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Abstract: 
 
Background: Cardiac apoptosisplays an important role in myocardial diseases. Current 
evidence suggests that exercise training may modify some apoptosis-related signaling in 
myocardium. This study aimedto investigate the effect of aerobic training on cardiac Bax, 
Bcl2 and caspase-3 inmale rats. 
Materials and Methods: In this experimental study, Sixteen Wistar male rats 10 weeks old 
with 299.74±19.32 g weight were randomly classified into control and training groups. 
Training groups have performed an aerobic running program (at 10-18 m/min, 10-40 
min/day, and 5 days/week) on a motor-driven treadmill for six weeks.Forty eight hours after 
the last training session, rats were sacrificed; hearts were excised and immediately frozen in 
liquid nitrogen and stored at -80 °C.Bax, Bcl2 and caspase3 protein expression were 
evaluated by ELISA and western blot. Data were analyzed using Independent t-test and 
ANCOVA at P<0.05. 
Result: The results showed that six weeks aerobic training significantly decreased heart Bax 
in rats (P=0.045). Also heart Bcl2 (P=0.003) and caspase-3 (P=0.040) were significantly 
increased in comparison to the training group. 
Conclusion: Moderate-intensity aerobic exercise seems to modify some factors affecting the 
apoptosis of the heart tissue of male rats. 
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  نر صحرايي هايهاي آپوپتوز بافت قلب موششاخص برخياثر تمرين هوازي بر 
  

عقيل صديقي
1

، احمد عبدي
2*

دعلي آذربايجاني، محم
3

، عليرضا براري
4

  

  

  مقدمه
آپوپتوز، برنامه خودكشي فيزيولوژيكي سلولي است كه 
ممكن است در بسياري از اختلالات قلبي باليني شركت داشته 

 خانواده طور مشخص از طريق گروهي ازبهاين برنامه . باشد
)Bcl2( B- cell Lymphoma 2 شود كه شامل كنترل مي

-پيش مقابل خانوادهدر وآپوپتوز است اي خانواده ضدهپروتيئن

همسان  دايمر توليد توانندگيرند و ميقرار مي Bcl2آپوپتوز 
Homodimerise  غيرهمسانيا Hetrosideh نظربهو  نمايند 

آپوپتيكي مشخص يا ضد آپوپتيكي واثرات پيش رسد داراي مي
  . هستند

  

االله آملي، دانشگاه آزاد واحد آيت دانشجوي دكتري گروه فيزيولوژي ورزشي،. 1
 اسلامي، آمل، ايران

االله آملي، دانشگاه آزاد اسلامي، واحد آيت استاديار گروه فيزيولوژي ورزشي،. 2
 ايرانآمل، 

واحد  بدني و علوم ورزشي،استاد گروه فيزيولوژي ورزشي، دانشكده تربيت. 3
 ايران، تهران، دانشگاه آزاد اسلامي، تهران مركزي

االله آملي، دانشگاه آزاد اسلامي، واحد آيت دانشيار گروه فيزيولوژي ورزشي،. 4
 ايرانآمل، 

  :نشاني نويسنده مسؤول *
گروه  آملي، االلهآيت واحد اسلامي آزاد دانشگاه آمل، شهرستان مازندران، استان

  ورزشي فيزيولوژي
        01143217009: دورنويس                                   09113001960: تلفن

  a.abdi58@gmail.com :الكترونيكپست 

  12/6/1398  :تاريخ پذيرش نهايي                              25/10/1397  :تاريخ دريافت 

 Bcl2اند، افزايش تعداد اعضاي خانواده  مطالعات نشان داده

، Bcl2آپوپتيكي خانواده  ضد يآپوپتوزي يا كاهش اعضا پيش
 Bcl2 ،Baxبر علاوه. باشندهاي مسير آپوپتوزي مي كنندهكنترل

(Bcl-2-Like Protein4) هاي اصلي و مهم در  نيز از پروتئين
آپوپتوزي است كه  پروتيئن ضدBcl2  .باشد تنظيم آپوپتوز مي

افزايش بيان اين پروتئين، سلول قلبي را در مقابل مرگ سلولي 
آپوپتوزي  يك پروتيئن پيش Baxكه  در حالي ،كند ظت ميمحاف
افزايش نسبت . شود به مقدار زيادي طي آپوپتوز بيان مي بوده،
Bax  بهBcl2 ًهاي  آپوپتوز در بافت يبراي تعيين القا معمولا

