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Abstract: 

Background and Aim: One of the problems in most countries of the world is the aging of the population and its 

consequences are in the occurrence of cardiac diseases. The aim of this study is to investigate the effect of endurance 

training and MitoQ supplementation on the mitochondrial dynamic signaling pathway (OPA1 and FIS1) in the heart tissue 

of old male rats. Materials and Methods: In this experimental study, 28 old male Wistar rats were randomly divided into 4 

groups of seven rats: control, endurance training, MitoQ supplement and endurance training + MitoQ supplement. After 

acquainting the animals with the environment for 8 weeks, they performed endurance training for eight weeks (5 days a 

week) with 70% Vmax. Also, MitoQ supplementation was done at the rate of 250 μM in drinking water for 8 weeks. Real-

time PCR method was used to evaluate the variables. The statistical analysis of the data was performed using two-way 

ANOVA test with a significance level of less than 0.05. Results: Endurance training significantly reduced FIS1 gene 

expression in myocardial tissue (P = 0.006). MitoQ increased the expression of OPA1 gene in the heart tissue of old rats (P 

= 0.04), but it has no effect on the FIS1 gene expression (p = 0.006), In addition, the combination of MitoQ and exercise 

training significantly decreased the gene expression of FIS1 and OPA1 compared to the MitoQ group (P=0.02). 

Conclusion: MitoQ supplement as an advanced antioxidant can probably play a positive role in the mitochondrial 

dynamics of the aged cardiac muscle and affect the gene expression of the fusion process. However, the combination of 

endurance training and MitoQ can modulate the process of mitochondrial fusion and fission. 
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مسیر  گیر دردرFIS1 و  OPA1های بر بیان ژن (MitoQدهی مایتوکیو )ی و مکملهوازاثر تمرین 

 های نر پیررتمیوکارد بافت میتوکندریایی دینامیک 

 ۳، زهرا سرلک ۲فرهاد فر  الهام، ۱سعد الله سالارمحمدی
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 .گروه تربیت بدنی و علوم ورزشی، واحد خدابنده، دانشگاه آزاد اسلامی، خدابنده، ایراناستادیار . ۳

 چکیده:

های یز بیماردر برو جمعیت و پیامدهای ناشی از آن پیریلات در بیشتر کشورهای جهان، مسئله یکی از مشک زمینه و هدف:

گ ر سیگنالینمسیدرگیر در  عواملدهی مایتوکیو بر و مکمل هوازیرسی تاثیر تمرین از مطالعه حاضر، بر است. هدف قلبی

های پیر نر ش( در بافت قلب موFIS1) یتوکندریایی( و پروتئین فیژن مOPA1) ۱-شامل آتروفی اپتیک دینامیک میتوکندریایی

در چهار گروه  سر موش صحرایی نر پیر نژاد ویستار به صورت تصادفی ۲۸در مطالعه تجربی حاضر، تعداد  روش تحقیق: است.

ناسازی آش زات پس احیوان مکمل مایتوکیو تقسیم شدند.+هوازیو تمرین  ، مکمل مایتوکیو،هوازینترل، تمرین شامل ک تاییهفت

دهی مکملد. درصد سرعت بیشینه را انجام دادن ۷۰با شدت  هوازیتمرین هفته( روز در  هفته )پنج هشتبا محیط به مدت 

در بافت ابی متغیرها مولار انجام شد. برای ارزییکروم ۲۵۰هفته به صورت محلول در آب خوراکی با غلظت  هشتبه مدت مایتوکیو 

 سطحی توکی و و آزمون تعقیب راههن آنوای دو ها با استفاده از آزموستفاده گردید. آنالیز آماری دادها Real-time PCRاز روش قلب 

فت میوکارد کاهش داد را در با FIS1طور معنی داری میزان بیان ژن  به هوازیتمرین  یافته ها: .انجام گردید  p<۰۵/۰معنی داری 

(۰۰۶/۰= p  .) مایتوکیو میزان بیان ژنOPA1 راهای پیر موش ا در بافت قلبر ( ۰۴/۰افزایش دادp =) بیان ژن  اما برFIS1  تاثیر

 ه گروه مایتوکیورا نسبت ب OPA1و  FIS1بیان ژن دو متغیر  ،ترکیب مایتوکیو و تمریناز طرفی،  و( = ۰۶/۰pمعنی داری نداشت )

در تواند میحتمالا ار نقش یک آنتی اکسیدان پیشرفته مکمل مایتوکیو د نتیجه گیری: (.= p ۰۲/۰) به طور معنی داری کاهش داد

 رکیبتین حال، ابا . فرآیند همجوشی را بهبود می بخشد بیان ژنداشته باشد و  ایی عضله قلبی پیر نقشمیتوکندریدینامیک 

