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Abstract

Background and Aim: The cardiovascular disease is due to the some disorders in the cell death as the form of abnormal 

increased or decreased. Exercise is a strong physiological stimulus that directly or indirectly affects the process of apoptosis 

by means of a number of extracellular and intracellular signaling pathways. The aim of this study was to examine the 

effect of aerobic exercise in water on the genes expression of Apaf-1, cytochrome C and caspase-9 in heart tissue of rats 

which were injected with hydrogen peroxide. Materials and Methods: Twenty four male Wistar rats with an approximate 

weight of 190±10 grams were randomly divided into four groups including hydrogen peroxide, hydrogen peroxide+training, 

sham and control groups. The aerobic exercise protocol were performed with duration of 60 minutes in each session, six 

weeks and five days per week in water. All groups, except the control and sham groups, were injected intraperitoneally 

with one mill mole of hydrogen peroxide. Forty eight hours after the last training session with 10 to 12 hours of fasting, 

the rats were anesthetized with CO
2
 gas and their tissues were dissected. In order to measure genes expression using 

the Real Time-PCR method, one-way analysis of variance and Scheffe’s post hoc tests were applied for data analysis at 

significance level of p≤0.05. Results: The results indicated that intraperitoneal injection of hydrogen peroxide increased 

the genes expression of the internal apoptotic pathway compared to the sham and control groups )p=0.0001(; while by 

adding six weeks of aerobic exercise in water, genes expression of Apaf-1, cytochrome C, and caspase-9 in the hydrogen 

peroxide+training group was significantly decreased compared to the hydrogen peroxide group )p=0001(. Conclusion: It 

appears that aerobic exercise in water reduces the undesirable effects of apoptosis of heart tissue, less cytopathic and 

ultimately, it causes health of the body.
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چکیده
زمینــه و هــدف:‌اختــلال‌در‌رونــد‌مـــگ‌ســلولی‌بــه‌شــكل‌كاهــش‌يــا‌افزايــش‌غيـــ‌طبيعــی،‌منجـــ‌بــه‌بـــوز‌بيماری‌‌هايــی‌
ـــ‌تعــدادی‌از‌مســيـهای‌ ــا‌تأثيـــ‌ب ــوژی‌قــوی‌اســـ‌كــه‌ب از‌جملــه،‌امـــاض‌‌‌‌قلبــی‌-‌عـوقــی‌می‌‌شــود.‌ورزش‌محـــک‌فيزيول
رونــد‌آپوپتوزيــس‌اثـــ‌مــی‌گــذارد.‌هــدف‌تحقيــق‌ پيــام‌دهــی‌خــارج‌و‌داخــل‌ســلولی،‌بــه‌طــور‌مســتقيم‌يــا‌غيـمســتقيم،‌بـــ
حاضـــ‌بـرســی‌اثـــ‌تمـيــن‌هــوازی‌در‌آب‌بـــ‌بيــان‌ژن‌‌هــای‌Apaf-1،‌ســيتوكـوم‌‌Cو‌كاســپاز-‌9بافـــ‌قلــب‌در‌رت‌‌هــای‌تزريــق‌
شــده‌بــا‌پـاكســيد‌هيــدروژن‌بــود.‌روش تحقیــق:‌تعــداد‌‌24ســـ‌رت‌نــژاد‌ويســتار‌بــا‌وزن‌تقـيبــی‌10±‌190گـــم،‌بــه‌طــور‌
تصادفــی‌ســاده‌بــه‌چهــار‌گـــوه‌شــامل‌گـوه‌‌هــای‌پـاكســيد‌هيــدروژن،‌پـاكســيد‌هيــدروژن‌+‌تمـيــن،‌شــم‌و‌كنتـــل‌تقســيم‌
ــن‌هــوازی‌در‌آب‌ ــه‌اجـــای‌‌تمـي ــه‌مــدت‌‌60دقيقــه‌در‌هـــ‌جلســه؛‌ب ــه‌پنــج‌روز،‌و‌ب ــه،‌هـــ‌هفت شــدند‌و‌طــی‌شــش‌هفت
ــه‌صــورت‌ ــول‌آب‌اكســيژنه‌ب ــی‌م ــك‌ميل ــزان‌ي ــه‌مي ـــل‌و‌شــم،‌ب ـــ‌از‌گـوه‌‌هــای‌كنت ــه‌غي ــا‌ب ــه‌همــه‌گـوه‌‌ه وادار‌شــدند.‌ب
CO

2
‌تــا‌‌12ســاعـ‌ناشــتايی،‌رت‌‌هــا‌بــا‌گاز‌ درون‌صفاقــی‌تزريــق‌شــد.‌زمــان‌‌48ســاعـ‌بعــد‌از‌آخـيــن‌جلســه‌و‌پــس‌از10

