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 سوخت و ساز و فعالیت ورزشی دوفصلنامه 
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  یتوکندریم  MiR-200a ،HSP60ژن  انیبر ب پوزومینانول BCAAو مکمل  ندهیفزا یمقاومت  نیهشت هفته تمر ریتأث

 نر سالمند  یهارت  یسرم IGF-1عضله سولئوس و 
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 چکیده 

-MiR ژن بیان  بر نانولیپوزوم BCAA مکمل  و  فزاینده  مقاومتی  تمرین هفته هشت  تأثیربررسی هدف از پژوهش حاضر  :هدف

200a ،HSP60  و سولئوس عضله میتوکندری IGF-1  بود.  سالمند  نر هایرت سرمی 

  و تمرین+ مکمل   مقاومتی  ینتمر)  توام،  یپوزوم(نانول  BCAA) کنترل، مکمل    گروه   4  درماهه    24نر    ییسر موش صحرا  32  :روش

.  هفته بود در روز پنج ( وMVCC   درصد از  70)  متوسط شدت با تمرین نردبان هفته هشت شامل مقاومتی تمرین  ند. شدتقسیم  

میلی گرم به ازای هر   600و به میزان  نانولیپوزوم    BCAAهفته، مکمل    8به مدت    و    روز در هفته  5  تواممکمل و    هایگروه  در

سرمی    IGF-1و  Real-time PCRروش   از استفاده با  HSP60  و MiR200a  .شددریافت  گاواژ   به صورت  کیلوگرم وزن بدن

 انجام شد.  تعقیبی توکی آزمون و  کطرفهی دوطرفه، تحلیل واریانس با   آماری تجزیه و تحلیل . به دست آمد به روش الایزا

در    سرمیIGF-1 و    سولئوسعضله    HSP60  ژنبیان   دارمعنی  و افزایشMiR-200a دار  کاهش معنیبیانگر  نتایج    :هايافته

و مکمل مشاهده    کنترلگروه  تفاوت معنی داری بین دو  .  (p=001/0بود )کنترل    های مکمل و گروه نسبت  توام و تمرین به    گروه

 . (p=105/0) نشد

  افزایش    . کندمی   ایجاد  عضله  آتروفی   و  رشد  بر  مهمی   اثر  IGF-1  سیگنال  بر  HSP60و      miR-200a  مستقیم  اثر    :گیرینتیجه

IGF-1  و مکمل    قدرتی   تمرین  باBCAA   عضلانی    رشد   عوامل  بر  تواندمی   شده و آنابولیک    محیط  یک   و  هیپرتروفی   باعث ایجاد

 باشد.  داشته سالمندان برای خصوص این در هایی سودمندی  و تأثیر سن با مرتبط

 و سارکوپنی.  RNA،  HSP60، میکرو  BCAA  تمرین مقاومتی،کلیدی:    واژگان
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 مقدمه 

 بسیار   سالمندی  جمعیت  زمینة  در  مطالعات   اخیر،  های سال  در

  زندگی   از  ناپذیر اجتناب  ایدوره  سالمندی .  اندبوده  موردتوجه

 است   رسانآسیب  و  روندهشی پ   جهانی،  ذاتی،  فرایند  یک  انسان،

  و   مختلف  های آسیب  ایجاد  باعث   تدریجبهو    مرورزمانبه  که

-می  هابافت  و  هاسلول  در  هومئوستازی  عملکرد  کارایی  کاهش

 مرتبط  هایبیماری  و  زندگی   از  دوره   این   شناخت  بنابراین،   شود؛

با افزایش سن خطرات مرتبط (.  27)  رسد می  نظربه  ضروری  آن  با 

ناپذیر  کاهش تدریجی و اجتنابکه    یابدافزایش می 1سارکوپنیا با  

حجم عضلانی و قدرت است که همراه با عوامل محیطی نظیر 

پروتئین ناکافی  مصرف  بدنی،  فعالیت  در  و    کاهش  اختلال 

می روی  هورمونی  )سیستم  در  26دهد  عضلانی  آتروفی   .)

سنتز ازپروتئین عضله بیشتر    تجزیه افتد کهشرایطی اتفاق می

باشد.   آتروفی  2هیپرتروفی بنابراین  پروتئین  جبران  یک  3یا    ،

-می  حساببهسالمندان جهت بهبود شرایط عضلانی    هدف برای

لذا و  است    کدر  آید  مهم  عضلانی  توده  تنظیم  سازوکارهای 

  GH  در  سن   با  مرتبط  کاهش  که   دارد  وجود  شواهدی  (.19)

  کند می  کمک  سارکوپنیا  توسعة  به  IGF-1کاهش    با  همراه

(31  .)IGF-1  است و   اسکلتی  عضلة  رشد  مثبت  تنظیم کنندة

  مقاومتی   تمرین  به  IGF-1  پاسخ  کم شدن  و  GH  تولید   کاهش

شده  نشان  سالمندی  در   در  مهمی  نقش  IGF-1.  است  داده 

  کندمی  ایفا  مکانیکی  بار  اعمال  متعاقب  یعضلان  هیپرتروفی

  سالمندی   روند   در   تسریع  با   که  اصلی  فرضیات   از  یکی   (.23)