 .را تعدیل کندمیتوکندریایی فرآیند همجوشی و شکافت  می تواندو مایتوکیو  هوازیتمرین 

 میتوکندریبیوژنز میوکارد، بافت ، مایتوکیو ، مکملهوازیتمرین  واژه های کلیدی:
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 مقدمه

کیفیت  ه کاهشمنجر بو در نتیجه  ملکرد وابسته به زمان همراه استپیچیده است که با کاهش ع پیری در انسان یک فرآیند

طرفی،  از. (۲)های بهداشتی خواهد بود هانی و یک چالش مهم مراقبتصادی جاقت-دی یک بار اجتماعیسالمن. (۱) شودزندگی می

 صلی در بروزاخطر  عواملروقی و نرخ مرگ و میر ناشی از آن در جمعیت سالخورده بیشتر است و پیری یکی از ع-های قلبیبیماری

ی رخ پ و کاهش ظرفیت تمرینیش فیبروز بطن چ، افزاافزایش سن، هایپرتروفی پاتولوژیکا ب .است عروقی-های قلبیبیماری

 . (۶-۳) دهندمی افزایشعروقی را -های قلبیکه متعاقبا میزان نرخ بیماری دهدمی

ها منبع مهمی از اب است. در این راستا، میتوکندریاتیو و التهمیان عوامل مختلف ایجاد کننده پیری، مهمترین آنها استرس اکسید

شود، بلکه د اختلال در عملکرد میتوکندری مینه تنها باعث ایجا ROSها هستند. در داخل سلول ۱(ROSهای فعال اکسیژن )گونه

تجمع متعاقب کند. نیز حمله می ا و اسیدهای نوکلئیکهها، پروتئینسلولی مانند لیپیدها، کربوهیدراتهای به ماکرومولکول

افزایش استرس اکسیدتیو . (۸, ۷)شود ها باعث ایجاد اختلالات فیزیولوژیکی مرتبط با سن میها و بافتتغییرات مضر در سلول

. با این حال، عدم های فیزیولوژیکی استفرآیند کانسیم بسیار مهمی در حفظم ROSتولید  کند وقش مهمی در پیری قلب ایفا مین

های سیگنالینگی های آزاد شود و به دنبال آن مسیرتواند منجر به انباشت رادیکالو دفاع آنتی اکسیدانی می ROSتعادل بین تولید 

 . مرتبط با هایپرتروفی قلبی، فیبروز و التهاب شود

دری، از جمله شکافت و همجوشی، برای حفظ عملکرد میتوکندری ضروری است. در این بین، فرآیندهای درگیر در پویایی میتوکن

در  (۴GTPasesفسفاتازها )میتوکندری، توسط گوانوزین تری (۳)فیوژن و همجوشی (۲)فیژن دینامیک میتوکندری، از جمله شکافت

، و غشای Mitofusin 1/2 (Mfn1/2). پروتئین های موجود در غشای خارجی میتوکندری، (۱۱-9)شود خانواده داینامین تنظیم می

کنند، در حالی که پروتئین مرتبط با ، همجوشی میتوکندری را تسهیل می (۵1Opa) ۱-میتوکندری داخلی، آتروفی اپتیک

)1(Drp 1Dynamin  ۶ دری، از جمله پروتئین شکافت میتوکندری شود. غشای خارجی میتوکنهای گیرنده خود متصل میبه پروتئین

۱ (1MTFP)۷( ،MFF)۸ ( 1وFis) (۱۲)شود شامل می. 

 10Qو کوآنزیم  (TPP+از یک تری فنیل فسفونیوم ) پیشرفته است که یآنتی اکسیدانمکمل یک  (9MitoQ) مایتوکیومکمل  

به دلیل ظرفیت  MitoQ است. Q10برابر بیشتر از مکمل  ۸۰۰تا  ۷۰۰داخل میتوکندری آن در  میزان انباشتتشکیل شده است و 

                                                           
1 Reactive Oxygen Species 

2 Fission 1 

3 Fusion 

4 Guanosine triphosphate 

5 Optic atrophy 

6 Dynamin‐related protein 

7 Mitochondrial fission process protein 1 

8 Mitochondrial fission factor 

9 Mitoquinone mesylate 

https://www.uniprot.org/uniprotkb/Q9UDX5/entry
https://www.uniprot.org/uniprotkb/Q9UDX5/entry


 

 

بی، بیماری کلیوی دیابتی ایفا های عصر بیماری های مختلف مانند بیماری، نقش محافظتی د(۱۳)خود  بالایآنتی اکسیدانی 

