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Abstract
Purpose: Mitophagy can assist in mitochondrial quality control. The aim of this study was to investigate 
the effect of training on mitochondrial mitophagy factors in obese male rats. 
Methods: In this experimental study, 40 male rats (weight 120±20 g) after inducing obesity with high fat 
diet (for 10 weeks), eight rats from the high-fat diet group (O) and eight rats of the standard dietary group 
(C) to investigate the induction of obesity were described and other obese rats were randomly divided into 
three groups: obesity control (OC), moderate intensity continuous training (MICT) and high intensity in-
terval training (HIIT). The HIIT protocol includes 10 bouts of 4-minute activity with intensity of 85-90% 
vo2max and 2-minute active rest periods and MICT protocols performed 5 sessions per week, with intensity 
of 65-70% VO2max for 12 weeks. Bcl2 and parkin levels were measured by gel electrophoresis and west-
ern blotting. Data were analyzed by One-way ANOVA and post hoc Tukey at P≤0.05. 
Results: The results showed that both HIIT and MICT training significantly increased bcl2 and PARKIN of 
Soleus muscle in comparison with the control group (P<0.05). However, there was no significant difference 
between the two groups of HIIT and MICT in bcl2 and PARKIN levels of Soleus muscle in obese male 
rats (P>0.05).
Conclusion: According to the results, it seems that HIIT and MICT can help reduce mitochondrial degra-
dation and impairment in skeletal muscle during obesity.
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نشریه فیزیولوژی ورزش و فعالیت بدنی
تابستان 1401/ دوره 15/ شماره 2/ صفحه های 19-10

تأثیر یک دوره تمرین بر عوامل میتوفاژی میتوکندری در موش های صحرایی نر چاق

گان احمدی*1، ندا آقایی بهمن بگلو2 مژ

چکیده
کنــد. هــدف از مطالعــه حاضــر، بررســی تأثیــر یــک دوره  کمــک  کیفیــت میتوکنــدری  کنتــرل  هــدف: میتوفــاژی می توانــد بــه 

تمریــن بــر عوامــل میتوفــاژی میتوکنــدری در مــوش هــای صحرایــی نــر چــاق بــود.
گــرم( پــس از القــاء چاقــی بــا رژیــم  روش هــا: در ایــن مطالعــه تجربــی، 40 ســر مــوش صحرایــی نــر )میانگیــن وزن120±20 
ــم غذایــی پرچــرب )O( و 8 ســر مــوش صحرایــی  ــروه رژی گ ــه مــدت 10 هفتــه(، 8 ســر مــوش صحرایــی از  غذایــی پرچــرب )ب
گــروه رژیــم غذایــی اســتاندارد )C( بــرای بررســی القــای چاقــی تشــریح شــدند و ســایر موش هــای صحرایــی چــاق به طــور 
 )HIIT( و تمریــن تناوبــی با شــدت بــالا )MICT( تمریــن تداومــی بــا شــدت متوســط ،)OC( کنتــرل چــاق گــروه  تصادفــی بــه 3 
تقســیم شــدند. HIIT شــامل 10 وهلــه  فعالیــت 4 دقیقــه ای بــا شــدت 90-85 درصــد VO2max و وهله هــای اســتراحت 
فعــال 2 دقیقــه ای و برنامــه MICT نیــز 5 جلســه در هــر هفتــه بــا شــدت 70-65 درصــد VO2max بــه مــدت 12 هفتــه اجــرا 
شــد. ســطوح bcl2 و پارکیــن بــا اســتفاده از روش الکتروفــورز ژل و وســترن بــات اندازه گیــری شــد. داده هــا بــا اســتفاده از 

ــد. ــل ش ــه و تحلی ــا داری P≥0/05 تجزی ــطح معن ــی در س ــی توک ــون تعقیب ــه و آزم ــس یک طرف ــل واریان ــای تحلی آزمون ه
نتایــج: نتایــج نشــان داد هــر دو مداخلــه تمریــن HIIT و MICT بــه افزایــش معنــا دار bcl2 و پارکیــن عضلــه نعلــی نســبت بــه 
ــروه HIIT و MICT در ســطوح bcl2 و پارکیــن رت هــای  گ کنتــرل منجــر شــدند)P>0/05(. تفــاوت معنــا داری بیــن دو  ــروه  گ

.)P<0/05( چــاق وجــود نداشــت
کاهــش تخریــب و اختــال میتوکنــدری  کــه HIIT و MICT می تواننــد بــه  نتیجه گیــری: بــا توجــه بــه نتایــج، بــه نظــر می رســد 