ـــای‌ ــا‌از‌روش‌‌Real Time PCRو‌ب ــان‌ژن‌ه ـــی‌بي ــور‌اندازهگي ــه‌منظ ــد.‌ب ــام‌ش ــا‌انج ـــداری‌از‌آن‌‌ه ‌ـب ــدند‌و‌باف ــوش‌ش بيه
p≥0/05ــی‌داری‌ ــطح‌معن ــفه‌در‌س ــی‌‌ش ــون‌تعقيب ــه‌و‌آزم ــك‌راه ــس‌ي ــل‌واريان ــون‌تحلي ــا،‌از‌آزم ــل‌داده‌‌ه ــه‌و‌تحلي تجزي
ــه‌ ــوزی‌را‌نســبـ‌ب ــی‌آپوپت ــای‌مســيـ‌داخل ــان‌ژنه ــدروژن،‌بي ــی‌پـاكســيد‌هي ــق‌درون‌صفاق ــا: تزري اســتفاده‌شــد.‌یافته  ه
گـــوه‌شــم‌و‌كنتـــل‌افزايــش‌داد‌)p=0/0001(؛‌در‌حالــی‌كــه‌مداخلــه‌شــش‌هفتــه‌ای‌تمـيــن‌هــوازی‌در‌آب‌باعــث‌كاهــش‌
ــه‌ ــن‌نســبـ‌ب ــدروژن‌+‌تمـي ـــوه‌پـاكســيد‌هي ــای‌‌Apaf-1ســيتوكـوم‌C،‌و‌كاســپاز-‌9در‌گ ــان‌ژن‌‌ه ــی‌دار‌)p=0/0001(‌بي معن
هيــدروژن‌گـديــد.‌نتیجه گیــري:‌تمـيــن‌هــوازی‌در‌آب،‌كاهــش‌تأثيـــات‌نامطلــوب‌آپوپتوزيــس‌بافـــ‌قلــب،‌ گـــوه‌پـاكســيد

آســيب‌كمتـــ‌ســلولی‌و‌در‌نهايـــ،‌ســلامتی‌بــدن‌را‌بــه‌همـــاه‌دارد.‌

تمـين‌هوازی‌در‌آب،‌آپوپتوزيس،‌بيان‌ژن. کلیدي: واژه  هاي
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مقدمه
ــا افزايــش ســطوح گونه‌‌‌‌هــاي اكســيژن  ــه ب تنــش اکسایشــی1 ك
واكنشــيROS( 2( همر�ـاه استــ، نقــش مهمــي در توســعه 
بيماــري هــا، از جملــه فشــارخون بــالا، تصلــب شــرائین3 و ســكته 
قلبــي دارد )یرکســت4 و دیگــران، 2009(. در وضعيــ تاکسایشــی 
ــد  ــیژن و ض ــال اکس ــای فع ــن گونه‌‌ه ــادل بي ــول، تع ــل قب قاب
ــود  ــادل وج �ـه تع  ـدر حالت��یک  ــرار است��؛ اماـ اکس��ایش‌‌ها برق
بيومولكول‌‌هــاي  بــه  اکسایشــی  باشـ�د، آســيب‌‌هاي  نداش��ته 
حياتــي )ماننــد ژنــوم5( وارد آمــده و تجمــع ايــن آســيب‌‌ها، 
ــال  ــ ردر انتق ــد تغيي ــك مانن ــرات بيولوژي ــي اث ــه برخ ــ رب منج
ــردد  ــلولی می‌‌گ ــرگ س ــش و م ــان ژن، جه ــ ردر بی �ـام، تغیی پي
ــ ری ــق دو مس ــلولی، از طیر ــرگ س ــدل6، 2014(. م ــیب رو چن )ش
خــارج ســلول و داخــل ســلول نشــات مــی گیــرد. مســ ریخارجــی 
ــد؛  ــرار دارن ــر روی غشــا ق �ـه وسی��له گرینده‌‌هــاي مــرگ7ک ــه ب ب
فع��ال می‌‌ش��ود )خلعتبــری، 2014(؛ در حالــیک ــه مســ ری
داخلــی نقــش مهم‌‌تــری در ایجــاد آپوپتوزیــس دارد، تغییــ ر
ــه همــراه دارد  ــدری را ب ــری غشــای خارجــی میتوکن در نفوذپذی
و موجــب آزاد‌‌ســازی عوامــل آپوپتــوزی می‌‌شــود )ســرلا8 و 
ــم  ــه تنظی ــا )ک ــری، میتوکندري‌‌ه ــن مس ــران، 2015(. در ای دیگ
ــق  ــود را  از طیر ــش خ ــد( نق ــده دارن ــ رعه ــلولی را ب ــرگ س م
ــیتورکوم  ــد. س ــال می‌‌کنن ــوزی9 اعم ــش آپوپت ــاي پی پروتئین‌‌ه
ــا  ــپازي بـ ــار كاس ــ ـآبش ــن می‌‌باش��دک  C��کی ی از ا��ین پروتئی
  C رهايــي آن از ميتوكنــدري، كامــل مي‌‌شــود. ســــيتوكروم
ــه  ــه بـ ــدک  ــك مي‌‌كن ــدري را تحري ــد از ميتوكنــ ــي ربعــ مســ
يـ ـك�مولكـ��ول پروتئين�ـي بــه نــام عامــل ۱ فعال‌کننــده پروتئــاز 
آپوپتوتیــکApaf-1( 10( متص�ـل می‌‌شوــد. ايــن اتصــال و تركيـــب 
شـــدن، بـــه Apaf-1 اجـــازه مي‌‌دهــد كه ســاختار آن تغييــ ريابد و 
چنديــن مولكـــولApaf-1 به هم متصل شـــوند. در ايـــن صـــورت، 
حالـــ تچــرخ ماننــدي مشــتمل بــ رهفــ تمولكــول Apaf-1 پدیــد 
ــفاتATP( 11( و  ــری فس ــن ت ـاه آدنوزی ــه همرـ ــه ب �ـی آ��یدک  م
ــن  ــال شــدنک اســپاز-9 می‌گــردد. ای پروکاســپاز-129، ســبب فع
عامــل آغازگــ رآپوپتوزیــس در مســ ریمیتوکندريايــي می‌‌باشــد و 
نهايتــاً موجــب فعال‌‌ســازیک اســپاز-3 بــه عنــوان عامــل اجرايــي 
و مرحلــه مشــترک همــه مســریهای آپوپتــوزی مــي‌‌ شــود 

