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Abstract 

 

Background and Purpose: Aging is associated with muscle atrophy, which is exacerbated by age-related 

oxidative stress. Oxidative stress can worsen endoplasmic reticulum (ER) stress by increasing misfolded proteins 

and protein aggregation, creating a vicious cycle that ultimately leads to muscle atrophy. Resistance training has 

been identified as an effective tool for preventing and mitigating muscle atrophy. Furthermore, selenium, with its 

high antioxidant properties closely linked to redox homeostasis, has also been considered in this context. 

Therefore, this study aims to investigate the effect of simultaneous administration nanoliposomal selenium and 

resistance training on the gene expression of PINK1, Parkin, and ATF6 in the soleus muscle of aged rats. 

Materials and Methods: 20 male Wistar rats, with an average age of 20 months, were randomly allocated into 

four equal groups: Aged Control + Solvent (distilled water), Aged + Supplement, Aged + Resistance Exercise, 

and Aged + Supplement + Resistance Exercise. Resistance training was conducted for eight weeks, four times 

per week. The training protocol involved climbing a resistance ladder with an 85-degree incline, while a weight 

equivalent to 25% of the rats’ body weight was attached to their tails. Each session consisted of three to five sets 

of 8-12 repetitions, with progressive overload applied every two weeks. Nanoliposomal selenium 

supplementation at a dosage of 2.5 mg/kg body weight was administered via gavage, coinciding with the training 

days. Finally, the gene expression of PINK1, Parkin, and ATF6 was measured in the soleus muscle using Real-

time PCR. The obtained data were analyzed using two-way ANOVA test at a significance level of P≤0.05. 

Results: Resistance training and nanoliposomal selenium supplementation independently led to a significant 

reduction in PINK1 (P=0.001 for training and P=0.005 for supplement), Parkin (P=0.001 for training and P=0.002 

for supplement), and ATF6 (P=0.001 for training and P=0.005 for supplement) gene expression. However, the 

interactive effect of resistance training and nanoliposomal selenium on PINK1 (P=0.120), Parkin (P=0.141), and 

ATF6 (P=0.119) was not significant. 

Conclusion: Although the resistance training and nanoliposomal selenium appear to be effective individually in 

reducing the expression of PINK1, Parkin, and ATF6 genes in aged rats, and could potentially combat age-related 

muscle atrophy by mitigating oxidative stress and its interplay with ER stress, further research seems necessary 

to elucidate the interactive effects of resistance training and selenium in this context. 
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  چکیده

باشد که به واسطه افزایش می آتروفی عضلانیمرتبط است،  یکه با کاهش عملکرد عضلان یریپ راتییاز تغ یکیزمینه و هدف: 

 شیرا با افزا (ER) شبکه اندوپلاسمی استرس تواندیم و،یداتیاسترس اکس. گردداسترس اکسیداتیو مرتبط با سن، تشدید می

و نهایتا به بروز آتروفی عضلانی کند یم جادیا وبیچرخه مع کامر ی نیا که کند دیتشد نیو تجمع پروتئ های اشتباهیتاخوردگ

چنین، هم .معرفی شده است یعضلان یو کاهش خطر آتروف یریشگیپ یمؤثر برا یابزاربه عنوان  مقاومتی نیتمرشود. منجر می

نیز در این زمینه مطرح شده است.  با هموستاز ردوکس دارد یکیکه ارتباط نزداکسیدانی بالا دریافت سلنیوم با خاصیت آنتی

 PINK1 ،Parkin یهاژن انیبر ب یمقاومت نیبه همراه تمر پوزومالینانول ومیهمزمان سلن زیتجو ریتاثلذا هدف این تحقیق بررسی 

 باشد.می ریپ یهاموش یدر عضله نعل ATF6 و

شامل  یبه چهار گروه مساو یطور تصادفهماه ب 20میانگین سنی با  یی نر ویستارسر موش صحرا 20تعداد ها: مواد و روش

تمرین شدند.  میتقس تمرین مقاومتیو مسن+مکمل+ تمرین مقاومتی، مسن+مکمل، مسن+)آب مقطر( کنترل مسن+حلال

درصد  25ای معادل درجه همراه با وزنه 85شامل صعود از نردبان مقاومتی با شیب  جلسه در هفته چهارهفته،  مقاومتی هشت

بار انجام شد. صورت دو هفته یکتکرار همراه با اعمال اضافه بار به 12-8ها، سه الی پنج ست و ن متصل به دم موشوزن بد

صورت گرفت. در نهایت، بیان  نیتمر یوزن بدن، مطابق با روزها لوگرمیگرم/کیلیم 5/2 گاواژ مکمل سلنیوم نانولیپوزومال

افزار ی بدست آمده توسط نرمهاداده گیری شد.در عضله نعلی اندازه Real-time PCRبه روش  ATF6و  PINK1 ،Parkinهای ژن

SPSS 05/0در سطح  یدوعامل یبا آزمون آنواP≤ شدند. لیتحل 

 یبرا PINK1 (001/0=P داریطور مستقل، منجر به کاهش معنهر کدام به پوزومالینانول ومیو مکمل سلن یمقاومت نیتمرنتایج: 

و  نیتمر یبرا ATF6 (001/0=Pمکمل( و  یبرا P=002/0و  نیتمر یبرا 001/0=P) Parkin، مکمل( یبرا P=005/0و تمرین 

005/0=P بر  پوزومالینانول ومیو سلن یمقاومت نیتمر یتعاملاثر اما مکمل( شدند.  یبراPINK1 (120/0=P ،)Parkin (141/0=P )

 .بودن داریمعنATF6 (119/0=P )و 

https://orcid.org/0009-0008-2303-2474
https://orcid.org/0000-0003-4994-606X
https://orcid.org/0000-0003-1847-9745
https://orcid.org/0000-0003-1320-9666


 مسن یهاموش در عضله ATF6 و PINK ،Parkin بر ومیو سلن نیهمزمان تمر ریتاث

 ث
 

، PINK1های ژن جداگانه در کاهش بیان طورهر کدام به پوزومالینانول ومیسلنهر چند که تمرین مقاومتی و گیری: نتیجه

Parkin  وATF6 توانند از طریق کاهش استرس اکسیداتیو و ارتباط رسند و احتمالا میهای مسن موثر به نظر میدر موش

رسد که برای روشن شدن اثر زایش سن مقابله کنند، اما به نظر می، با آتروفی عضلانی وابسته به افERمتقابل آن با استرس 

 های بیشتری باشد.تعاملی تمرین مقاومتی و سلنیوم در این زمینه نیاز به پژوهش

 PINK1 ،ATF6ورزش مقاومتی، سدیم سلنیت، سالمندی، های کلیدی: واژه

 

به  پوزومالینانول ومیهمزمان سلن زیتجو ریتاث .فلاح م.عسلیمان ف،الهی فیض ا، سرشین م، زادهرحیم: نحوة استناد به این مقاله

وژی ورزش و نشریة فیزیول. مسن یهاموش یدر عضله نعل ATF6و  PINK1 ،Parkin یهاژن انیبر ب یمقاومت نیهمراه تمر

 ؟.-؟(:3)19؛1405 فعالیت بدنی.