کننــد.  کمــک  در عضلــه اســکلتی طــی چاقــی 

کلیدی: تمرین تناوبی، تمرین تداومی، bcl2، پارکین، چاقی. واژه های 
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مقدمه
چاقــی، بــا افزایــش وزن بــدن در نتیجــه انباشــت بیــش از حــد 
گروه هــای  چربــی مشــخص می شــود، ایــن پدیــده در همــه 
ســنی بــا شــدت بــالا در حــال افزایــش اســت )1(. چاقــی بــا 
اختــالات متابولیــک قابــل توجهــی همــراه اســت و منجــر 
بــه آســیب شــدید در تعــدادی از اندام هــا، از جملــه عضلــه 
اســکلتی می شــود )2(. مصــرف بیــش از حــد چربــی باعــث 
توســط   ATP تولیــد  بــرای  متابولیکــی  انعطاف پذیــری 
کــه ممکــن اســت  میتوکنــدری عضــات اســکلتی می شــود 
منجــر بــه آســیب و التهــاب ســلولی شــده و عامــل اصلــی در 
ــز تعــدادی از بیماری هــا باشــد )3(. مطالعــات متعــدد  پاتوژن
در موش هــا و در انســان ارتبــاط نزدیــک بیــن اختــالات در 
عملکــرد میتوکنــدری عضــات و توســعه چاقــی و مقاومــت بــه 
کــه اختــال فعالیــت  انســولین را نشــان داده انــد. بــه طــوری 
می توانــد  میتوکنــدری  کســایش  ا فسفوریاســیون  از  ناشــی 
 .)4،5( شــود  منجــر  انســولین  بــه  مقاومــت  و  چاقــی  بــه 
بــه  نیــاز  کــه  اندامک هــای حیاتــی هســتند  میتوکندری هــا 
نظــارت مــداوم بــه منظــور حفــظ یکپارچگــی عملکــردی آن ها 
می گیــرد  صــورت  میتوفــاژی  عمــل  طریــق  از  کــه  می باشــد 
)8-6(. میتوفــاژی شــامل تخریــب میتوکندری هــای آســیب 
مشــخص،  طــور  بــه  می باشــد  اســکلتی  عضلــه  در  دیــده 
میتوکندری هــای  حــذف  و  کاتابولیســم  فراینــد  میتوفــاژی 
آســیب دیــده یــا غیــر ضــروری اســت. میتوفــاژی نقــش مهمــی 
مقابــل  در  حفاظــت  بــرای  میتوکنــدری  کیفــی  کنتــرل  در 
اختــال عملکــرد میتوکنــدری تحــت شــرایط فسفوریاســیون 
بیشــتر  کســایش  ا جانبــی  تولیــدات  و  کارآمــد  نا کســایش  ا
غشــای  پتانســیل  آســیب دیده  میتوکندری هــای   .)9( دارد 
ــی،  ــودکار انتخاب ــیتوز خ گوس ــد و فا ــت می دهن ــود را از دس خ

 .)10،11( پیــش می بــرد  را  کاتابولیــک  فرآیندهــای 
بــر اســاس یــک مطالعــه اخیــر، میتوفــاژی متشــکل از دو 
کــه شــامل میتوفــاژی وابســته بــه  مســیر پیام رســانی اســت 
کــه در مرکــز پروتئیــن پارکیــن قــرار دارد و میتوفــاژی  پارکیــن، 
ــن  ــن پارکی ــان پروتئی ــر از بی ــرف نظ ــه ص ک ــن  ــتقل از پارکی مس
 E3 یوبیکیوتیــن  لیــگاز  یــک  پارکیــن   .)12( می دهــد  خ  ر
گرفتــه می شــود  کار  کــه بــه طــور انتخابــی بــه  ســیتوزولی اســت 
توســعه  را  کــه میتوفــاژی  دیــده  آســیب  بــرای میتوکنــدری 
نشــان  اخیــر  مطالعــات  همچنیــن،   .)13-15( می دهــد 
 BCL-2 خانــواده  پروتئین هــای  اعضــای  کــه  می دهنــد 
عــاوه بــر نقــش آپوپتــوزی، میتوفــاژی میتوکنــدری را تنظیــم 
کننــده  تنظیــم  بــا   BCL-2 پروتئیــن   .)16،17( می کننــد 

پروتئین هــای   .)18( می کنــد  مهــار  را  میتوفــاژی  بکلیــن-1 
خانــواده Bcl-2 نفوذ پذیــری غشــای خارجــی میتوکنــدری 
طــی آپوپتــوز را تنظیــم می کننــد. همچنیــن، می تواننــد بــا 
کنــش بــا بکلیــن-1 بــه وســیله اتوفــاژی نفــوذ  اســتفاده از وا
بــا اعضــای خانــواده  بــه پارکیــن  کننــد. میتوفــاژی وابســته 
 Bcl-2 مســتقل از بکلیــن-1 متأثــر می شــود. پروتئیــن Bcl-2
ــزه  ــه میتوکنــدری، دپولاری از طریــق مهــار انتقــال پروتئیــن ب
کند. با توجه به نقش پروتئین های  میتوکنــدری را مهــار مــی 
کننده هــای نفوذ پذیــری  خانــواده Bcl-2 به عنــوان تنظیــم 
پویایــی  همچنیــن  و  آپوپتــوز  بــه  وابســته  میتوکنــدری 
ــواده ــای خان ــدری، پروتئین ه ــی میتوکن ــکافت- همجوش  ش
کنترل کننــده مهم هومئوســتاز میتوکندری   Bcl-2 بــه عنــوان 