  این  طی .  (4)  است  میتوکندری  عملکرد  در  نقص  است،  همراه

 
1. Sarcopenia 

2. hypertrophy 

  هایآنزیم  عملکرد  و   مقادیر   میتوکندری،  رفتن   بین  از   با  فرضیه

  فشار  مقادیر  آن  دنبال  به  و   کاهش  میتوکندری  تنفسی  زنجیره

 تخریب  سبب  فرایند  این  . یابدمی  افزایش   سلول  در   اکسایشی

 میتوکندری  بیوژنز  کاهش   دنبال  به   عمر  طول  کاهش   و  سلولی

  این باورند که کاهش ظرفیت بایوژنز  بسیاری بر.  (14)  شودمی

میتوکندریایی در دوران سالمندی یک عامل کلیدی در پیشرفت  

با    بیوژنز میتوکندری(.  1)  وابسته به سالمندی است  هایبیماری

  آن جدید و افزایش تراکم    هاییرتوانایی خود در ایجاد میتوکند

برساند می حداقل  به  را  عوارض  این    هایمکانیسم  (. 3)  تواند 

زمینه عضلات    سارکوپنیا  از  ناشی  آپوپتوزیس  سازسـلولی  در 

پیچیـده دارد  هایبررسی  به  نیاز  و  اسکلتی   این   در.  بیشتری 

مولکول  ریبونوکلئیک-میکرو  راستا،  یارشته تک  هایاسیدها 

  با   که  هستند  نوکلئوتید  25تا    18  حدود   در  ایاندازه  با  کوتاه

  باعث   هدف،   mRNA شکافت  یا   mRNA  ترجمه  مهار

 تحقیقات  (. طبق5شوند )رونویسی می  از  پس   ژن  شدن  خاموش

  زیستی   نشانگرهای  ها  miR  حیوانی،  هایآزمایش  و   بالینی

(.  7)  روندمی  آتروفی عضلانی بشمار  برای  درمانی  اهداف  و  بالقوه

  بافت  ترمیم  در  miRNAs  نقش   اخیر،  متعدد  هایدر پژوهش

است  بررسی  سارکوپنی   از  پس   عضله   این   براساس.  شده 

آغاز    را  جنینی  بنیادی   هایسلول  تمایز  miRNAs  مطالعات، 

توانند در مرگ سلولی  های مختلفی میRNAمیکرو.  کنندمی

قادر به دستکاری مسیر   miR-200aآپوپتوزی درگیر شوند.  

سبب Wnt/β-catenin  و E-cadherinرسانیپیام که   ،

و القای    Aktو در ادامه تضعیف فسفوریلاسیون   E2F1کاهش  

3. atrophy 
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می سالمندی   miR-200a بیان.  (12)  شودآپوپتوز  با  همراه 

نقش مهمی     miR-1با کاهش در مقادیر  خاص  طوربه  افزایش و 

اعلام   (2019)  و همکاران 1لیائو  (.13)  ددار  IGF- 1کاهش در  

  ابدی یمافزایش    miR-200a با افزایش سن مقادیر  نمودند که

افز با  استکه  همراه  آپوپتوز  مقادیر  در  همچنین .  (24)  ایش 

miR-200a  فعال بیاندر  کاهش  طریق  از  آپوپتوز    سازی 

مشارکت   HSP70و    HSP60  گرمایی  شوک  هایپروتئین

استرس ناشی   به  سلولی  هایپاسخ  ترینمشخص   ازکه    کندمی

  تولید  از  هدف .  (11)  هستند  از سارکوپنی در عضلات اسکلتی 

 سلول  از  حفاظت   و  ترمیم   ،هومئوستاز  برگرداندن  ها پروتئیناین  

  هایپروتئین  از  کدام  هر  (.2)  است  بیشتر  هایآسیب  برابر  در

  دهند یم  نشان  واکنش  مولکولها  از  خاصی  گروه   با   گرمایی   شوک

(28)   .HSP60  پروتئین  تاشدگی  تسهیل  به  میتوکندری  در 

 عملکرد  از  پشتیبانی  در  اساسی  نقش  دلیل  به  کند ومی  کمک

  بقای  برای  ها پروتئین  نیترمهم  از  یکی  عنوانبهمیتوکندری  

  چاپرون   این  دهدمی  نشان  مطالعات  (.21)  رودمی  شمار  به  سلول

 به   مستقیم  طوربه  که  جایی  در  سلول  از  خارج  های مکان  در

  القای  آپوپتوز،  تنظیم  مانند   نیستند،  وابسته  پروتئین  تاشدن

 سطوح  (.15)شود  می  یافت  نیز  سلول  سیگنالینگ  و  التهاب

HSP60  mRNA  مقایسه  در  رونده شی پ سارکوپنی    با  افراد  در 

)   شده  گزارشکمتر    برابر  دو   طبیعی  کنترل  گروه   با (.  6است 

  تجزیه  به  منجر  های عضلانی میتوکندری  در   HSP60  کاهش

را القا    شده، آپوپتوز  Bax  و  Bak  چاپرونی،   بین  هایکمپلکس

  کاسپاز  یسازفعالمنجر به    ،C  سیتوکروم  یرهاساز  و  انتشار  با   و

 
1. Liao 

2. Estébanez 

  که ییازآنجا.  (8)  شود می  DNA  شدن   قطعهقطعه  و   3

HSP60  تصور  بگذارد،   تأثیر  عضلانی  آپوپتوز  بر   تواند می  

سارکوپنی   نارسایی  پاتوژنز  در  چاپرون  این   شودمی از     ناشی 

  و  مزمن  التهاب  حالت  اساساً  وضعیت  این.  کند می  مشارکت

  مرگ   به  منجر  که   است  تیسکلا  عضله  کشنده   رونده شیپ   آسیب

 (. 10شود )می  عضلانی  آتروفی جهیدرنت و سلول

می نظر    مقاومتی   تمرین  ویژه  طوربه  و   بدنی   فعالیت رسد  به 

  آن   روند  حتی  و  کند  جلوگیری  عضلانی  توده  کاهش  از  تواندمی

  توسط  مقاومتی   تمرینات  انجام (.  30)  سازد  معکوس  را

.  شودمی  افراد  این   در  عضلانی  هیپرتروفی  به  منجر  سالمندان،

 تمرین  از  ناشی  عضله  افزایش  به  منجر  که  احتمالی  هایمکانیسم

  سنتز  افزایش  دلیل   به  تواندمی  شودمی  سالمند   افراد  در  مقاومتی 

  باشدای  ماهواره  هایسلول   تکثیر  و  سازیفعال  عضلانی،   پروتئین

گزارش نمودند  (  2019)  همکاران  و 2استبانز  راستا   این  در(.  16)

