   شدند. تمرینی  توجه  با  تمرین  دورة  طول 
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چهار تمرین  دوههفتهتأثیرگذارتربودن  تمرین  با  مقایسه  در  کمتر ( 27)ای  فتهای  ظرفیت  بو  ودن 

ترکیب زایلازین از  با استفاده  ها  رتدر ابتدا    ( شش هفته درنظر گرفته شد.28،  29سازگاری در پیری )

  10است در فرمالین  پای ر  عضلةو    شداستخراج  پلانتاریس  ة  و سپس عضل  شدند هوش  یب  و کتامین

فاصله در  پای چپ بلا   و عضلة  شدایمونوهیستوشیمیایی قرار داده    هایزدن و آزمایشدرصد برای برش 

شد منجمد  مایع  تا    نیتروژن  سپس  فریزر    هایآزمایش  شدن انجامو  در  و    - c80مولکولی  منجمد 

تا  چهار  رت ویستار  سر  هفت  کدام شامل  ، هربدون تمرین  و پیر  بالغهمچنین گروهای    . شدنگهداری  

و    شدندزمان با گروه اول قربانی  و همادند  دگونه فعالیت ورزشی انجام نمیکه هیچ  بودندماهه  شش  

 . شدها انجام ها روی آندیگر گروه   با  مطابق  هامراحل و آزمایش همة

ا دویدن روی تردمیل، در یک  منظور کاهش استرس و همچنین آشنایی ب ها بهدر ابتدای پژوهش موش

دقیقه شرکت    10متر در دقیقه و مدت زمان    18تا    10هفته با سرعت    دو مدت  تمرینی به  ةبرنام

را آزمون ورزشی فزاینده تا مرز خستگی    ،آشناسازی  ةساعت پس از آخرین جلس  48. سپس  کردند

متر بر سرعت آن   سهدقیقه،    سهازای هر  به  و   ر دقیقه شروع شدکه با سرعت ده متر ب   اجرا کردند

ها در دویدن روی تردمیل با  موش  نداشتنتوانایی. زمان رسیدن به خستگی با  (30)  شد میافزوده  

ها در یک  شدن سرعت حداکثر، موششد. پس از مشخصمیهای مختلف مشخص  وجود ایجاد محرک

شش تمرینی  کردند هفتهبرنامة  شرکت  بر  .(30)  ای  شدید  تناوبی  حداکثر تمرین  سرعت  اساس 

  شد. های تمرینی اعمال  هفته و پنج جلسه در هفته بر گروه   ششمدت  و بهشد  آمده طراحی  دستبه

و در  شد  شروع  ساز  آزمون واماندهحداکثر سرعت  درصد    80در ابتدا تمرین تناوبی با شدتی برابر با  

ثر سرعت افزایش حداک  درصد  90شدت تمرین به    ،سوم  دوم نیز همین شدت حفظ شد. در هفتة  هفتة

. هر تناوب شامل دو دقیقه سرعت حداکثر ادامه یافت   درصد   100ر شدت  پایانی د  یافت و در سه هفتة

- 60های آهسته بین  شدت فعالیت در تناوبهمراه بود.    ایقیقهد  دو  فعال  فعالیت با فواصل استراحتی

  بود  تمرینی  ةمرحل  پنج اول شامل    ةهفتنظر گرفته شد.  ساز دردرصد حداکثر سرعت آزمون وامانده  50

در   رسید  هشتبه    پایانی  ةهفتسه  که  هفتمرحله  پایان  در  همچنین  آزمون ه.  چهارم  و  دوم  های 

   انجام شد و سرعت دویدن روی تردمیل براساس مقادیر جدید آزمون تعیین شد. ساز دوباره وامانده

استخراج    صورت جداگانه برایم بافت عضله بهگرمیلی  50حدود    cDNAو سنتز    RNAاستخراج  برای  

total RNA    در    10به  به نسبت یکQIAzol Lysis Reagent    منظور برداشتن اجزای  بهشد.  هموژن

سانتریفوژ شد.  دور در دقیقه 12000  دقیقه،  10   سانتیگراد،    4  0 چهار    پروتئینی، محصول حاصل در

شدت تکان داده شد. محصول ثانیه به  15مدت  شد و بهبا کلروفرم مخلوط    5/0به    یک سپس به نسبت  

و بخش معدنی و آبی از هم  شد سانتریفوژ دور در دقیقه  12000دقیقه،  15 سانتیگراد،  04 چهار  در

مدت   شد، بهبا ایزوپروپانول مخلوط  5/0به شد، با نسبت یک برداشته  RNAبخش محتوی شد. جدا 
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دور در دقیقه    12000،  دقیقه10    سانتیگراد،    04چهار    و سپس درشد  دقیقه در دمای اتاق رها    10

غلظت    شد.  RNAS-Freeآب    Lµ20شو و در  ودر اتانول شست  RNAحاوی    Pelletسانتریفوژ شد.  