عمل می کنند )19(.
فعالیــت ورزشــی بــرای حفــظ میتوفــاژی پروتئین هــا مؤثــر 
اســت و حتــی ممکــن اســت بیــان پروتئیــن میتوفــاژی عضلــه 
کــی از نقــش مفیــد تمرینــات  کــه حا کنــد  اســکلتی را تســهیل 
ورزشــی بــر عملکــرد میتوکنــدری می باشــد )20(. در حمایــت 
کــه تمرینــات ورزشــی  از ایــن مفهــوم، نشــان داده شــده اســت 
می تواننــد باعــث القــاء میتوفــاژی عضلــه اســکلتی طبیعــی 
شــوند )20،21(. تمریــن تناوبــی پــر شــدت )HIIT( از انــواع 
مختلــف فعالیت هــای ورزشــی و شــامل دوره هــای تمریــن 
ــراد  ــه اف ــه هم ک ــت  ــت اس ــای بازیاف ــا دوره ه ــراه ب ــی هم تناوب
شــدت  افزایــش  بــه  قــادر  را  چــاق  آزمودنی هــای  ویــژه  بــه 
تمرینــات ورزشــی می کنــد )22(. ایــن نــوع تمریــن عمومــاً بــه 
ــا  ــاه ب کوت ــی نســبتاً  ــا فعالیت هــای تناوب وهله هــای تکــراری ی
گفتــه می شــود.  شــدت بــالا همــراه بــا وهله هــای اســتراحت 
ــد  ــات مانن ــوع تمرین ــن ن ــه ای ک ــت  ــان داده اس ــات نش مطالع
تمرینــات تداومــی بــا شــدت متوســط )MICT( باعــث افزایش 
و  هــوازی  دســتگاه های  بهبــود  سوخت و ســازی،  ظرفیــت 
کارایــی ورزشــی و متابولیســم  بی هــوازی و همچنیــن افزایــش 
انــرژی می شــود. اختــال در تنظیــم میتوفــاژی طــی چاقــی 
جملــه  از  مزمــن،  بیماری هــای  از  بســیاری  پاتوژنــز  در 
بیماری هــای نوروژنیــک، اختــالات متابولیــک و نارســایی 
ــی نقــش ورزش  قلبــی نقــش دارد )25-23(. مطالعــات اندک
کرده انــد. اخیــراً یــک  در میتوفــاژی ناشــی از چاقــی را بررســی 
کیفــی میتوکنــدری مرتبــط بــا چاقــی را مــورد  کنتــرل  مطالعــه 
می کنــد  پیشــنهاد  آن  نتایــج  کــه  اســت  داده  قــرار  بررســی 
اختــال میتوفــاژی ناشــی از چاقــی توســط فعالیــت بدنــی 
 )2018( همــکاران  و  کســلورد  ا  .)26( می شــود  محافظــت 
کــه 12 هفتــه تمرینات ورزشــی هــوازی )5 روز در  نشــان دادنــد 
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کاهــش پارکیــن عضلــه اســکلتی  هفتــه، HRmax ٪85( باعــث 
در نمونه هــای بیوپســی بزرگســالان غیرفعــال می شــود )27(. 
کــه  دادنــد  نشــان   )2016( همــکاران  و  جیــو  این حــال،  بــا 
محتــوای پروتئیــن پارکیــن عضلــه اســکلتی مــوش بــه دنبــال 
تمریــن اســتقامتی شــنا )یــک ســاعت تمریــن شــنا در روز بــه 
ــج  ــداد )28(. نتای ــان ن ــا داری نش ــر معن ــدت 8 هفتــه( تغیی م
کــه  کــی از آن اســت  ســیاه کوهیان و همــکاران )2018( نیــز حا
 Bcl-2 پــس از 12 هفتــه تمرینــات اســتقامتی میــزان پروتئیــن

کاهــش یافــت )29(. عضلــه اســکلتی موش هــای ویســتار 
توصیــه بــه فعالیــت بدنــی بخــش مهمــی از مراقبت هــای 
حیاتــی  اهمیــت  اســت.  وزن  اضافــه  و  چاقــی  بــرای  مؤثــر 
فعالیت هــای  و  عمومــی  ســامت  بــرای  اســکلتی  عضلــه 
روزمــره، به خوبــی مشــخص شــده اســت. عضلــه اســکلتی 
وضعیــت  حفــظ  جملــه  از  متعــددی  کارکردهــای  دارای 
بــه  اســت.  متابولیکــی  نیازهــای  بــرآوردن  و  حرکــت  بــدن، 
کل  درصــد   40  -50 تقریبــاً  اســکلتی  عضلــه  ویــژه،  طــور 
وزن بــدن را تشــکیل می دهــد و بــه صــورت جایــگاه اصلــی 
کــرده و نقــش تعیین کننــده ای نیــز  گلوکــز عمــل  متابولیســم 
عضلــه  بــارز  گــی  ویژ  .)30( دارد  پایــه  متابولیســم  مقــدار  در 
ــه دامنــه وســیعی  ــی آن در ســازگاری ب اســکلتی، توانایــی ذات
از محرک هــا فیزیولوژیــک، چــون الگوهــای تمرینــی مختلــف 
می باشــد )31(. بــا این حــال، ارتبــاط فیزیولوژیکــی و عمــل 
مولکولــی ســازوکار های متیوفــاژی هنــوز معلــوم نیســت. از 
طرفــی، انتخــاب و تعییــن نــوع شــیوه های تمرینــی و تأثیــر 
احتمــالًا  متابولیــک  بیماری هــای  خطــرزای  عوامــل  بــر  آن 
کنتــرل و درمــان  می توانــد یکــی از راهکارهــای بلندمــدت در 
از آن ماننــد دیابــت  چاقــی و اضافــه وزن و عــوارض ناشــی 
از پژوهــش حاضــر بررســی  گــردد. بنابرایــن، هــدف  نــوع 2 
تأثیــر یــک دوره تمریــن بــر عوامــل میتوفــاژی میتوکنــدری در 

می باشــد. چــاق  نــر  صحرایــی  موش هــای 

روش پژوهش

نمونه هــای پژوهــش: ایــن پژوهــش یــک مطالعــه تجربــی-
آزمایشــگاهی اســت. در ایــن پژوهــش اصــول اخاقــی در مورد 
کار بــا حیوانــات آزمایشــگاهی از جملــه در دســترس  نحــوه 
بــودن آب و غــذا، و شــرایط نگهــداری مناســب مــد نظــر قــرار 
ایــن  در  شــد.  رعایــت  موش هــا  کشــتار  چکونگــی  و  گرفــت 
پژوهــش، 40 ســر مــوش صحرایــی نــر 6 هفتــه ای بــا محــدوده 
گــرم از مرکــز تحقیقات حیوانی انســتیتو پاســتور  وزنــی 120±20 
ج، ایــران( خریــدار شــدند. حیوانــات پــس از انتقــال بــه  )کــر