ني است كه با يپروتئ Bax. ]1[ گيرد مختلف مورد استفاده قرار مي
-تغييراتي در بافت ، آپوپتوز را فعال نموده،Bcl2كردن عمل خنثي

يا مهار چسبندگي  shrinkageنمايد كه شامل كاهش  ها ايجاد مي
هاي ديگر و ماتريكس خارج سلولي،  سلول آپوپتوزي به سلول

و تراكم  Blebbing پلاسمايي يغشا هايتاول ايجاد
Condensation كردن قطعهاي، قطعه هستهcleavage  DNA 

رتيكولوم آندوپلاسميك، آزادسازي ي  افزايش اندازهژنومي، 
ها و تجزيه سلول به اجسام آپوپتوزي سلول در حال مرگ  ريبوزوم

، محرك بسيار قوي مرگ سلولي است Baxطوركلي به. باشد مي
سلولي  يدر راستاي افزايش بقا Bcl2كه  عملكرد  در صورتي

جايي پروتئين هاند كه جابها نشان داده بيشتر پژوهش. ]2[ است
Bax  بيروني  يداخل غشابه طرف ميتوكندري و قرارگرفتن آن در

  :خلاصه
شواهد اخير حاكي از آن است كه تمرينات ورزشي ممكن است . هاي قلبي دارد ي در بيماريآپوپتوز قلبي نقش مهم :سابقه و هدف
 برهدف از مطالعه حاضر بررسي اثر تمرين هوازي . ثير قرار دهدتأرساني مربوط به آپوپتوز را در ميوكارد تحت هاي پيام برخي از مسير

Bax ،Bcl2 باشد هاي صحرايي نر ميعضله قلبي موش 3-و كاسپاز.  
طور تصادفي به گرم به 74/299±32/19اي با وزن  هفته شانزده سر موش صحرايي نر ويستار دهدر اين مطالعه تجربي،  :هامواد و روش

دقيقه در  10-40متر در دقيقه،  10-18(مدت شش هفته برنامه تمرين هوازي  هاي تمرين به گروه .تمرين تقسيم شدنددو گروه كنترل و 
ها كشتار شدند، بافت قلب برداشته و  ساعت پس از آخرين جلسه تمريني، موش 48. را روي تردميل انجام دادند) روز، پنج روز در هفته

عضله قلبي با روش  3-گيري كاسپازو اندازه Bax ،Bcl2بيان پروتئين . شد ينگهدار -80در دماي بلافاصله در محلول نيتروژن فريز و 
  .ندآزمون شد >05/0Pداري  در سطح معني ANCOVAو  مستقل tاستفاده از آزمون ها باداده .بلات انجام شد الايزا و وسترن

  Bcl2همچنين مقادير). P=045/0( بافت قلبي شد Baxداري در سطوح  ها نشان داد تمرينات هوازي باعث كاهش معني يافته :نتايج
)003/0=P (3-و كاسپاز  )004/0=P( داري نشان داد گروه تمريني افزايش معني.  

هاي  ثر بر آپوپتوز بافت قلبي موشعوامل مؤتواند باعث تعديل برخي  رسد تمرين هوازي با شدت متوسط مي نظر ميبه :گيرينتيجه
  .صحرايي نر شود
  Bcl2و  Bax، 3- تمرين ورزشي، بيماري قلبي، كاسپاز :واژگان كليدي

  495-502 ، صفحات98 آذر و دي، 5وم، شماره سپژوهشي فيض، دوره بيست و –نامه علميدو ماه                                                               
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از فضاي ) Cمانند سيتوكروم (سبب رهايش ساير عوامل آپوپتوزي 
حالي است كه پروتئين  ر، اين دشود ميتوكندري مي يين غشاب

Bcl2 آپوپتوزي پروتئين  با فعاليت پيشBax نمايد و  مخالفت مي
در  .]3،4[ شود ميتوكندري مي يموجب حفظ يكپارچگي غشا

 ،Caspasese ييسازي كاسپازهاهاي آپوپتوزي در فعال نهايت پيام
باعث تخريب احتمالي سلول  ،شده ستاارهم 3- مثل كاسپاز

