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Abstract 

Introduction: Aging process with progressive decrease of cardiac function is due to 

the death of cardiac myocyte characterized by apoptosis. On the other hand, 

physical activity not only improves heart function, but also reduces the risk of heart 

disease. Therefore, the aim of this study was to investigate the effect of 8 weeks of 

continuous moderate exercise on BAX, P53, and caspase 3 gene expression in the 

heart tissue of aged male rats. 

Method: In this experimental study, 16 male Wistar rats with an average age of 

19±2.25 months and weight of 350.02±20.12 grams were randomly divided into 

two groups of moderate intensity continuous training (MT) and control (C). The 

continuous aerobic exercise program (MICT) was performed for 8 weeks and five 

sessions per week with an intensity of 60-75% of the maximum speed. Then, 48 

hours after the last exercise session, heart tissue was removed under general 

anesthesia. BAX, P53, and caspase 3 gene expression values were measured by real 

time PCR method. Independent t statistical method was used in SPSS 21 software for 

data analysis. 

Results: The results showed that performing eight weeks of moderate-intensity 

continuous training caused a significant decrease in the apoptotic indices of BAX 

(P=0.012), P53 (P=0.015), and caspase 3 (P=0.002) in the heart tissue of elderly rats 

compared to the control group. 

Conclusion: It seems that regular aerobic exercises with moderate intensity can 

significantly reduce the apoptosis index of heart tissue and the aging process.
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 مجله دانشگاه علوم پزشكي خراسان شمالي

 1403تابستان ، 2، شماره 16دوره 

 

های های آپوپتوزی بافت قلب موشهفته تمرینات تداومي با شدت متوسط بر بیان ژن 8تأثیر 

 صحرایي سالمند
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 چکیده

شود. های قلبی از طریق آپوپتوز مشخص میدادن میوسیت دست واسطه ازهرونده عملکرد قلبی بفرایند پیری با کاهش پیش: مقدمه

هدف  ،رودهد. ازاینهای قلبی را هم کاهش میشود، بلکه خطر بیماریتنها باعث بهبود عملکرد قلبی میفعالیت بدنی نه ،از طرفی

های صحرایی بافت قلب موش 3و کاسپاز  BAX ،P53شدت متوسط بر بیان ژن  هفته تمرین تداومی با 8ثیر أپژوهش حاضر بررسی ت

 نر سالمند بود.

 350 /02±12/20 ماه و وزن 19±25/2موش صحرایی نر از نژاد ویستار با میانگین سنی  سر 16، در این مطالعه تجربی :کار روش

 ( تقسیم شدند. برنامه تمرین هوازی تداومیC) ( و کنترلMT)با شدت متوسط  گروه تمرین تداومی طور تصادفی به دوگرم به

(MICTبه )  ساعت پس از  48 صورت فزاینده انجام شد.درصد حداکثر سرعت به 75تا  60جلسه در هفته با شدت  5هفته و  8مدت

 Real  روشقلب به 3کاسپاز و BAX ،P53بافت قلب برداشته شد. مقادیر بیان ژن  ،پس از بیهوشی کامل ،آخرین جلسه تمرینی

time PCRگیری شد. از روش آماری اندازهt افزار مستقل در نرمSPSS  وتحلیل داده استفاده شدبرای تجزیه 21نسخه. 

 BAXهای آپوپتوزی دار شاخصهفته تمرین تداومی با شدت متوسط باعث کاهش معنی 8داد که انجام  نتایج نشان :هایافته

(012/0P= ،)P53 (015/0P=و کاسپاز )3 (002/0P=در ) شد. های سالمند نسبت به گروه کنترلبافت قلب موش 

آپوپتوز بافت های شاخصتواند در کاهش متوسط میبا شدت  انجام منظم تمرینات هوازی تداومی که رسدنظر می به :گیرینتیجه

 یند پیری نقش بسزایی داشته باشد.اشدن سرعت فر قلب و کند

کلیدی واژگان

 تمرین تداومی

 آپوپتوز

 قلب

 سالمند

 