RNA  سنجیده شد  (Eppendorff, Germanyو )    عنوان تخلیص  به   2تا    8/1بین    280به    260نسبت

 Random hexamerو با استفاده از    RNAاز    gµ1 با استفاده از    cDNAد. سنتز  مطلوب تعریف ش

primer  و آنزیمMmulv Reverse transcriptase  شد. انجام 

 1تایم پی سی آر-ریل  ی از روش کمّ  myogو   2ch4/5, DDACH  هایگیری سطوح بیان ژنبرای اندازه

(. مخلوط واکنش  ,USA  Applied Biosystemsاستفاده شد )  Primix syber green IIبا استفاده از  

اساس صورت پذیرفت. طراحی پرایمرها بر  duplicateصورت  و هر واکنش به  Lµ20در حجم نهایی  

توالی پرایمر ژن  شد.  انجام    2و توسط شرکت ماکرو ژن   NBCIنظر در بانک ژنی  های مدناطلاعات ژ

HDAC(5’GCAGAGGTTGAATGTGAGCA3’ژن،)HDAC5(5’TGTCACCGCCAGATGT

TTTG3’،)  ژنDch2(5’CAGCAAGAAAAGAAGGAACTAC3’)   مایوژنین   ژن  و 

(5’CCAGTACATTGAGCACCTAC3’  .تعیین شد )  ضمن اینکه ازGAPDH  عنوان ژن کنترل به

  95دقیقه،    10مدت  به  95شامل    تایم پی سی آر-ریل   در  شده استفاده. برنامة دمایی  دشاستفاده  

دنظر نیز با روش های م بود. میزان بیان ژنسیکل(    40دقیقه )تکرار  مدت یک  به  60ثانیه،    15مدت  به

CT∆∆-2 شد. گیری اندازه 

براساس میانگینتمامی داده  استاندارد توصیف   ±   ها  تعیین  شدندانحراف  برای  بودن توزیع  بیعیط. 

ها آزمون بودن واریانسمنظور بررسی همسانهبو  استفاده شد  اسمیرنوف  -کولموگروفها از آزمون  داده

ها از تحلیل واریانس دوطرفه و آزمون تعیین معنادار بودن تفاوت بین گروه کار برده شد. برایبه 3لون 

همبستگی همچنین برای بررسی میزان همبستگی بین متغیرها از آزمون  شد.  استفاده    4توکیتعقیبی  

های آماری با  بررسی  همةشد.  نظر گرفته  در  P  ≤  0.05استفاده شد. سطح معناداری نیز    5پیرسون 

 شد. انجام  20نسخة  6اس.پی.اس.اس. افزاراستفاده از نرم
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 نتایج 
نشان داده شده  های یک تا چهار  های شمارهاز تمرین در جدول  در قبل و بعد   تغییرات تودة بدنی 

د و به لحاظ آماری  های بالغ داشتنگروه  تری در مقایسه باهای پیر وزن بیشاست. در شروع مطالعه رت

بالغ کنترل    گروه  داری بین تودة بدنی اولیةبراین، تفاوت معنا(. علاوهP=0.001دار بود )این تفاوت معنا

( مشاهده  P=0.307پیر تمرین )گروه  پیر کنترل با  گروه  ( و همچنین  P=0.654تمرین )  بالغ  گروه با  

طور ها در شروع آزمون بهآن وزن    در مقایسه باهای بالغ  هفته، وزن هر دو گروه  ششنشد. در پایان  

ترتیب کاهش و  و پیر تمرین بههای پیر کنترل  اما وزن گروه   (،P=0.001داری افزایش یافته بود ) معنا

یافت؛ هر چند   تغافزایش  این  آماری  لحاظ  معنابه  )بهییرات  نبود  (. P=0.843؛  P=0.645رتیب  تدار 

داری از  طور معناها نشان داد وزن گروه بالغ تمرین بهگروهی وزن نهایی رتبراین، مقایسة بینعلاوه

های  بدنی رت  براین، تمرین تناوبی شدید بر تودة(. علاوهP=0.021)بیشتر بود  بالغ کنترل    وزن گروه

 (.  P=0.001داشت ) داریاثر معنا پیر

 

 هاي پژوهش مقادير تغييرات توده بدني در گروه -1جدول

Table 1- Body Composition Indicators in the Research Groups 

 گروه

Group 

 آزمون پيش

Pre-Test 

 آزمون پس

Post-Test 

 مقدار پي 

P Value 

 گروهي بين گروهي درون

 بالغ کنترل 
Adult Control Group 

314.15±17.63 370.23±18.52 0.001 
0.021 

 بالغ تمرین 

Adult Training Group 
299.82±10.54 347.03±17.15 0.001 

 پیر کنترل

Old Control Group 
386.02±9.55 379.52±23.71 0.645 

0.001 
 پیر تمرین 

Old Training Group 
407.23±11.51 409.98±22 0.834 

 

ها  منظور تعیین سرعت دویدن رتهای دوم و چهارم، بهتمرینی و در پایان هفته  برنامپیش از شروع  

انجام شد. نتایج    پژوهش  شده در بخش روشون سرعت حداکثر براساس روش اشاره روی تردمیل، آزم

گزارش شده    دو  طور میانگین در جدول شمارةهای پژوهش بهآمده در گروهدستهسرعت حداکثر ب