 

amsarshin@gmail.comمسئول ةسندینو ةانامیرا* 

                    00/00/1404پذیرش:   تاریخ                 00/00/1404تاریخ ویرایش:                        00/00/1404تاریخ دریافت:  

 

 مقدمه

احتمال ابتلا به  شیو افزا انی، ضعف جسمحرکتیسن است که به اختلال  شیافزا یهایژگیاز و یکی یعضلات اسکلت یآتروف

( همراه است که بر سنتز ER) 1یاسترس شبکه آندوپلاسم شیبا افزا ،سن شیافزا(. 1شود )منجر میدر افراد مسن  یماریب

 یهایماریبه بابتلا  که این موضوع گذاردیممنفی  ریتأث هاپروتئینی آن و تشکیل ساختارهای نوع سوم خوردگ، تانیپروتئ

 دیتعامل دارد و باعث تشد ویداتیبا استرس اکس ERاسترس  ن،یعلاوه بر ا(. 2کند )را تقویت میسن  شیمرتبط با افزا

 (.3) شودیم ی به ویژه اختلال عملکرد میتوکندریسلول های مختلفبیو آس نیاشتباه پروتئ یتاخوردگ

دار هدف نازیک نیترئون/نیسر ک(، ی1PINK) 2PTEN یا نیاز همولوگ فسفاتاز و تنس یناش 1 نازیک نیپروتئدر این میان، 

با  یتوکندریم تیفیکنترل ک از طریقو آپوپتوز  یتوکندریدر برابر اختلال عملکرد م یمحافظت شنق است که یتوکندریم

 ی آنتوسط خواص محافظت سلول یتوکندریدر م PINK1 تیاهم(. 4) پاسخ دارد - بیآس نگیگنالیس ریفعال کردن مس

در معرض خطر  یسلول ونیزاسیها توسط دپلاریتوکندریکه م یمنعکس شده است. هنگام ویداتیمقابله با استرس اکس یبرا

؛ کندیجذب م توزولیرا از س( Parkin) 3نیپارک نیکه پروتئ ییجا ابد،ییتجمع م یتوکندریدر سطح م 1PINK رند،یگیقرار م

در حس  ،نیپارک یعنی نیتیکوئیوبی E3 گازیل و PINK1. در واقع، شودیم یتوکندریم بیکه به نوبه خود باعث تخر پروتئینی

با هم  یاتوفاژ ریمس قیاز طر تخریب یبرا دهیدبیآس یهایتوکندریم یگذارو علامت یتوکندریم یعملکرد تیکردن وضع

 پاسخشدن و فعال ER طور متقابل موجب استرستواند بهدهد که آسیب میتوکندری میشواهد نشان می(. 5) کنندیعمل م

، بیان (6ATF) 65-کنندهفاکتور رونویسی فعال ویژهگردد که از طریق فاکتورهای رونویسی آن، به( UPR) 4تانخورده نیپروتئ

                                                           
1 Endoplasmic Reticulum 
2 Phsphatase and Tensin (PTEN) induced protein kinase-1 
3 Parkin 
4 Unfolded protein response 
5 Activating Transcription Factor 6 
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و برخی  هاهای مرتبط با تخریب پروتئینا تنظیم ژنب ATF6دهد. می را ارتقاپارکین را افزایش داده و کارایی مسیر میتوفاژی 

با استرس میتوکندری داشته و از این  ER ای مهمی در هماهنگی استرسسازی، نقش واسطهاجزای سیستم یوبیکوئیتین

 (.6،7) کندطریق، فعالیت پارکین را تسهیل می

 فایا عضلانی به ویژه در فرایند پیری نیپروتئ تیفیدر حفظ کنترل ک یممکن است نقش مهم یو اتوفاژ UPR نیتعامل ب

گزارش شده است که در همین راستا، ؛ دندار میتوکندریبر اختلال عملکرد  یاثرات مثبت متعدد یورزش ناتیتمر کند.

 یریاز آن جلوگ ایاز سن را کاهش داده  یناش یرا فعال کرده و اختلال عملکرد شبکه آندوپلاسم UPRتواند  یم یبدن تیفعال

سازی ی با فعالاهفته 8 یمقاومت نیدهد که تمرینشان م (2019و همکاران ) 1ی استبانزاز مطالعه دست آمدهبه جینتا کند.

6ATFکیناز شبه ،-PKR 2شبکه آندوپلاسمی (PERKو آنزیم )-3وابسته به اینوزیتول 1 (1IRE،)  که بازوهای اصلیUPR 

توسط  یتوفاژیکند و از فعال شدن میرا حفظ م یتوکندریم ییای، پوکرده کیرا تحر یتوکندریم وژنزی، بشوندمحسوب می

؛ هر چند که پروتکل تمرین مقاومتی در این تحقیق، تاثیری بر فعال شدن محور کندیم یریباز شده جلوگ یهانیپروتئ

Parkin/1PINK  هفته تمرین  10( گزارش کردند که 2020و همکاران ) 4در پژوهش دیگری مسکوئیتا .(8)نداشته است

 یهانیسطح پروتئ شیانتقال الکترون و افزا رهیزنج یهانیپروتئ یمحتوا شیباعث افزامقاومتی در سالمندان تمرین نکرده، 

 وژنزیب ینیپروتئ یوجه است که نشانگرهاجالب تبا این حال،  افراد مسن شد. یدر عضله اسکلت یتوکندریم ییایمرتبط با پو

فاکتور  ،(α1-PGC) 5زومیکسوپر رکنندهیفعال شده با تکث یگاما رندهیگ یآلفا کی-فعال کنندههمشامل  یتوکندریم

( به طور قابل نیو پارک 1PINK شامل) یتوفاژیم و 1NRF 17-ایعامل تنفس هسته و (TFAM) 6میتوکندریایی A رونویسی

 شرفتیپ هیعل ییایتوکندریتناسب م یارتقا قیاز طر یبدن دهند که فعالیتشواهد نشان می .(9) نکردند رییتغ یتوجه

معکوس کردن اختلال عملکرد  باخود را  یدرمان ریممکن است تأث ورزش کند.یعمل مهای مختلف مرتبط با سالمندی یماریب

 91,3O (1/3FOXO )– 1PINK سرچنگالیجعبه پروتئین  -( 1SIRT) 18سیرتوئین  یتوفاژیممسیر  قیاز طر یتوکندریم

– Parkin (10) اعمال کند. 

ی، ارائه توکندریعملکرد ماختلال در و  ERاسترس با توجه به نقش افزایش استرس اکسایشی وابسته به سن در القای 

این راهکارهای پیشنهادی، استفاده راهکارهای درمانی که بتواند با استرس اکسایشی مقابله کند، حائز اهمیت است. یکی از 

است که  یضرور یمعدن یماده مغذ کی ومیسلناکسیدانی بالا از جمله سلنیوم است؛ های غذایی با خواص آنتیاز مکمل

ها و ها، ماهیدار، مغزها و دانهمنابع غذایی رایج سلنیوم شامل غلات سبوسبا هموستاز ردوکس در بدن دارد.  یکیارتباط نزد

یاری ای مکمل، در کنار مکملعنوان راهکار تغذیهتوانند بهگوشت قرمز و سفید هستند که می، مرغی دریایی، تخمغذاها

 یکیولوژیزیف یعمدتاً عملکردها ومیسلن. اکسیدانی و تعدیل استرس اکسیداتیو کمک کنندسلنیوم، به تقویت دفاع آنتی

اکسیدانی سلنیوم، و اثرات آنتی کندیاعمال م (GPX) 10دازیپراکس ونیگلوتات ژهیبه و ها،نیمختلف خود را به شکل سلنوپروتئ

( نشان دادند 2023و همکاران ) 11(. در همین زمینه، جینگ11گردد )به تقویت فعالیت گلوتاتیون پراکسیداز درونزاد برمی

ترس اکسیداتیو عضلانی، توانست های آزمایشگاهی مدل اسیاری با هیدروکسی سلنو متیونین در نمونهکه یک دوره مکمل

                                                           
1 Estébanez 
2 PKR-like endoplasmic reticulum kinase 
3 Inositol-requiring enzyme 1 
4 Mesquita 
5 Peroxisome proliferator-activated receptor gama coactivator 1-alpha 
6 Transcription Factor A, Mitochondrial 
7 Nuclear respiratory factor-1 
8 Sirtuin 1 
9 Forkhead box O 1,3 
1 0 Glutathione peroxidase 
1 1 Jing 
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طور کلی اکسیدانی را افزایش دهد و به( عضلانی را کاهش دهد، ظرفیت آنتیROS) 1گر اکسیژنهای واکنشسطوح گونه