ن برای این مکمل . همچنی(۱۵)دهد را تغییر می ROSعملکرد میتوکندری و تولید  MitoQدهد که . مطالعات نشان می(۱۴)کند می

تواند عملکرد تی اکسیدانی هدفمند میتوکندری میبنابراین، تعیین اینکه آیا مکمل آنهای ضد پیری نیز تعریف شده است. نقش

 باعث کاهش افزایش آسیب MitoQرا تغییر دهد، مهم است. قبلاً نشان داده شده است که مکمل  ROSمیتوکندری بافت و سطوح 

 .(۱۶)شود ناشی از ورزش در عضله اسکلتی انسان می (1mtDNA) ریمیتوکند DNA محتوای

ا ر سنتز پروتئین ها و متعاقبدر عضله قلبی نسبت به ظرفیت آنتی اکسیدانی، اختلال د ROSبا افزایش سن و پیشی گرفتن تولید 

شی از عدم انجام ناتواند میمنجر به کاهش توده عضله اسکلتی و قلبی شود که تواند هد و میکاهش کیفیت میتوکندریایی رخ می

عروقی و همچنین حفظ سلامتی و -های قلبییمارنقش مهمی در پیشگیری از بی. فعالیت بدنی از دیرباز (۱۷) فعالیت ورزشی باشد

در هفته  دهد که حتی یک تا دو جلسه تمرین ورزشیها نشان میپژوهش . (۱۸)ارتقا کیفیت زندگی در افراد مسن داشته است 

اند، در ودهتواند طول عمر افراد را افزایش دهد و مشخص شده است سالمندانی که در طول زندگی خود از نظر فیزیکی فعال بمی

. تمرینات ورزشی منظم در سطح متوسط، (۱9)مقایسه با افراد مسن غیرفعال، دارای سطوح بالاتری از سلامت متابولیک هستند 

در آخرین و تنها . (۲۰)داری مؤثر است طور معنیگیری از آسیب اکسیداتیو بهاکسیدانی را تقویت کرده و در پیشظرفیت آنتی

و مکمل  هوازیبر بافت قلب، محققان نشان دادند که تمرین  هوازیتحقیق انجام شده در زمینه اثر مکمل مایتوکیو و تمرین 

به عنوان یک فاکتور ضد  ۲۳-به عنوان سنسور انرژی سلول قلب و سسترین ۲AMPKمایتوکیو می توانند اثرات مثبتی بر بهبود بیان 

را عنوان یک شاخص ( ۴GPx) گلوتاتیون پروکسیداز د و همچنین مکمل مایتوکیو می تواند میزان فعالیت آنزیمیپیری داشته باشن

 .(۱۷)آنتی اکسیدانی بهبود ببخشد 

ی کاهش نی برایک هدف درمابا این حال درک بیشتر از مسیر های سیگنالینگ مرتبط با میتوکندری در عضله قلبی به عنوان 

امیک درگیر در دینعوامل   ضروری است و مطالعات بیشتری برای بررسی نقشبه دنبال افزایش سن آسیب بافت قلب 

ی بر بیان توانند اثرات مثبتمی هوازیشوند لازم است. از طرفی، تمرینات که منجر به پاسخ محافظتی قلب می میتوکندریایی

د پیری دریایی داشته باشند و همچنین مکمل مایتوکیو به عنوان یک مکمل ضفیوژن میتوکن-د فیژنهای درگیر در فرآینژن

ن تاکنوی که ز آنجایامی تواند یکی از آنتی اکسیدان های موثر بر جلوگیری از پیشروی فرآیند پیری باشد. معرفی شده است که 

ر د .شده استنانجام  های پیرموش ک میتوکندریایی در عضله قلبیو مکمل مایتوکیو بر دینامی هوازیدر مورد اثر تمرین  پژوهشی

دینامیک  و مصرف مکمل آنتی اکسیدانی مایتوکیو بر فرآیند هوازیهفته تمرین  ۸ اثر، بررسی تحقیق حاضر به دنبال

 عواملبر  صرف مکملو م هوازیزمان اثر تمرینات  و همچنین به بررسی هم هستیممیتوکندریایی در بافت قلب موش های نر پیر 

 پردازیم.میدرگیر 

                                                           
1 Mitochondrial DNA 
2 Adenosine monophosphate-activated protein kinase 
3  Sestrin-2 
4 Glutathione peroxidase 
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 روش تحقیق

گرم( از مرکز  ۴۰۰±۱۵ماه؛  ۲۲±۱نر نژاد ویستار)پیر سر موش صحرایی  ۲۸در مطالعه تجربی حاضر، : ها و محیط پژوهشنمونه

 ری شدند وگهدانساعت  ۱۲:۱۲ر تاریک درجه سانتی گراد و در چرخه نو ۲۲±۲در دمای  وتحقیقات فیزیولوژی کرمان خریداری 