گیــان  دانشــگاه  ورزشــی  علــوم  و  تربیت بدنــی  دانشــکده 
)چرخــه  اســتاندارد  شــرایط  تحــت  تایــی   4 قفس هــای  در 
روشــنایی تاریکی 12 ســاعت، دمای 2+25( با دسترســی آزاد 
ــی  ــه آب و غــذا نگهــداری شــدند. تمامــی مداخــات حیوان ب
مطابــق بــا دســتورالعمل های اخاقــی مؤسســات ملــی بــرای 
بــا  مطابــق  آزمایشــگاهی  حیوانــات  از  اســتفاده  و  مراقبــت 
کــد  گیــان تائیــد و بــا  کمیتــه اخــاق دانشــگاه علــوم پزشــکی 
IR.GUMS.REC.1397.081 طراحــی و اجــرا شــد. پــس از 2 
ــی  ــم غذای ــا رژی ــه ب ــد و تغذی ــط جدی ــا محی ــازگاری ب ــه س هفت
غــذای  گــروه  ابتــدا موش هــای صحرایــی در 2  اســتاندارد، 
اســتاندارد )8 ســر( و رژیــم غذایــی پرچــرب )32 ســر( بــه مــدت 
ــی(،  ــاء چاق ــه اول )الق ــان مرحل ــد. در پای گرفتن ــرار  ــه ق 10 هفت
گــروه رژیــم غذایــی اســتاندارد )C( و  8 ســر مــوش صحرایــی 
گــروه رژیــم غذایــی پرچــرب  8 ســر مــوش صحرایــی چــاق از 
بــودن  اثــر چاقــی تشــریح شــدند. چــاق  بــرای بررســی   )O(
گردیــد. در ادامــه  نمونه هــا بــا اســتفاده از شــاخص لــی تأییــد 
پرچــرب  غذایــی  رژیــم  گــروه  چــاق  صحرایــی  موش هــای 
کنتــرل چــاق  گــروه 8 ســر(،  گــروه )هــر  به طــور تصادفــی بــه 3 
)OC(، تمریــن تداومــی بــا شــدت متوســط )MICT( و تمریــن 
تناوبــی بــا شــدت بــالا )HIIT( تقســیم شــده و در ادامــه رژیــم 
کردنــد. رژیــم غذایــی اســتاندارد  غذایــی اســتاندارد را مصــرف 
کربوهیــدرات و 20 درصــد  شــامل 10 درصــد چربــی، 70 درصــد 
 پروتئیــن و رژیــم غذایــی پرچــرب شــامل 60 درصــد چربــی، 
 .)32( بــود  پروتئیــن  درصــد   20 و  کربوهیــدرات  درصــد   20
ــای  ــرب، موش ه ــی پرچ ــم غذای ــرف رژی ــه مص ــس از 10 هفت پ
گروه تمرینی )HIIT،ن MICT( یک هفته آشنا  صحرایی هر دو 
 ســازی بــا دویــدن روی نوار گــردان را قبــل از اجــرای 12 هفتــه
تمریــن ورزشــی انجــام دادنــد. برنامه هــای هم حجــم شــده 
 HIIT وMICT به مدت 12 هفته، هر هفته 5 جلسه با شیب
صفر درجه بر اســاس برنامه های تمرینی اصاح شــده توســط 
 هافســتاد و همــکاران )2013( اجــرا شــد )33(. همچنیــن،
گــروه OC در طــول ایــن 12 هفتــه هیــچ نــوع برنامــه تمرینــی را 

دریافــت نکردنــد.
 )HIIT( ــدید ــی ش ــن تناوب ــش: تمری ــرای پژوه روش اج
شــدت  بــا  دقیقــه ای   4 فعالیــت  وهلــه    10 اجــرای  شــامل 
ــا دوره هــای اســتراحتی  معــادل 90-85 درصــد VO2max و ب
VO2max فعــال 2 دقیقــه ای بــا شــدت معــادل 50-45 درصد 
که به صورت پیش رونده تا هفته دهم سرعت نوارگردان  بود 
دوازدهــم(  و  )یازدهــم  پایانــی  هفتــه  دو  و  یافــت   افزایــش 
ســرعت  اســاس،  ایــن  بــر  شــد.  حفــظ  نوارگــردان  ســرعت 

احمدی و آقایی بهمن بگلوتاثیر تمرین بر عوامل میتوفاژی میتوکندری 
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نوارگــردان از 17 متــر بــر دقیقــه در هفتــه اول بــه 26 متــر بــر 
دقیقــه در هفتــه دهــم رســید و دو هفتــه پایانــی ایــن ســرعت 

حفــظ شــد )جــدول 1(. 

جدول 1. روش تمرینی 12 هفته ای HIIT آزمودنی ها

هفته
تکرارهای دو دقیقه ای

)سرعت متر بر دقیقه(
وهله های تمرینی )زمان-دقیقه(وهله های تمرینی در روز )تعداد(

17104اول
18104دوم

19104سوم

20104چهارم

21104پنجم

22104ششم

23104هفتم

24104هشتم

25104نهم

26104دهم

26104یازدهم

26104دوازدهم

برنامــه   :)MICT( متوســط  شــدت  بــا  تداومــی  تمریــن 
کــه مســافت  MICT بــا شــدت معــادل VO2max 70-65 بــود 
طــی شــده بــا برنامــه HIIT همســان شــد، به طوری که ســرعت 
افزایــش  دهــم  هفتــه  تــا  پیش رونــده  به صــورت  نوارگــردان 
ــر ایــن اســاس،  ــی حفــظ شــد )33(. ب یافــت و دو هفتــه پایان
ســرعت نوارگــردان در هفتــه اول از 12 متــر بــر دقیقــه بــه 16 متر 
بــر دقیقــه در هفتــه دهــم رســید و دو هفتــه پایانــی )یازدهــم 
همچنیــن،  شــد.  حفــظ  نوارگــردان  ســرعت  دوازدهــم(  و 
شــدت بــا  کــردن  ســرد  دقیقــه   5 و  کــردن  گــرم  دقیقــه   10 