(. علاوه بر این، اثرات سلنیوم بر میتوفاژی 12ها شد )در این نمونه ERمنجر به کاهش اختلال عملکرد میتوکندری و استرس 

ای نشان داد که درمان با سلنیوم در و عملکرد میتوکندریایی به خوبی مورد مطالعه قرار گرفته است؛ در همین راستا، مطالعه

طور را به PINK1-Parkinهای میتوکندریایی محور های مدل القای میتوفاژی با واسطه کادمیوم، توانست بیان پروتئیننمونه

( نشان دادند که دریافت کم سلنیوم، به تنهایی و 2024و همکاران ) 2در پژوهش جدیدی ژانگ .(13)معناداری کاهش دهد 

و پارکین  PINK1های طور معناداری بیان پروتئینهای مدل بیماری قلبی، توانست بهدر کنار دریافت پایین پروتئین در موش

  .(14)دهد را در قلب افزایش 

های ورزشی به ویژه از نوع مقاومتی در افراد مسن، اند که فعالیتدر مجموع، پیشینه تحقیقات موجود به این مساله اشاره کرده

، استرس میتکندریایی و استرس ERگذارد، در کاهش استرس با اثرات مثبتی که بر پویایی میتوکندری و میتوفاژی می

 PINK1/Parkinهای ضد و نقیضی در این خصوص بر فعالیت محور (؛ اگرچه یافته8،10تند )اکسایشی در سالمندی دخیل هس

(. از طرفی دیگر، نقش تمرینات مقاومتی در پیشگیری و مهار 9کند )های بیشتر را مطرح میوجود دارد که نیاز به بررسی

(. علاوه بر این، 8،15تایید قرار گرفته است )آتروفی عضلانی در سنین بالا طی تحقیقات مکرر و مطالعات فراتحلیلی مورد 

های مذکور طور کلی در کاهش استرساکسیدانی از جمله سلنیوم بهادبیات پیشینه موجود حاکی از آن است که مواد آنتی

 و (2NRF) 23-ایمسیرهای عامل تنفس هسته ،ROS شدهکنترل ایجاد با مقاومتی (. از آنجا که تمرین11-13موثر هستند )

 فاکتورهای و زاددرون اکسیدانیآنتی هایژن بیان و کرده فعال را (AMPK) 4شده با آدنوزین مونوفسفاتپروتئین کیناز فعال

 عمل GPx مانند هاییآنزیم اصلی کوفاکتور عنوانبه سلنیوم مقابل، در و (10) دهدمی افزایش میتوکندری را بیوژنز با مرتبط

رسد که تعامل دو نظر می(، به11کند )می تقویت را اکسیدانیآنتی هایآنزیم بیان ،NRF2 مسیر سازیفعال طریق از و کرده

مداخله در کاهش استرس اکسایشی دخیل در آتروفی عضلانی مرتبط با سالمندی موثر واقع شود؛ با این حال، مطالعات بسیار 

 ویداتیو استرس اکس یتوکندری، استرس مERاسترس م بر یاری با سلنیومعدودی به اثرات همزمان تمرینات مقاومتی و مکمل

اند؛ لذا ضرورت تحقیق در خصوص بررسی تاثیر تجویز همزمان سلنیوم نانولیپوزومال به همراه تمرین سالمندان پرداختهدر 

مقاومتی در کنترل استرس شبکه آندوپلاسمی در فرایند سنتز پروتئین عضلانی از طریق تنظیم آبشار ژنی 

ATF6/Parkin/PINK1 شود.در دوران سالمندی احساس می 

 

 روش پژوهش

توجه به  در پژوهش، با ازیمورد ن یهاتعداد نمونه نییبه منظور تع بنیادیو با هدف  یمطالعه تجرب نیدر ا های پژوهش:نمونه

 یهاشده است از نرم افزار هیگروه وجود دارد، توص 3از  شیکه ب ییهاو اندازه اثر در زمان اریانحراف مع نییتع یهایدشوار

 انسیوار لیتحل یو سپس روش آمار Fنرم افزار، با انتخاب آزمون  نیاستفاده شود. پس از استفاده از ا G Powerمانند  یآمار

 20 تیدر نظر گرفته شد و در نها 70/0 یو توان آمار 05/0معادل  α زانیم ،یقو ای(، اندازه اثر بزرگ یو تعامل ی)اثرات اصل

 یهاحاصل از پژوهش جیشده در نتا ششد. استفاده از اندازه اثر بزرگ، بر اساس اندازه اثر گزار نییگروه تع 4 یسر موش برا

 توانستی از گرم 380 ± 20وزن بدن  نیانگیبا م ستاریماهه( نر و از نژاد و 22تا  18مسن ) ییصحرا یهاموشاست.  نیشیپ

استاندارد از جنس  ییهادر قفس طیبا مح یهفته با هدف سازگار دومسن به مدت  یهاشدند. موش یداریپاستور تهران خر

                                                           
1 Reactive oxygen speices 
2 Zhang 
3 Nuclear respiratory factor-2 
4 Adenosine monophosphate-activated protein kinase 
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 55-45رطوبت  گراد،یدرجه سانت 24تا  20 یبا دما یکیساعت تار 12و  ییساعت روشنا 12کربنات شفاف، به صورت یپل

صورت آزادانه شرکت خوراک دام بهپرور است، به دیکه تول یشگاهیآزمااستاندارد  یشدند و به آب و غذا یدرصد نگهدار

پژوهش مطابق با دستورالعمل مراقبت و کار با  نیدر ا یشگاهیآزما یهاروش یکه تمام ستداشتند. لازم به ذکر ا یدسترس

 نیصورت گرفت. ا یاخلاق دانشگاه آزاد اسلام تهیکم یهامطابق با دستورالعمل نیچنو هم ARRIVE یشگاهیآزما واناتیح

است، واحد کرج ثبت شده  یدر دانشگاه آزاد اسلامکه  163244036ی با کد رساله دکتر یبر اساس طرح پژوهش قیتحق

 انجام شد.

به چهار گروه شامل پنج سر  ساده یروش تصادفبه  د،یجد طیبا مح یپس از سازگارهای مسن نمونه روش اجرای پژوهش:

نوع  چیمسن که به مدت هشت هفته به ه یهاروه کنترل مسن + حلال، شامل موشگ -1شدند:  میموش در هر گروه تقس

مسن که به مدت  یهاروه مسن + مکمل، شامل موشگ -2کردند.  افتینداشته و فقط حلال )آب مقطر( در یورزش تیفعال

مسن که به مدت  یها، شامل موشیتمرین مقاومت +گروه مسن  -3کردند.  افتیدر پوزومالینولنا ومیهشت هفته مکمل سلن

مسن که به مدت هشت  یهاشامل موش تمرین مقاومتیسن + مکمل + مگروه  -4پرداختند.  یمقاومت نیهشت هفته به تمر

 تهیه شده توسط کمارائ دیجد یهاتیمحدودکردند. با توجه به  افتیررا د یبدن تیهفته هم مداخله مکمل و هم مداخله فعال

شد که حداقل  نهادشیو به منظور اخذ کد اخلاق، پ واناتیح هیرو یاز کشتار ب یریو جلوگ یشگاهیآزما واناتیاخلاق کار با ح

  .ردی)پنج سر موش در هر گروه( مد نظر قرار گ واناتیتعداد ح

 یهانمونه شود،یهفته م هشتمل پژوهش که شا یاز شروع دوره اصل شیپ ،ینیها با پروتکل تمرنمونه یآشناسازبه منظور 

 آشنا ومتیهفته با پروتکل تمرین مقا کبه مدت ی، تمرین مقاومتی+ مکمل +  مسنو گروه  تمرین مقاومتی+  مسنگروه 

ر هفته دسه هفته و چهار جل هشت( به مدت 1400پروتکل تمرین مقاومتی مطابق با پروتکل شیرخانی و دیگران ) شدند.