هاي  دنبال روشبنابراين پژوهشگران همواره به .]5،6[ ندشو مي
مختلف قلبي هاي  پيشگيري از آپوپتوز و بيماريمناسب براي 

ها و تمرين  ثير فعاليتأهاي اخير، تدهه رد. مرتبط با آن هستند
گرفته  پتوز مورد علاقه محققان حوزه ورزش قرارپوآ ورزشي بر

كه يك  بعضي از پژوهشگران عنوان نمودند باره،در اين. ]7[ است
يش تواند موجب افزا ساعت مي 48جلسه فعاليت ورزشي تا 

مطالعات برخي حالي است كه  دراين . ]5،6[ سرعت آپوپتوز شود
انجام تمرينات ورزشي با شدت متوسط و مداوم  اند نشان داده

در . شود ختلف ميهاي م موجب كاهش آپوپتوز در بافت احتمالاً
ماه تمرين  3، افشار جعفري و همكاران نشان دادند اين راستا

ثر ؤهوازي در كاهش پروتئين پيش آپوپتوزي ميتوكندري قلبي م
همچنين مك ميلان و همكاران گزارش كردند كه . ]8[ بوده است

، DNAقطعه شدن شش هفته تمرين استقامتي موجب كاهش قطعه
نيز  ،كي واك .]9[ شود مي Baxو پروتئين  Cرهايش سيتوكروم 

رساني آپوپتوزي و پيامتمرين استقامتي، افزايش كه  مودبيان ن
كه تمرين  كردپيشنهاد  كند و رآيند آپوپتوز را معكوس ميف

با اين . ]10[ نمايد استقامتي از قلب در مقابل آپوپتوز محافظت مي
ن دادند و همكاران نشا Siu، شدهحال برخلاف نتايج پژوهش گفته

 )AIF( عامل القاكننده پروتئينبيان داري بين  كه تفاوت معني
Apoptosis induction factor عضله نعلي و  در 9-و كاسپاز

هفته تمرين  8، پس از نكردهكرده و تمرينهاي تمرين وهقلبي گر
باتوجه به نتايج . ]11[ وار گردان وجود نداشتهوازي روي ن
اهميت توجه به همچنين با  ،در آپوپتوز عضله قلبي ها متناقض يافته

و  شديد تمرينات هوازي و فشارهاي مكانيكي و متابوليكي نسبتاً
نقش عضلات قلبي در  و مدت حين تمرينات مذكورطولاني
تواند  ي است كه ميجد هايچالشموضوع يكي از  اين، سلامتي

با توجه به مطالعات  .نمايدذهن پژوهشگران را به خود جلب 
، بيشتر مقالات بر روي بيان ژن تمركز شده تا به امروزانجام
بيان پروتئين عوامل  در اين پژوهش به بررسي براينابن ،اند نموده

هاي نر ويستار پرداخته  يندهاي آپوپتوز قلبي موشدرگير در فرآ
، Bax برهدف اين پژوهش بررسي اثر تمرين هوازي  .استشده

Bcl2 باشد ميهاي صحرايي در موش عضله قلبي 3-و كاسپاز.  
  

  هامواد و روش
هاي مربوط  زمايشآهمه  اين پژوهش از نوع تجربي بوده،

هاي مربوط به حمايت از حيوانات  به حيوانات با توجه به سياست
 انجام شد و قوانين) هاي قرارداد هلسينگي مشي اساس خطّبر (

ايشگاهي راهنماي انستيتوي ملي سلامت در نگهداري حيوانات آزم
كه پژوهش حاضر روي بافت قلب   ييجااز آن .استرعايت شده

گيري بافتي امكان زنده ماندن حيوان و  انجام شده و بعد از نمونه
آزمون با  طرح آزمايشي پس پذير نبود، ازاجراي پروتكل امكان
- هفته 10سر موش صحرايي نر  16داد تع. گروه كنترل استفاده شد

 گرم از انستيتو 74/299±32/19 اي با نژاد ويستار و ميانگين وزن
دانشگاه  المللجانورشناسي پرديس بينو به آزمايشگاه  پاستور تهيه

حيوانات مورد آزمايش در . ندعلوم پزشكي يزد منتقل شد
دماي . كربنات نگهداري شدند هاي پلي تايي در قفس 4هاي  گروه