پایین در ابتدا و انتهای هر جلسه تمرینی اجرا شد )33(.
صحرایــی  موش هــای  آزمایشــگاهی:  روش هــای 
O پــس از ده هفتــه مصــرف رژیــم غذایــی و  C و  گروه هــای 
OC پــس  MICT و  HIIT،ی  گروه هــای  موش هــای صحرایــی 
از 12 هفتــه برنامه هــای تمریــن بــا اســتفاده از ترکیــب داروی 
)10 میلی گــرم/ زایازیــن  و  کتامیــن )75میلی گرم/کیلوگــرم( 
کیلوگــرم( بی هــوش شــده و ســپس، عضلــه نعلــی بــا دقــت 
برداشته شــده و در ســرم فیزیولوژیــک شستشــو داده شــد و 
ــرار داده  ــع ق ــل و در ازت مای ــوب منتق ــه میکروتی ــه ب بافاصل
و بــرای ســنجش های بعــدی بــه فریــزر بــا دمــای 80- درجــه 

یافــت. انتقــال  ســانتی گراد 

 )20  μزg( پروتئیــن  بــات:  وســترن  و  ژل  الکتروفــورز 
نمونه هــای همــوژن شــده بوســیله الکتروفــورز ژل ســدیم-
 )SDS )صفحــه  کریامیــد  ا پلــی  ســولفات-  دودســیل 
گردیــد.  جــدا   10٪ و   5/5٪ کننــده  حــل  ژل  اســتفاده  بــا 
پروتئیــن هــای جــدا شــده بوســیله صفحــه SDS بــه صــورت 
الکتروفوریــک بــه غشــای پلی وینیلیدیــم دی فلورایــد منتقــل 
 SP-5020,( کازئیــن شــده و غشــا بــا بافــر بلوک کننــده محلــول 
Vector Laboratories, Burlingame, SANTA CRUZ( بــه 
ــا طــول شــب در دمــای  مــدت یــک ســاعت در دمــای اتــاق ی
C◦4 انکوبــه شــد. غشــا آمــاده ی پــروب بــا آنتی بادی هــای 
کاتالــوگ 05-729 شــرکت مــرک  اولیــه )anti bcl2؛ بــا شــماره 
 MAB5512 کاتالــوگ بــا شــماره  آلمــان و anti- PARKIN؛ 
ــار  ــه ب ــس از س ــب و پ ــک ش ــدت ی ــه م ــان( ب ــرک آلم ــرکت م ش
کونژوگــه بــا  شستشــو در دمــای اتــاق بــا آنتی بــادی ثانویــه 
ــه  ــاق انکوب ــای ات ــاعت در دم ــدت 1 س ــه م ــدداً ب HRP نیزمج
 SC5815،(ت PARKIN شــد. آنتی بادی هــای اولیــه و ثانویــه
 sc-32233، SANTA(ت  GAPDH SANTA CRUZ(،ت 
 sc-2004، SANTA(ن goat anti- rabbit IgG-HRP ت،)CRUZ 
 )sc-2005، SANTA CRUZ( مGoat anti-mouse و )CRUZ
گرفتنــد. باندهــای روی غشــا بــا اســتفاده  مــورد اســتفاده قــرار 
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کمــی لومینســانس مشــخص شــدند. در فاصلــه  از تکنیــک 
ــا  ــا ب ــی بانده ــد. چگال ــاها STRIPING  ش ــروب غش ــار پ ــر ب ه
اســتفاده از نســخه 1/62 بســته نــرم افــزاری دانســیتومتری 
 National Institues of Health, Bethesda,( JImageا 
کتیــن  ا بتــا  پروتئیــن  از  گردیــد.  تعییــن   )Maryland, USA

کنتــرل اســتفاده شــد. به عنــوان لودینــگ 
تحلیــل آمــاری: پــس  از اینکــه توزیــع طبیعــی داده هــا بــا 
آزمــون شــاپیرو-ویلک تأییــد شــد، از آزمــون تحلیــل واریانــس 
تعقیبــی  آزمــون  و  گروهــی   بیــن  تغییــرات  بــرای  یک طرفــه 
شــد.  اســتفاده  گروه هــا  بیــن  تفــاوت  بررســی  بــرای  توکــی 
 SPSS تمــام عملیــات آمــاری پژوهــش بــا اســتفاده از نرم افــزار
نســخه 23 انجــام شــد و ســطح معنــی داری P>0/05 در نظــر 

گرفتــه شــده اســت.

نتایج

گروه هــای مختلــف  میانگیــن وزن موش هــای صحرایــی در 

در طــول مراحــل چــاق شــدن و اجــرای تمرینــات ورزشــی 
نشــان  داده هــا  تحلیــل  نتایــج  اســت.  آمــده   1 شــکل  در 
پیوســته  به طــور  صحرایــی  موش هــای  بــدن  وزن  کــه  داد 
هفتــه   10 بااین حــال،  می یابــد،  افزایــش  گروه هــا  همــه  در 
رژیــم غذایــی پرچــرب منجــر بــه افزایــش بیشــتر وزن بــدن 
نســبت بــه رژیــم غذایــی اســتاندارد شــد )P>0/001(. مقادیــر 
غذایــی  رژیــم  گــروه   در  صحرایــی  موش هــای  بــدن  وزن 
گــرم   274±12/80 بــه  گــرم   168/13±13/30 از  اســتاندارد 
گــرم  گــروه رژیــم غذایــی پرچــرب از 193/53±18/44  و در 
پژوهــش،  انتهــای  در  رســید.  گــرم   362/25±21/14 بــه 
 HIIT گروه هــای کــه وزن بــدن  تحلیــل داده هــا نشــان داد 
گــروه OC به طــور  )5 درصــد( و MICT )6 درصــد( نســبت بــه 
کمتــر بــود. همچنیــن تفــاوت معنــا داری بیــن  غیــر معنــا داری 
پژوهــش  انتهــای  در   )MICT و   HIIT( تمرینــی  گروه هــای 