 است.
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 هاي پژوهشنتايج سرعت حداکثر در گروه -2جدول  

Table 2- Results of the Maximum Speed in the Research Groups 

 گروه

Group 

 Maximum Speed سرعت حداکثر )متر در دقيقه(

 پيش از دورة تمريني

Before of the Training Period 
 پايان هفتة دوم

End of the Week 2 
 هفتة چهارم پايان 

End of Week 4 
 بالغ 

Adult 
32 36 41 

 پیر

Aged 
26 29 33 

 

داد که  نتایج نشان  پژوهش  ژن    این  بیان  طور بهپیر    هایرتپلانتاریس    در عضلة  HDAC4میزان 

داری بیان آن را  طور معناتناوبی شدید بههفته تمرین شش  . اما بیشتر استهای بالغ ی از رتادارمعن

کاهش ( P  = 0.001)نر نژاد ویستار و پیر ( P =  0.001)بالغ  های  رت گروه هر دو   پلانتاریس در عضلة  

 )شکل شمارة یک(.  داده است

 

 
 

 

 در گروه هاي مختلف   HDAC4ييرات ميزان بيان ژن تغ -1شکل 

Figure 1- Changes of the HDAC4 Gene Expression in the Research Groups 
 

  هایرتپلانتاریس    در عضلة  یادارطور معنبه  HDAC5نتایج این پژوهش نشان داد میزان بیان ژن  

یان  ب  یادارطور معنشش هفته تمرین تناوبی شدید به اما(،  P  =  0.001)های بالغ بیشتر است  از رت  پیر

(  P  =0.001 )نر نژاد ویستار  ( و پیر  P  =  0.001)  بالغ  هایگروه رتپلانتاریس هر دو    آن را در عضلة

 دو(. بود )شکل شمارة پیر بیشتر از بالغ های کاهش داده است و این کاهش در گروه



 1399، پاييز 47، شماره 12فيزيولوژي ورزشي، دوره                                                                                156
 

2 

1.8 

1.6 

1.4 

1.2 

1 

0.8 

0.6 

0.4 

0.2 

0 

5 

4.5 

4 

3.5 

3 

2.5 

2 

1.5 

1 

0.5 

0 

Adult Control           Adult Training          Old Control              Old Training    

Adult Control           Adult Training          Old Control              Old Training    

 
 

 

 در گروه هاي مختلف  HDAC5ييرات ميزان بيان ژن غت -2شکل 
Figure 2- Changes of the HDAC5 Gene Expression in the Research Groups 

 

در   یادارطور معنبه  Dach2میزان بیان ژن    ،نشان داده شده استطورکه در شکل شمارة سه  همان

با رتپیر    هایرتپلانتاریس  عضلة   مقایسه  است  در  بیشتر  بالغ  هفته شش   اما  (،P  =  0.001)های 

نر نژاد ویستار کاهش    پیرهای  رتپلانتاریس    طور معناداری بیان آن را در عضلةتناوبی شدید بهرین  تم

های بالغ  بیان این ژن را در گروه رین تناوبی شدید  ـفته تمـهشش  مچنین  ـ. ه(P  =  0.001)  داده است

 ( )شکل شمارة سه(.  P= 0.098) ه استکاهش داد  اداریمعنطور غیربه

 
 

 در گروه هاي مختلف  Dch2تعييرات ميزان بيان ژن  -3شکل 
Figure 3- Changes of the Dch2 Gene Expression in the Research Groups 
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در اداری  طور معن، میزان بیان ژن مایوژنین بهنشان داده شده استطورکه در شکل شمارة چهار  نهما

 شش  اما(،  P  =  0.001کاهش یافته است )های بالغ  در مقایسه با رتپیر  های  رتپلانتاریس    عضلة

بالغ     های گروه رتپلانتاریس هر دو  طور معناداری بیان آن را در عضلة  هفته تمرین تناوبی شدید به

(0.007 = P و پیر ) نر نژاد(0.016 = P ) شکل شمارة چهار( ه استویستار افزایش داد( . 

 

 
 در گروه هاي مختلف ميزان بيان ژن مايوژنين  تعييرات -4شکل 

Figure 4- Changes of the Myogenin Gene Expression in the Research Groups 
 

 گیریو نتیجه بحث 
و مایوژنین   HDAC4/5  ،Dch2بر میزان بیان    HITثیر یک دوره تمرین  با هدف بررسی تأپژوهش   این

و    HDAC4نشان داد که میزان بیان نتایج . های پیر نر نژاد ویستار انجام شدرتپلانتاریس  در عضلة

HDAC5    معناداری   طوربهبالغ  های  های پیر گروه کنترل در مقایسه با رترتپلانتاریس    عضلةدر

رین  تسلولی یکی از مهمهای درونرسد اختلال در رهایش کلسیم از جایگاهنظر میبه  .  بیشتر است

 های عضلانی متناسب با افزایش سندر سلول  HDAC5و    HDAC4علل احتمالی افزایش میزان بیان 

دلیل افزایش سن دچار نقص، کاهش یا انسداد  دهی تارهای عضلانی بهوضعیتی که در آن عصب)است  