ــران، 2013(.  ــال13 و دیگ )برنتن
ــس  ــی، آپوپتوزی ــن ورزش ــه تمیر ــدک  ــان داده ان ــات نش مطالع
ــد.  ــش می‌‌ده ــی،ک اه ــ تضداکسایش ــود ظرفی ــا بهب ــراه ب را هم
ــاک اهــش  ــی را ب ــات منظــم هــوازی عملکــرد میتوکندریای تمیرن

ــی14،  ــز میتوکندریای ــود بیوژن ــیژن و بهب ــای اکس ــطح گونه‌‌ه س
ــاخ ت ــوژن و س ــره گلکی ــش ذخی ــث افزای ــد و باع ــ تمی‌‌کن تقوی
ــران،  ــا15 و دیگ ــوند )مالکیارجون ــرون می‌‌ش ــال الکت ــره انتق زنجی
2010(. در ایــن راســتا، هوانــگ16 و دیگــران )2011( عنــوان 
رکده‌‌انــدک ــه 12 هفتــه تمريــن هــوازی، موجــبک اهــش معني‌‌دار 
بیــانک اســپاز-9 در موش‌‌هــای تمريــنک ــرده می‌‌شــود. در ایــن 
ــی  ــ رداروی ــای غی ــی از درمان‌‌ه ــناکی  ــ تورزشــی ش ــن، فعالی بی
بــرای تعدیــل و بهبــود مشــکلاتی ماننــد فشــار خــون بــالا، چاقــی 
و بیماری‌‌هــای قلبی-عروقــی در نظــ رگرفتــه می‌‌شــود؛ چــراک ــه 
بــدون ایجــاد فشــار اکسایشــی، ســطح عوامــل التهابــی راک اهــش 
داده )مردیــت17 و دیگــران، 2011( و موجــبک اهــش تولیــد 
ــو18  ROS و افزا��یش ظرف ت��یضــد اکسایش�ـی می‌‌ش��وند )ناکاموت

دیگــران  و  حبیبــی  راســتا،  همیــن  در   .)2007 دیگر��ان،  و 
ــی  ــ تورزش ــه فعالی ــه هشــ تهفت ــدک  ــزارشرک ده‌‌ان )2016( گ
ــای  ــب موش‌‌ه ــ تقل ــس در باف ــش آپوپتوزی ــبک اه ــنا، موج ش
ــه 12   ــدهک  ــاهده ش ــ رمش ــی دیگ ــود. در تحقیق ــی می‌‌ش صحرای
ــثک اهــش  ــا شــدت متوســط، باع ــنا ب ــن منظــم ش ــه تمیر هفت
تنــش اکسایشــی و افزایــش وضعیــ تضــد اکسایشــی در رت‌‌هــای 
ــران، 2011(. ــریال-نونس19 و دیگ ــود )تکس ــاق می‌‌ش ــی چ دیابت
ــ رفعالیــ تورزشــی  ــه تأثی ــج مطالعــات در زمین از آنجــاک ــه نتای
در شــرايط طبیعــی و بیمــاری، ب ر��سيســتم‌‌های ضــد اکســایش 
درون زا متف��اوت اســ تو گاهــاً محققیــن نقــش مخــرب فعالیــ ت
ــ رسیســتم ضــد اکسایشــی و افزایــش رادکیال‌‌هــای  ورزشــی را ب
ــه  ــی ب ــات اندک ــر، مطالع ــوی دیگ ــد و از س ــزارشرک ده‌‌ان آزاد گ
ــه  ــ رآپوپتوزیــس بافــ تقلــب، ب بررســی فعالیــ تورزشــی شــنا ب
عنــوان فعالیــ تورزشــیک ــم تنــش نســب تبــه فعالیــ تورزشــی 
ــدف  ــا ه ــ رب ــش حاض ــد؛ پژوه ــکی، پرداخته‌‌ان در مح��یط خش
 ،Apaf-1 بررســی تاثیــ رتمیرــن هــوازی در آب بــ ربیــان ژن‌‌هــای
ســیتورکوم C وک اســپاز-9 در بافــ تقلــب رت‌‌هــای مســموم شــده 