.)F=1/31  ،P=0/29( نداشــت  وجــود 

کنترل چاق،   :OC ،رژیم غذایی پرچرب :HFD ،رژیم غذایی استاندارد : CDشکل 1. تأثیر تغذیه و تمرین بر وزن بدن موش های صحرایی؛

MICT: تمرین تداومی با شدت متوسط، HIIT:تمرین تناوبی با شدت بالا

گروه های مختلف نشان داده شده است. در جدول 2 میانگین و انحراف معیار متغیرهای مورد مطالعه در 

گروه های مختلف جدول 2. میانگین و انحراف معیار متغیرهای تحقیق در 

گروه

متغیر
تمرین تناوبی شدید )HIIT(تمرین تداومی با شدت متوسط )MICT(کنترل

)µg(س bcl20/621  ± 0/191/13  ± 0/081/18  ± 0/19
)µL( سPARKIN0/610  ± 0/211/29  ± 0/241/31  ± 0/40

احمدی و آقایی بهمن بگلوتاثیر تمرین بر عوامل میتوفاژی میتوکندری 
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داد  نشــان  یک طرفــه  واریانــس  تحلیــل  آزمــون  نتایــج 
گروه هــای مختلــف،  کــه بیــن میانگیــن bcl2 عضلــه نعلــی در 
 .)P>0/001 ؛F)17،1(=21/204( تفاوت معنا داری وجود دارد
ــه نشــان  ــج آزمــون تحلیــل واریانــس یک طرف همچنیــن نتای
گروه هــای پژوهــش در مقادیــر parkin عضلــه  می دهــد، بیــن 
گروه هــای مختلــف تحقیــق، اختــاف معنــا داری  نعلــی در 

 .)P=0/001 ؛F)17،1(=10/638( وجــود دارد
بــر پایــه یافته هــای آزمــون تعقیبــی توکــی، هــر دو مداخلــه 
 )P>0/05 برمیلی لیتــر؛  نانوگــرم   1/18±0/19(  HIIT تمریــن 
بــه   )P>0/05 بــر میلی لیتــر؛ نانوگــرم   1/13±0/08( MICT و 
کنتــرل  ــروه  گ ــه  افزایــش معنــا دار bcl2 عضلــه نعلــی نســبت ب
بــا ایــن  بــر میلی لیتــر( منجــر شــدند.  )0/08±1/13 نانوگــرم 
MICT در  HIIT و  گــروه  بیــن دو  تفــاوت معنــا داری  حــال، 

ســطوح bcl2 وجــود نداشــت )P<0/05( )شــکل 2(. 

همچنیــن بــر پایــه یافته هــای آزمــون تعقیبــی توکــی، هــر 
دو مداخلــه تمریــن HIIT )0/40±1/31 نانوگــرم برمیلی لیتــر؛ 
برمیلی لیتــر؛  نانوگــرم   1/29±0/24(  MICT و   )P>0/05
نعلــی  عضلــه    PARKIN معنــا دار  افزایــش  بــه   )P>0/05

ــر(  ــرم برمیلی لیت ــرل )0/21±0/610 نانوگ کنت ــروه  گ ــه  ــبت ب نس
 PARKIN در  معنــا داری  تفــاوت  طرفــی،  از  شــدند.  منجــر 
گــروه HIIT و MICT مشــاهده نشــد  عضلــه نعلــی بیــن دو 

 .)3 )شــکل   )P<0/05(

بحث و نتیجه گیری

کــه هــر دو مداخلــه تمریــن  نتایــج پژوهــش حاضــر نشــان داد 
 PARKIN و   bcl2 معنــا دار  افزایــش  بــه   MICT و   HIIT
عضلــه نعلــی منجــر شــدند. بــا ایــن حــال، تفــاوت معنــا داری 
 PARKIN و bcl2 در ســطوح MICT و HIIT گــروه بیــن دو 
عضلــه نعلــی موش هــای صحرایــی نــر چــاق وجــود نداشــت. 
مطالعــات اندکــی نقــش بالقــوه میتوفــاژی طــی ورزش را مــورد 
قــرار داده انــد. افزایــش میــزان میتوفــاژی عضــات  بررســی 
اســکلتی موش هــای صحرایــی C57BL/6 بــه دنبــال تمریــن 
کــه ایــن  گــزارش شــده اســت، پژوهشــگران اظهــار داشــتند 
افزایــش میــزان میتوفــاژی وابســته به PGC-1α اســت )34(. 
بنابرایــن، احتمــالأ در پژوهــش حاضــر نیــز 12 هفتــه تمرینــات 
ــا شــدت متوســط  ــالا و تمریــن تداومــی ب ــا شــدت ب تناوبــی ب
 bcl2 ــطوح ــا دار س ــر معن ــه تغیی ــطوح PGC-1α ب ــر س ــا تغیی ب
ــه در مطالعــه  ک و parkin میتوکنــدری شــد. البتــه از آنجایــی 