هار گروه چتصادفی در  . پس از یک هفته سازگاری با محیط آزمایشگاه، حیوانات به طورگردیدسه روز در هفته ثبت  هاموشوزن 

ر د. طرح حاض+ مکمل مایتوکیو تقسیم شدن هوازی، مکمل مایتوکیو و تمرین هوازیکنترل، تمرین  سر موش( هفت)هر گروه 

  است. پژوهشکده علوم حرکتیاز کمیته اخلاق  IR-KHU.KRC.1000.250دارای کد اخلاق به شماره 

متر در دقیقه به مدت  ۱۵با سرعت  نوارگردانهفته روی  دوها به مدت در طی مرحله آشنایی، موش تمرینی:نحوه اجرای برنامه 

 آزموندر ابتدا، از موش ها یک را اندازه گیری شد.  max2VO(  ،۱Vmax(د. برای محاسبه حداکثر اکسیژن مصرفی دویدندقیقه  ۱۵

متر در  سهمتر در دقیقه آغاز شد که به تدریج ) ۱۰فزآینده با گرم کردن  آزمونگرفته شد.  Vmax فزآینده برای به دست آوردن

ات )شرکت لاکت ، سطوح لاکتات با استفاده از لاکتومتر اندازه گیری شدآزموندقیقه( تا زمان خستگی افزایش یافت. پس از پایان 

 محاسبه شد.  max2VO شدت بالا در نظر گرفته شد. سپس ،و مقادیر بالای شش میلی مول بر لیتر  (۲ساخت آلمان ،۳۷اسکات، کد 

، گردانرنواو با توجه به رابطه بین حداکثر اکسیژن مصرفی محاسبه شده و سرعت  انجام شد  ۱بر اساس جدول  هوازیتمرین 

مکمل مایتوکیو در طول پروتکل تمرین  گروه های کنترل و تنظیم شد. نوارگردانتنظیم سرعت شدت متناسب با برنامه تمرینی با 

 .(۱۷)قرار گرفتند  نوارگرداننکردند و هر جلسه برای القای استرس روی 

 اجراشده تمرینی برنامه. جزئیات ۱جدول 

پروتکل 

 تمرینی

هفته  ومهفته د هفته اول

 سوم

هفته 

 چهارم

هفته 

 پنجم

هفته 

 ششم

هفته 

 هفتم

هفته 

 هشتم

شدت تمرین 

)درصد 

سرعت 

 بیشینه(

۳۰ 

 

۴۰ ۴۵ ۵۰ ۶۰ ۷۰ ۷۰ ۷۰ 

 ۳۰ ۳۰ ۲۵ ۲۲ ۲۰ ۱۸ ۱۵ ۱۰ زمان )دقیقه(

                                                           
1 Maximum Velocity 
2 Lactate Scout Company/Code: 37, Germany 



 

 

 شد درصد از شرکت مایتوکیو در کشور نیوزلند خریداری 99با خلوص بالای  توکیویمامکمل  مکمل دهی ماتیوکیو:نحوه 

(18050B۱، آوکلند، نیوزلند) .این مکمل طبق دستور العمل شرکت و سپس از طریق شرکت بوتیا طب کریمان وارد ایران شد 

 .(۱۷)ها داده شد ته به موشهف ۸به مدت  میکرومولار به صورت محلول در آب خوراکی )آب خوری( ۲۵۰سازنده با دوز 

ها، ابتدا آوری نمونهساعت پس از آخرین جلسه تمرینی، نمونه های بافت قلب استخراج شد. برای جمع ۴۸ ستخراج بافت:نحوه ا

گرم بر کیلوگرم( به صورت تزریق داخل صفاقی بیهوش شدند و میلی ۷۵گرم بر کیلوگرم( و کتامین )میلی ۱۰حیوانات با زایلازین )

 .(۱۷)ل گردید منتق -۸۰گیری های بیشتر به فریزر وژن مایع منجمد شد و برای اندازه فاصله در نیترعضله قلب برداشته شد و بلا

)سیناپیور، شماره  انجام شد طبق دستورالعمل شرکت سازنده ۲تام توسط کیت ستونی RNAاستخراج  سنجش بیان ژن:روش 

 به. تام استخراج شد RNAو طبق دستورالعمل کیت  هموژن RNAبرای استخراج میلی گرم از بافت قلب  ۲۰ ابتدا، .(۶۰۳۱کیت: 

برداشته و با  و سوپرناتانت شد دقیقه سانتریفیوژ ۱۰جی به مدت  ۱۲۰۰۰دور  پروتئینی محصول حاصل در منظور برداشتن اجـزای