 85متری و شیب ها از یک نردبان مقاومتی یک متری، با شبکه دو سانتیانجام شد. تمرین مقاومتی مستلزم آن بود که موش

ان، به صورت دستی ها پس از قرار گرفتن در پایه نردبها متصل بود، صعود کنند. موشهایی که به دم آندرجه، همراه با وزنه

اضافه بار  ودرصد وزن بدن حیوان بود  25ها در هفته اول و دوم، شدند؛ وزنه متصل به دم موشبرای بالا رفتن تحریک 

 50رم، معادل های سوم و چهاطوری که وزنه متصل در هفتهبار اعمال شد. بهدرصد به صورت دو هفته یک 25فزاینده معادل 

بود.  درصد وزن بدن حیوان 100و هشتم، معادل های هفتم درصد و در هفته 75های پنجم و ششم، معادل درصد، هفته

ها مطابق با ای بین ستتمرین مقاومتی در هر جلسه شامل سه الی پنج ست هشت تا دوازده تکراری، با استراحت دو دقیقه

 (.16دستورالعمل اجرا شد )

کار ابتدا   نیا یشد. برا سنتز نیستئسی-ال نهیدآمیبا اس تیسلن مینمک سد ییایمیش یایبه روش اح ومیسلن نانوذرات

 نیچن. همدیدست آآن به مولار 1/0تا محلول  دیآب مقطر حل گردلیتر میلی  50در تیسلن میاز نمک سد  گرم 1738/0

از لیتر میلی 10آب مقطر حل شد. لیتر میلی  50آن در گرم 3044/0، مقدار مولاریلیم  50 نیستئیس-محلول ال هیته یبرا

 نیستئسی-از محلول اللیتر میلی 40منتقل شد. سپس  یتریلیلیم 1000 یبالن حجم کی حاصل به تیسلن میمحلول سد

 1000اضافه شد و با افزودن آب مقطر، به حجم  تیسلن میمحلول سد یمدرج، به بالن محتو پتیپ با صورت قطره قطرهبه

  6000زدن مداوم با سرعت تحت همگراد درجه سانتی 25ی در دما قهیدق 30فوق به مدت  بیکرد. ترک دایپ شیافزالیتر میلی

 به شد که لیتشک یبه رنگ قرمز تا آجر ومینانوذرات سلن 1دالیمدت محلول کلوئ نیا یقرار گرفت. بعد از ط قهیدق دور در

 و یآورجمع یخشک و پودر نانوذرات خشک به منظور مطالعات بعدگراد درجه سانتی 30-25  یون در دماآدستگاه  لهیوس

                                                           
1 Cloeidal 
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( FESEM) 1ی شناسایی با میکروسکوپ الکترونی با نشر میدانیهااز آزمون وم،یسنتز نانوذرات سلن دییتأ یشد. برا ینگهدار

 گما،یمطالعه از شرکت س نیمواد استفاده شده در ا یتمام(. 17) شد استفاده( DLS) 2پویا نور پراکندگی یو بررس( 1)شکل 

 .شد هیانگلستان ته

 

 

 جهت تایید سنتز کافی نانوذرات سدیم سلنیت  FESEM. تصویر آزمون 1شکل 

 

گرم به ازای هر کیلوگرم وزن بدن مطابق با روزهای تمرین و میلی 5/2 یاری با سلنیوم نانولیپوزومال، به میزانسپس مکمل

 (.18های پس از تمرین گاواژ شد )در زمان

در  عضله نعلی یبردارو گاواژ مکمل، بافت ینیجلسه تمر نیساعت بعد از آخر 72 ن،یبردن اثرات حاد تمر نیبه منظور از ب

 یبه ازا نیلازیبه زا نیگرم کتامیلیم 10به   80)مقدار  نیلازیو زا نیکتام یدرون صفاق قیبا تزر واناتیهر گروه انجام شد. ح

وارد  وبیکروتیم بلافاصله در وانیبافت بلافاصله انجام شد. بافت نمونه هر ح برداشتشدند و  هوشیگرم وزن بدن( بلویهر ک

 .دیگرد زیفرگراد سانتیدرجه  -80 یشد و در دما عیما تروژنیمحلول ن

                                                           
1 Field emission scanning electeron microscopy 
2 Dynamic light scattering 
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Real-) 1مراز در زمان واقعیای پلیبا روش واکنش زنجیره 6ATFو  1PINK ،Parkinهای بیان ژنهای آزمایشگاهی: روش

Time PCR )( مورد بررسی قرار گرفت. استخراج 2هاپرایمرتوالیهای تشخیصکاربردی، دستگاههای زیستی)سیستم

و به منظور بررسی کیفیت و ( RNAاستخراج  یبرا یمعرف تجار کی) Pluse-RNX( به صورت RNA) 3ریبونوکلئیک اسید

، 1PINK یهامربوط به ژن mRNA یابتدا توالو الکتروفورز بروی ژل آگارز استفاده شد.  4کمیت آن از روش اسپکتروفوتومتری

Parkin  6وATF تیبا استفاده از سا NCBI  .یوتریافزار کامپتوسط نرم (مرهایپرا) 5آغازگرهااستخراج شد AllelID  ساخته

بودن محل جفت  کتایاز  نانی( جهت اطمهایتوال یتطابق محل یهی)ابزار پا BLASTافزار توسط نرم مریشد و سپس هر پرا

ساخته  (cDNA) 6اسید مکملدئوکسی نوکلئیک  محصول ،RNA استخراج قرار گرفت. پس از یابیمورد ارز مرهایشدن پرا

 تریکرولیم یکرندوم هگزامر به هر نمونه اضافه و  تریکرولیمیک شده با استخراج RNAاز  تریکرولیم 10شد؛ به این منظور، 

 قهیدق پنجمحلول بالا به مدت  یحاو بویکروتیم اضافه شد. بویکروتیبه هر م (dNTPs) 7هافسفاتدئوکسی نوکلئوتید تری

 یک، x10از بافر  تریکرولیم دوهر نمونه،  ی. به ازابرود نیاز ب هیثانو یتا ساختارها شدقرار داده  وسیسلس ةدرج 65 یدر دما

به  هابیوتیکروو بلافاصله م فه، اضاRNA 8گر آنزیم تجزیه مهارکننده از تریکرولیمیک بردار معکوس و نسخه میآنز تریکرولیم

 ةدرج 25 شاملبندی قرار داده شده و زمان 9کلریها داخل دستگاه ترموساقرار داده شد. نمونه خی یرو قهیدق یکمدت 

 ،اجرا شد. پس از پایان کار قهیدقپنج در  وسیسلس ةدرج 85و  قهیدق 60 برای وسیسلس ةدرج 55 قه،یدق پنجدر  وسیسلس

 Real ندیفرا کره است. Gene Allمربوط به شرکت  یساز cDNA. روش ندمنتقل شد وسیسلس ةدرج-20 یها به دمانمونه

Time سنتز  ةانجام شد. مرحل یامرحله صورت دوبهcDNA شرکت  10هایپراسکریپت تیبا استفاده از کGeneAll یجنوب ةکر 

با  AMPLIQONمتعلق به شرکت  11نیبرگریسا ةبا استفاده از مستر آماد زین ریتکث ة. مرحلگرفتطبق روش ذکرشده انجام 

 یو برا است 12شروع سریع در دمای بالا صورت مستر به نیگرفت. ا صورت  x Master Mix Green2RealQ Plus ینام تجار

 95 یدر دما قهیدق 15 ةچرخ کی شامل زین ییاضافه شد. روش دما cDNAآب و  مر،یتنها به مستر پرا ر،یتکث ةانجام مرحل

 ةچرخ 35-25آن  در پیو ( TEMPase) 13مراز مقاوم به حرارتپلی DNAشروع سریع  میآنز یسازفعال ،وسیسلس هدرج