مقدمه

ده قلبی، جریان خون قلب، برون یند پیری با کاهش تدریجی عملکردافر

و افزایش حساسیت به التهاب، استرس اکسیداتیو و  و مصرف اکسیژن

. اختلال در عملکرد قلب باعث افزایش شودیبیماری مشخص م

 هاییژگیاز و شود کهمی های التهابی و استرس اکسیداتیوسیتوکین

نظر  . به[1] عروقی استو  قلبی هاییماریمشترک بین پیری و ب

طور مستقیم های قلب بهتوجه در میوسیتدرخور کاهش  رسد کهیم

قلبی و  هاییماریدر اختلال عملکرد انقباضی، کاردیومیوپاتی، ب

اند مطالعات نشان دادهکه است  ینارسایی قلبی دخیل است. این در حال

سال جوان ساله در مقایسه با یک بزرگ70های قلب یک مرد میوسیت

. از دیدگاه فیزیولوژیکی، مرگ سلولی در بافت [1] تدرصد کمتر اس 30

است که بر انواع رویدادهای سلولی  شدهی قلب مسیر مهمی معرف

)وابسته  داخلی یردو مسطریق از  که [2] کندنظارت میغیرپاتولوژیک 

یا  و مسیر خارجی BAX ( وBCL-2) Bبه اعضای خانواده لنفم 

وامل ـایش عـره ،یـعبارت هـ. ب[3]افتد یـرگ( اتفاق مـم هایگیرنده

و  9پروکاسپاز یسازآپوپتوزی از میتوکندری به سیتوزول، موجب فعال

 عنوان کاسپازبه 3کاسپاز یساز، فعالیتنها و در 9کاسپاز ،سپس

فصل مشترک همه مسیرهای داخلی و خارجی آپوپتوز اجرایی و 

 یهای مرگ غشا. در مسیر خارجی، زمانی که گیرنده[3]شود یم

( به لیگاند خود یعنی TRAIL-R2 و TNFR1، TRAIL-R1) سلولی

(، لیگاند TNF-α) (، عامل مرگ بافتی تومور آلفاIL-1β) بتا 1اینترلوکین

Fas (FasLو )... شوندمیسازی کاسپازها العشوند، موجب فمتصل می 

طور دقیق . فرایند آپوپتوز به[4]افتد یمرگ سلولی اتفاق م یت،نها و در

کنش این محصولات ژنی بستگی دارد که فرایند به کنش و برهم

ین معنی که آپوپتوز توسط ه اکند. بمهار یا فعال میخودکشی سلول را 

 Bcl-2آپوپتوزی و ممانعت ژن آنتی Baxآپوپتوزی رونویسی ژن پیش

یانگر ارتباط بین پیشینه پژوهشی ب ،. همچنین[5] شودیتعیین م

. پروتئین [6] یند آپوپتوز استایا سرکوبگر تومور با فر P53پروتئین 

P53  و  استدر تنظیم چرخه سلولی، پیری، آپوپتوز و ثبات ژنوم فعال

 پژوهشيمقاله 
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 رمضانی و همکاران

 یند آپوپتوز از تکثیر وافر یسازدارد. این پروتئین با فعال ینقش مؤثر

و باعث تسریع در مرگ  کندمیعضلانی جلوگیری  یهاترمیم سلول

اند که با پیر شدن، میزان نتایج مطالعات نشان داده .[6]شود یسلولی م

تواند یابد که میدر قلب افزایش می یتوجهدرخور آپوپتوز به شکل 

، کاسپازها و کاهش بیان P53مولد  یهاعلت افزایش بیان ژناحتمالاً به

BCL2 د که قلب پیر بیشتر از قلب ندهها نشان میباشد و این داده

 پژوهشگران همواره به ،بنابراین ؛[7] جوان مستعد ابتلا به آپوپتوز است

مختلف  هاییماریمناسب پیشگیری از آپوپتوز و ب یهادنبال روش

و  هایتفعال یرهای اخیر، تأثقلبی مرتبط با سالمندی هستند. در دهه

 است بودهعلاقه محققان حوزه ورزش  تمرین ورزشی بر آپوپتوز مورد

برخی از پژوهشگران عنوان کردند یک جلسه فعالیت  باره،ین. درا[8]

, 9] موجب افزایش سرعت آپوپتوز شود تواندیساعت م 48ورزشی تا 

اند انجام تمرینات است که برخی مطالعات نشان داده ی. این در حال[10

ورزشی با شدت متوسط و مداوم احتمالاً موجب کاهش آپوپتوز در 

( 2022) و همکاران یجانی. در این راستا، آذرباشودیمختلف م یهابافت

 ،تمرین هوازی باعث کاهش آپوپتوز که عه خود نشان دادنددر مطال

 . [11]شود یدر بافت قلب م ،3خصوص کاسپازهب

که تمرین استقامتی  کرد( نیز در مطالعه خود بیان 2013کی واک )