درجه سانتی گراد و زمان  ۴در دمای  شدت تکـان داده شـد. محصـول به ثانیـه ۱۵و به مدّت  ا بافر کیت مخلوطب ۵/۰به  ۱نسبت 

 بـه ۱برداشته و با نسـبت  RNA. بخش محتوی گردیدسانتریفیوژ و بخش معدنی و آبـی از هم جدا  جی ۱۲۰۰۰دقیقه و با دور  ۱۵

حل  لاندا آب مقطر ۲۰ شستشــو و در در اتــانول RNA تیوب حــاوی .مخلوط و سـپس سـانتریفیوژ شـدبا بافر شست و شو  ۵/۰

عنوان تخلیص مطلوب تعریف به ۲ تـا ۸/۱بـین  ۲۸۰به  ۲۶۰سنجیده و نسبت نانودارپ  با استفاده از دستگاه RNA غلظتگردید. 

 ۴برگشتی ترانسکریپتاز و آنزیم ۳پرایمر تصادفی هگزامر  ازبا استفاده  و RNA یک میکروگرم ازاستفاده از  با cDNAسنتز  .گردید

)پارس توس، شماره کیت:  شرکت پارس توس  cDNAتام و کیت سنتز RNAنانوگرم  ۱۰۰، از cDNAبرای سنتز . انجام گرفت

همچنین  PCR( و واکنش ۵امپلیکون، دانمارکهای راکس انجام شد ) توسط مسترمیکس time PCR-Realاستفاده شد.  (۱۰۱۱۶۱

با دستگاه استپ وان پلاس شرکت  Real-time PCRبود.  cDNAنانوگرم  ۱۰۰تریل و حاوی پرایمرهای فوروارد و معکوس، آب اس

ABI  ۲دقیقه، مرحله  ۱۰درجه سانتی گراد به مدت  9۵: دناتوراسیون، ۱آمریکا انجام شد. واکنش حرارتی به شرح زیر بود: مرحله :

ثانیه و در نهایت، آنالیز منحنی مذاب  ۳۰گراد برای درجه سانتی  ۶۰ثانیه و  ۲۰درجه سانتی گراد به مدت  9۵چرخه در دمای  ۴۰

، آلمان(  Metabion) درجه سانتیگراد افزایش یافت. پرایمرها از شرکت متابوین ۰,۳درجه سانتیگراد شروع شد و  ۶۰انجام شد. از 

 .(۱۷)ستفاده شد ا به عنوان ژن مرجع S18تعیین شد و  CtΔΔ-۲با روش  ژن (. در نهایت، سطح بیان۲خریداری شد )جدول 

 توالی پرایمرها . ۲جدول 

 ژن پرایمر رفت پرایمر برگشت

                                                           
1 Auckland, New Zealand 
2 tRNA Mini-Preps Super Kit 
3 Random hexamer primer 
4 Reverse transcriptase  
5
Amliqon, Denmark 
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CGAACCTCCGACTTTCGTTCT TGAAGCCAGAGAACGTGTTG FIS1 

TGAAGCCAGAGAACGTGTTG CGAACCTCCGACTTTCGTTCT OPA1 

CGAACCTCCGACTTTCGTTCT GAGGTGAAATTCTTGGACCGG 18S 

 

انحراف استاندارد گزارش شدند و بعد از بررسی نرمال ± ها به صورت میانگین در پژوهش حاضر داده: های تحلیل آماری روش

جهت مقایسه بیان  ۲، از آنالیز آماری واریانس دو راهه و آزمون تعقیبی توکی۱اسمیرنف-بودن توزیع داده ها با آزمون کولموگروف

 صدم ۵کمتر از  p و درسطح معنی داری گراف پد پریزم نرم افزاراز داده ها  آنالیزهابرای فاده شد. ژن ها در گروه های پژوهش است

 شد. استفاده

 یافته ها

 لتعامدهد که  دوطرفه نشان می واریانس در بافت قلب موش های نر پیر است. نتایج تحلیل FIS1نشان دهنده بیان ژن  ۱شکل 

 هوازیتمرین  رایمعنی داری ب اثراما  (]۰9/۰p=  ،۰۰۱/۰=]۱،۲۴F) و مکمل وجود ندارد هوازیمتقابل معنی داری بین تمرین 

(۰۰۰۱/۰p<  ،۲9/۲۶=]۱،۲۴F[)  مکمل مایتوکیواثر معنی دار برای و (۰۰۱/۰=p  ،۷۴/۱۲=]۱،۲۴F[) یان ژنب مورد در FIS1 