  بدون   و   سارکوپنیا  گروه  دو  هر  در  میوستاتین  غلظتکه  

  سطوح  مقابل  در  و  کاهش  مقاومتی   تمرین  از  بعد   سارکوپنیا

متفاوت  (.  17)  بود   افتهیشیافزا  فولیستاتین انواع  بر  افزون 

برای   اخیر  هایسال  در  نوآورانه  درمانی  مداخلاتفعالیت بدنی،  

  از   یکی  که  است  شده   بررسی درمان آتروفی ناشی از سارکوپنی  

تغذیه  ها،آن اس.  است  ایمداخلات  اسیدهای  عضلات  از  کلتی 

  د کنمنبع انرژی استفاده می  عنوانبهحین ورزش    دارآمینه شاخه 

مکمل(.  18) مثبت  مقاومتی  BCAA   تأثیر  تمرینات  حین 

به و  تقریباً  است  روشن  میخوبی  نشان  مطالعات   دهدنتایج 

BCAA های آنابولیکهورمون  و   یموجب افزایش توده عضلان  



JME                                                                                                  https://jme.guilan.ac.ir  
                                                                 https://doi.org/10.22124/jme.2023.24334.295 

  2، شماره 1402 پاییز و زمستان ،سوخت و ساز و فعالیت ورزشی  فصلنامهدو                                                                           و ...  ،یاباذر تیمور     104  

 

روش    تکنولوژی نانولیپوزوم  نیبنیدرا  .(26)شود  حین ورزش می

  از یموردنهای  بافتدارو به    ترمناسبارائه  تسهیل  جدیدی برای  

است لیپیدی    هیلاکیبا    لیپوزوم یک ریز کیسه کروی  .است  بدن

های  در پژوهش(. 9)مانند باقی میتری در خون مدت طولانی و

فعالیت  در طول     BCAAگرفته گزارش شده است کهصورت 

کاهش  موجب  رهایش مارکرهای آسیب عضلانی    با کاهش  ،بدنی 

( 2019)و همکاران   1موریواکی   (.  29)شود  خستگی مرکزی می

دادند   بیوژنز  منجر      BCAAدریافت  نشان  افزایش  به 

و همکاران  2یوشیمارا .  (25)شود  می  بافت عضلهمیتوکندریایی  

نشان دادند لوسین از طریق افزایش بیان نیتریک    نیز(  2019)