نشان کند و یند آپوپتوز را معکوس میاآپوپتوزی و فر رسانییامآرایش پ

. [1]کند یکه تمرین استقامتی از قلب در مقابل آپوپتوز محافظت م داد

اگرچه سازوکارهای دقیق فعالیت ورزشی منظم بر تنظیم مسیر 

ها مشخص نیست، پیشینه پژوهش یدرستحاصل از پیری بهآپوپتوزی 

تواند از طریق کاهش فعالیت دهد که فعالیت ورزشی مینشان می

مانع از فعال شدن  Cسیتوکروم  یمهار آزادساز یجهنت در P53مولکول 

( و تداوم ایجاد فرایند آپوپتوز 3کاسپازهای آغازگر و اجرایی )کاسپاز

هفته  8که مرادیان و همکاران بیان کردند  ،. در این زمینه[12]شود 

نظر از نوع آن، باعث ایجاد تأثیرات مثبت در عوامل صرف ،رین ورزشیتم

 7که  ( نشان دادند2016) . کین و همکاران[13]شود یآپوپتوزی م

بیان فاکتور مشتق از آپوپتوزیس  و 3هفته تمرینات شنا میزان کاسپاز

(BAXرا به )دهد، اما موجب افزایش داری کاهش میطور معنیBCL-2 

 . [14] شودبه التهاب روده می های مبتلاموشدر 

( نشان دادند که یک جلسه 2016) همکاران( و Sun)سان  ین،همچن

 6در  BCL-2بیان ژن  یرموجب کاهش چشمگساز شنا فعالیت وامانده

-BCLبه  BAXو نسبت  BAXبر  یریاما تأث ،شودساعت پس از ورزش می

مداخلات ورزشی شناخت  یپی بردن به عملکردها .[15] ندارد 2

و فرصت بالینی  کندییند سالمندی ایجاد مافر یهابهتری از واکنش

مرتبط با آن  هاییماریرا برای پیشگیری از پیری انسان و ب یدبخشینو

شدن آپوپتوز در فرایند پیری و مطرح. لذا با توجه به نقش کندیفراهم م

 گوناگون تمرینی در تغییرات نشانگرهای آپوپتوز و متناقض یهامؤلفه

 ینهزم ها درشده و معدود بودن پژوهشهای انجامبودن نتایج پژوهش

سالمند سالم، هدف پژوهش حاضر  یهامداخله فعالیت ورزشی در نمونه

شدت متوسط  ( باMICTمی )هفته تمرین هوازی تداو 8 یربررسی تأث

در بافت قلب  P53 و 3، کاسپازBAXآپوپتوزی  یهابر بیان شاخص

 صحرایی نر سالمند بود. یهاموش

 کار روش

 یاصورت گروه مداخلهبنیادی است که بهو  پژوهش حاضر از نوع تجربی

سر موش صحرایی سالمند  16 ،و کنترل انجام گرفت. در این پژوهش

 300ماه و محدوده وزنی  20تا  18نر از نژاد ویستار با میانگین سنی 

گرم از مرکز پرورش و تکثیر حیوانات آزمایشگاهی دانشگاه علوم  380تا 

پزشکی شیراز تهیه و به آزمایشگاه تخصصی این واحد دانشگاهی منتقل 

سسه ملی بهداشت ؤم یهاشدند. پژوهش حاضر مطابق دستورالعمل

(NIH) کمیته اخلاق دانشگاه محقق اردبیلی به شماره  أییدت با و

IR.UMA.REC.1402.022 صحرایی در  یهاانجام شد. تمامی موش

شده شفاف تحت شرایط استاندارد با چرخه تمیز و استریل یهاقفس

 گرادیدرجه سانت 22تا  19ساعته و دمای  12تاریکی و روشنایی 

 حیوانات با رژیم غذایی استاندارد آزمایشگاهی جوندگان نگهداری شدند.

 ، فیبردرصد 3/5تا  5/4، چربی درصد 50/20تا  50/19 )پروتئین خام

، درصد 7/0تا  65/0، فسفر درصد 1تا  95/0، کلسیم درصد 5/4 تا 4

درصد،  33/0 ، متیونیندرصد 15/1، لیزین درصد 55/0تا  5/0نمک 

 17تا  16/16کالری درصد و  25/0 تریپتوفاندرصد،  72/0 ترئونین

mg/kgس پصورت دسترسی نامحدود تغذیه شدند. به یکش( و آب لوله

 یهاموش ،سازگاری با محیط آزمایشگاه ایهفتهیکاز طی یک دوره 

تمرین تداومی و  (C) سره کنترل8گروه  2طور تصادفی به صحرایی به

(MT.تقسیم شدند ) 

 با شدت متوسط ن تداومی پروتکل تمری

تدریجی  یاگونهبه( 1)جدول پروتکل تمرین تداومی با شدت متوسط 

تا حیوان با محرک تمرینی جدید  یافتیهفته افزایش م 8در طول 

تدریجی افزایش یابد.  یاگونهو استرس ناشی از تمرینات به شودسازگار 

 مچنینمنظور کاهش استرس و هها بههمه موش ،در ابتدای پژوهش

 آشنایی با دویدن روی تردمیل، در یک برنامه آشناسازی تمرینی به

دقیقه  10زمان متر در دقیقه و مدت 10مدت یک هفته با سرعت 

ها ساعت پس از آخرین جلسه آشناسازی، موش 48شرکت کردند. 

دند تا حداکثر متحمل یک آزمون ورزشی فزاینده تا مرز خستگی ش

. این آزمون فزاینده با سرعت شودسرعت دویدن روی تردمیل مشخص 

متر  3دقیقه، سرعتی معادل با  3شد و هر متر بر دقیقه شروع می 10

شد. زمان رسیدن به خستگی با عدم سرعت آن افزوده می بر دقیقه به

ی وجود ایجاد شوک الکتریک ها در دویدن روی تردمیل باتوانایی موش

 آمده، تمرینات بهدست. بر اساس سرعت حداکثر به[16] مشخص شد

. شدجلسه در هفته برای گروه تمرینی طراحی  5هفته و  8مدت 

 60پروتکل تمرینی در هفته اول پس از آشناسازی با شدتی حدود 

دقیقه شروع شد که تا هفته هشتم  15مدت  درصد حداکثر سرعت و به

مدت  و بهرسید درصد حداکثر سرعت  75شدت  فزاینده بهصورت به

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

l.n
ku

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
1-

29
 ]