قلبی نسبت به  ضلهرا در ع FIS1میزان بیان ژن  به طور معنی داری هوازیکه تمرین  دادنشان آزمون تعقیبی . نتایج مشاهده شد

 یان ژن هدف درمنجر به کاهش معنی دار ب و مکمل مایتوکیو هوازیهمچنین ترکیب تمرین . (=۰۰۶/۰p) داگروه کنترل کاهش د

را نسبت  OPA1و  FIS1ترکیب مایتوکیو و تمرین، بیان ژن دو متغیر  (.=۰۰۷/۰p) دی نسبت به گروه کنترل مایتوکیو شعضله قلب

 (.= p ۰۲/۰به گروه مایتوکیو به طور معنی داری کاهش داد )

 

 

 

                                                           
1 Kolmogrov-Smirnov 
2 Tukey 



 

 

تفاوت معنی انه نش*:  Fission1FIS : 1 در عضله قلب موش های مسن. 1FISو مکمل دهی مایتوکیو بر بیان نسبی ژن  هوازیاثر تمرین مقایسه . ۱شکل 

نی داری ؛ سطح معتوکیویاتفاوت معنی دار نسبت به گروه منشانه  ¥، هوازیگروه تمرین  تفاوت معنی دار نسبت بهنشانه  £نسبت به گروه کنترل، داری 

۰۵/۰P ≤. 

شان می دهد که دوطرفه ن واریانس نتایج تحلیل در عضله قلبی موش های نر پیر است. OPA1 نشان دهنده میزان بیان ژن ۲شکل 

 هوازیری بین تمرین معنی دا اثراما  (]p  ،۲9/۱=]۱،۲۴F=۲۶/۰) و مکمل وجود ندارد هوازیمتقابل معنی داری بین تمرین  تعامل

(۰۰۴/۰=p  ،۸۷/9=]۱،۲۴F[) و مکمل مایتوکیو (۰۰۸/۰=p  ،۶۷/۱=]۱،۲۴F[) در بیان ژن FIS1 یج نشان می دهد وجود دارد. نتا

(. =۰۴/۰p)د افزایش دا لبی نسبت به گروه کنترلرا در عضله ق OPA1 که مکمل مایتوکیو به طور معنی داری میزان بیان ژن

نترل کگروه  ی نسبت بهمنجر به کاهش معنی دار بیان ژن هدف در عضله قلب و مکمل مایتوکیو هوازیهمچنین ترکیب تمرین 

 (.=۰۲/۰p) دمایتوکیو ش

 

 

تفاوت نشانه *: ، OPA 1: Optic atrophy 1در عضله قلب موش های مسن. OPA 1و مکمل دهی مایتوکیو بر بیان نسبی ژن  هوازیاثر تمرین مقایسه . ۲شکل 

و؛ سطح معنی گروه مایتوکی معنی دار نسبت به تفاوتنشانه  :¥، هوازیتفاوت معنی دار نسبت به گروه تمرین نشانه  :£معنی داری نسبت به گروه کنترل، 

 .≥ ۰۵/۰Pداری 
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روه کنترل، گدار نسبت به تفاوت معنینشانه : *ای مسن در طول هشت هفته. هو مکمل دهی مایتوکیو بر وزن موش  هوازیتأثیر تمرینات  مقایسه .۳شکل 

 .≥ ۰۵/۰Pسطح معنی داری دار نسبت به هفته اول؛ نشانه تفاوت معنی: £

ه به تنهایی و همرا هوازیها پس از هفته ششم در پاسخ به تمرین هفته است. وزن موش ۸نشان دهنده وزن موش ها طی  ۳شکل 

ه است، بیشترین کاهش نشان داده شد ۳ل همانطور که در شک (.p < ۰۰۱/۰داری کاهش یافت )به طور معنی کیومایتوبا مکمل 

 (.p < ۰۵/۰) های ششم، هفتم و هشتم رخ داددر هفته+ مایتوکیو هوازیو تمرین  هوازیتمرین  هایوزن در گروه

 

 بحث

در  درگیر است فیوژن که در فرآیند OPA1 ، بیان ژنمایتوکیوی نتایج تحقیق حاضر نشان می دهد که بعد از هشت هفته مکمل ده

با توجه به ترند افزایشی، تفاوت  FIS1اما بیان ژن  نسبت به گروه کنترل افزایش یافت به طور معنی داریموش های پیر بافت قلب 

میتوکندری، از جمله بیوژنز  همجوشی و شکافت به فرآیندهای کنترل کیفیتپدیده . معنی داری را از نظر آماری نشان نداد

. فرآیند شکافت، میتوکندری های آسیب دیده را برای میتوفاژی آماده می کند و (۲۱)میتوکندری و میتوفاژی کمک می کنند 

و آداپتورهای مربوط  GTPase، عضوی از خانواده بزرگ Drp1سپس میتوکندری ها با میتوکندری های جدید جایگزین می شوند. 