اکسیداتیو   ظرفیت  افزایش  به  میتوکندریایی  بیوژنز  و  اکساید 

   (. 32)کند کمک می

 سلامت  در  ورزشی  هایفعالیت  فراوان  هایمزیت  وجود  با

  اندکی   بسیار  تحقیقات  سالمند،  افراد  اسکلتی  عضله  فیزیولوژیک

آوری استفاده از فن ژهیوبهو  ورزشی های فعالیت تأثیر زمینه در

عوامل سلولی    و    IGF-1هورمون    محتوای  برنوین نانولیپوزوم  

متعاقب تمرینات مقاومتی  مولکولی میتوکندری عضلات اسکلتی  

  RNAها و میکرو  چپرون  نقش  به  توجه  با .  است  گرفته  صورت

میتوکندری  ها  نقش  و  میتوکندری  بازسازی  آتروفی  در  در  ها 

اسکلتی   از تمرینات مقاومتی و    یریرپذیتأث  و عضلات  عضلات 

 تأثیر بررسی    تحقیق   انجام  از  هدفهای پروتئینی  مصرف مکمل

  BCAA  مکمل  و  فزاینده  مقاومتی  تمرین  هفته  شش

 میتوکندری    MiR200a ،HSP60  ژن  بیان  بر  نانولیپوزوم

 سالمند بود.  نر هایرت  سرمی IGF-1 و سولئوس عضله

 
1. Moriwaki 

2. Yoshimura 

 پژوهش روش  

  با   ویستار  نژاد  نر  صحرایی  موش  سر  32  حاضر  پژوهش  در

  سالگی 65)   ماهگی   24  سن  در  گرم   2/443  وزنی   میانگین 

  شرایط  در  هاآن.  شدند  تهیه  ایران  پاستور  انستیتو  از  انسان(

  ساعت  12:12  شرایط  در  گرادیسانتدرجة    22  ±  3  دمایی

نگهداری   درصد  50  تا   30نسبی  رطوبت  و   روشنایی  و  تاریکی

.  شدند  تغذیه  آب  و  صحرایی  موش  مخصوص  غذای  با  و  شدند

حیوانات  رفتار  نحوة  و  وانینق  همة  مچنین،ه   )آشناسازی،  با 

  و   ارزیابی  انجمن  براساس  حیوان(  کشتن  و  بیهوشی  تمرین،

بین   با  و   آزمایشگاهی   حیوانات  از  مراقبت  المللیاعتباربخشی 

 از  بعد   .شد  انجام  دانشگاه   تکمیلی   تتحصیلا  شورای  تأیید 

  محیط  با  حیوانات  سازگاری  و  آشناسازی  هفته  2  گذشت

   4  در   تصادفی   صورتبه  ها، اولیة موش  وزن  براساس   آزمایشگاه، 

کنترل، مکمل    شامل  تجربی  یها گروه.  گرفتند  قرار  تمرینی  گروه

(BCAA  نانول)مکمل   مقاومتی  ینتمر)  توأم،  یپوزوم  +  

BCAAتمریننانول و    ها موش  .بود  (مقاومتی  ینتمر)  یپوزوم( 

  نحوة  با  آشناسازی  منظوربه  مقاومتی   تمرین  گروه   دو   هر  در

  از  فتنبالا ر  ،تمرین  وزنه  بدون  روز  پنج  تمرینی،  پروتکل  اجرای

  حیوانات   از  سازگاری،  جلسة  آخرین  از  پس.  دادند  انجام  را  نردبان

که   شد گرفته (MVCC) 3ارادی حمل ظرفیت حداکثر آزمون

(. 22)  شد  تعریف  آمیزموفقیت  شدةحمل  بار  بیشترین  عنوانبه

 هفته   در  جلسه  پنج  مدتبه  مقاومتی  تمرین  گروه  دو  هر  سپس

 به  توجه  با.  دادند   انجام  را  مقاومتی  تمرین  هفته  هشت مدتبه  و

  حیوانات  از  هفته،  چهار  انتهای هر  در  تمرین  با  حیوانات  سازگاری

3. Maximum Voluntary Carrying Capacity 
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  تمرین  شدت   و   شد   گرفته  ارادی  حمل  ظرفیت  حداکثر  آزمون

  تمرین (. پروتکل22) شد تعیین جدید  آزمون حیوانات براساس

  )طول  مخصوص  تمرینی   نردبان  یک   از  بالا رفتن   مقاومتی شامل

  فضای  سانتیمتر  دو  و   پله  26درجه،    80  شیب  سانتیمتر،  110

 تمرین  هفته  هشت  تمرینی  های گروه .  بود  شامل   پله(   هر   بین

بالا    بار  ده  تا  نُه  ،  MVCC  از  درصد  80  در  را  نردبان  مقاومتی

برای تعیین   . دادند  انجام  هفته  در  روز  پنج   و  جلسه  هر  در  رفتن

درصد وزن بدن  75دارای  یا وزنه حداکثر ظرفیت حمل ارادی، 

از نردبان    بالا رفتنمتصل شد و حیوان شروع به  حیوان به دمش  

گرم به    30هر تکرار موفق    یبه ازا با حمل این بار کرد. سپس،  

ی نردبان دو دقیقه لابار تمرینی تکرارشدة قبلی اضافه شد. در با 

استراحت بین هر صعود وجود داشت. این روش تا زمانی تکرار 

ت نردبان در سه  متوالی  لاشد که موش به صعود کل طول  ش 

  توام صحرایی در گروه مکمل و    یهاموش(.  22)  شدموفق می

هفته(،   8روز در هفته به مدت  5مشابه با تمرین ) یهازماندر 

از نمودنانولیپوزوم دریافت    BCAAمکمل   ند این مکمل بعد 

بهتمرین   لوسین،    46ن  میزا  و  و    28درصد  والین    23درصد 

گرم به ازای هر کیلوگرم  میلی  600د ایزولوسین و به میزان  درص

 (. 13گاواژ شد )وزن بدن 

 

 جراحی حیوانات آزمايشگاهی و استخراج نمونه 

موش صحرایی،  تمامی  جلسه    24های  آخرین  از  پس  ساعت 

گرم به ازای میلی  90صفاقی کتامین )تمرین، توسط تزریق درون

( زایلازین  و  کیلوگرم(  کیلوگرم(  میلی  10هر  هر  ازای  به  گرم 

بافت عضله    .دش  آغاز  بافت  استخراج  وجراحی انجام  ،  هوشیب

شده پس از شستشو در سرم فیزیولوژیک در  یبردارنمونهنعلی 

نسبت    RNAlaterTMحاوی مایع    8/1های  میکروتیوب با 

های ژنتیک به  گردیده و جهت انجام آزمایش   ورغوطهدرصد    20

 ابتدا  miR مقدار یریگاندازه برای.  آزمایشگاه انتقال داده شد 

 از دیاسک یبونوکلئیر آوردن  دست  به برای TRIZOL معرف

نعلی  بافت هاینمونه بر   نانومول پنج مقدارو   استفاده  عضله 

-Caenorhabditis Elegans miR-33  (cel از لیتر

miR-39) شرکت ساخت   applied biosystem  تمام به 

نعلی بافت هاینمونه  آنالیز سپسد.  ش اضافه  عضله 

 غلظت ارزیابی  برای نانومتر  260ف  طی در اسپکتوفتومتری 

 ازآنپسم و  انجا نمونه هر در موجود دیاسکیبونوکلئیر نهایی

.  شدند فریز گرادیسانت درجة  -80  دمای در موجود هاینمونه

 استفاده با تحلیل زمان در ها    miR انواع از هریک بیان مقدار

 ,Applied Biosystems, Foster City   هافرمع  از

CA, USA  پرایمرهای  و  TaqMan miRNA qRT-

PCR  مقدار یریگاندازه برای  .شد تعیین miR عضله  بافت

 PCR از  با استفاده   Real-time PCR تکنیک  لهیوسبه  نعلی

master mix (Applied Biosystems)    وSYBR 

Green  دستگاه  ,Applied Biosystems) در 

Sequence ABI Step One Detection Systems. 