 

                               3 / 9

https://journal.nkums.ac.ir/article-1-2994-en.html


 

48 

 1403، تابستان 2، شماره 16مجله دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی، دوره 

 ها با سرعتی حدوددقیقه انجام شد. در پایان هر جلسه نیز موش 30

و بود متر بر دقیقه سرد کردند. شیب نوار گردان صفر درجه  12تا  10

 . [17, 16] هفته تغییری نداشت 8در 

 

 (MICT) پروتکل تمرین تداومی با شدت متوسط .1جدول 

 ()دقیقه مدت فعالیت )درصد( شدت فعالیت هفته

 15 60 اول

 15 60 دوم

 20 65 سوم

 20 65 چهارم

 25 70 پنجم

 25 70 ششم

 30 75 هفتم

 30 75 هشتم

 

تغییرات آپوپتوزی در  یریگبافت و اندازه یریگمراحل نمونه

 بافت قلب

صحرایی  یهاموش ،ساعت پس از آخرین جلسه تمرینی 48در زمان 

کیلوگرم و زایلازین با گرم بر یلیم 95کتامین با دوز تزریق  یلهوسبه

صورت به)شرکت آلفاسان کشور هلند(  کیلوگرمگرم بر یلیم 5دوز 

 یهاشدند و بافت قلب موش بیهوشصفاقی و با سرنگ انسولین داخل

بلافاصله  ،و در ادامهکردند ن آزمایشگاه جداسازی امتخصص راصحرایی 

 هاییبررس برایشد. نگهداری  -70در ازت مایع فریزشده و در دمای 

از بافت قلب طبق  RNAمولکولی در سطح بیان ژن، ابتدا استخراج 

. برای این منظور، ژن، ایران(، انجام گرفت یناپروتکل شرکت سازنده )س

گرم بافت قلب درون تیوب میلی 30پس از کوبیدن در آونگ استریل، 

های از سلول RNAقرار داده شد. اولین مرحله برای استخراج  5/1

( است. RB Bufferها با یک بافر لیزکننده )ردن دیواره سلولحیوانی از 

µl 350  ازRB Buffer  به نمونه رسوب سلولی حاصل از سانتریفیوژ

میکرولیتر  10میلی لیتر،  1ازای هر اضافه شد )از قبل به

mercaptoethanol  دقیقه در دمای  5به بافر اضافه شده بود( و به مدت

 Collectionدرون Filter Columnار داده شد. در مرحله بعد، اتاق قر

Tube  قرار گرفت و مخلوط نمونه به  Filter Column انتقال داده شد و

دقیقه سانتریفیوژ شد. بعد از  2مدت به  RPM 14000با دور 

به یک تیوب   Collection Tubeسانتریفیوژ، محلول روشن از 

، µl 350حجم آن، یعنی میکروسانتریفیوژ جدید انتقال یافت. سپس، هم

 RB Miniخوبی ورتکس شد. درصد به آن اضافه شد و به 70اتانول 

Column  درونCollection Tube ای که اتانول به آن قرار گرفت و نمونه

انتقال یافت و با سرعت  RB Mini Columnاضافه شده بود به 

RPM14000  دقیقه سانتریفیوژ شد و محلول درون  1مدت به

Collection Tube  ،دور ریخته شد. در مرحله بعدµl500  ازWash 

Buffer2  با سرعتRPM 14000  دقیقه سانتریفیوژ شد. این  1به مدت

 RPMدقیقه با سرعت  3مدت بار تکرار شد و سپس به  2مرحله 

 Elutionدرون  RB Mini Columnسانتریفیوژ شد. سپس،  14000

Tube  قرار داده شد وµl 50  ازRNase-free ddH2O  بهRB Mini 

Column  دقیقه،  1دقیقه به آن زمان داده شد و بعد از  1اضافه شد و

سانتریفیوژ شد. محلول درون  RPM 14000دقیقه با سرعت  2مدت به 

Elution Tube ،RNAدرجه  -70شده بود که در های استخراج

 گراد نگهداری شد. یسانت

کشور  Thermo Scientificطبق دستورالعمل شرکت  cDNAسنتز 

 آمریکا انجام گرفت. واکنش رونویسی معکوس با استفاده از آنزیم

criptas -RevertAid™M-MuLV Reverse trans  صورت گرفت. هنگام

نانوگرم  1000شده، پس از مشاهده جذب، نمونه خالص cDNA تهیه

RNA  ،میکرولیتر  5/0برداشته شد و سپسRandom Hexamers 

 cDNAعنوان پرایمری برای شروع سنتز )الیگودنوکسی ریبونوکلوتید به

 12و سپس تا حجم  dT Oligoرایمر پمیکرولیتر  5/0شود(، استفاده می

گراد درجه سانتی 65میکرولیتر آب موجود به کیت اضافه شد و به دمای 