بــا پراکســید هیــدروژن بــه اجــرا درآمــد.
روش تحقیق

در مطالعــه‌‌ تجربــی حاضــر، 24 ســ ررت نــ رنژاد ویســتار به شــکل 
تصادفــی )بــا ســن هشــ تهفتــه و میانگیــن وزن 10±190 گــرم(، 
در چهــار گــروه شــش تایی شــامل پراکســید هیــدروژن، پراکســید 
هی�ـدروژن + تمیرــن، ش ـم�وک نتر�ل تقسی��م ش��دند. رت‌‌هــا تحــ ت
ــانتی‌‌گراد و  ــه س ــای 1±23 درج ــده در دم ــرل ش ــرایطک نت ش
ــنایی و 12  ــاع تروش ــداری )12 س ــواب و بی ــه خ ــ تچرخ تح
ســاع تتارکیــی( و رطوبــ ت40 تــا 60 درصــد، بــدون هیــچ گونــه 

1. Oxidative stress‎
2. Reactive oxygen species 
3. Atherosclerosis 
4. Crist 
5.Genome
6. Schieber & Chandel 
7. Death receptor

8. Cerella 
9. Pro-apoptotic 
10. Apoptotic protease activating factor 1
11. Adenosine triphosphate 
12. Procaspase 9
13. Brentnall 
14. Mitochondrial biogenesis

15. Mallikarjuna 
16. Huang 
17. Meredith 
18. Nakamoto 
19. Teixeira-Nunes 70
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محدودیــ تغذایــی و آب نگهــداری شــدند. پژوهــش حاضــ ردارای 
ــه شــماره IR.SSRI.REC. 1397, 254 از پژوهشــگاه  کــد اخــاق ب
ــا  ــن كار ب ــه، اصــول و قوانی ــن مطالع ــی اســت. در اي ــ تبدن تربی
حيوانــات آزمايشــگاهي طبــق اصــول مصــوب كميتــه اخــاق در 
ــنا  ــ تش ــی فعالی ــه تمیرن ــت. برنام ــده اس ــ تش ــش رعاي پژوه
ــوزش  ــه آم ــد. مرحل ــزار ش ــن برگ ــوزش و تمیر ــه آم در دو مرحل
شــامل هفتــه اول بــودک ــه در روز اول رت‌‌هــا بــه مــدت 10 دقیقــه 
دری ــ کمخــزن اســتاندارد )140×60×45 ســانتی‌‌متر( بــا درجــه‌‌ 
حــرارت آب 33 تــا 36 درجــه‌‌ ســانتی‌‌گراد در آزمایشــگاه دانشــگاه 
تربیــ تدبیــ رشــهید رجایــی در آب متلاطــم فعالرک تیدنــد. دوره‌‌ 
ــا  ــد ت ــد گردی ــه تمدی ــه 10 دقیق ــ تدر آب متلاطــم، روزان فعالی
ــپس  ــوند. س ــه ای در آب بش ــ ت60 دقیق ــه فعالی ــادر ب ــا ق رت‌‌ه
مرحلــه تمیرــن در آب بــه مــدت 60 دقیقــه در روز و پنــج روز در 
هفت��ه )در مجم�ـوع ب��ه م�ـدت شــش هفتــه( اجر�ا ش ـد�)رفیعــی و 

دیگــران، 2018(. 
بــه منظــور ایجــاد آپوپتوزیــس در رت‌‌هــا، القــای پراکســید 
ــن  ــت؛ بدی ــورت گرف ــن ص ــل از تمیر ــه قب ــدروژن 30 دقیق هی
ص��ورتک ــه ک��ی میل��ی مـو�ل از آن ب��ه ازای هــیک رلوگــرم وزن 
بــدن، بــه مــدت ســه هفتــه وی ــ کروز در میــان، بــه حالــ تدرون 
ــدروژن،  ــید هی ــروه پراکس ــای گ ــ ترت‌‌ه ــای راس ــی در پ صفاق
ــیدهیدروژن و  ــ رپراکس ــی تأثی ــ تبررس ــه جه ــد. ب ــق گردی تزری
ــا هشــ تســ ر ــه آن‌‌ه ــداد اولی ــا، تع ــ ررت‌‌ه ــرگ و می احتمــال م

بــودک ــه دو رت از گــروه خــارج گردیــده و جهــ تبررســی 
تأثیــ رالقــا، بــه آزمایشــگاه انتقــال داده شــدند )جیــا1 و دیگــران، 
ــن،  ــه‌‌ تمیر ــن جلس ــاد آخیر ــ رح ــذف اث ــور ح ــه منظ 2020(. ب
برنامــه تمیرنــی 48 س��اع تپ ـش�یاز نمونه‌‌بــرداری رت‌‌هــا پایــان 
CO بی‌‌هــوش شــدند و بافــ ت