Foster City, CA)   انجام  پروتکل    طبق سازنده  شرکت 

 حاصل از نسبی mRNA بیان میزان  ویژه،  طوربهگرفت.  

 mRNA به مربوط Ct از U6 snRNA به مربوط ct تفریق

 نمونة در آمدهدستبه  مقدار از  باز که آمد دست  به مدنظر

و  ش کسر  مرجع   ژن   برای  مخصوص  پرایمرهای  با   cDNAد 

HSP60  شد.  تکثیر fold change   از استفاده  با  
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 ها،داده لیوتحله یتجز برای(.  12)د  ش محاسبه   CtΔΔ2– معادلة

-شاپیرو آزمون کمک به هاداده  توزیع بودن  طبیعی از ابتدا

 گروهیبین مقایسة برای ادامه در.  شد  حاصل اطمینان یلکو

 2×2 عاملی واریانس تحلیل از مداخله، پایان از پس هاداده

 و هاعامل از یکی دارشدنی معن صورت در که شد  استفاده

 از استفاده با  ها داده  گروهی بینه  مقایس هاآن تعاملی تأثیر

راهه واریانس تحلیل  برای ادامه در همچنیند.  ش انجام تک 

.  شد استفاده توکی تعقیبی آزمون از هاگروه  یدودوبه مقایسة

 نظر  در درصد  95ی  آمار اطمینان  سطح هاونآزم تمام در

 .شد گرفته

 هايافته

واریانس  برابری  آزمون  طبیعینتایج  و  داده بودن    ها  ها  توزیع 

 05/0نشان داد که در هر سه متغیر وابسته، سطح معناداری از  

ا برابر هستند و توزیع، طبیعی هبیشتر است؛ بنابراین، واریانس 

معنی  .تاس تفاوت  تحقیق  شروع  وزنی    بینی  داردر  میانگین 

نداشت  موردمطالعه ی  هاگروه موشاما    وجود  بدن  ی  هاوزن 

مکمل    دو گروه  برخلاف مقاومتی    تمرین  گروههر دو  صحرایی در  

پژوهش    و کنترل بود    کاهشبا  در طول      (. P≤0.001)همراه 

 است. شده ارائه 1 شماره  جدول در ها آن هایگیویژ برخی

 

 های پژوهش های نر صحرایی در گروهموشهای ویژگی .1جدول  

 توأم  تمرين  مکمل  کنترل 

 65/451± 6/23 65/447± 6/23 78/440± 3/22 25/421± 3/20 وزن ابتدايی پژوهش 

 68/413± 5/17 68/421± 5/17 25/480± 7/18 13/487± 5/23 وزن انتهايی پژوهش 

 30/0± 08/0 31/0± 08/0 38/0± 05/0 39/0± 06/0 وزن عضله نعلی )گرم( 

 22/24 22/24 22/24 22/24 دريافت غذا )گرم/روز( 

  و   MiR200aبیان ژن  مقایسه  ی  راهه برادوتحلیل واریانس  

HSP60    و  ضلانی  ع میتوکندری بافت IGF-1موش  سرمی-

  را نشان داد   یداریمعنتفاوت  پژوهش  گروه    4در    ای صحراییه

(001/0p=ن تعقیبی(.  آزمون     دارمعنی  کاهشبیانگر    تایج 

MiR200    ژنبیان   دارمعنی  افزایشو  HSP60    نعلی عضله

تمرین  توام و    در گروه  صحراییهای نر  موش  سرمیIGF-1   و

همچنین .  (p=001/0بود )کنترل    مکمل و  هایگروهنسبت  به  

نشد   و مکمل  کنترلگروه  بین دو    داریمعنیتفاوت     مشاهده 

(105/0=p)  . 
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 طرفهیکنتایج آزمون آنالیز واریانس  .2جدول  

 ANOVA  میانگین مربعات  درجه آزادی  مجموع مجذورات F Sig 

Mir200a 154/2 3 10/6 ی گروهدرون  

59/8 

 

 990/0 30 12/4 بین گروهی  *  001/0

 - 32 22/10 کل 

HSP60 02/2 3 21/4 ی گروهدرون  

36/10 

 

 1/1 30 30/2 بین گروهی  *  001/0

 - 32 51/6 کل 

IGF-1 

(Ng/ml) 

  102/1 3 25/5847 ی گروهدرون

12/50 

 

 92/0 30 30/120 بین گروهی  *  001/0

 - 32 55/5967 کل 

 دار * تفاوت معنی

 

 

   . پژوهش  گروه هر چهار در   سرمی IGF-1و   دریمیتوکن HSP60و   Mir-200aبیان ژن میانگین  .1شکل  
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 بحث