و چرخه روشنايي به تاريكي  گراد درجه سانتي 22±4/1محيط 
تمامي حيوانات به . درصد بود 6/55±4ساعت و رطوبت  12:12

 4ها پس از  آزمودني. آب و غذاي ويژه موش دسترسي آزاد داشتند
 گروه كنترل 2تصادفي به  روز آشنايي با محيط آزمايشگاه به روش

  .تقسيم شدند) سر 8( تمرين و) سر 8(
  پروتكل تمريني

قبل از اجراي پروتكل تمريني، تمامي حيوانات به مدت 
برنامه  .يك هفته با نحوه انجام فعاليت روي نوارگردان آشنا شدند

متر در  5- 8جلسه راه رفتن و دويدن با سرعت  5آشنايي شامل 
برنامه . دقيقه بود 8- 10مدت دقيقه و شيب صفر درصد و به

بدني استقامتي با افزايش تدريجي سرعت و زمان آغاز شد،  فعاليت
دقيقه،  10مدت به m/min10 ل با سرعت كه در هفته اوطوريبه

دقيقه، در هفته  20مدت و به m/min10 در هفته دوم با سرعت 
دقيقه، در هفته چهارم  20مدت به m/min 15 -14سوم با سرعت 

دقيقه، در هفته پنجم با  30مدت به m/min 15-14با سرعت 
دقيقه و در هفته ششم با  30مدت به m/min18-17 سرعت 
-بدني به فعاليت. دقيقه بود 40مدت و به m/min 18-17سرعت 

 3در ابتدا و انتهاي هر جلسه تمرين، ، بوده روز در هفته 5مدت 
. انجام گرفت m/min5 -4 كردن و سردكردن با سرعت گرمدقيقه 

 ضربه به( صوتي محرك از دويدن، براي ها موش تحريك منظوربه

 از ل،جلسات او در كه صورتبدين ؛شد استفاده )نوارگردان ديواره

 و شد صوتي استفاده محركّ با همراه كم، ولتاژ با الكتريكي محركّ
 ساير در دو محركّ، بودن همراه به هاموش نمودنشرطي از پس

 آزمايشگاهي، با حيوان كار اخلاقي نكات رعايت به منظور جلسات

  .]12[ شد استفاده صوتي محركّ از فقط
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  گيري بافتنمونه روش
و قطع نخاع كردن حيوان، ناحيه قفسه  بعد از بيهوشي

پس و بلافاصله  شدسينه شكافته و قلب از بدن حيوان با دقت جدا 
ها قرار  در تيوب محلول سالين فوراًوشو با از جداسازي و شست

 -80داده شد و به نيتروژن مايع انتقال داده شد و سپس در يخچال 
   .اري شددگيري نگهگراد تا زمان اندازهدرجه سانتي

  هاليزكردن بافت
 200. ها از فريزر خارج و به روي يخ منتقل شدندنمونه
ساعت  1مدت روي هر نمونه اضافه و در  RIPAميكروليتر بافر 

 T 10 Basic ،IKAمدل (ها بااستفاده از هموژنايزر بار نمونهسه
مخلوط  PMSF با 1/250به نسبت  RIPA. له شدند كاملاً) آلمان

 4دقيقه در  20مدت به 12000rpmسپس سوسپانسيون با دور . دش
 1به يك ميكروتيوپ سوپرناتانت  .دشگراد سانتريفيوژ درجه سانتي

ميكروليتر از آن جهت تعيين غلظت  5/0د و سي منتقل شسي
  .پروتئين در يك ميكروتيوپ ديگر ريخته شد

  Baxو  Bcl2سنجش 
روش الايزا بااستفاده از كيت بهBax و Bcl2 ميزان بافتي 

هاي صحرايي باتوجه به دستورالعمل كارخانه  مخصوص موش
حساسيت روش . انجام شد) كشور آلمان ZellBio(سازنده 

نانوگرم در  1/0و  3/0ترتيب بهBax و Bcl2 گيري براي  اندازه
  .ليتر بودميلي

  وسترن بلات
، مقادير مساوي از پروتئين براي انجام آزمون وسترن بلات

درصد جداسازي  SDS- PAGE، 12توسط ژل پلي اكريل آميد 
 PVDFهاي ژل به كاغذ بعد از مرحله الكتروفورز، پروتئين. شد