دقیقه روی یخ قرار  2مدت  نتقل شد و سپس بهدقیقه م 5مدت به 

 dNTP Mixاز  µl2 و   Reaction Buffer 5از µl 4گرفت. در مرحله بعد، 

به  RevertAid RTاز  µl 1و  RiboLock RNase Inhibitorاز  µl 1و 

گراد قرار گرفته درجه سانتی 65دقیقه در دمای  5ترکیب قبل که برای 

 درجه 5دقیقه در دمای  5مدت  ب بهبود، اضافه شد. سپس، ترکی

درجه  42دمای  رد دقیقه 60 مدت به آن، از بعد. گرفت قرار گرادسانتی

، RT نزیممنظور از کار افتادن آبه ،قرار گرفت. در آخرگراد سانتی

قرار گراد درجه سانتی -70دقیقه در دمای  5مدت  های واکنش بهتیوب

 به کار رفت.  RT-PCRشده برای انجام آماده cDNA. داده شد

های مورد آزمایش مربوط به گروه cDNAسازی واکنش، پس از بهینه

 PCRمشابه  RT-PCRقرار گرفت. اصول انجام  RT-PCRتحت واکنش 

معمولی از  MasterMixجای معمولی بود، با این تفاوت که به

MasterMix اده شد. دمای اتصال حاوی سایبرگرین )تاکارا، ژاپن( استف

 توالی پرایمرهای موردگراد بود. درجه سانتی 60برای همه پرایمرها 

 منظوربه ،شده است. همچنین رائها 2استفاده در مطالعه در جدول 

سلولی از  یهابرای گروه 3کاسپاز و BAX، P53 یهابررسی بیان ژن

 AMPLQON)ساخت  RealQ 2x Master mix Green Dyeمخلوط 

 Real-timeبرنامه دستگاه آلمان( طبق دستورالعمل کیت استفاده شد. 

PCR  شدای تنظیم مرحلهدوصورت بهشرکت ترموفیشر کشور آمریکا .

تعداد  یشافزا پس از اتمام فعالیت دستگاه و مشاهده نمودارها مبنی بر

میزان تغییر در  tCΔΔ قطعه مدنظر و میزان نشر فلورسانس با محاسبه

 .[18]سنجیده شد گروه کنترل و  B2mبیان ژن مدنظر نسبت به 

 ها داده وتحلیلیهروش تجز

ها با استفاده از آزمون ها ابتدا توزیع طبیعی دادهداده وتحلیلیهبرای تجز

برای بررسی اثر تمرین تداومی بر  ،شاپیروویلک مشخص شد. همچنین

و برای بررسی رابطه بین وزن و مستقل  tمتغیرهای وابسته از آزمون 

 SPSSافزار در نرمبستگی پیرسون متغیرهای آپوپتوز از آزمون ضریب هم

 .در نظر گرفته شد 05/0کمتر از  دارییسطح معن استفاده شد. 26نسخه 
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 رمضانی و همکاران

 مطالعه توالی پرایمرهای مورد .2جدول

Genes Primer Sequences Sizes (bp) 

Bax 
Forward: 5’- CTGCAGAGGATGATTGCTGA -3’ 

142 
Reverse:  5’- GATCAGCTCGGGCACTTTAG -3’ 

P53 
Reverse:  5’- GGCTCCGACTATACCACTATCC -3’ 

110 
Reverse:  5’- GAGTCTTCCAGCGTGATGATG -3’ 

Caspase 3 
Forward: 5’- AGCTTGGAACGCGAAGAA -3’ 

118 
Reverse:  5’- GCTTCCATGGATAGTCTTTGTTTC-3’ 

B2m 
Forward: 5’- CGTGCTTGCCATTCAGAAA -3’ 

244 
Reverse:  5’-ATATACATCGGTCTCGGTGG -3’ 

 

 هاافتهی

 ارائه 3در جدول  یقتحق های موردهای صحرایی در گروهوزن موش

 یهفته تمرین تداوم 8که مستقل نشان داد  t نتایج آزمونشده است. 

های صحرایی سالمند شد، این در دار وزن در موشباعث کاهش معنی

هفته  8دار پس از حالی است که در گروه کنترل، افزایش وزن معنی

 . (=001/0P)مشاهده شد 

در گروه تمرین تداومی با  BAXمیزان نسبی بیان شاخص آپوپتوزی 

داری نسبت به اهش معنیک 73/19±0/0میانگین و انحراف استاندارد 

داشت  52/21±1/0گروه کنترل با میانگین و انحراف استاندارد 

(122/4t= 012/0 وP=)بیان ژن .P53   بافت قلب در گروه تمرین با

داری نسبت به کاهش معنی 81/20±0/0میانگین و انحراف استاندارد 

داشت  21/23±1/0گروه کنترل با میانگین و انحراف استاندارد 

(103/4t= 015/0 وP=)  (. 2)شکل 

های گروه تمرین با در بافت قلب موش 3همچنین، بیان ژن کاسپاز

داری نسبت کاهش معنی 77/9±0/0میانگین و انحراف استاندارد 

داشت  (24/16+  1/0به گروه کنترل با میانگین و انحراف استاندارد )