حاضر  نتایج   معنیبیانگر  پژوهش  و  MiR-200a دار  کاهش 

نعلی   HSP60  ژنبیان   دارمعنی  افزایش -IGF و      عضله 

نسبت توام و تمرین به    در گروه  های نر صحراییموش  سرمی1

و گروه مکمل  ) کنترل    های  تفاوت  .  (p=001/0بود  همچنین 

دو    داریمعنی نشد  کنترلگروه  بین  مشاهده  مکمل    و 

(105/0=p)  .  پاسخ با  ارتباط  تمرین Mirدر  به  نسبت  ها 

 سالم  مردان( در پژوهشی  2008ند و همکاران )درومومقاومتی 

 مکمل دریافت و مقاومتی تمرین  معرض در را پیر و جوان

 نشان و کردند، مقایسه هم با را  هاآن و قرار دادند یدآمینه اس

 ورزش از پس ساعت چند miR-133 و  miR-200a  دادند

افزایش دو هر در  تنها   miR-200a کهیدرحال یافت، گروه 

 فاکتورهای اضافی تاثیر که بود  یافتهکاهش  جوان مردان در

  (. 11)  دهدمی  نشان  را  ها  miRNA  بیان  درسن   با مرتبط

  قدرتی  تمرینات  به    MiR-200a  پاسخ  و  سازگاری  فرایند

  برنامه   بوده است و چون    کاهش  یا   ییرتغعدم  صورتبه  عمدتاً 

  بود   دارشاخه  آمینه  مصرف اسیدهای  با   پژوهش همراه  تمرینی

  های فعالیت.  باشد   مقاومتی  تمرینات  صرف  تاثیر  تواندنمی  لذا

  احتمالشود و  تار می  تبدیل  برنامه   القای  موجب  بلندمدت  بدنی 

  در    MiR-200a    بیانکاهش    با  تارها  تبدیل  برنامه  که  دارد

  یکسان،   حاد  مقاومتی  فعالیت  به  پاسخ  در  چراکه  باشد  ارتباط

MiR-200a    مسن با کاهش بیشتری همراه است و    افراد  در

  باشد  داشته  تار  نوع  تغییر  در  ریشه  تفاوت  این  دارد  احتمال  لذا

  با   انقباض  تند  تارهای  میزان  زیرا  دهدمی  رخ  سن  افزایش  با  که

  نشان نیز    (  2011)  سوشی  مطالعه.  یابد می  کاهش  سن  افزایش

 
1. Myosin heavy chain (MHC) 

  بالا   و  متوسط  شدت  با  تواندمی  بلندمدت  استقامتی  فعالیت  داد

  گروه   دو  هر  قلب  عضله  درMiR-200a  بیان  کاهش  موجب

 که داد ( نشان2017)  کارتی مک همچنین مطالعه  (. 14گردد )

کاهش  مقاومتی تمرین  عضله در MiR-200a موجب 

 خوانیهمر  حاض مطالعه نتایج با که شودمی نعلی و پلانتاریس

 قبل مطالعات همچنین و مطالعه این نتایج به  توجه با دارد.  

 با MiR-200a   بیان  بر بدنی فعالیت تاثیر که رسدمی نظر به

 نوعو اعمال   1میوزین  سنگین زنجیره تبدیل برنامه یسازفعال

 (.15دارد ) ارتباط تارها نوع و ورزشی تمرین

  تمرین  هفته  حاضر، هشتهای مطالعه  همچنین بر اساس یافته

موجب افزایش   نانولیپوزوم  BCAAو مکمل    فزاینده   مقاومتی 

که این افزایش    شده است  HSP60  بیان ژن میانگین  دارمعنی

مشاهده نشد. در تأیید نتایج پژوهش    مکمل و کنترل  در گروه  

سانگ  ) 2حاضر،  همکاران  که  2016و  دادند  نشان  هفته   12( 

دار بیان  موجب افزایش معنی  متوسطبا شدت    مقاومتیتمرین  

HSP60    شدن    قطعهقطعهو کاهش DNA در عضله اسکلتی

میموش سالخورده  صحرایی  )های  پژوهشگران  28شود  این   .)

افزایش   که  داشتند  متعاقب    HSP60بیان    توجهقابلعنوان 

پیش  مقاومتیتمرین   عوامل  کاهش  بیان  با  مانند  آپوپتوزی 

پروتئین    Baxپروتئین   بیان  نسبت  نیز    Bcl-2به    Baxو  و 

همراه بود. این   Bcl-2دار پروتئین ضدآپوپتوزی  افزایش معنی

در   تمرین  متعاقب  میتوکندریایی  آپوپتوز  پتانسیل  کاهش 

های سالخورده احتمالاً با کاهش رهایش عوامل آپوپتوتیک موش

2. Song   
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پروتئین   کاهش     Apaf-11و    cمانند  موجب  و  شده  همراه 