ساعت قرار مدت يكمحلول بلاتينگ بهكاغذ در  د ومنتقل ش
 )ab13847( ليهبادي اوسپس كاغذ يك شب در آنتي .گرفت
روز گرفت و در  گراد قرارسانتيرجه در چهار د Abcam شركت
بادي كاغذ با آنتي شستشو داده شد و TBSTبار با محلول دوم، سه
مدت يك ساعت آنكوبه به Abcamشركت  )ab97051َ (ثانويه
پوشانده شد و  ECLها با كيت  بعد از اين مرحله بلات، شد
ها در بافر  بلات سپس. شد ستفاده از فيلم راديولوژي ظاهرابا

اكتين به روي كاغذ  بادي بتاگ شستشو داده شد و آنتياستريپين
اكتين كنترل  بادي ثانويه آنكوبه شد و بتا گذاشته شد و دوباره آنتي

-به IMAGE Jشد و توسط برنامه  نيز در فيلم راديولوژي ظاهر

  .، دانسيتومتري شددست آمده
  
  
  

 3- گيري كاسپازاندازه

بااستفاده از كيت شركت  3 سنجش فعاليت آنزيم كاسپاز
Abcam با  3كاسپاز . براساس راهنماي شركت سازنده انجام شد

، يك وتحليل آنثير بر سوبستراي موجود در كيت و تجزيهأت
 485كه در طول موج است محصول با فلورسانس بالا توليد كرده 

نانومتر از خود  535و نوري با طول موج  شود نانومتر برانگيخته مي
  . ]13[ شود كند كه توسط دستگاه فلوريمتر خوانده مي ساطع مي

  تحليل آماري
از آزمون ها،  بندي دادهاز آمار توصيفي براي دسته

براي مستقل  tاز آزمون ها و  بودن دادهنرمال برايويلك - شاپيرو
-تجزيهبراي  .استفاده شد هاي آپوپتوز قلب شاخصوتحليل تجزيه

، BMIهاي وزن، قد،  شاخص آزمون آماري قبل و پس وتحليل
VO2max از آزمون  و گلوكزt  ميانگين زوجي و براي مقايسه
لازم به ذكر است  .استفاده شد ANCOVAها از آزمون بين گروه
. استبيان شدهميانگين ±ها به صورت انحراف معياركه داده

انجام شد  16 ويرايش SPSSماري آافزار محاسبه بااستفاده از نرم
     .در نظر گرفته شد >P 05/0ها داري آزمونو سطح معني

  
 نتايج

در گروه تمرين و  3-كاسپازو  Bax ،Bcl2 تغييرات
ارائه  1 شماره تمرين هوازي در جدولكنترل پس از شش هفته 

دهد كه ميزان  ها نشان مي وتحليل يافتهنتايج تجزيه. استدهش
عضله قلبي ) 003/0=P( BCL2و ) BAX  )045/0=Pپروتئين

داري  معنيو افزايش كاهش  ترتيب،بههفته تمرين  6ها به دنبال  رت
بيان  نتايج نشان داد كه ميزان همچنين). 2و  1شماره  نمودار(داشت 

هفته جربي پس از شش عضله قلبي در گروه ت 3-كاسپازپروتئين 
داشته است داري  معني ه گروه كنترل افزايشنسبت بتمرين هوازي 

)004/0=P.( 3-وسترن بلات نشان داد كه چگالي باند كاسپاز 
 1 شماره شكل(افزايش داشت  β-actinگروه تمرين نسبت به باند 

  ). 3 شماره و نمودار
  

  
هاي عضله قلبي موش 3- نتايج وسترن بلات كاسپاز -1شماره  شكل

  گروه كنترل و تمرين
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  هاي آزمودنيگروهي و بين گروهي مربوط به متغيرهاي پژوهش در گروهنتايج آزمون درون - 1شماره جدول 