سلولی و متعاقب آن  کلسیم درونرهایش  مسیرهای سیگنالینگی که به    ،دیگر. ازسوی(31)(  شودمی

ر ژن   . در پروموت(32)  شوند( فعال میAKTو    PI3Kشدت حساس هستند )سلولی به انقباض درون

HDAC4    وHDAC5  ی های جایگاه  ( اتصالی وجود دارندSP1    وSP3 که در سطح رونویسی به )  شدت

رونویسی همچونبه   فاکتورهای  از  ز  ا  SP3و    SP1  ،واقع. در(33)اند  حساس   PI3Kو    AKT  برخی 
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تنظیم افزایشی    هستند؛ یعنی     HDAC5و     HDAC4بیانی میزان  های نهای کنندهتنظیمترین  اصلی

SP1    وSP3    موجب افزایش بیانHDAC4   و  HDAC5  سرکوب بیان  شود و  میSP1    وSP3   موجب

ترین علل یکی از مهماحتمالاً  رو،  (؛ ازاین11،  34خواهد شد )  HDAC5و    HDAC4کاهش شدید بیان  

بیان  زیادبودن رت  HDAC5و  HDAC4   میزان  پلانتاریس  عضلة  با  در  مقایسه  در  پیر  کنترل  های 

سلولی، اختلال  های دروندرون سلول از جایگاهشدن نامناسب کلسیم به  های بالغ، ناشی از سرازیر رت 

   .(11) باشد  SP3و   SP1نهایت تنظیم افزایشی  و در تبطمردر عملکرد مسیرهای سیگنالینگ  

ناداری در میزان موجب کاهش مع  HITای تمرین  هفتهیک دورة شش  این پژوهش نشان داد  نتایج

نر نژاد ویستار  و بالغ  های پیر  رتپلانتاریس    در عضلة  HDAC5و    HDAC4های  بیان ژن پروتئین 

کاهنده  روند و تغییرات ها همسوست. آن ( 35و همکاران ) 1پوتوفشود. این یافته با نتایج پژوهش می

پروتئین ژن  بیان  میزان  عضلة  HDAC5و    HDAC4های  در  در  سفید   را  جانبی  ای  هموش  2پهن 

فعالیت  یخته  ترار یک  استقامتی گجلسه تکمتعاقب  کردهای  نتای   اند.زارش  با  یافته  این  ج همچنین 

را   HDAC4  همچون  HDACs( که کاهش میزان برخی از اعضای  36و همکاران )  3پژوهش دراموند 

  20شده با  اومتی و مصرف یک محلول ورزشی غنیمتعاقب یک محرک آنابولیک )ترکیب تمرین مق

مند گزارش کرده اند، همسوست، اما با نتایج پژوهش  گرم آمینو اسید لوسین( در مردان جوان و سال

کل در پروت  همخوانی ندارد که احتمالاً دلیل آن (38)و همکاران    5گی و مک (37)و همکاران    4ماهونی 

گی و همکاران مکاران  و مکهای ماهونی  و ههای پژوهش های فیزیولوژیک آزمودنییژگیوتمرینی و  

ستقامتی  های خود از فعالیت حاد ار است؛ زیرا، این پژوهشگران در پژوهشضدر مقایسه با پژوهش حا

. نشان داده شده  استفاده کردندلغ )انسان(  های باعنوان پروتکل و آزمودنی با شدت متوسط به بالا به

عصباست   شرایط  در  استقامتی  فعالیت  موجبکه  عضلانی،  تارهای  نرمال  تسریع  ش دهی  و  روع 

 سه  هیستوناستیلاسیون  شود.می 36و   4، 9های لیزینی سه مستقر در پایانه  یستوناستیلاسیون ه

نسخهد امتداد  و  فرایندهای شروع  اپیر  فاکتورهای  همچنین   HDAC4  ،HDAC5ژنیکی  برداری  و 

دارد  DNAبندی  بسته حیاتی  ازسوی(31)  نقشی  ب  ،دیگر.  استقامتی  ییرات تغواسطة  هفعالیت 

جایی مولکولی ر میزان بیان، نوع فعالیت و جابهای که در سطح سلولی دبیوشمیایی کاملاً ناشناخته

  HDAC5و    HDAC4سلولی  اهی  درونآورد، موجب تغییرات جایگوجود میهکلسیم سیتوپلاسمی ب

می(5)  شودمی افزایش  موجب  عوامل  این  اپی.  فاکتورهای  فعالیت  و  بیان  و    HDAC4ژنیکی  زان 
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HDAC5  همچنین یکی دیگر از علل افزایش  .  (3)  شوند دهی عادی تارهای عضلانی میدر شرایط عصب

توان به افزایش  های استقامتی میمتعاقب فعالیت و تمرین   HDAC5و    HDAC4میزان بیان و فعالیت  

  ی یعن  HDAC5و    HDAC4ریلاسیون  تورهای کینازی مسئول افزایش فسفو میزان بیان و فعالیت فاک

AMPK    وCaMKII   نشان داده شده است که افزایش میزان بیان و فعالیت  (39)   نسبت داد .AMPK  