)ثبت انعکاس نور  وسیسلس ةدرج 60 یدر دما هیثان 60( و هی)واسرشت اول وسیسلس ةدرج 95 یدر دما هیثان 15-30

 یاتصال آغازگرها انجام شد. برا یدما ةمناسب بر پای یو گسترش( و انتخاب دما مریفلوئورسنت در طول مراحل اتصال پرا

فسفات -3-دیسرآلدئیگل از ژن قیتحق نیدر ا .شداستفاده  ΔΔCT-^2ژن هدف موردنظر، از فرمول  انیب ریمقاد یسازیکم

 استفاده شد. یبه عنوان کنترل داخل (GAPDH) 14دروژنازیده

 . توالی پرایمرهای مورد استفاده در پژوهش حاضر 1جدول 

Primer length (nucleotides) Primer Sequence Genes 

20 CATGGCTTTGGATGGAGAGT r-PINK1-F 

                                                           
1 Real-time polymerase chain reaction 
2 Applied Biosystems, Sequence Detection Systems 
3 Ribonucleic acid 
4 Spectrophotometry 
5 Primers 
6 Complementary deoxynucleic acid 
7 Deoxynucleotide triphosphate 
8 RNase inhibitor 
9 Thermocycler 
1 0 HyperScript 
1 1 Cybergreen master 
1 2 Hot Start 
1 3 Thermostable DNA polymerase hot start 
1 4 Glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase 



 مسن یهاموش در عضله ATF6 و PINK ،Parkin بر ومیو سلن نیهمزمان تمر ریتاث

10 
 

20 TGGGAGTTTGCTCTTCAAGG r- PINK1-R 

23 CTTGGCTACTCGCTGCCGTGTGT r-Parkin-F 

23 TACCTGTTGTACTGCTCTTCTCC r- Parkin-R 

20 GAACTTCGAGGCTGGGTTCA r-ATF6-F 

20 AACTTCCAGGCGAAGCGTAA r-ATF6-R 

21 AGGTCGGTGTGAACGGATTTG r-GAPDH-F 

21 TGTAGACCATGTAGTTGAGGT r-GAPDH-R 

 

و از نظر  1ویلک-شاپیرو با استفاده از آزمون توزیع طبیعیها از نظر قبل از تجزیه و تحلیل آماری، همه متغیر :تحلیل آماری

دوعاملی ها از آزمون تحلیل واریانس جهت تجزیه و تحلیل استنباطی دادهبررسی شدند.  2ها با آزمون لونهمگنی واریانس

 استفاده شد. P≤05/0در سطح معنی داری  2*2

 نتایج

 ت.نشان داده شده اس 2های پژوهش حاضر در جدول آزمون نمونههای توصیفی متغیرهای مورد مطالعه در پسیافته

 ΔΔCT-^2در مقیاس  پژوهش یمورد مطالعه پس از اجرای هاژن ینسب انیب (SD) و انحراف استاندارد (M) نیانگیم . 2جدول 

 هاگروه
PINK1 Parkin ATF6 

SD M SD M SD M 

 088/1 483/0 054/1 387/0 016/1 203/0 کنترل مسن

 527/0 143/0 586/0 059/0 671/0 222/0 مسن + مکمل

 400/0 102/0 422/0 089/0 304/0 052/0 مقاومتی مسن + تمرین

 218/0 169/0 235/0 057/0 191/0 073/0 مقاومتی مسن + مکمل + تمرین

 

چنین و همال نتایج روش آماری تحلیل واریانس دو عاملی در بررسی اثرسنجی تمرین مقاومتی، مکمل سلنیوم نانولیپوزوم

 قابل مشاهده است: 3های مورد مطالعه در جدول بررسی اثر تعاملی تمرین و مکمل بر بیان نسبی ژن

 ی مورد مطالعههاژن ینسب انیبعاملی برای تغییرات  2. نتایج تحلیل واریانس 3جدول 

                                                           
1 Shapiro-wilk 
2 Levene 
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 متغیرها
 SS df MS F Sig. η2 منبع

PINK1 (mRNA – 

2-ΔΔCT) 

77/1 تمرین  1 77/1  35/71  *001/0  82/0  

26/0 مکمل  1 26/0  55/10  **005/0  40/0  

مکمل×تمرین  06/0  1 06/0  70/2  120/0  14/0  

39/0 خطا  16 02/0   
  

Parkin (mRNA – 

2-ΔΔCT) 

20/1 تمرین  1 20/1  26/29  *001/0  65/0  

54/0 مکمل  1 54/0  00/13  **002/0  45/0  

مکمل×تمرین  09/0  1 09/0  39/2  141/0  13/0  

66/0 خطا  16 04/0     

ATF6 (mRNA – 

2-ΔΔCT) 

24/1 تمرین  1 24/1  79/18  *001/0  54/0  

69/0 مکمل  1 69/0  41/10  **005/0  39/0  

مکمل×تمرین  17/0  1 17/0  71/2  119/0  14/0  

05/106 خطا  16 06/0     

 (P≥0.05) اثر معنادار تمرین مقاومتی بر تغییرات متغیرهای تحقیق دهنده نشان *

 (P≥0.05) اثر معنادار مکمل سلنیوم نانولیپوزومال بر تغییرات متغیرهای تحقیق دهنده نشان **

 

شود، نتایج حاصل از آزمون آماری تحلیل واریانس دو عاملی در تعیین اثر مستقل و مشاهده می 3طور که در جدول همان

منجر به کاهش معنادار بیان مقاومتی هفته تمرین  8که های مورد مطالعه نشان داد جداگانه تمرین مقاومتی بر بیان ژن

 های مسن شد. موشدر عضله نعلی  ATF6 (001/0=P) و PINK1 (001/0=P) ،Parkin (001/0=P)های ژن

بیان طور مستقل باعث کاهش معنادار به پوزومالینانول ومیسلنهفته دریافت مکمل  8های آماری نشان داد که چنین، یافتههم

 های مسن شد. موشدر عضله نعلی  ATF6 (005/0=P) و PINK1 (005/0=P) ،Parkin (002/0=P)های ژن

 پوزومالینانول ومیسلنرسد که اثر جداگانه تمرین مقاومتی در قیاس با اثر جداگانه مکمل های اثر، به نظر میبا بررسی اندازه

 =45/0برای تمرین و Parkin (65/0= η2، (برای مکملη2 =40/0برای تمرین و 82/0= η2) PINK1های در کاهش بیان ژن

η2و (برای مکمل ATF6 (54/0= η2 39/0برای تمرین و= η2به مراتب بیشتر باشد.برای مکمل ) 

 پوزومالینانول ومیسلنمکمل همراه با مقاومتی هفته تمرین  8چنین نشان داد که نتایج آزمون تحلیل واریانس دو عاملی هم

 ATF6 و PINK1 (120/0=P ، 14/0=η2) ،Parkin (141/0=P ، 13/0=η2)های بیان ژناثر تعاملی معنادار آماری بر 

(119/0=P ، 14/0=η2 ) های مسن نداشت. موشدر عضله نعلی 
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 گیرینتیجهبحث و 

و تشدید  ERبر عوامل استرس  پوزومالینانولدر این مطالعه تجربی، به اثرات بالقوه تمرین مقاومتی همراه با دریافت سلنیوم 

مکمل آیا که  کندیم یمطالعه بررس نیااسترس اکسایشی مرتبط با پیری و آتروفی عضلانی وابسته به آن پرداخته شد. 