، از سیتوزول به غشای Drp1رجمه در به آن در میتوکندری، اجزای اصلی شکافت میتوکندری هستند. پس از تغییرات پس از ت

و سپس، فرآیند  متصل می شود (FIS1خارجی میتوکندری منتقل می شود، جایی که به پروتئین آداپتور شکافت میتوکندری )

هایت با شکافت میتوکندری آغاز می شود. پروتئین ها اجزای آسیب دیده میتوکندری که توسط شکافت از هم جدا شده اند در ن

. افزایش سن به طور قابل توجهی اثر بخشی مداخلات حفاظتی قلبی را کاهش می دهد، که به (۲۲) ی از بین می روندمیتوفاژ

تغییرات درون سلولی منفی متعدد نسبت داده می شود. در این بین، تجویز ترکیبی از آنتی اکسیدان ها که به طور خاص 

درمانی در شرایط پیری های ه. از این رو، افزایش قدرت مداخل(۲۴, ۲۳)صیه می شود )میتوکندری را هدف قرار می دهد بسیار تو

 

£ 



 

 

دینامیک میتوکندری جلوگیری می کند، گردش میتوکندری را با فرآیند از آسیب  مایتوکیو. علاوه بر این، (۲۵)ضروری می شود 

نتایج مشابه به دست آمد و ، که در تحقیق حاضر نیز (۲۷, ۲۶)اتوفاژی )میتوفاژی( و بیوژنز میتوکندری افزایش می دهد افزایش 

که نشان دهنده همراستا بودن تحقیق  میتوکندریایی شده است فرآیند فیوژندرگیر در  افزایش بیان ژن منجر بهمکمل مایتوکیو 

در مدل موش با چنین، همحاضر با سایر تحقیقات بوده است، با این تفاوت که در بافت قلب پیر منجر به این اثر بخشی شده است. 

-. در مدل حیوانی ایسکمی(۲۸)عملکرد انقباضی قلب و یکپارچگی شبکه میتوکندری را بهبود بخشید  مایتوکیو، فشار خون بالا

 مایتوکیو. مطالعه ای همچنین نشان داد که (۲9)حفظ کرد  ROSعملکرد میتوکندری و قلب را با کاهش  مایتوکیو، ریپرفیوژن

 PINK-1 و MFN2، Fis-1عملکرد قلب را بهبود می بخشد و فیبروز، آسیب قلبی و التهاب را احتمالاً با بهبود تغییرات در سطوح 

 . نشان داده شده است که تعادل بین شکافت و همجوشی یک جنبه حیاتی برای حفظ عملکرد قلب است(۳۰)کاهش می دهد 

کشت سلول نشان می دهند که مایتوکیو هیچ اثری بر زمینه تحقیقات در  تایج مطالعات مختلف مشابه نیستند.با این حال، ن .(۳۱)

تحت آسیب اکسیداتیو میتوکندری  ندارد، اما می تواند از ROS، پتانسیل غشا و یا تولید ATPمیتوکندری مانند تولید  عملکرد

 که ممکن است به شرایط مختلف فیزیولوژیکی و پاتوفیزیولوژیکی و نوع بافت مربوط باشدشرایط استرس اکسیداتیو جلوگیری کند 

  و باید در این زمینه تحقیقات بیشتری چه در زمینه کشت سلولی و حیوانی انجام شود.  (۳۲)

زن بدن در افراد مبتلا بر ومایتوکیو . یک تحقیق نشان داد که (۳۳)روند پیری با افزایش چربی بدن مشخص می شود علاوه بر این، 

های مسن زن موشدر و معنی داری کاهشدر تحقیق حاضر نیز ، و به موازات این پروهش (۳۴)خون تأثیری نداشته است  به فشار

ی زورزشی هوا مرینات. علاوه بر این، نشان داده شده است که تدر مقایسه با گروه کنترل )به جز در هفته چهارم( مشاهده نشد

. در مطالعه (۳۵)شود ها با افزایش توانایی آنها در اکسید کردن اسیدهای چرب میباعث کاهش وزن بدن و توده چربی در موش

هش توده کاالاً به دلیل های تمرینی در طول پروتکل شد که احتممنجر به کاهش وزن بدن در گروه هوازیتمرینات  نیز حاضر

فت کرده دریا یهوازچربی بوده است. البته باید در نظر داشت که کاهش وزن بدن در موش هایی که مکمل مایتویکو و تمرین 

ور یکسانی ا به طبودند با شیب بیشتری در هفته چهارم رخ داده است و در هفته ششم، هفتم و هشتم کاهش در وزن بدن موش ه

 اتفاق افتاده است.