ناخته موجب استقامتی از طریق یک مکانیسم کاملاً ناش  هایها و تمرینمتعاقب فعالیت   CaMKIIو

نهایت افزایش میزان بیان و فعالیت  و در  HDAC5و    HDAC4سیتوپلاسمیکی  -ایجایی هستههجاب

در عضلة    HDAC5همچنین در این پژوهش نشان داده شد که میزان کاهش  .  (40)  شودها میآن

وع ناشی از تأثیر شدید  ضر، بیشتر بود. احتمالاً این موهای پیهای بالغ در مقایسه با رتپلانتاریس رت

اعمال تمرینی  کمترمحرک  و  پژوهش  دراین  کنترل(  شده  )گروه  پایه  میزان  نسبی  بیان    دربودن 

HDAC5  استهای پیر در مقایسه با رت های بالغدر عضلة پلانتاریس رت . 

ژنیک درگیر  بر میزان بیان فاکتورهای اپی  HITثیر فعالیت  با توجه به نبود پیشینة پژوهشی دربارة تأ 

پیری،  در شرایط سالمندی و    HDAC5  و   HDAC4  روژنیک تارهای تند انقباض یعنیودر آتروفی ن

لاً مبهم،  در این شرایط کام  HIT  ها ها و تمرینهای احتمالی تغییرات ناشی از فعالیتعلل یا مکانیسم

است، ناشناخته  و  که  اما    گنگ  است  داده شده  ونشان  بیان     HDAC5و    HDAC4فعالیت    میزان 

سالمندی که که در شرایطی همچون  تصوردهی سلول عضلانی است؛ بدینتأثیر عصبشدت تحتبه

عـصب میدهمیزان  کـامل  انسداد  یا  نقص  کاهش،  دچار  عضلانی  سلول  فاکتورهای ی  این  شود، 

به افزایش مایوژنین و   Dch2فعالیت    و از طریق سرکوب بیان میزان بیان و  شوندژنیکی فعال میاپی

روژنیک ونهایت آتروفی ن( و درMuRF-1و   یک-)آتروژین  E3افزایش لیگازهای یوبیکیوتین    متعاقب آن

انفعالات فیزیولوژیک مشخص نشده  مکانیسم دقی.  (3)  شوندمنجر می  سلول عضلانی و  این فعل  ق 

از طریق برقراری یک  HDAC5و  HDAC4 شده است که این عملکرد بیولوژیک اما نشان داده است،

.  (41)گیرد  ها صورت میعضلانی و بیان هدفمند برخی از ژنپل ارتباطی بین دیپلاریزاسیون سلول  

از  HDAC5و   HDAC4خروج  واسطةهنشان داده شده است که ایجاد این پل ارتباطی ب ، دیگرازسوی 

  (41)و ایجاد انقباض عضلانی در سطح سلولی    ( 42)تغییرات یون کلسیم    دلیلهستة سلول عضلانی به

و    HDAC4میزان بیان و فعالیت  تواند  ترین عواملی که مییکی از مهمرسد  نظر می، بهرواست؛ ازاین

HDAC5  نی  دهی سلول عضلادر دورانی همچون سالمندی که عصب  انقباضرا در تارهای عضلانی تند

انسداد کامل می یا  نقص  قرار دهد،  تأ تحت  شود دچار کاهش،  ولی  انقباض عضلانی در سطح سلثیر 

از یک سو موجبنظر میکه بهطوری باشد؛ به انقباض در سطح سلول عضلانی    TKAافزایش    رسد 

تولید و فعالیت    ترین بازدارندة عنوان مهمبه سوی دیگر با    شود و ازمی  HDAC5و    HDAC4بیان، 

از جایگاه افزایش یون های درونسرایزکردن کلسیم  های دی  سلولی به درون سلول عصلانی موجب 
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سولفرافان  1سولفید  مهم)به  2و  بازدارندهعنوان  درونترین  یونی  فعالیت  های  و  تولید  بیان،  سلولی 

HDAC4    وHDAC5فرایند کلی استیلاسیون هیستونی از طریق    ،که بیان شدطور( خواهد شد. همان

فعالیت  رسد  ظر مینشود. بههیستون ترانسفراز برقرار میتعادل بین رخدادهای هیستون داستیلاز و  

HIT  افزایش واسطة  هاز طریق یک مکانیسم کاملاً ناشناخته و ب  ، (43)که دارد    زاییبا ماهیت التهاب

و درنهایت سوق این    HDAC5و   HDAC4سرکوب بیان  ( موجب  TNF-α) α  -توموری  فاکتورنکروزی

 در آن   مستقیم  ورطبهکه    پژوهشیتاکنون  ؛ هر چند  (44)شود  سمت هیستون داستیلازها میتعادل به

افراد سالمند یا گونهو جزبه این چالش پژوهشی   پ ئیات آن در  باشد،  شده  یر پرداخته  های حیوانی 

انجامتحقیقات    در  است و   انجام نشده این زمینه  معدود  از  شده در  های فعالیت و  مدلتأثیر برخی 