  گيري شدهمتغير اندازه
 كنترلگروه
)8=n(  

  گروه تجربي
)8=n(  

P گروهيبين  
 

  )گرم(وزن 
  47/308±79/13 291/±18/21 آزمونپيش

314/0    32/368±59/16 50/345±43/23 آزمونپس
P001/0 * 001/0* گروهيدرون  

  )مترسانتي(قد 
  83/220±74/91 33/213±55/60 آزمونپيش

173/0    66/236±82/25 240±71/70 آزمونپس
P005/0 * 001/0* گروهيدرون  

BMI (Kg/m2) *  

  58/59±87/6371/2±35/2 آزمونپيش
004/0    73/65±48/2 47/63±4/51 آزمونپس

P407/0 044/0* گروهيدرون  

VO2max  
 

  33/22±03/1 20±86/32 آزمونپيش
  33/31±50/1 33/21±96/1 آزمونپس  000/0

P003/0 * 769/0 گروهيدرون  

  )mg.dl(گلوكز 
  66/103±02/9 33/100±80/13 آزمونپيش

  86±36/2 99±21/5 آزمونپس  000/0
P001/0 * 286/0 گروهيدرون  

BCL2 (ng/ml))4/12±48/1 84/10±25/3 )آزمونپس  003/0 
BAX (ng/ml))045/0  28/1±69/0 26/2±89/0 )آزمونپس 
 BAX/ BCL2 )003/0  086/0±038/0 207/0±049/0 )آزمونپس  

 004/0  095/1±13/0 1 )بتا اكتين/3-دانسيته نسبي كاسپاز(3-كاسپاز
BMI )Body Mass Index ( ،گروهيتفاوت درون* شاخص توده بدني  

  

  
- عضله قلبي موش BAXتغييرات سطوح پروتئين  -1شماره  نمودار

  هاي گروه كنترل و تمرين
  تفاوت با گروه كنترل *

  
- عضله قلبي موشBCL2 تغييرات سطوح پروتئين  -2شماره نمودار

  هاي گروه كنترل و تمرين
  تفاوت با گروه كنترل *

  
هاي عضله قلبي موش 3- تغييرات سطوح كاسپاز -3شماره  نمودار

  گروه كنترل و تمرين
  تفاوت با گروه كنترل *

  بحث
شش هفته تمرين هوازي نشان داد كه نتايج پژوهش 

و  شده Bcl2آپوپتوزي پروتئين ضد دار باعث افزايش معنيفزاينده 
داري  يطور معنبه نيز Bax/ BcL2و نسبت   Baxپروتئينهمچنين 

و همكاران نشان  قجري ،راستا با پژوهش حاضرهم .كاهش يافت
دار  هفته تمرين استقامتي باعث افزايش معني هشتدادند كه 

BcL2 بيان  شده، هاقلبي موشBax  همچنين . ]13[كاهش يافت
Ham O طور و همكاران بيان كردند كه تمرين هوازي به

سبب  را افزايش داده،) Bcl2(آپوپتوزي داري بيان ژن ضد معني
و  Liگزارش . ]14[شود  مي) Bax(كاهش بيان پروتئين آپوپتوزي 
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 كه شش هفته تمرين هوازي روي نوارگردانهمكاران نيز نشان داد 
هاي صحرايي  قلبي در موش بافت Baxباعث كاهش مقادير 

 Baxهاي موجود، دو پروتيئن  براساس پژوهش .]8[شود  مي
بازي  ،ثري در تعديل فرآيندهاي مرگ سلوليؤنقش م Bcl2و

مسيرهاي درگير در تحريك  Bcl2ي  خانواده ياعضا. كنند مي
عاملي كه  ، هر نبنابراي. ]4،9[كنند  فرآيندهاي آپوپتوز را كنترل مي

محيط را به  ،لعكس شودايا ب و  Bcl2به Baxسبب تغيير نسبت 
در حالت  .]15،16[ دهد آپوپتوز سوق ميسمت آپوپتوز و يا ضد

هاي آپوپتوز تعادل برقرار  طبيعي، بين عوامل مهاري و محرك
ولوژيكي اين هاي فيزيولوژيكي و پاتاست، اما همواره در موقعيت

فعاليت بدني  ،ها كه يكي از اين موقعيت خورد تعادل بر هم مي
ترين  ثير بر مهمأهاي ورزشي با ت رود فعاليت احتمال مي. باشد مي

يند آپوپتوز بتواند باعث جلوگيري از مرگ رآؤثر بر فعوامل م
فعاليت ورزشي منظم، باعث افزايش پروتئين  .]17[د شوسلولي 

Bcl2  عضله قلبي شده و نسبتBax به Bcl2  را به سوي يك
چندين سازوكار براي . ]1-5[دهد  آپوپتوزي تغيير ميمحيط ضد