(436/2t= 002/0 وP=)  آمده از بررسی دست(. نتایج به3)شکل

های بستگی نشان داد که بین متغیر وزن و شاخصضریب هم

ارتباط معناداری وجود ندارد  3و کاسپاز BAX ،P53آپوپتوزی 

(05/0P≤)  (.4)جدول 

 

 مطالعه های موردهای صحرایی در گروهآزمون وزن موشو پس آزمونیشسطوح پ .3 جدول

 گروه
  آزمون )گرم(پس آزمون )گرم(پیش

P-value 
 

   میانگین و انحراف استاندارد میانگین و انحراف استاندارد

  †001/0  57/345±64/4 31/320±57/4 کنترل

  *001/0  00/277±32/4 27/350±68/5 تمرین تداومی

  نسبت به گروه کنترلافزایش معنادار †*کاهش معنادار نسبت به گروه کنترل،

C MT

0.0

0.5

1.0

1.5

2.0

B
A

X
(Δ
Δ

C
t)

C

MT

✱

 
 (C) ( و کنترلMTتمرین تداومی ) یهادر گروه BAXن ژمیزان نسبی بیان  .1 شکل

 (استانداردانحراف ±( )میانگین=012/0P)  *تفاوت معنادار گروه تمرین با کنترل

 

کنترل    

 

 تمرین
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 1403، تابستان 2، شماره 16مجله دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی، دوره 

C MT

0.0

0.5

1.0

1.5

P
5
3
(Δ
Δ

C
t 

)

C

MT

✱

 
 (C) ( و کنترلMTتمرین تداومی ) یهادر گروه P53ن ژمیزان نسبی بیان  .2 شکل

 (استانداردانحراف ±)میانگین (=012/0P)  *تفاوت معنادار گروه تمرین با کنترل

 

C MT

0.0

0.5

1.0

1.5

C
a

sp
a

s3
(Δ
Δ

C
t)

C

MT

✱

 
 (C) ( و کنترلMTتمرین تداومی ) یهادر گروه 3ن کاسپازژمیزان نسبی بیان  .3 شکل

 (استانداردانحراف ±)میانگین (=002/0P) *تفاوت معنادار گروه تمرین با کنترل

 

 های آپوپتوزی بررسی رابطه بین وزن و شاخص .4جدول 

 BAX P53 Caspas3 

 وزن 
 277/0 -018/0 150/0 پیرسون بستگیهم

 P 723/0 967/0 506/0مقدار 

 

 بحث

هفته تمرین تداومی با شدت  8 که نتایج پژوهش حاضر نشان داد

بافت قلب  3و کاسپاز  BAXبر کاهش بیان ژن دارییمعن یرمتوسط تأث

افزایش نسبت  ،بر اساس مطالعات های صحرایی نر سالمند دارد.موش

BAX/BCL2 دهی کاسپاز با افزایش سیگنال یماًبا پیری قلب مستق

تکه که باعث تکه استمرتبط  3و کاسپاز 9جمله کاسپاز از دستییینپا

 است که نشان داده یاین در حال .شودیو مرگ سلولی م DNAشدن 

شده است فعالیت ورزشی در قلب سالخورده به بهبود تغییرات ناشی از 

 شود. افزایش سن در مسیرهای آپوپتوز باواسطه میتوکندری منجر می

 DNAتکه شدن الگوی مشابهی را با تکه 3زطور خاص کاسپابه ،همچنین

 ایمشخصه 3دهنده این است که کاسپازدر اثر پیری نشان داد که نشان

 رضایی و همکاران ،. در همین راستا[1] اساسی در آپوپتوز است

 تمرین

تمرین    

 

 کنترل

کنترل    
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 رمضانی و همکاران

تمرینات هوازی بر آپوپتوز بافت قلب  یرتأث درباره یامطالعه( در 2021)

تمرینات هوازی  که نشان دادند یژنهاکسشده با آبمسموم یهاموش

 دارد 3و کاسپاز BAXآپوپتوزی  یهابر کاهش شاخص دارییمعن یرتأث

نتایج کواک و همکاران به کاهش آپوپتوز عضله  ،. همچنین[19]