  ایسکمی  آسیب  طی  (. در28شده است )  3-دار بیان کاسپازمعنی

  ازحدیشب  تولید  دهد،می  روی  سارکوپنیا  متعاقب  وضعیت  که در

افزایش   گردش  HSP60  افزایش  و  آزاد  هایرادیکال   خون، 

 التهاب،   و  میتوکندری  سطوح  در  H  نشت  ،یسلولدرون  کلسیم

  این   که  شوند می  میتوکندری منجر  نفوذپذیر  منافذ   باز شدن  به

  یر ناپذبرگشت  اکسیداسیون  ،   ATP  کاهش   به   تواند می  امر

 شروع   را  آپوپتوز  فرایند  و  شود  منجر    DNA  و  چربی  پروتئین،

 را   HSP60افزایش    پژوهشگران،  بیشتر  ترتیب  (. بدین30)  کند

  پژوهشی   در  اما   اند قلمداد کرده  تشدیدکنندة آسیب  و  خطر  عامل 

  بین  پروتئینی- پروتئین  هایواکنش  درمانی  فواید  از  هم  جدید،

 درمان  در  HSP60  ازجمله  گرمایی  شوک  هایپروتئین  انواع

  مجدد   تزریق-ایسکمی  از  ناشی  آسیب  از  هم   و   قلبی  سکتة

  و   ندارد  وجود  قطعیت  زمینه  این  چون در  ولی   اند،کرده  حمایت

 عضله سولئوس   فراساختار  و   عملکرد  حاضر  پژوهش  در  همچنین

  افزایش  از حاصل پیامد  شفاف  تفسیر است، امکان نشده  بررسی

دنبالموش  عضله  HSP60  ژن  بیان به    مقاومتی تمرین    ها 

می  یرپذامکان نظر  به  مطالعه  نیست.  تناقض  اصلی  دلیل  رسد 

های صحرایی باشد  حاضر با برخی دیگر از مطالعات، سن موش

راستا،   این  در  سایتوکینو  اکسایشی،  و  استرس  التهابی  های 

احتمالی   سازوکارهای  سلول  استرس  از  محافظت  در  اختلال 

بافت آپوپتوز  افزایش  در  که  مشارکت  هستند  پیر  های 

 توجه قابلبه عبارتی، افزایش سن و پیری با افزایش    . (8کنند)می

تمرینات   تأثیر  احتمال  این صورت  در  است که  آپوپتوز همراه 

 
1. Apoptotic protease activating factor-1 

(.  18شود )های آپوپتوزی بیشتر و بارزتر میورزشی بر شاخص

و زمان برداشت بافت    موردمطالعههمچنین، تفاوت در نوع بافت  

درگیر    تواندیمنیز   متغیرهای  بروز  و  بیان  باشد،    مؤثربر 

قلبی    کهی طوربه بافت  حاضر،  مطالعه  از    24در  پس  ساعت 

(  2017آخرین جلسه تمرین استخراج شد، ولی هو و همکاران )

بلافاصله بعد از آخرین جلسه تمرین بافت قلبی را استخراج کرده  

برخی علاوهبهبودند.   دلیل  به  حاضر  مطالعه  در  اگرچه   ،

  TNF-αهای التهابی مانند  ها امکان ارزیابی شاخصمحدودیت

این احتمال نیز دور از انتظار نیست که افزایش   نبود،  IL-6و  

TNF-α    وIL-6  از    3-پلاسما با فعال کردن مستقیم کاسپاز

میانجی خارجی  مسیر  باشدطریق  کرده   چراکه(.  19)  گری 

گردش خون، منجر به افزایش لیگاند    TNF-αافزایش سطوح  

گیرنده   به  شونده  باعث    TNF-αمتصل  و  شده  سارکولما  در 

علاوه بر  (.  20شود )افزایش آپوپتوز از طریق مسیر خارجی می

استرساین   شرایط  گلوکوکورتیکوئیدها  در  مثل  و    عواملی 

ها با ایجاد استرس در میتوکندری، موجب تغییراتی سایتوکین

که در غشای داخلی    c شوند و سیتوکرومپذیری آن میدر نفوذ

آزاد  سیتوزول  داخل  به  دارد،  قرار  فاکتور  و    میتوکندری    1به 

متصل و ترکیبی به   (Apaf-1) کننده آپوپتوزیسپروتئاز فعال

می   dATP نام طریق  تشکیل  از  ترکیب،  این  سپس  دهد. 

پروکاسپاز  فعال کاسپاز  9سازی  کاسپاز    9،  موجب    3و 

 (.18) شودآپوپتوزیس می

در    IGF-1دار  افزایش معنیعلاوه بر این نتایج تحقیق حاکی از  

  و 2هانگ دو گروه تمرین و توام بود که گروه توام مزیت داشت.  

2. Hung 
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-miRکه  رسیدند  نتیجه  این  به  پژوهشی   در  (2017)  همکاران