اثرات محافظتي تمرينات استقامتي بر آپوپتوز عضله قلبي مطرح 
افزايش گردش خون شريان كرونري، بيان  :مانند ،استهشد

هاي استرس شبكه آندوپلاسمي، افزايش فعاليت  پروتئين
، Hsp70(هاي شوك گرمايي  ، القاي پروتئين2سيكلواكسيژناز

Hsp72 ،Hsp9o( اكسيداني سيتوزولي فعاليت آنتي، افزايش
فنوتيپ  رساني نيتريك اكسايد، تغييرميوكارد، افزايش پيام

 ATPهاي پتاسيم حساس به  ميتوكندريايي، تغيير و افزايش كانال
سازي بر اين، فعالعلاوه. ميتوكندريايي يساركولمايي و غشا

ميتوكندريايي  يسبب افزايش قابليت نفوذ غشا Baxن يئپروت
زيستي ميتوكندري، نقشي است كه  هاي مهم يكي از جنبه. شود مي

ميتوكندري جزء لاينفك مسير  .كند ايفا ميآپوپتوز  اين ارگان در
هاي درگير در  استقرار بسياري از پروتئين داخلي آپوپتوز و محلّ

يند از جمله اعضاي خانواده آليه اين فرمراحل اوBcl2 باشد  مي
هش عملكرد ميتوكندري با افزايش رسد در اين پژو نظر ميبه. ]18[

ترين عامل مهاري آپوپتوز بهبود يافته عنوان مهمبه Bcl2مقادير 
سازي  كندري در مسير آپوپتوز، مهار رهاترين نقش ميتو عمده .است

باشد كه منجر به افزايش پتانسيل  به درون سيتوزول مي cسيتوكروم 
 ATPاين پتانسيل براي توليد انرژي . استغشاي ميتوكندري شده

بر مهار علاوه .]19[و حفظ هومئوستاز سلولي ضروري است 
در  ROSبدني با كاهش هاي  فعاليت ،cسازي سيتوكروم  رها

نسبت . ]20[ها در كاهش آپوپتوز قلب نقش دارند  ميتوكندري
كنترل ، )Bcl2به  Baxنسبت (آپوپتوزي هاي پرو و ضد پروتئين

و بقاي سلول را  Myonuclei اي هاي چند هسته سلوليكپارچگي 

ها  سازي كاسپاز با كنترل نفوذپذيري غشاي ميتوكندري و فعال
شاخصي براي نشان دادن  Bcl2به  Bax نسبت .]10[كند  تنظيم مي

با فعاليت  Bcl2باشد كه  پتانسيل آپوپتوز ميتوكندريايي مي
جايي آن در هي جلوگيري از جاب وسيلهبه Baxآپوپتوزي  پيش

به ميتوكندري و رهايش  Baxورود . كند ميتوكندري مخالفت مي
رساني آپوپتوتيك آبشارهاي كاسپاز  باعث شروع پيام cم وسيتوكر
و همكاران  Kwak راستا با اين نتايجهم .]5[شود  دستي ميپايين

سبت نشان دادند كه تمرينات ورزشي باعث كاهش ندر پژوهشي 
Bax  بهBcl2 جود وبااين. ]10[ شود در بطن چپ ميLiu  و

ه هفته تمرين استقامتي موجب افزايش همكاران نشان دادند كه نُ
هاي  در عضلات اسكلتي موش Bcl2به  Baxدار نسبت  معني

شايد تفاوت در پارامترهاي تمريني مثل . ]21[شود  صحرايي مي
شدت، مدت، نوع تمرين و همچنين بافت مورد بررسي باعث 

افزايش  ،پژوهش حاضر از ديگر نتايج. مغايرت در نتايج شود
كاظمي و همكاران در پژوهشي . بود 3- بيان كاسپازدر  دار معني

 دار نشان دادند كه يك دوره تمرين استقامتي باعث افزايش معني
. ]22[شود  هاي مبتلا به سرطان سينه مي در موش 3-بيان كاسپاز

ن نيز نشان دادند كه فعاليت ورزشي ميزان و همكارا Liهمچنين 
هاي سكته  در مدل موش 3- زايش فعاليت كاسپازآپوپتوز را با اف

دهد وجود اكثر مطالعات نشان ميبااين. ]23[دهد  مغزي افزايش مي
 ،11[ كاهشداراي هاي ورزشي دنبال فعاليتبه 3- كه ميزان كاسپاز