2
یافــ تو رت‌‌هــا بــا اســتفاده از گاز 

ــرار  ــ کازت ق ــه در تان ــب بلافاصل ــ تقل ــرداری انجــام شــد. باف ب
ــه منظــور  ــد. ب ــل گردی ــزر 80- درجــه منتق ــه فیر داده شــد و ب
بررســی بیــان ژن‌‌هــای Apaf-1، ســیتورکوم C وک اســپاز-9 بافــ ت
قلــب رت‌‌هــا، از روشک مّــی Real Time-PCR اســتفاده شــد. ابتــدا 
 NBCI ــی ــ کژن ــات در بان ــاس اطلاع ــ راس ــا ب ــی آغازگره طراح
 cDNA از بافت‌هــا اســتخراج شــده و بــه RNA انجــام شــد. ســپس
تبدیــل گردیــد. ســپس cDNA بــه روش PCR تکثیــ رشــده و بــه 
ــرار گرفــت.  منظــور بیــان ژن‌هــای ذکــ رشــده؛ مــورد بررســی ق
ضمــن ایــنک ــه بــه عنــوان ژن مرجــع از 2Gapdh اســتفاده شــد. 
چهــل ســکیل بــرای هــ رچرخــه Real Time PCR در نظــ رگرفتــه 
شــد و دماهــای هــ رســکیل شــامل 94 درجــه ســانتی گــراد بــرای 
20 ثانیــه، 60-58 درجــه ســانتی گــراد بــرای 30 ثانیــه تنظیــم 
شــدند. بــرای بررســی صحــ تداده‌هــا نمــودار ذوب و بــه منظــور 
بهینــه ســازی شــرایط آزمایــش، نمــودار اســتاندارد رســم شــد و 
 C ســیتورکوم ،Apaf-1 بیــان ژن‌‌هــا توســط نســب تبیــان ژن‌‌هــای
وک اســپاز-9 نســب تبــه ژن مرجــع محاســبه شــدند. میــزان بیــان 

ــد. ــری ش ــا روش )CT ∆ ∆-(2 اندازه‌‌گی ــز ب ــع نی ــای مرج ژن‌ه

 صحرايي هایموش قلبي عضله ژني بیان پرايمرهای . توالي1جدول 
 هاژن ('3-'5توالي آغازگر ) (bp) طول محصول 

149 
F: 5' TTTGGGGGCAAGGAAAGAGT 3' 

R: 5' ATACATGGCAGAAGTGGGAGA 3'  سیتوکرومC 

176 
F: 5' GATGGAATGGTGAAGGTGTGGA 3' 
R: 5' TGATGAAGAGGGGAAGGGAG 3'  پتوتیکآپو پروتئازکننده فعال ۱فاکتور 

124 
F: 5' AGCCAGATGCTGTCCCATAC 3’ 
R: 5' CAGGAGACAAAACCTGGGAA 3' 9-کاسپاز  

121 
F: 5' AAGTTCAACGGCACAGTCAAGG 3' 
R: 5' CATACTCAGCACCAGCATCACC 3' گپ( ژن مرجع(  

 
جه ت��تع��یین طبیع��ی بــودن توزعـی ـداده‌‌هــا از آزم��ون شــاپریو- 

ــون4   ــرای بررســي تجانــس واریانــس هــا، از آزمــون ل ویلــک3 و ب
ــ ک ــسی  ــل واريان ــون تحلی ــا.ه، از آزم ــه ع ــد. ب ــتفاده گردی اس
ــرات  ــه تغيي ــور مقایس ــه منظ ــفه6 ب ــی ش ــون تعقیب ــه5 و آزم راه
ــرای رد  ــرداری شــد. ســطح معنــی‌‌داری ب بيــن گرو‌هــی، بهــره ب
ــد و  ــه ش ــ رگرفت ــوارد p≥0/05 در نظ ــه م ــ ردرک لی ــرض صف ف
ــل  ــ تتحلی ــرای جه ــخه 23 و Excel ب ــای SPSS نس نرم‌افزاره

ــد. ــرار گرفتن ــتفاده ق ــورد اس ــا م ــاری و رســم نموداره آم

یافته‌‌ها
تزریــق درون صفاقــی پراکســید هیــدروژن، بیــان ژن‌‌هــای مســ ری
ــش  ــرل افزای ــروه شــم وک نت ــه گ ــوزی را نســب تب ــی آپوپت داخل
ــیتورکوم  ــای Apaf-1، س ــان ژن‌‌ه ــرات بی داد )p<0/0001(. تغیی
C وک اســپاز-9 در شــکل‌‌های 1 تــا 3 آورده شــده اســت. بــا 
اســتفاده از آزمــون تحلیــل واریانــسی ــ کراهــه مشــخص 
ــان ژن  ــ ربی ــوازی در آب ب ــن ه ــه تمیر ــش هفت ــه ش ــدک  گردی
 ،p>0/0001( C ســیتورکوم. ،)F)5 19/04=)28 و ،p>0/001( Apaf-1

1. Jia
2. Glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase

3. Shapiro- Wilk
4. Levene

5. One-way analysis of variance  
6. Scheffe71
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16/92=)28 و 5(F( وک اســپاز-9 )p>0/001، 6/50=)28 و F)5( تاثیــ ر
معنــی داری دارد. در ادامــه، آزمــون تعقیبــی شــفه نشــان دادک ــه 
بیــان ژن Apaf-1، ســیتورکوم C وک اســپاز-9 در گــروه پراکســید 
ــرل )p<0/0001( و  ــدروژن بیشــت راز گــروه هــای شــم وک نت هی