تمرین استقامتی اشاره داشت.  در پیهای صحرایی مسن میوکارد موش

شدت  هفته تمرین استقامتی با 12در این مطالعه نشان داده شد که 

آپوپتوزی در  یهاموجب کاهش شاخص دارییطور معنمتوسط به

همکاران نیز  . قجری شلمزاری و[20]شود میمسن  یهامیوکارد موش

 یهاگذر عمر باعث افزایش شاخصکه در مطالعه خود نشان دادند 

 شود،یهای صحرایی مدر بافت قلب موش 9و کاسپاز BAXوپتوزی آپ

دار هفته تمرین تداومی و تناوبی باعث کاهش معنی 8انجام که درحالی

. استکه همسو با نتایج مطالعه حاضر  [21]ها شد این شاخص

مطالعه حاضر  ازآمده تدسهنتایج برخی از مطالعات با نتایج ب حال،ینباا

( نشان دادند 2017) تبریزی و همکاران ،. در همین راستاستومسناه

درصد اکسیژن  80 تا 75شدت  هفته برنامه تمرینی هوازی با 12که 

در  9باعث افزایش بیان ژن کاسپاز دارییطور معنمصرفی بیشینه به

 به. شودیمسن در گروه تمرین م صحرایی نر یهاعضله قلبی موش

 80 تا 75هفته تمرین هوازی روی نوار گردان با شدت  12 عبارتی،

دو ژن  توجه هردرخور درصد اکسیژن مصرفی بیشینه، موجب افزایش 

 شودمیهای صحرایی مربوط به آپوپتوز میتوکندریایی عضله قلبی موش

نهایت، موجب تشدید بروز  و این احتمال وجود دارد که این موضوع در

 همکاران و Olah. [9] شود یداخل یرتوز از طریق مسآپوپ ایندفر

یک جلسه تمرین مقاومتی  که ( نیز در مطالعه خود نشان دادند2015)

 BAXساعت شنای اجباری موجب افزایش  3صحرایی و  یهادر موش

دهنده افزایش سیگنالینگ آپوپتوز است و ورزش حاد که نشان شودمی

. کاظمی و [22] انجامدبه اختلال در سیستم ماتریکس میتوکندری می

 BCL2 و BAXبه بررسی بیان ژن  یا( نیز در مطالعه2022) همکاران

ساز های مسن در پاسخ به یک جلسه فعالیت واماندهبافت قلب در رت

 که هفته مصرف عصاره چای سبز پرداختند و نشان دادند 12پس از 

به  BAXو نسبت  BAXیک وهله فعالیت ورزشی باعث افزایش بیان ژن 

BCL2 توان به آمده میدسته. از دلایل اختلاف در نتایج ب[23]شد

مادگی و همچنین های انتخابی، سن، سطح آعواملی مانند نوع نمونه

وضعیت سلامتی، تغذیه، پروتکل تمرینی و نحوه سنجش متغیرها اشاره 

کرد که ممکن است در این ناهمسو بودن نتایج نقش داشته باشد. اگرچه 

طور دقیق های دقیق آپوپتوز ناشی از فعالیت ورزشی بهمکانیسم

-های احتمالی زیادی وجود دارند که به بررسیمشخص نیست، فرضیه

های مهم در این زمینه این است دارند. یکی از فرضیه ای بیشتر نیازه

که به تولید  یابدیافزایش م یکه حین فعالیت ورزشی، متابولیسم عضلان

ROS کمیت زیادشودیمنجر م . ROS تواند آسیب اکسیداتیو تولید می

. [23] منجر شودی داخل یرگونه به آپوپتوزیس از طریق مساین و کند

در  3توجه بیان پروتئین کاسپازدرخور شده است که کاهش  گزارش

آپوپتوزی مانند بیان پروتئین مل پیشتمرین هوازی با کاهش عوا پی

BAX  و نسبتBAX  بهBCL2 ینپروتئ داریو نیز افزایش معن 

. این کاهش پتانسیل آپوپتوز استهمراه  BCL2ضدآپوپتوزی 

های سالخورده احتمالاً تمرین هوازی در موش در پیمیتوکندریایی 

، APAF1و C مانند سیتوکروم ،با کاهش رهایش عوامل آپوپتیک

 ،. همچنین[23]شده است  3دار بیان ژن کاسپازموجب کاهش معنی

فعالیت ورزشی باعث بهبود فعالیت  است که مطالعات نشان داده

که  شودمیجمله سوپراکسیددیسموتاز  های ضداکسایشی ازآنزیم

آپوپتوزی سالمندی اهمیت داشته باشد. از  در تنظیم مسیر تواندیم

فعالیت ورزشی از طریق تنظیم که  شده است نشان داده ی،طرف

-Mn) جمله ایزوفرم منگنز سوپراکسیددیسموتاز هایی ازپروتئین

SOD)، NF-kBسلولیمرتبط با خارج ، گیرنده واسطه کیناز (ERK،) 

شوک  هایینو پروتئ( Sirtuins)ها سیرتوئین ، مسیرIGF/AKT مسیر

یند ابالادست آپوپتوز هستند، فر کنندهیم( که تنظHSPs) حرارتی

 .[24] دهندآپوپتوز را کاهش می

ن دار بیامعنیآمده از پژوهش حاضر کاهش دستهیکی دیگر از نتایج ب

هفته تمرین  8صحرایی سالمند پس از  یهابافت قلب موش P53ژن 

 ،همسو با مطالعه حاضر ،تداومی با شدت متوسط بود. در این راستا

 12انجام که ( در پژوهش خود نشان دادند 2021) هوشمند و همکاران

  P53بر کاهش مقادیر سرمی یدارمعنی ثیرأهفته تمرین مقاومتی ت

( در مطالعه 2022) . جان بزرگی و همکاران[25] سالمند داردمردان 

 50هفته تمرین هوازی با شدت  8خود به این نتیجه رسیدند که انجام 

دار پروتئین درصد حداکثر اکسیژن مصرفی باعث کاهش معنی 60تا 

. ژانگتانگ [26]شود میهای دیابتی در موش  P53سالمندی

(Zhengtang )4( نیز در پژوهشی گزارش کردند که 2011) و همکاران 

را کاهش  P53هفته فعالیت ورزشی تغییرات وابسته به سن فعالیت 

-در عضلات قلبی موش یریحافظتی و ضدپاثرات م ،نتیجه دهد و درمی

 کلایی و همکاران ،ناهمسو با پژوهش حاضر ،. از طرفی[27] ها دارد

( در مطالعه خود به این نتیجه رسیدند که تمرینات ترکیبی 2017)