نشان  و همكاران  Seo. باشد مي ]26[ و يا بدون تغيير ]12،24،25
 هفته هشت از پس نعلي ي عضله 3-كاسپاز پروتئين سطح كه دادند

 داري معني تفاوت كنترل و گروه تمرين هاي آزمودني در تمرين

 بين كه كردند و همكاران گزارش Kim همچنين،. ]11[ نداشت

پس از هشت  3- پروتئين كاسپاز بيان در كنترل و تمرين هاي گروه
. ]26[ نداردداري وجود هفته تمرين روي نوارگردان تفاوت معني

رساني اي است و چندين مسير پيام يند پيچيدهفرآ 3- كنترل كاسپاز
ي  وسيلهبه 3-نشان داده شده كه كاسپاز. كند آپوپتوز را درگير مي

از طريق مسير آزادسازي كلسيم يا به  12- شدن كاسپازفعال
 TNF-αدر مسير داخلي و يا افزايش  9-شدن كاسپازي فعال وسيله

نقش  3- همچنين كاسپاز. ]5[شود  سرم در مسير خارجي فعال مي
كند و براي تفكيك  ي اسكلتي بازي مي ي در تغيير حالت عضلهمهم

بنابراين، حفظ شدن فعاليت . ي اسكلتي ضروري است سلولي عضله
پس از تمرينات ورزشي ممكن است براي ساير اعمال  3-كاسپاز

سلولي از قبيل تغيير حالت ناشي از فعاليت ورزشي و تفكيك 
وز مورد بررسي قرار كه هن ]9[اي موردنياز باشد  هاي ماهواره سلول
در نتيجه  3-عدم وجود كاهش در فعاليت و بيان كاسپاز. اند نگرفته

ي كاهش چشمگير سطوح  تمرين ورزشي ممكن است نتيجه
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XIAP )و افزايش سطوح) 3- مهاركننده قوي كاسپازSmac  
همچنين اين احتمال وجود . ]9[ باشدداشته ) XIAPمهاركننده (

كردن مستقيم پلاسما با فعال IL-6و  TNF-αدارد كه افزايش 
باعث  ،گري كرده از طريق مسيرهاي خارجي ميانجي 3-كاسپاز
هاي پژوهش از محدوديت. ]27[ دشو 3- افزايش كاسپاز حفظ و

از  3- ثر بر تغيير ميزان كاسپازگيري عوامل مؤحاضر عدم اندازه
مالي بالا   دليل هزينهبه IL-6و  XIAP ،Smac، TNF-α قبيل
گيري اين عوامل درك بهتري از افزايش ميزان  شايد اندازه. باشد مي

نين طول دوره تمريني از چهم. در اين پژوهش ارائه دهد 3-كاسپاز
تر  هاي طولانيدوره. باشد هاي پژوهش حاضر مي ديگر محدوديت

هاي  تمرين براي بررسي سازگاري ناشي از فعاليت ورزشي بر مسير
  .باشد تر مي ي دقيقآپوپتوز قلب
  

  گيري نتيجه
طور كلي نتايج پژوهش حاضر نشان دادند كه ششبه

دار پروتئين  هفته تمرين هوازي فزاينده باعث افزايش معني
آپوپتوزي ضدBcl2 شده و پروتئين آپوپتوزيBax  كاهش معني

 Bax/ BcL2هاي تمريني نسبت همچنين در گروه. داري داشت
يزان آپوپتوز و افزايش كاهش م برييد ديگري كاهش يافت كه تأنيز 

ها به دنبال تمرين هوازي هاي سالم در بافت قلب موش بقاي سلول
نشان داده كه نياز به افزايش  3- وجود بيان كاسپازبااين .باشدمي

  .باشدبررسي بيشتري در اين زمينه مي
  

  تشكر و قدرداني
زيست  هايپژوهش در ييد كميته اخلاقأاين تحقيق با ت
در و  IR.PNU.REC.1397.033 كد با پزشكي دانشگاه پيام نور

االله آملي در دانشگاه آزاد اسلامي واحد آيتقالب رساله دكتري 
وسيله، نويسندگان تشكر و قدرداني خود را از اين بدين. انجام شد

  . دارندواحد دانشگاهي اعلام مي
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