با اختلال عملکرد میتوکندری مرتبط  تواندیمبالاتری دارد، در کنار تمرین مقاومتی  یستیز یفراهم که یپوزومینانول ومیسلن

. از های مختلف مرتبط با آن در این دوران پیشگیری نمایدو از بروز بیماری را کاهش دهد آتروفی عضلانی دوران سالمندی

 نیدادن ا وندیپ د،نقش دار آتروفی عضلانی سالمنداندر  و استرس اکسایشی وابسته به سن ERتعامل استرس آنجا که 

بر مواد  یو مبتن منیا یهایاست و ممکن است استراتژ مهم ینیواضح از نظر بال یعملکرد جهینت کیبه  یمولکول راتییتغ

 ارائه دهد. یریحفظ سلامت عضلات در پ یرا برا یمغذ

و  PINK ،Parkinهای ژندهد که یک دوره تمرین مقاومتی به تنهایی منجر به کاهش بیان نتایج مطالعه حاضر نشان می

ATF6 های برخی مطالعات با نتایج بدست آمده از پژوهش گردد. در همین راستا، یافتههای مسن میدر بافت عضلانی موش

زنی با شدت متوسط در مردان ( گزارش کردند که یک وهله رکاب2019و همکاران ) 1باشد؛ سیلوکاحاضر، همسو می

(. 19ساعت پس از ورزش شد ) 3ه پهن خارجی در زمان در عضل Parkin-2و و  PINK1کرده باعث کاهش معنادار تمرین

موقت افزایش  که اگرچههای صحرایی نشان دادند که ای بنیادی روی موش( در مطالعه2018و همکاران ) 2چنین چنهم

Parkin از  تمرین استقامتی، میتوفاژی ناشیای هفته 6پس از یک دوره  برای میتوفاژی ناشی از ورزش حاد ضروری است، اما

دهد و به دلیل بهبود کیفیت میتوکندری در نتیجه تمرینات ورزشی رخ می . این کاهشیابدمیکاهش  ورزش متعاقباً

یک مطالعه دیگر نشان  (. علاوه بر این،20باشد )پس از فعالیت ورزشی منظم می میتوفاژی مخربدهنده کاهش نیاز به نشان

یابد اما با تمرین ورزشی، سن در حالت پایه افزایش می بالا رفتنبا  ،Parkinمله و نشانگرهای ویژه آن از ج داد که میتوفاژی

و همکاران  3(. نتایج تحقیق پارک21) شودمی Parkin های القا شده توسط ورزش باعث کاهش میتوفاژی وابسته بهسازگاری

ژیم غذایی پرچرب، منجر به کاهش های چاق تغذیه شده با ر( نیز نشان داد که یک دوره تمرین هوازی در موش2018)

های سرکه با نقص روی مگس ،2021پژوهش آزمایشگاهی جدید در سال در (. محققان 22در عضله شد ) ATF6معنادار بیان 

و بازگشت پروفایل پروتئوم به سمت سطح  پروتئین در پاسخ به ورزش 12کاهش  نشان دادند که ورزش منجر به Pink1 ژن

تواند مسیرهای سنتز پروتئین ، ورزش میPink1 کمبود دهد که در شرایطنشان می هااین یافتهشود. می  (wild-type) طبیعی

 (.23) را که در این مدل افزایش یافته بودند، معکوس کند و به سمت نرمال شدن سوق دهد

 تیفی، بهبود کATF6و  PINK1/Parkin ریمس یهاژن انیبر کاهش ب یمقاومت نیاثر تمر یاصل رسد که ساز و کاربه نظر می

انتقال  رهیزنج ییکاهش کارا ،یتوکندریسن با اختلال در عملکرد م شیاست. افزا ویداتیو کاهش استرس اکس یتوکندریم

 یرا برا PINK1/Parkin ریمقابله، مس یسلول برا ط،یشرا نیهمراه است. در ا ROSاز حد  شیب دیتول جهیالکترون و در نت

(. 24) همراه است هانیپروتئ نیا هیسطح پا شیکه با افزا کندیفعال م دهیدبیآس یهایتوکندریو حذف م یگذاربرچسب

که  کنندیرا فعال م UPRو  یتوفاژیم یرهایاما اغلب ناکارآمد، مس ،یطور جبرانها بهسلول ط،یشرا نیدر پاسخ به اچنین هم

 یاحال، شواهد متقاعدکننده نیهمراه است. با اهای عضلانی پیر در سلول ATF6و  PINK1 ،Parkin یهاژن انیب شیبا افزا

ها ژن نیا انیسلول، ب یانهیزم طیشرا ریی، با تغیمقاومت نیاز جمله تمر منظمی ورزش ناتیتمر دهدیوجود دارد که نشان م

                                                           
1 Slivka  
2 Chen 
3 Park 
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تمرین تناوبی  و یقدرت یبیترک نیرهفته تم 12نشان داد که ا ریاخ ایبه عنوان مثال، مطالعه(. 21-23) دهدیکاهش م را

در عضله  (₂O₂H) 2پراکسید هیدروژنانتشار  یدرصد 20و سالمند، منجر به کاهش  انسالیدر بزرگسالان م (HIIT) 1پرشدت

 یورزش ناتیتمر ن،یچن. هم(24) است یدانیاکسیآنت تیو بهبود ظرف یتوکندریم ییکارا شیدهنده افزاشد که نشان یاسکلت

به عنوان  Nrf2بازگردانند. به وضعیت مطلوب  شود،یمختل م یرا که در سالمند Nrf2 ریمس نگیگنالیس توانندیم

( و CAT) 4(، کاتالازSOD) 3سموتازید دیمانند سوپراکس ییهامیآنز شیبا افزا دان،یاکسیآنت یهاژن انیب یاصل کنندهمیتنظ

GPxیسازیخنث تی، ظرف ROS یمزمن و بهبود سلامت عموم ویداتیکاهش استرس اکس هایسازگار نیا جهی. نتبردیرا بالا م 

 گریسلول د ابد،یکاهش  دهیدبیآس یهایتوکندریو تعداد م ابدیبهبود  یتوکندریم تیفیکه ک یاست. هنگام یتوکندریم

( به نیها )پس از دوره تمرژن نیا هیپا انیب جهیندارد، در نت PINK1/Parkin ریسمداوم و پرسرعت م یسازبه فعال یازین

 غلط تاخورده یهانیبا کاهش بار پروتئ یمقاومت نیتمر ند،یفرآ نیموازات ا به(. 25گردد )باز می طبیعی و پایین خودسطح 

(misfolded proteins و استرس )ERژن  انی، بATF6 شیافزا ،ی. در سالمند(26) دهدیرا کاهش م ROS  و اختلال در

. تجمع سازدیم مختلرا  هانیپروتئ حیصح یتاخوردگ ندیکرده و فرآ ویداتیرا اکس یشبکه آندوپلاسم طیمح م،یهموستاز کلس

. اندازدیرا به راه م UPRرا فعال کرده و آبشار  ATF6 از جمله ER ییغشا های، حسگرغلط تاخورده یهانیپروتئ نیا

منجر  یو مرگ سلول یبه آتروف یآپوپتوز یرهایمس قیبازگرداندن هموستاز، از طر یبه جا تواندیم UPRمزمن  یسازفعال

و اختلال عملکرد  ویداتیذکر شده، استرس اکس یرهایمس قیاز طر یمقاومت نیکه تمر یرو، هنگام نی. از ا(27) شود

 ازیسلول ن جه،ی. در نتبردیم نیرا از ب ERاسترس  جادیا یمنبع اصل میرمستقیبه طور غ دهد،یرا کاهش م یتوکندریم

 .(26) خواهد داشت غلط تاخورده یهانیپروتئ تیریمد یبرا UPR ستمیاز س ATF6شاخه  یسازفعالبه  یکمتر

طور مستقل منجر به کاهش بیان یاری با سلنیوم نانولیپوزومال بهدهد که یک دوره مکملدیگر نتایج مطالعه حاضر نشان می

( 2021و همکاران ) 5ها، ژانگهای مسن شد. همسو با این یافتهدر بافت عضلانی موش 6ATFو  PINK ،Parkinهای ژن