هایی همچون با استفاده از فناوری  HDACsژنیک  زشی بر میزان بیان فاکتورهای اپیور  هایتمرین

 . (38، 45) بررسی شده است 3« الیگونوکلئوتید ه»ارائ 

های پیر در گروه کنترل در در عضلة پلانتاریس رت  Dch2نتایج این پژوهش نشان داد میزان بیان  

  بیان بسیار بیشتر میزان  ناشی از    وعضمواین  الاً دلیل  . احتمهمتایان بالغشان، بیشتر استمقایسه با  

 Dch2میزان بیان، تولید و فعالیت    کنندةظیم( تنHDAC5و    HDAC4فاکتورها و عوامل بالادستی ) 

تارهای  دهی  دلیل کاهش، نقص یا انسداد احتمالی عصببه  های بالغهای پیر در مقایسه با رتدر رت 

سن افزایش  از  ناشی  مو.  (45)  است  عضلانی  همین  میضهمچنین  کاهش  وع  علل  از  یکی  تواند 

بیان  غیر میزان  پلانتاریس رت  Dch2معنادار  عضلة  مقایسهدر  بالغ در  متعاقب  با رت  های  پیر  های 

باشد؛ تمری پژوهش  این  تناوبی شدید در  بالغ  در رتبدین صورت که    ن  دهی  عصبکه فرایند  های 

یان، تولید و فعالیت عوامل  ب  نتیجه میزانصورت فرایندی کاملاً طبیعی است؛ درتارهای عضلانی به

شده به این فاکتور(،  ایی محولیدادن فعل و انفعالات بیوشیممنظور انجام)به  Dch2فاکتور    کنندةتنظیم

در   بماند    یسطحهمیشه  باقی  باید  مطلوب  و  ازاین(45)بهینه  مذکور  رو ؛  پژوهش  ،  فاکتور  این  در 

تمرین تناوبی شدید    جملهاز  (11)   های متفاوتمحرکمقاومتی فیزیولوژیک در مقابل کاهش ناشی از  

  کاهش موجب    HITای تمرین  هفته این پژوهش نشان داد یک دورة شش. در همین راستا نتایج  دارد

طور )بهنر نژاد ویستار  طور معنادار( و بالغ  )بهپیر    هایرتپلانتاریس    در عضلة  Dch2در میزان بیان ژن  

ادند  نشان د  ها( همسوست. آن 11و همکاران )  4تانگ  ین یافته با نتایج پژوهش. اشودمیغیرمعنادار(  

ست مانند  در  فیزیولوژیک)ایجاد شرایط  TA   های عضلانی عضلةروز قطع عصب سلول  15متعاقب  

دهی  ا پس از عصبام  شدت کاهش یافت، به  Dch2فعالیت    میزان بیان و فرایند پیری و سالمندی(،  
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ی  طور معناداربه  Dch2فعالیت انقباضی در سطح سلول عضلانی، میزان بیان و فعالیت    واسطةهمجدد ب

  دهی سلول عضلانی از عصب  ناشی  Dch2علل و مکانیسم دقیق این تغییرات  افزایش یافت. هرچند  

نشان داده شد  (  11تانگ و همکاران )در این پژوهش  مبهم، گنگ و بدون پاسخ ماند،  کاملاً    TA  عضلة

رم  میکروگ  5/7همراه تزریق  ( بهGFP+که فعالیت انقباضی در سلول عضلانی حاوی فعالیت الکتریکی )

pCS2EGFP  پلاسمیدی به درون عضلة TA در میزان بیان   معنادار  کاهش موجبDch2 شود. می 

و بسیاری از   Dch2ر بیان، تولید و فعالیت  تواند بترین عواملی که مییکی از مهمبراساس مطالعات،  

اپی درونفاکتورهای  عصبژنیکی  شرایط  در  تأ سلولی  غیرطبیعی  و  نرمال  بگذارددهی  فرایند    ، ثیر 

تواند  ترین عواملی که می. در همین راستا نشان داده شده است از مهم(46) است 1همودایمریزاسیون 

ی از فعالیت ورزشی  های ناشقرار دهد، سازگاری  رثیتأ شدت تحتدر سلول عضلانی این فرایند را به

لعات مولکولی نشان  ، مطادیگر(. ازسوی47،  48است )  HIT  هایمدت همچون تمرینسنگین و کوتاه

های  ان بیان، تولید و فعالیت پروتئینمیز  کاهش  اری ناشی از همودایمرازسیون موجبکه سازگ   اندداده

با توجه به شباهت  (46،  49شود )می  Ski/Sno  خانوادة راستا نشان داده شده است که  . در همین 

  C( و دومین Dachbox-N) Nها با دومین این پروتئین N و  Cهای ساختاری بسیار فراوان بین پایانه

(Dachbox-Cفاکتور اپی )  ژنیکیDch2 کاملاً    یثیر مکانیسمتأ سلولی این خانواده تحت، تغییرات درون

به   می  Dch2ناشناخته  بهمنتقل  میزطوری شود؛  کاهش  یا  افزایش  فعالیت که  و  تولید  بیان،  ان 

 Dch2طور مستقیم بر میزان بیان، تولید و فعالیت  شدت و بهبه  Ski/Sno های اعضای خانوادةپروتئین