در گــروه پراکســید هیــدروژن + تمیرــن، کمتــ راز گــروه پراکســید 
هیــدروژن می‌باشــد )p<0/0001(. بــه بیــان دیگــر، مداخلــه 
تمیرنــی توانســ تتأثیــ رافزایشــی بیــان ژن‌‌هــای پیــش آپوپتــوزی 

ــد. ــل نمای ــق آب اکســیژنه را تعدی حاصــل از تزری
 

 

 پراکسیدگروه  داریمعن افزایش*: نشان دهنده  مورد مطالعه. یهاگروه قلب بافت در Apaf-1بیان ژن  میزانیسه مقا. 1شکل 
نسبت به گروه پراکسیدهیدروژن+تمرین  داریمعن کاهشنشان دهنده #: ؛ p≤05/0در سطح  نسبت به گروه شم هیدروژن 
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بحث  
ب ر�اس��اس نتاجی ـپژوه��ش، شــش هفتــه فعالیــ تورزشــی هــوازی 
ــیتورکوم C و  ــای Apaf-1 ، س ــان ژن‌‌ه ــش بی ــثک اه در آب باع
کاســپاز-9  در گــروه پراکســید هیــدروژن + تمیرــن شــد. مــدارک 
و شــواهد نشــان از آن داردک ــه فعالتی‌‌هــای ورزشــی اثــرات 
هــا می‌‌گذارنــد  آپوپتوزیــسک اردیومایوســ تی بــ ر متفاوتــی 
)ســزابوتار1 و دیگــران، 2014؛ حبیبــی و دیگــران، 2016؛ اکبــری 
ــران )2020(  ــو2 و دیگ ــه ن ــه‌‌ایک  ــران؛ 2018(. در مطالع و دیگ
انجــام دادنــد، بــه بررســی تأثیــ رهشــ تهفتــه فعالیــ تورزشــی 
ــش  ــهک اه ــدک  ــاهدهرک دن ــد و مش ــتقامتی در آب پرداختن اس
ــاک اهــش کاســپاز-3 در  نشــانگرهای ســیگنالینگ آپوپتوتیــک، ب
عضلــه قلــب رت‌‌هــا همــراه اســت. همچنیــن حبیبــی و دیگــران 
ــی  ــوان عامل ــه عن ــ تورزشــی شــنا ب ــه بررســی فعالی )2016(، ب
پیشــگریانه در آپوپتوزیــس بافــ تقلــب پرداختــه و بــه ایــن نتیجه 
دســی تافتنــدک ــه هشــ تهفتــه فعالیــ تورزشــی شــنا، موجــب 
تنظیــم بیــان ژن Bcl-2 و Mir-133 می‌‌شــود. از طــرف دیگــر، 
ــنا  ــن ش ــه تمیر ــ تهفت ــ رهف ــران )2016( تأثی ــن3 و دیگ کویی
ــه( را  ــای ــ کو نیــم ســاع تدر روز، پنــج جلســه در هفت ــ کت )ی
بــک راســپاز-3 بررســیک ــرده و گــزارشرک دنــدک ــه تمیرــن شــنا 
ــل التهــاب می‌شــود.  از طیرــقک اهــشک اســپاز-3، موجــب تعدی
ــت. از  ــو اس ــ رهمس ــه حاض ــای مطالع ــه ه ــای افت ــج ب ــن نتای ای
ــ ر12  ــی تأثی ــه بررس ــران )2021( ب ــر، اولا4 و دیگ ــرف دیگ ط
هفتــه فعالیــ تورزشــی شــنای طولانــی )بــه مــدت 200 دقیقــه 
در روز/پنــج روز در هفتــه( پرداختــه و تغییــ رمعنــی‌‌داری در بیــان 
ژن‌‌هــای نشــانگ ربازســازی پاتولوژیــک، آپوپتوزیــس و التهــاب در 

حیوانــات آزمایشــگاهی مشــاهده نرکدنــد. آن‌‌هــا در مطالعــه خــود، 
افزایــش بیــان ژن آنزیم‌‌هــای ضداکسایشــی را بــه افزایــش تنــش 
اکسایشــی نســب تدادنــد و علــ تعــدم تغییــ ربیــان ژن در رابطــه 
بــا نشــانگرهای بازســازی پاتولوژیــک، آپوپتوزیــس و پیش‌‌التهابــی 
را تمیرــن ورزشــی طولانــی در هــ رجلســه وک اهــش بیــان 
کانال‌‌هــای پتاســیم دانســتند؛ در حالــیک ــه هیــچ پاســخ التهابــی 
ــا مش��اهده نرکدن��د )اولا و  ــ تقل��ب رت‌‌ه �ـا س��ودآوری در باف ی
دیگــران، 2021(. آبــادی و دیگــران )2017( نشــان داده انــدک ــه 
ســه مــاه تمیرــن هــوازی بــ رروی نوارگــردان )بــا شــدت 75-80 
ــل توجهــی در  ــش قاب ــی(، افزای ــ راکســیژن مصرف درصــد حداکث
بیــان ژن‌‌هــای عامــل القاکننــده آپوپتوزیــسAIF( 5( وک اســپاز-9 
عضلــه نعلــی موش‌‌هــای صحرایــی ایجــاد می‌‌کنــد و علــ ت
تشــدید فرآینــد آپوپتوزیــس را بــه تمیرــن هــوازی طولانی‌‌مــدت 
بــ رروی نوارگــردان نســب تداده و احتمــال دادنــد ایــن تغییــرات 
ناشــی از فعــال شــدن 6JNK ســیتوزلی باشــدک ــه موجــب مهــار 
پروتئیــن Bcl-2 و نهایتــاً، موجــب رهایــش عوامــل پیــش آپوپتوزی 
ــه اعتقــاد  ــه داخــل ســیتوزول می‌‌شــود. ب ماننــد ســیتورکوم C ب
ــوع فعالیــ تورزشــی و  ــه ن ــوان ب ــج را می‌‌ت ــان، تفــاوت در نتای آن