به سرطان  در مردان مبتلا P53باعث افزایش سطح سرمی پروتئین 

( نیز در پژوهشی 2017) . سید قمی و همکاران[28]شود میپروستات 

های عضله نعلی موش P53 داری در بیان ژنتغییرات معنی نبود

. زرباف و [6] دنبال سه ماه تمرین را گزارش کردند صحرایی نر به

دنبال  به P53ان ژن دار در بیتغییرات معنی نبود( نیز 2018) ناهمکار

 . از[29] ها را گزارش کردندسه هفته تمرین با شدت متوسط در رت

به بافت  توانیجمله دلایل ناهمسو بودن نتایج مطالعات ذکرشده م

اشاره ها، تعداد جلسات تمرین و شدت تمرین ، نوع آزمودنییبررس مورد

شده، از دلایل اصلی افزایش انجام یها. با توجه به پژوهشکرد

ناشی از فشارهای اکسایشی است.  یجادشدهیندهای اافر P53مقادیر

شده است که تمرینات منظم باعث کاهش استرس اکسیداتیو  نشان داده

 ،. در همین زمینه[25] شودبدن می اکسیدانییو بالا رفتن دفاع آنت
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 1403، تابستان 2، شماره 16مجله دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی، دوره 

شده است که فعالیت ورزشی منظم و با شدت مناسب موجب  گزارش

کاهش استرس اکسایشی از طریق افزایش ظرفیت دفاع 

. فعالیت ورزشی موجب افزایش بیان [30] شودیکسیدانی بدن ماآنتی

سلول و  اکسیدانییاکسیدانی و افزایش قدرت آنتآنتی هاییمژن آنز

 سازییاثر افزایش خنث کاهش میزان استرس اکسایشی بر

لایل افزایش چون یکی از د ،. بنابراین[31] شودآزاد می هاییکالراد

توان انتظار داشت ، افزایش استرس اکسیداتیو است، میP53مقادیر 

دلیل مهار استرس اکسیداتیو و بهبود سطوح عوامل به P53 مقادیر

به نتایج . با توجه [30] ضداکسایشی بدن، کاهش پیدا کند

هوازی تداومی بر  ینمطالعه حاضر در مورد اثر تمر ازآمده دستهب

تحقیقات بیشتری برای که  رسدینظر م آپوپتوز بافت قلب، به

ورزشی  هاییتدر مطالعات آینده برای تعیین اثرات فعال یریگجهت

 یازن محافظتی سلولی بالادست در قلب افراد پیر مورد هاییسمبر مکان

بقای  هایینفعالیت ورزشی ممکن است پروتئ، مثالبرای است. 

 (،MnSOD) جمله ایزوفرم منگنز سوپراکسیددیسموتاز سلولی از

NFkBسلولی کینازخارج هاییرنده، گ (ERK مسیر ،)IGF1/AKT  و

که  ( را در بافت قلب افزایش دهدHSPs) شوک گرمایی هایینپروتئ

 بالقوه آپوپتوز ناشی از افزایش سن در هایکنندهیمممکن است تنظ

 قلب باشند. بافت

 گیرینتیجه

افزایش مسیرهای  اعثب رسد که افزایش سننظر میبه طور خلاصه، به

 هایینجمله سطوح پروتئ گری میتوکندری ازآپوپتوزی با میانجی

وجود این، با . شودیو آپوپتوز م 3کاسپاز ،Bax، P53 آپوپتوزی مثلپیش

تداومی با شدت متوسط توانست افزایش سیگنالینگ آپوپتوزی  تمرین

توز را برعکس کند که نشانه اثرات محافظتی این نوع تمرین برای پو آپو

بیشتری لازم  یهاپژوهش ،حالینعضله قلبی در مقابل آپوپتوز است. باا

مولکولی و سلولی حفاظت از عضله قلبی در برابر  هاییسماست تا مکان

 .اشی از پیری را مشخص سازدآپوپتوز ن

 سپاسگزاری

این مقاله حاصل طرح تحقیقی با حمایت دانشگاه محقق اردبیلی 

 پژوهش اجرای این در که عزیزانی تمامی از مقاله . نویسندگاناست

آورند )کد می به عمل را قدردانی و تشکر کمال اند،کرده همکاری

 (.IR.UMA.REC.1402.022اخلاق: 

 تعارض منافع

 نویسندگان این مقاله هیچ نفع متقابلی از انتشار آن ندارند.
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