می ازاین49،  50)ذارد  گتأثیر  بهرو(؛  می،  مهمرسد  نظر  از  مکانیسمیکی  احتمالی  ترین    کاهش های 

بیان   تمرین  Dch2میزان  فرایند  HITهای  متعاقب  در  سازگاری  از  ناشی  پژوهش،  این    در 

  است  Ski/Snoای  هن بیان، تولید و فعالیت پروتئینمیزا  کاهش  ب آنهمودامرازیسیون سلولی و متعاق

برای(46) هرچند  دقیقتب  ؛  انجامیین  استتر  لازم  پژوهشی  فرایند    شدن  دقیق  ارزیابی  ضمن  که 

 گیری کند. را اندازه Ski/Snoهای ، میزان پروتئینهمودامرازیسیون سلولی

مهم  ،دیگرازسوی  از  یافته یکی  عضلة ترین  در  مایوژنین  بیان  میزان  که  بود  این  پژوهش  این   های 

ای بالغ  هدر رت که  کمتر است. احتملاً به دلیل اینهای بالغ  های پیر در مقایسه با رترت تیبیالیس در  

مایوژنین  عصبکه   دارد،  طبیعی  فرایندی  عضلانی  تارهای  مهم)بهدهی  از  یکی  اعضای  عنوان  ترین 

یر فرایندهای تکثایجاد تعادل مثبت در  ای در  نقش عمده(  2مایوژنیک   کنندةخانوادة فاکتورهای تنظیم

 استاتین و مقابلة بیولوژیک با فاکتورهایی آتروفی عضلانی همچون مایو افتگی تارهای عضلانیو تمایزی

سلول های عضلانی،    دهیزمان با کاهش، نقص و انسداد عصبو همافزایش سن  زمان با  همدارد. اما  

 
1. Homodimerization 

2. Myogenic Regulatory Factors (MRFs) 
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ناشناخته(    واسطةه)بمیزان بیان مایوژنین   دلیل کاهش عملکرد کاملاً  بهیک مکانیسم جبرانی کاملاً 

ان بیان فاکتورهای آتروفیکی شامل  متناقض آن در دوران پیری )یعنی تحریک و تسریع افزایش میز

 یابد.  کاهش می (MuRF-1و یک -آتروژین

ادار در میزان بیان کاهش معن شش هفته تمرین تناوبی شدید موجب نتایج این پژوهش نشان داد که

  پژوهش  این یافته با نتایج شد.  های پیر و بالغ نر نژاد ویستار  رتهر دو گروه  پلانتاریس    مایوژنین عضلة

کی، میزان تحریک الکتریهای  ها نشان دادند متعاقب تمرینست. آنهمسو(  7و همکاران )  1فارسنمک

دچار کاهش شد. در    EDL  ( در عضلةMuRF-1و  یک  -های آتروفی )آتروژینبیان ژن مایوژنین و ژن 

نی ران میا  کردن، یک تکة کوچک از عصب سیاتیک درست از نقطةمنظور بدون عصبها بهپژوهش آن

بودموش برش داده شده  پژوهش  ها  یافتة  اما  تأثیر تمرینمبنیحاضر  ،  بیان    HIT  های بر  میزان  بر 

و همکاران    2سوتئا های پیر نر نژاد ویستار با یافتة پژوهش  های تندانقباض موشمایوژنین در سلول

شده موجب های مقاومتی کنترلها نشان دادند متعاقب چهار هفته، تمرینراستا نیست. آنهم(  51)

سالمند شدند. در پژوهش سوئتا و  ین مایوژنین در افراد  افزایش معناداری در میزان بیان ژن و پروتئ

دو  هفته در شرایط کاملاً   مدتها بهشده، آزمودنیهمکاران بعد از چهار هفته تمرین مقاومتی کنترل

های  ن و پروتئین مایوژنین در آزمودنیقرار گرفتند. در این دوران میزان ژ    3تحرکی شده تحت بیکنترل 

به آزمودنیسالمند  دوباره  سپس  یافت.  کاهش  بهشدت  تمرینها  همان  در  هفته  چهار  های  مدت 

وتئین مایوژنین، این افزایش  اما با وجود افزایش در میزان بیان و پرشدة مقاومتی قرار گرفتند، کنترل 

 یر و معنادار نبود.چشمگ

ایط کاهش، نقص و انسداد  ت در میزان بیان، تولید و فعالیت مایوژنین در شرتغییرارسد  نظر میبه

  ،همین راستا  . درر تعدیلات عوامل بالادستی استثیتأ ، بیشتر تحتدهی سلول عضلانی کامل عصب

-فعالیت نسخه  واسطةهبهای عضلانی  نشان دادند تمایزیافتگی نهایی سلول(  52)  و همکاران  4ژانگ 

میرداری  ب تنظیم  ازسویمایوژنین  نسخهدیگرشود.  فعالیت  دادند  نشان  پژوهشگران  این  برداری ، 

  Six1های  مپلکستعدیلاتی که توسط ک  واسطةهو ب  Ski/Sno  های خانوادةمایوژنین از طریق پروتئین 

 ,Ski SnoN ,  ،Fussel-15  )شامل   Ski/Sno  شود. اعضای خانوادةگیرد، تنظیم میصورت می   Eya3و  

Fussel-18, Corl)   ساختار با  مستقیم  تعامل  پایانه  DNAدر  طریق  از  عوامل  این  های  نیستند. 