ــی مــدت )ســه ماهــه( تمیرــن نســب تداد. دوره طولان
تمیرنــات ورزشــی باعــث ســازگاری‌‌های پیچیــده سیســتم قلبــی 
- عروقــی می‌‌شــوند و مطالعــات اخیــرِ فراوانــی، تغییــرات ناشــی 
ــن و  ــان تمیر ــدت زم ــه م ــته ب ــب را وابس ــ تقل از ورزش در باف
ــگران  ــط پژوهش ــده توس ــال ش ــات اعم ــدت تمیرن ــن ش همچنی
نســب تمی‌‌دهنــد؛ چــراک ــه بنظــ رمی‌‌رســد شــدت و نــوع 
تمیرــن از عوامــل مهــم اثرگــذار بــ رآپوپتوزیــس باشــد. همچنیــن 
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در مطالعــه‌‌ایک ــه رفیعــی و دیگــران )2019( انجــام دادنــد، 
ضمــن بررســی هشــ تهفتــه تمیرــن هــوازی بــ رروی نوارگــردان 
ــی، در  ــیژن مصرف ــ راکس ــد حداکث ــا 70 درص ــدت 55 ت ــا ش )ب
طــول زمــان 14 تــا 20 دقیقــه در هــ رجلســه(،، افزایــش فعالیــ ت
ــد. ایــن  Apaf-1 وک اســپاز-3 در بافــ تســرطانی را گــزارشرک دن

ــل  ــ تو دلی ــو نیس ــ رهمس ــه حاض ــج مطالع ــا نتای ــا ب ــه ه یافت
ــراً  ــرداری می‌‌باشــد. اخی ــ تب ــاوت در محــل باف ــی آن، تف احتمال
ــب  ــد ورزش موج ــان می‌‌ده ــه نش ــدهک  ــ تآم ــواهدی بدس ش
ــروز آپوپتوزیــس در عضلــه و لنفوســ تیهــا می‌‌شــود. از جملــه  ب
ــه گلوکوکورتکیوئیدهــا،  ــوان ب ــی ت ــیگنال‌‌های آپوپتــوزی م س
ــروز  ــل نک ــلولی، و عام ــطوح +Ca2  درون س ــش در س ROS، افزای

ــن  ــا اشــارهک ــرد. اکسیداســیون بازهــای پوری ــور آلف ــده توم دهن
DNA و پیریمیدیــن، بــه ویــژه گوانیــن، موجــب آســیب بــه
ــق،  ــن طیر ــود و از ای ــی ش ــب م ــلول را موج ــرگ س ــده و م ش
زمینــه از بیــن رفتــن ســلول‌‌های عضلانــی ضعیــف شــده فراهــم 
ــد  ــ رمی‌‌رس ــه نظ ــکرلاوس1، 2012(. ب ــورن و ولک ــردد )م می‌گ
کــه بــالا بــردن شــدت تمیرــن و افزایــش فشــار ســوخ تو ســاز، 
موجــب افزایــش فشــار اکسایشــی شــده و همیــن امــر، بــا افزایــش 
ــ ک ــانی آپوپتوتی ــرد پیام‌‌رس ــش ب ــای آزاد ، موجــب پی رادکیال‌‌ه
مــی گــردد )ســیدقمی و دیگــران، 2017 (. وينشــتين2 و دیگــران 
)2011( بیــان داشــته انــدک ــه آپوپتوزیــس ميتوکندريايــي اغلــب 
بــا بــالا رفتــن بخش‌‌هــای فعــال اکســیژن در عضلــه همــراه اســ ت
ــاک اهــش توليــد رادکیال‌‌هــای آزاد و تقویــ ت ــد ب و ورزش مي‌‌توان
دف��اع ضداکسايش��ي، رون�ـد آپوپتوز��یس راک اهشدهــد. در میــان 
ROS، پراکســید هیــدروژن بــا افزایــش بیــان ژن‌‌هــایک اســپازی، 