های های مدل القای میتوفاژی با واسطه کادمیوم، توانست بیان پروتئینگزارش کردند که درمان با سلنیوم در نمونه

بر روی  2026تجربی در سال  ایمطالعه اخیرا .(13)طور معناداری کاهش دهد را به PINK1-Parkinمیتوکندریایی محور 

 کواتاثر محافظتی مخمر سلنیوم را در برابر سم دی (Kangle Yellow) های نژاد کانگل زردهای کبد و کلیه جوجهسلول

(Diquat)  داری باعث افزایش بیاناطور معنکوات بهنتایج نشان داد که تیمار با دی ؛بررسی کرد mRNA و پروتئین PINK1  

گرم/کیلوگرم در جیره پایه( این روند میلی 5/0با این حال، تجویز مخمر سلنیوم ) .های کبد و کلیه شددر بافت Parkin و

بر روی  (. پژوهش دیگری28) نزدیک شد سطوح پایههای مذکور به داری کاهش داد و سطح بیان ژناطور معنافزایشی را به

 1سلنیوم )ذرات سترس اکسیداتیو و فشار خون بالا( نشان داد که تجویز نانوهای گوشتی با سندرم آسیت )ناشی از اجوجه

را در مسیر سیگنالینگ استرس  12-و کاسپاز  ATF-6 ،CHOP بیان ژن و پروتئین طور قابل توجهیمیکرومول در لیتر( به

ER تواند با القای می سلنیوم مصرف بیش از حد نشان داد که 2016در مقابل، یک مطالعه در سال (. 29) دهدکاهش می

کند که اثر در طحال جوجه شود. این یافته تأکید می ER سازی استرسو فعال ATF6 افزایش استرس اکسیداتیو، منجر به

 (.30) است و تنها در محدوده درمانی و فیزیولوژیک اثر کاهشی دارد وابسته به دوز ATF6 سلنیوم بر

کرد:  نییتب یاصل بر سه محور توانیرا م یدر سالمند ATF6 و  PINK ،Parkinی هاژن انیبر کاهش ب ومیاثر سلن ساز و کار

ها ژن انیب میمستق مینظ -Nrf2 .2  ریمسسازی فعال قیاز طر یتوکندریم تیفیو بهبود ک ویداتیکاهش بار استرس اکس -1

                                                           
1 High-intensity interval training 
2 Hydrogen peroxide 
3 Superoxide dismutase 
4 Catalase 
5 Zhang 
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حفظ هموستاز  -H (SELENOH .)3و سلنوپروتئین M ( (SELENOMاز جمله سلنوپروتئین  خاص یهانیتوسط سلنوپروتئ

به ساختار  دورو قیاز طر ،یضرور یزمغذیر کیبه عنوان  ومیسلنATF6/CHOP (31 .) ریمهار مس قیاز طر یشبکه آندوپلاسم

 شیرا افزا ROS یسازیخنث تی، ظرفSELENOH و GPx ،TrxR مانند یدانیاکسیآنت یهامیآنز تیو تقو هانیسلنوپروتئ

در کاهش استرس  یاثرات بارزتر ،یسلول یریگهدف ییبالاتر و توانا یستیز یفراهم لیبه دل ومیسلن ونی. نانوفرمولاسدهدیم

 انی، بNrf2ی سیفاکتور رونو یسازبا فعال ومیاند که نانوذرات سلنمطالعات نشان داده از طرفی(. 31) دهدینشان م ویداتیاکس

مزمن  ویداتی(. با کاهش استرس اکس32را کاهش ) ییایتوکندریم ROS ق،یطر نیداده و از ا شیرا افزا یدانیاکسیآنت یهاژن

و حذف  یگذاربرچسب یبرا PINK1/Parkin ریمس یاضطرار یسازسلول به فعال ازین ،یتوکندریم تیفیو بهبود ک

، در پژوهش حاضرATF6  انیخصوص کاهش ب در(. 25) ابدییکاهش م یبه طور قابل توجه دهیدبیسآ یهایتوکندریم

دریافت آن وابسته به  انیکه بS  (SEPS1) نی. سلنوپروتئکندیعمل م افزابه صورت هم سمیمکان نیچند قیاز طر ومیسلن

 . مطالعهدهدیرا کاهش م فعال ATF6 سطح میبوده و به طور مستق یپرون در شبکه آندوپلاسمچ تیفعال یاست، دارا ومیسلن

اثرات در حضور  نیو ا شودیفعال م 6ATF منجر به کاهش سطح 1SEPS انیب شینشان داد که افزا( 2009) نو همکارا 1سئو

 قیاز طری دانیاکسیو بهبود عملکرد آنت ویداتیبا کاهش استرس اکس(. از سویی دیگر، 33) گرددیم تیتقو ومیمکمل سلن

 یسازفعال جه،یو در نت ابدییکاهش م یدر شبکه آندوپلاسم غلط تاخورده یهانی، تجمع پروتئهامیآنز ریو سا GPx تیتقو

منحصر به فرد خود، نه تنها  یدیپیبا ساختار ل پوزومالینانول ومی. سلنشودیمتوقف م ATF6 از جمله UPRهای مزمن حسگر

 ماًیمستق م،یکلس و کاهش نشت یشبکه آندوپلاسم یغشا تیبا تثب تواندیدارد، بلکه م ییبالا یستیز یو فراهم ینفوذ سلول

احتمالا ، حاضردر پژوهش  ATF6 انیشده در بکاهش مشاهده جه،ی. در نت(34) نقش داشته باشد ER در کاهش استرس

 ER و بهبود هموستاز ویداتیکاهش استرس اکس میرمستقیفعال و اثر غ ATF6 بر کاهش SEPS1 میمستق ثرا بیحاصل ترک

 (.33،34) است

بر بیان  های تحقیق حاضر در خصوص اثرات جداگانه تمرین مقاومتی و سلنیوم نانولیپوزومالیافتهدر مجموع، با توجه به 

با  اسیدر ق یمقاومت نیکه اثر جداگانه تمر رسدیاثر، به نظر م یهااندازه یبا بررسهای مسن، های مورد مطالعه در موشژن

با توجه به  باشد. شتریبه مراتب ب ATF6و  PINK ،Parkin یهاژن انیدر کاهش ب پوزومالینانول ومیاثر جداگانه مکمل سلن

در مقابل اثر عمدتاً ی ورزش فعالیت اثرات کیستمیو س رهیمس چند تیتفاوت به ماه نیا یعلت اصلمذکور،  ساز و کارهای

 قیشده، از طرکنترل کیولوژیزیاسترسور ف کیبه عنوان  یمقاومت نیتمر .گرددیبازم ومیهدفه سلنو تک یدانیاکسیآنت

. کندیم جادیا یدر هموستاز سلول یقیو عم داریپا راتییمستقل اما همگرا، تغ نگیگنالیس ریمس نیهمزمان چند یسازفعال

است  1SIRT و α1-PGC، 2Nrf، (AMPK) 2شده با آدنوزین مونو فسفاتی پروتئین کیناز فعالسازشامل فعال رهایمس نیا

 یاتوفاژ شیزاد، کاهش التهاب مزمن و افزادرون یدانیاکسیآنت تیبهبود ظرف ،یتوکندریم وژنزیب شیمنجر به افزا بیکه به ترت

 یهامیآنز تیتقو قیاست، اما عمدتاً از طر یقو دانیاکسیآنت کیاگرچه  پوزومالینانول ومی(. در مقابل، سلن35) شوندیکارآمد م

و  یتوکندریم وژنزیمرتبط با ب نگیگنالیس یهابر شبکه یاچندجانبه ریو تأث کندیمعمل  TrxR و GPx مانند ینیوتئسلنوپر

که  یدر حال کند،یم جادیدر عضله ای و عملکرد یساختار یبازساز کیورزش  گر،ی(. به عبارت د36) بافت ندارد یبازساز