200a   تواندمی  IGF-1R سرکوب  ایترجمه پس  سطح  در  را 

-IGF  سیگنالینگ  مسیر  منفی  صورتبه  و   ندک

1R/PI3K/Akt  است  درگیر  هایپرتروفی   و   تمایز  تکثیر،  در  که  

)  تنظیم  را )  و 1سیلوا (.  30نماید   در  نیز  (  2017همکاران 

  تنظیم   در  مهمی   نقش    miRNAs  که   ند داد   نشان    پژوهشی 

  در   اسکلتی   عضله  رشد  برای  مسئول  کلیدی  مسیرهای  ترجمه

(.  12)  دارند   پایین  و  بالا  شدت  با   مقاومتی   تمرین  به  پاسخ

 آن طریق از که دارد وجود سیگنالینگ مسیرهای از بسیاری

miRNA گذارند.تاثیر می  عضلانی  متابولیسم و میوژنز بر ها 

  IGF-1 سیگنالینگ مسیر که است شدهمشخص  یخوببه

مثبت هاینقش  و کندمی ایفا عضلات رشد در حیاتی 

 را شودمی رشد سرکوب موجب که را مسیرهایی مایوستاتین

موجب و کندمی  فعال   (.21)  شودمی عضلانی آتروفی یا 

miR-1 عضله که با کاهش مقادیر   ویژهmiR-200a     به شکل

 قرار هدف  با را سلول تمایز و رشدیابد،  می  کاهش پلکانی  

   IGF-1 پروتئین سطوح.  ندکمی گرییانجیمIGF-1   دادن

 همبستگی C2C12 اسکلتی عضله تمایز طی در miR-1 و

 غیرفعال با را  miR-1 بیان IGF-1 چراکه دارند معکوس

  (. 22د )کنمی منفی  تنظیم FoxO3a رونویسی فاکتور کردن

 به  miR-200a و miR-1 انتقال این، بر علاوه

 IGF-1 از ناشی  هیپرتروفی نوزاد، موش هایکاردیومیوسیت

 تخریب ، IGF-1 مسیر در فعالیت کاهشبرد.  می بین از را

 پروتئازوم سیستم تحریک  طریق از را عضلانی پروتئین

 را Foxo رونویسی فاکتورهای شدن فعال با و یوبیکیوتین

 
1. Silva 

(FoxOs) و  می شتاب  FoxOs فسفریلاسیون کاهشدهد 

-آن که جایی شوند، منتقل هسته  به تا دهدمی اجازه هاآن به

 ازو  یعنی )آتروژنز(    آتروفی  کننده القا  هایژن از برخی بیان اه

را   ویژه E3 لیگازهای جمله   (.23)  کنندیم هدایتعضلانی 

  یابد می  افزایش  میوژنز  طول  در  miR-200a  بیان  سطوح

عضله  طی  در  آن  بیان  سطوح  کهیدرحال   اسکلتی  هیپرتروفی 

  سطح  کاهش  باعث  موش  در عملکردی بار اضافهیابد. می  کاهش

 (. تمرین24شود )می  عضلانی  وزن  با افزایشmiR-200a بیان  

  miR-200a  بیان  آمینه،  اسیدهای  مصرف  همراه  به  مقاومتی 

کاهش  مردان  در  را تمرینمی  جوان    و   حاد   مقاومتی  دهد. 

  صحرایی  موش  در  IGF-1  پپتید  سطح  افزایش   باعث   باراضافه

  کاهش  بنابراین،  شود  می  انسان  در  Akt / mTOR  فعالیت  و

  IGF-1/Akt  مسیر  شدن  فعال  به  تواندمی  miR-200a  بیان

 در   را  IGF-1 / Akt  مسیر    miR-200a  علاوهبه.  کند  کمک

  و   IGF-1 ،  IGF-1R  دادن  قرار  هدف  با  C2C12 هایسلول

HSP60  (. 25کند )می مهار 

 

 گیری یجهنت

 در  را    HSP60و    miR-200a  اهمیت  وضوحبه   تحقیق  این

آسیب    از  بازسازی  با  همراه  عضلانی   یهاسلول   تمایز  و  تکثیر

نشان سارکوپنی  از    مستقیم  اثر  این،  بر  علاوه   .دهد می  ناشی 

miR-200a  سیگنال   بر  IGF-1  آتروفی  و   رشد  بر   مهمی   اثر  

  را   که هیپروتروفی  مقاومتی  تمرینات  از  که  کندمی  ایجاد  عضله

  پرواز  فضای  آتروفی  و  سرطان  از  حاصل  آتروفی   تا   کنند می  القا

  در   سرم  IGF-1  افزایش   کنندهیینتع  عوامل  .است  شدهیدهد
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  ، حالینباا.  اندنشده  شناخته  یدرستبه  ورزشی  تمرینات   به  پاسخ 

مقاومتی با    تمرینات  دوی  هر  در  خون  گردش  IGF-1  افزایش

  سلولی   خارج  مقدار  تغییر  شد. مشاهده BCAAو بدون مکمل  

IGF-1  هیپرتروفی   افزایش   باعث   پاراکراین  یا   اتوکراین  طریق  از  

  فاکتور  و  مهم  میتوژن  یک  IGF-1  بنابراین.   شودمی  عضلانی

  وجود  احتمال  این .  است  اسکلتی  عضله  های سلول  برای  تمایز

  آن  آثار  بیانگر  قدرتی  تمرین  اجرای  اثر  در  آن  افزایش  که  دارد

  محیط  یک  ایجاد  و  عضلانی  هیپرتروفی  و  عضلانی   بافت  در

  تمرین  که   داد   نشان  حاضر  مطالعة  بنابراین، .  باشد   آنابولیک

مکمل    مقاومتی  مصرف    رشد  عوامل  بر  تواندیم   BCAAو 

  هایی یسودمند  تواندمی و لذا    بگذارد  یرتأث  سن   با  مرتبط  ی عضلان

 . باشد داشته همراه به  سالمندان برای خصوص این در

 تشکر

که   علوم پزشکی البرزدانشگاه  و مدیریت  از اساتید    وسیلهینبد

این مطالعه کمال   انجام  را داشته در  گزاری اند سپاسهمکاری 

گردد. می
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Abstract: 
Aim: The purpose of this study was to investigate the effect of eight weeks of increasing resistance 

training and BCAA nanoliposome supplementation on MiR-200a, HSP60, soleus muscle mitochondrial 

gene expression and serum IGF-1 in aged male rats. 

Methods: 32 old males were randomly divided into 4 groups: control, supplement (BCAA), combined 

(resistant training + BCAA) and exercise. Resistance training consisted of eight weeks of ladder training 

with moderate intensity (70% of MVCC) and five days a week. Rats in the supplement and combined 

groups received BCAA nanoliposome supplement at the rate of 600 mg per kilogram of body weight by 

gavage 5 days a week for 8 weeks. MiR200a and HSP60 were obtained using real-time PCR method 

and serum IGF-1 was obtained using ELISA method. Statistical analysis was performed with two-way, 

one-way analysis of variance and Tukey's post hoc test. 

Finding: significant decrease in MiR-200a and a increase in the expression of the HSP60 gene and 

serum IGF-1 of rats in the combination and exercise group compared to the supplement and control 

groups (p=0.001)., No significant difference was observed between the control and supplement groups 

(p=0.105). 

Conclusion: The direct effect of miR-200a and HSP60 on IGF-1 signal has an important effect on 

muscle growth and atrophy. The increase of IGF-1 as a result of strength training and BCAA 

supplementation causes hypertrophy and creates an anabolic environment and can affect age-related 

muscle growth factors and can bring benefits in this regard for the elderly. 
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