ــران،  ــون3 و دیگ ــود )اندرس ــس می‌‌ش ــ کآپوپتوزی ــث تحیر باع
ــرژی بافــ تمیــوکاردی  ــه علــ تایــنک ــه سیســتم ان 2009( و ب
ــال  ــره انتق ــاً هــوازی تأمیــن می‌‌شــود؛ در زنجی ــه صــورتک ام ب
)لــو4 و  تولیــد می‌‌شــوند  بیشــتری  الکترون‌‌هــای  الکترونــی، 
دیگــران، 2015(. از ایــن رو، تمیرنــات هــوازی منظــم می‌‌تواننــد 
درک نتــرل آپوپتوزیــس میتوکندریایــی بافــ تقلبــی نقــش داشــته 
ــه  ــوازی ب ــی ه ــ تبدن ــران، 2021(. فعالی ــی و دیگ ــند )ایمان باش
دلیــلک اهــش پروتئیــن پیــش آپوپتیــ کBax، افزایــش پروتئیــن 
ــازي  ــار آزادس ــث مه ــش ROS؛ باع ــ کBcl-2، وک اه ــد آپوپتی ض
ــال شــدنک اســپازهای -9 و 3 شــده و  ــع فع ســیتورکوم C و مان
ــران،  ــد )لای5 و دیگ ــس می‌‌گردن ــد آپوپتوزی ــار رون ــا، مه نتیجت
ــه نظــ رمی‌‌رســدک ــه تمريــن هــوازی باعــث  2014(. بنابرايــن، ب

کاهــش يــا حداقــل متعــادل شــدن بــروز فرآينــد مــرگ ســلولی 
ــن بافــ تحســاس، از طريــق مســي رداخلــي شــود. در اي

 عــدم امــکانک نتــرل دقیــق اشــتهای رت‌‌هــا از محدودتی‌هــای 
ــخ‌‌های  ــودن پاس ــاوت ب ــه متف ــه ب ــود و توج ــ رب ــق حاض تحقی
بیوشــیمیایی رت‌هــا بــرایک اهــش اثــرات اختــاف در ایــن 
ــ ر ــا براب ــن آن‌‌ه ــه س ــتار )ک ــژاد ویس ــا ن ــای ب ــخ‌‌ها، از رت‌ه پاس
اســت( اســتفاده شــد. همچنیــن از آنجــاک ــه فرآینــد تزریــق باعث 
ایجــاد اســترس در رت‌هــا مــی شــود، بــرای جلوگیــری از تغ رییدر 
عملکــرد ورزشــی، ســعی شــد رت‌‌هــا بعــد از ســازگاری بــا تزریــق، 
ــه ایــنک ــه قلــب دارای  ــا توجــه ب وارد مراحــل آزمــون شــوند. ب
ســطوح نســبتاً پایین‌‌تــری از فعالیــ تآنزیم‌‌هــای ضــد اکسایشــی 
از قبیــل سوپراکســید دیســمیوتاز، گلوتاتیــون پراکســیداز و 
ــدی،  ــات بع ــه تحقیق ــودک  ــنهاد می‌‌ش ــد؛ پیش ــالاز می‌‌باش کات
ــد  ــی مانن ــی - عروق ــای قلب ــواع بیماری‌‌ه ــای دارای ان آزمودنی‌‌ه
انفارکتــوس میــوکارد، ایســکمی و ...؛ مــورد بررســی قــرار گرینــد و 
نتایــج آن بــا نتایــج تحقیــق حاضــ رمقایســه شــود. همچنیــن بــه 
ــف  ــای مختل ــوزی در بافت‌‌ه ــاخص‌‌های آپوپت ــرات ش ــل تغیی دلی
ــنهاد  ــی، پیش ــتم ایمن ــرد سیس ــ رعملک ــه ورزش ب ــار دوگان و آث
ــاخص‌‌های  ــ رش ــا، ب ــل ه ــن و مکم ــ رتمیر ــه تأثی ــودک  می‌‌ش

ــود.  ــه ش ــز مطالع ــی نی ــلول‌‌های ایمن ــی در س آپوپتوتکی
ــ رآن اســک تــه  ــج پژوهــش حاضــ ردال ب ــری: نتای ــه گی نتیج
ــری  ــش موث ــد نق ــوازی در آب، می‌‌توان ــن ه ــه تمیر ــش هفت ش
ــپاز-9  ــیتورکوم C وک اس ــای Apaf-1، س ــان ژن‌‌ه ــش بی درک اه
در گــروه تمیرنــی نســب تبــه گــروه پراکســید هیــدروژن داشــته 
باشــد و نهایتــاً، باعــثک اهــش آپوپتوزیــس قلبــی در موش‌‌هــای 
ــی در  ــ رقطع ــار نظ ــال، اظه ــن ح ــا ای ــود. ب ــوان ش ــی ج صحرای
زمینــه تأثیــ رتمیرــن ورزشــی آپوپتوزیــس عضلــه قلبــی، منــوط 

ــد.  ــت رمی‌‌باش ــات بیش ــات و مطالع ــام تحقیق ــه انج ب
تعارض منافع

در این تحقیق نویسندگان هیچ گونه تعارض منافعی ندارند.
قدردانی و تشکر

ــوژی ورزشــی  ــه ارشــد فیزیول ــان نام ــه از پای ــه برگرفت ــن مقال ای
تیــم  در  همــکار  دانشــجویان  و  اســاتید  تمــام  از  می‌‌باشــد. 
ــه ای در  ــه گون پژوهشــی دانشــگاه دبیــری شــهید رجایــیک ــه ب
ــه عمــل  ــ رو تشــ رکب ــد؛ تقدی ــاری نمودن اجــرای ایــن تحقیــقی 

می‌‌آیــد. 
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