مسن نشان داد  یهادر موشای مروری مطالعهدر همین زمینه، . آوردیفراهم م یموقتیی ایمیمحافظت ش کیعمدتاً  ومیسلن

 یدر حال ؛شد ویداتیاسترس اکس نشانگرهای یدرصد 30و کاهش  PGC-1α یدرصد 45 شیمنجر به افزا فعالیت ورزشیکه 

تفاوت  ،(. موضوع مهم دیگر37) کرد جادیا ویداتیدرصد کاهش در استرس اکس 15تنها  ،مشابه وضعیتیدر  ومیکه مکمل سلن

و  هاستونیه ونیلاسیمانند است کیژنتیاپ راتییتغ قیاز طر یمقاومت نیاست. تمر دو مداخله اثر یو ماندگار یداریدر پا

ها پس از توقف ها تا ماههفته تواندیکه م کندیم جادیا نیعضلا یهاژن انیب یدر الگو یداریپا راتیی، تغDNA ونیلاسیمت

                                                           
1 Seo 
2 Adenosine mono phsophate activated protein kinase 
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 شودیم یتوکندریم وژنزیب شیمنجر به افزا یمقاومت نیتوسط تمر PGC-1α مثبت میتنظ ژه،یو(. به38) بماند یباق نیتمر

 ن،یمعناست که پس از دوره تمر نیبه ا یساختار راتییتغ نیاست. ا داریاما نسبتاً پا ریپذبرگشت یساختار رییتغ کیکه 

 یسازبه فعال ازین جهیقرار دارد و در نت یبالاتر طحدر س یدانیاکسیآنت تیو ظرف یتوکندریم تیفیعضله سالمند از نظر ک

PINK1/Parkin و ATF6 شیافزا قیعمدتاً از طر پوزومالینانول ومی. در مقابل، سلن(38،39) ابدییکاهش م داریبه طور پا 

در عضله  GPx عمرمهینسبتاً کوتاه است. به عنوان مثال، ن هامیآنز نیا عمرمهیو ن کندیعمل م یدانیاکسیآنت یهامیموقت آنز

 (.40) گرددیبازم هیبه حالت پا جیروز است و پس از قطع مکمل، سطح آن به تدر 7-3حدود 

یاری با سلنیوم نانولیپوزومال، های جدید مطالعه حاضر، اثر تعاملی و همزمان تمرین مقاومتی به همراه مکملبر اساس یافته

ها، های مسن نداشت. در تفسیر این یافتهدر بافت عضلانی موش ATF6و  PINK ،Parkinهای ژنتاثیر معناداری بر بیان 

تمرین مقاومتی و سلنیوم نانولیپوزومال بر  همگرایی عملکردی برای عدم وجود اثر تعاملی، ساز و کار سلولیترین مهم

کنند، اما در مل میاست. به بیان دیگر، این دو مداخله اگرچه از نقاط شروع متفاوتی ع مسیرهای سیگنالینگ نهایی مشترک

بخشند. تمرین مقاومتی دست، وضعیت هموستاز سلولی را بهبود میسازی یکسان آبشارهای سیگنالینگ پاییننهایت با فعال

زاد و اکسیدانی درونهای آنتیرا فعال کرده و بیان ژن AMPK و NRF2 ، مسیرهایی مانندROS شدهاز طریق تولید کنترل

(. از سوی دیگر، سلنیوم مستقیماً به عنوان کوفاکتور 35،39) دهدرا افزایش می PGC-1α مانند کندریفاکتورهای بیوژنز میتو

اکسیدانی را القا های آنتی، بیان آنزیم NRF2سازی مسیرعمل کرده و با فعال GPx اکسیدانی اصلی مانندهای آنتیآنزیم

شوند شوند، این مسیرها تا حداکثر ظرفیت خود فعال میاعمال میطور همزمان هنگامی که هر دو مداخله به(. 36،40) کندمی

 های، اگر تمرین مقاومتی به تنهایی بتواند بیان ژندیگرشود. به عبارت حاصل می نقطه اشباع یا اثر سقف و به اصطلاح،

PINK ،Parkin و ATF6 سیار همپوشانی را را تا سطح مطلوبی کاهش دهد، افزودن مکمل سلنیوم که مسیرهای یکسان یا ب

اگرچه ترکیب تمرین  در همین راستا، پژوهشی نشان داد کهگذارد. دهد، فضایی برای کاهش بیشتر باقی نمیهدف قرار می

 PINK1 ،Parkin های هدف نهایی مانند، اما چنین اثری بر بیان ژندارد GPx افزایی بر فعالیت آنزیمشنا و سلنیوم تأثیر هم

ها در انتهای یک آبشار سیگنالینگ قرار دارند که ظرفیت پاسخ آن محدود دهد این ژنکه نشان میمشاهده نشد  ATF6 و

مهم  رویکردیک اشاره به ، حاضر در پژوهشها بر بیان ژن دو مداخله دارادر مجموع، عدم مشاهده اثر تعاملی معن(. 41) است

 PINK ،Parkin هایاثر نهایی کاهش بیان ژن دهد کهنشان می هاهای پیر است. این یافتهدر مورد ماهیت خودتنظیمی سلول

پذیر است. طور مستقل امکانکه دستیابی به آن توسط هر یک از مداخلات به شودبه یک سطح آستانه محدود می ATF6 و

نقطه تعادل های متفاوت اما همگرا، سیستم هموستاز سلولی را به تمرین مقاومتی و سلنیوم نانولیپوزومال با مکانیسم

کند. این نتیجه از ای ایجاد نمیها فراتر از این سطح تعادل، اثر قابل ملاحظهدهند و اعمال همزمان آنتری سوق میمطلوب

دهد که برای دستیابی به مزایای کاهش استرس سلولی در سالمندی، لزوماً نظر بالینی بسیار ارزشمند است، زیرا نشان می

ها انتخاب بین آن و توانند استراتژی مؤثری باشندنیست و هر کدام از این رویکردها به تنهایی می نیازی به ترکیب مداخلات

 .پذیری انجام گیردباید بر اساس شرایط فردی، ترجیحات و امکان

ر ، عدم کنترل تاثیERگیری سطح بافتی سلنیوم تجویزی، عدم ارزیابی نشانگرهای استرس اکسیداتیو و استرس عدم اندازه

ها، عدم داشتن گروه ها برای صعود از نردبان مقاومتی و بستن وزنه به دم موشاحتمالی استرس ناشی از تحریک دستی موش

شده توسط کمیته اخلاق کار با حیوانات آزمایشگاهی و جلوگیری از کشتار های اعمالکنترل جوان )با توجه به محدودیت

 شوند.ه را شامل میهای این مطالعها(، محدودیترویه موشبی

 ATF6و  PINK ،Parkinهای جداگانه در کاهش بیان ژن طورهر کدام به پوزومالینانول ومیسلنهر چند که تمرین مقاومتی و 

توانند از طریق کاهش استرس اکسیداتیو و ارتباط متقابل آن با استرس رسند و احتمالا میهای مسن موثر به نظر میدر موش
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ER رسد که برای روشن شدن اثر تعاملی تمرین مقاومتی عضلانی وابسته به افزایش سن مقابله کنند، اما به نظر می، با آتروفی

 های بیشتری باشد.و سلنیوم در این زمینه نیاز به پژوهش

ر عملکرد های بیشتر با توجه به محدود بودن تحقیقات در زمینه اثر تعاملی تمرینات ورزشی و دریافت سلنیوم بانجام پژوهش

ها در آتروفی عضلانی وابسته به و ارتباط متقابل آن با میتوفاژی، با توجه به نقش اساسی آن ERمیتوکندری، تنظیم استرس 

تر سلنیوم در کنار تمرین مقاومتی ای مشابه با دوزهای پایینمطالعهشود رسد. لذا پیشنهاد میافزایش سن، ضروری به نظر می

 در آینده اجرا شود.های مسن، روی نمونه
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