 شکل 2. تغییرات پروتئین bcl2؛ C: رژیم غذایی استاندارد،

کنترل چاق، MICT: تمرین تداومی   :OC ،رژیم غذایی پرچرب :O

با شدت متوسط، HIIT:تمرین تناوبی با شدت بالا

گروه  OC؛ # تفاوت معنا دار نسبت به  ¥ تفاوت معنا دار نسبت به 

.)P≥0/05( O گروه گروه  OC * تفاوت معنا دار نسبت به 

شکل 3. تغییرات پروتئینPARKIN ؛ C: رژیم غذایی استاندارد، 

کنترل چاق، MICT: تمرین تداومی   :OC ،رژیم غذایی پرچرب :O

با شدت متوسط، HIIT:تمرین تناوبی با شدت بالا

گروه  OC؛ # تفاوت معنا دار نسبت به  ¥ تفاوت معنا دار نسبت به 

.)P≥0/05( O گروه گروه OC * تفاوت معنا دار نسبت به 
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حاضــر، بــا توجــه بــه اینکــه میــزان بیــان PGC-1α در دســت 
نمی باشــد، در ایــن مــورد به طــور قطــع نمی تــوان نظــر داد. 
کــرده اســتقامتی افزایــش  میتوفــاژی در آزمودنی هــای تمریــن 
ــوازی  ــی ه ــات ورزش ــه تمرین ک ــت  ــده اس ــزارش ش گ ــد.  می یاب
عضلــه  در  پارکیــن  پروتئیــن  محتــوای  متوســط  شــدت  بــا 
افزایــش  را   )28،37( مــوش  و   )35،36( انســان  اســکلتی 
می دهــد. تمرینــات اســتقامتی بــا افزایــش ســازگاری ظرفیــت 
کسایشــی عضلــه همــراه اســت. بــرای تولیــد ایــن فنوتیــپ  ا
ــا 8  مفیــد، بــه تکــرار وهله هــای ورزش بــه مــدت بیــش از 6 ت
هفتــه لازم اســت تــا بــه صــورت تدریجــی 50 تــا 100٪ افزایــش 
میتوکنــدری  در  آنزیم هــا  فعالیــت  و  پروتئیــن  محتــوای  در 
ایجــاد شــود )38(. در پژوهــش حاضــر نیــز 12 هفتــه تمرینــات 
ــا شــدت متوســط  ــالا و تمریــن تداومــی ب ــا شــدت ب تناوبــی ب
در  درگیــر  پروتئین هــای  ســطوح  معنــا دار  تغییــر  بــه  منجــر 

میتوفــاژی میتوکنــدری شــد. 
کیفیــت میتوکنــدری  کنتــرل  تمرینــات ورزشــی ســازوکار 
را تنظیــم می کننــد. ایــن عمــل در بخشــی از طریــق افزایــش 
میتوفــاژی بــا حــذف انتخابــی میتوکندری هــای آســیب دیده 
عضلــه  در  میتوکنــدری  کیفیــت   .)39( می گیــرد  صــورت 
اســکلتی بســیار مهــم اســت، زیــرا بزرگتریــن بافــت متابولیــک 
و  برمی گیــرد  در  را  بــدن  تــوده  کل  از   ٪40 کــه  اســت  بــدن 
ظرفیــت  می باشــد.  حیاتــی  آن  در  میتوکنــدری  عملکــرد 
میتوکنــدری عضانــی بــرای ســوختن سوبســتراهای اصلــی 
گلوکــز( تعیین کننــده حیاتــی هومئوســتاز  )اســیدهای چــرب و 
کــه  متابولیــک بــه شــمار مــی رود )40(. مشــخص شــده اســت 
کیفیــت میتوکنــدری عضانــی و ســوختن  فعالیــت ورزشــی 
بهبــود  بــه  نتیجــه  در  می دهــد  افزایــش  را  سوبســتراها 
 .)41( می شــود  منجــر  بــدن  کل  متابولیــک  هومئوســتاز 
ســازوکار  روی  تا کنــون  شــده  انجــام  مطالعــات  از  بســیاری 
میتوکندری هــای  توســط  کــه  شــده اند  متمرکــز  مولکولــی 
داده  تشــخیص  گوزوم هــا  اتوفا توســط  دیــده  آســیب 
فعال ســازی  و  فراخوانــی  شــامل  ســازوکار  یــک  شــده اند. 
کــه منجــر بــه یوبی کیوتنــه  فعالیــت آنزیــم پارکیــن E3 اســت 
کشــیدگی غشــا  شــدن لایــه هــای میتوکنــدری می شــود )42(. 
بــه  شــده  یوبی کیوتنــه  میتوکنــدری  پیوســتگی  و  گــوزوم  فا
واســطه پروتئین هــای مرتبــط بــا اتوفــاژی، LC3 و مولکــول 
گــوزوم  آداپتــور چنــدکار P62 تنظیــم می شــود. ســپس، اتوفا
بــا لیزوزوم هــا ترکیــب شــده و میتوکندری هــای آســیب دیده 
مســیر  طریــق  از  میتوفــاژی   .)43( می کننــد  تخریــب  را 
گیرنده هــای  طریــق  از  یــا   PINK1-PARKIN پیام رســانی 