 های خاصی از عضلة ژنتعدیلات در بیان  ایجاد    موجب  c-Skiو    v-Ski  ایی خاص خود یعنییبیوشیم

نرمال سلول  و    یعی دهی طبه شده است که در شرایط عصبدر همین راستا نشان داد  شوند.میاسکلتی  
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هایپرتروفی در تارهای عصلانی  به  c-Skiو  v-Skiبیانی های ترنس ژنیک، بیشهای عضلانی در موش

هایی که  موش  ، در یک پژوهش نشان داده شددیگر. ازسوی (52)  شودمنجر می   IIbانقباض نوع  تند

ها سلب شده بود، کاهش شدیدی  عضلانی آنهای از سلول  Ski/Sno  های خانوادة قدرت بیان پروتئین

  طورکه در مطالب قبلی ذکرهمان  .(53)  انواع تارهای عضلانی تجربه کردندرا در میزان حجم تمام  

پایانهبا توجه به شباهت    ،شد   Nها با دومین  این پروتئین  N و    Cهای  ساختاری بسیار فراوان بین 

(Dachbox-N و دو )  مینC  (Dachbox-Cفاکتور اپی )  ژنیکیDch2 سلولی این خانواده  ، تغییرات درون

ان که افزایش یا کاهش میزطوری شود؛ بهمنتقل می  Dch2ثیر یک مکانیسم کاملاً ناشناخته به  تأ تحت

طور مستقیم بر میزان بیان، شدت و بهبه  Ski/Sno  های اعضای خانوادةبیان، تولید و فعالیت پروتئین

های  ترین مکانیسمیکی از مهمرسد  نظر می، بهرو(؛ ازاین49،  50)  گذاردتأثیر می  Dch2تولید و فعالیت  

میز افزایش  از  ناشی  پژوهش،  این  در  مایوژنین  میزان  کاهش  فعالیت احتمالی  و  تولید  بیان،  ان 

؛  است  Dch2زایش میزان بیان، تولید و فعالیت  افو متعاقب آن،    Ski/Sno های اعضای خانوادةپروتئین

 . تر نیاز استهای ریزبینانهدادن پژوهشتر انجاممنظور بررسی دقیقالبته به 

و مایوژنین در   HDAC4/5  ،Dch2های  پژوهش نشان داد که میزان بیان ژن نتایج این    پيام مقاله:

،  HIT  هایویستار متعاقب یک دوره از تمرین های بالغ و پیر نر نژاد  عضلة پلانتاریس هر دو گروه موش

ثیرات مثبت بر توانند از طریق تأ ها میرسد این نوع تمریننظر می، بهروکاهش معنادار یافت؛ ازاین

جب جلوگیری از این اختلال ژنیک، مورووترین فاکتورهای مسیر سیگنالینگ درگیر در آتروفی نمهم

شوند؛ هر چند برای    کاچکسیا  ط پاتولوژیکی وابسته به آن همچونضلانی و بسیاری از شرای ع -عصبی

  های بیشتری نیاز است.دادن پژوهشانجام به موضوعاین بررسی 

 

 انی دتشکر و قدر
تقدیر و  ، ما را یاری کردنددر تمامی مراحل اجرای پژوهش   تمامی دوستان و همکارانی کهاز زحمات 

 شود.تشکر می
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Abstract 

One the major reason of the age-related muscular atrophy, Sarcopenia, is neurogenic 
atrophy. Despite this issue, the effects of some pathway which have probability effect, 
such as: kind of training methods, especially high interval intensive training, on the main 
factors of the neurogenic cascades is not yet clear. Therefore, the aim of this study was to 
investigate the effects of high interval intensive training period on the expression of the 
HDAC4, HDAC5, Dch2 and Myogenin gens in the plantaris muscle of the aged male 
Wistar rats. 28 male Wistar rats  randomly assigned in to four groups (N=7, adult control, 
N=7, adult training, N=7, aged control, N=7, aged training). The training group performed 
HIT 5 times per week for 6 weeks.  48 hours after the end of the last session of training 
with control group were anesthetized and sacrificed. Then the plantaris muscle was 
removed. Real time PCR method was used to determine the gene expression levels of 
HDAC4, HDAC5, Dch2 and Myogenin. For the statical analyses two-way ANOVA and 
Tukey were used.  The statical significant  assumed P≤0.05. The results of this study have 
been shown that HDAC4, HDAC5 and Myogenin significantly decreased. The amount of 
the Dch2 increased significantly compared to young control group.  According to the 
results of this study, it seems high interval intensive training suppress the neurogenic 
atrophy   in the orders adult.  
 

Keywords: Aging, Neurogenic Atrophy, HDAC4/5, Dch2, Myogenin, High Interval 
Intensive Training.  
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