مصرف کرده بودند، کاهش  مایتوکیومکمل در مقایسه با گروهی که فقط  مایتوکیوبه همراه مکمل  هوازیتمرین حاضر، در تحقیق 

بر  هوازیکه احتمالا نشان دهنده اثر تعدیلی تمرین  نشان دادرا در بافت قلب  OPA1 و FIS1بیان ژن های معنی داری در 

و همچنین احتمالا  سعی در تعدیل کردن اثرات مایتوکیو بر میتوکندری دارد و به نحوی تمرین ورزشی است دینامیک میتوکندری

حین انجام تمرینات ورزشی، مقداری از اثرات مکمل مایتوکیو در جهت تعدیل استرس های اکسیداتیو  ROSبا افزایش سطوح 

مکانسیم دقیق برای این اثر گزارش  با این حال، هنوز .مصرف می شود و اثرات آن در جهت افزایش فیژن و فیوژن کاهش می یابد

نشده است و به نوعی بررسی هر چه بیشتر استرس های اکسیداتیو به موازات بررسی دو فرآیند فیژن و فیوژن می تواند دید روشن 

تأثیر  ،به پروتکل تمرین ورزشی مایتوکیوافزودن تحقیقات نشان می دهد که تری را از فرآیند رخ داده در این قسمت فراهم کند. 

 می کند، شکافت و میتوفاژی نقش دارند، تقویت همجوشیکه در فرآیندهای  PINK-1و  MFN2 ،FIS-1تمرین ورزشی را بر سطوح 

 های عملکرد قلب دارداثرات افزایشی بر شاخص مایتوکیوو  تمریننشان داد که ترکیب ای انسانی  روی نمونه. مطالعه دیگری (۳۰)
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تعادل اکسیدان/  تمرینکه  می دهد. یافته ها همچنین نشان (۳۶)دهد مبتلا به فشار خون کاهش می بیمارانو فشار خون را در 

بهبود  FIS-1با کاهش سطح احتمالاً اختلال عملکرد میتوکندری را  تمرین ورزشیآنتی اکسیدان را بهبود می بخشد. علاوه بر این، 

را  ERاز ذخایر کلسیم   ++Caتوز و انتشار ، آپوپc، آزادسازی سیتوکروم (۳۷)می تواند اتوفاژی  FIS-1سطوح بالاتر  می بخشد و

 می FIS1جلوگیری کند. ورزش باعث کاهش سطح پروتئین  Opa1 (۳۸ ,۳9)و  GTPase ،MFN1/2تحریک کند و از همجوشی 

از محدودیت های تحقیق حاضر می توان به عدم اندازه  ثانویه به بهبود ساختار و عملکرد میتوکندری است.اثرات شود که احتمالاً 

گیری تعداد بیشتری از ژن ها و پروتئین های درگیر در فرآنید فیژن و فیوژن اشاره کرد و همزمان بررسی سطوح آنتی اکسیدان ها 

  تری از اثرات تمرین و مکمل فراهم کند. نیز می توانست دید روشن

اثیر ی را تحت تکندریاینتایج تحقیق حاضر نشان داد که مکمل آنتی اکسیدانی مایتوکیو می تواند فرآیند فیژن میتو نتیجه گیری:

با  وازی همراههرینات قرار دهد و از این طریق، دینامیک میتوکندری را در بافت قلب موش های پیر تغییر دهد. در این بین، تم

اشد که سیداتیوی بترس اکمصرف این مکمل می توانند اثرات تعدیلی بر این فرآیند داشته باشند که احتمالا می تواند مرتبط با اس

یژن و ر فرآیند فبمکمل  به دنبال انجام تمرینات ورزشی رخ می دهد و به نوعی تمرینات ورزشی می توانند تعدیل کننده اثرات این

ی یتوکندریایینامیک ماحتمالا اثرات مثبتی بر د هوازیمصرف مکمل مایتوکیو و تمرین  توکندیایی در بافت قلب باشند.فیوژن می

اثرات  جام شود تاایی اندارد اما باید تحقیقات بیشتری بر مکانیسم اثر مکمل مایتوکیو با هدف سنجش تغییرات دینامیک میتوکندی

 احتمالی این مکمل روشن شود.

 منافعتعارض 

 نویسندگان مقاله اعلام می دارند هیچ گونه تعارض منافعی در مقاله حاضر وجود ندارد.

 

 قدردانی و تشکر

ی ر و قدردانیت تشکاز پرسنل مرکز تحقیقات فیزیولوژی کرمان به جهت همکاری بی دریغ شان در انجام طرح تحقیقاتی حاضر نها
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