تنظیــم  آن هــا  همــراه  تعدیل کننده هــای  و   BNIP3 و   NIX
کردنــد  گــزارش  کســلورد و همــکاران )2018(  می شــود )44(. ا
کــه تمرینــات ورزشــی هــوازی نســبت پروتئین هــای شــکافت 
ایــن  کــه  می بخشــند،  بهبــود  را  میتوکنــدری  همجوشــی  و 
ــز ارتبــاط دارد.  گلوک ــا بهبــود در دفــع  عمــل بــه طــور مثبــت ب
ایــن تغییــرات ممکــن اســت بــه بهبــود حساســیت انســولین 
مشــاهده  تمرینــات  از  پــس  کــه  سوبســترا  از  اســتفاده  و 
کــه  کنــد )27(. نشــان داده شــده اســت  کمــک  می شــود، 
کیفیت و پویایــی میتوکندری  تمرینــات ورزشــی باعث بهبــود 
توســط  میتوفــاژی  کــه  می دهــد  نشــان  شــواهد  می شــود. 
میتوکنــدری  وقتــی  بنابرایــن،  می شــود.  تنظیــم   AMPK
گیرنــده p62 موجــب  مختــل می شــود،AMPK  بــا افزایــش 
فعال ســازی دســتگاه میتوفــاژی بــه دو روش می شــود؛ اول، 
ــه لیزیــوزوم، چــرا  ــا مهــار mTOR از طریــق موضعی ســازی ب ب
غیر فعــال  را   ULK1 فسفوریاســیون  طریــق  از   mTOR کــه 
می کنــد. دوم، AMPK باعــث پیشــبرد میتوفــاژی از طریــق 
بــا این حــال، هنــوز  اثــر مســتقیم بــر ULK1 می شــود )21(. 
ــد  ــاژی می توان ــتگاه میتوف ــه دس ــه چگون ک ــت  ــخص نیس مش
اختــال میتوکنــدری در پاســخ بــه ورزش را تشــخیص دهــد. 
عــاوه بــر ایــن، ســازوکار افزایــش Bcl-2 ممکــن اســت توســط 
آپوپتــوز  بــه  حساســیت  از  مانــع  کــه  شــود،  متأثــر   NF-kB
تقویــت  را   Bcl-2 افزایشــی  تنظیــم  می توانــد  و  می شــود 
کنــد )42(. افزایــش Bcl-2 بــا تحکیــم دیــواره میتوکنــدری، 
کلســیم  تنظیــم   ،c ســیتوکروم  رهاســازی  از  جلوگیــری 
ناشــی   ROS اثــر  کاهــش  و  سارکوپاســمیک  از  رهاشــده 
 .)43( می بــرد  بــالا  را  ســلول  ایمنــی  ورزشــی،  فعالیــت  از 
تمریــن  از  ناشــی  ســازگاری های  دارد  احتمــال  بنابرایــن، 
متوســط  شــدت  بــا  تداومــی  تمریــن  و  پرشــدت  تناوبــی 
ســبب فعال ســازی مســیرهای میتوفــاژی میتوکنــدری شــده 
کاهــش میتوفــاژی  ــا نتایــج تحقیــق حاضــر  باشــد. مخالــف ب
کســلورد و همــکاران  ــزارش شــده اســت. ا گ متعاقــب تمریــن 
کــه 12 هفتــه تمرینــات ورزشــی هــوازی  )2019( نشــان دادنــد 
پارکیــن  کاهــش  باعــث   )HRMAX  ٪85 هفتــه،  در  روز   5(
بزرگســال  افــراد  بیوپســی  نمونه هــای  در  اســکلتی  عضلــه 
مســن غیرفعــال می شــود )27(. تفــاوت نتایــج پژوهش هــای 
به عمل آمــده در ایــن راســتا را می تــوان ناشــی از تفــاوت بیــن 
کــه در پژوهــش  آزمودنی هــا در مطالعــات دانســت، بــه طــوری 
در  گرفتنــد.  قــرار  بررســی  مــورد  مســن  آزمودنی هــای  فــوق 
کمــی رابطــه بیــن  مجمــوع، بــا توجــه بــه اینکــه مطالعــات 
تغییــر میتوفــاژی میتوکنــدری در شــرایط چاقــی و فعالیــت 
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بدنــی را مــورد بررســی قــرار داده انــد، مطالعــات بیشــتری در 
مــورد اثــرات مثبــت یــا منفــی تمرینــات ورزشــی بــا شــدت های 
مختلــف بــر ســطوح میتوفــاژی میتوکنــدری مــورد نیــاز اســت. 
کــه  بــه طــور خاصــه، نتایــج تحقیــق حاضــر نشــان داد 
تمریــن تناوبــی بــا شــدت بــالا و تمریــن تداومــی بــا شــدت 
ــه افزایــش پروتئین هــای میتوفــاژی عضلــه  متوســط منجــر ب
اســکلتی نمونه هــای چــاق شــد بــا توجــه بــه نتایــج، بــه نظــر 
کاهــش تخریــب و  کــه HIIT و MICT می تواننــد بــه  می رســد 
ــک  کم ــی  ــی چاق ــکلتی ط ــه اس ــدری در عضل ــال میتوکن اخت
عــدم  می تــوان  پژوهــش  ایــن  محدودیت هــای  از  کننــد. 
ماننــد میتوفــاژی  تنظیم کننــده  عوامــل  دیگــر  اندازه گیــری 
AMPK و PGC-1α در پاســخ  بــه مداخلــه ورزشــی تمریــن 
ــا شــدت متوســط  ــالا و تمریــن تداومــی ب ــا شــدت ب تناوبــی ب
کــرد. بنابرایــن توصیــه می شــود روش هــای تمرینــی  اشــاره 
مختلــف بــر ســطوح میتوفــاژی میتوکنــدری همــراه بــا تعییــن 

گیــرد.  ــرار  عوامــل فــوق مــورد بررســی ق

تشکر و قدردانی

ایــن مقالــه برگرفتــه از یــک پژوهــش مســتقل و بــدون حامــی 
حاضــر  مقالــه  نویســندگان  وســیله  بدیــن  می باشــد.  مالــی 
مراتب تقدیر خود را از مســئولان آزمایشــگاه دانشکده تربیت 
می دارنــد. اعــام  گیــان  دانشــگاه  ورزشــی  علــوم  و  بدنــی 
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