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  دانشگاه شهید بهشتی

 بدنی فعالیت و ورزش فیزیولوژی
 24-13 :یها، صفحه2، شماره 11، دوره 1397 پاییز و زمستان

 

در بافت  کیآپوپتیپرو و آنت یهاژن انیپر شدت بر ب یتناوب نیتمر ریتأث
 C57BL/6نژاد  ریهای نر پموش یقلب

 

   ی، مریم زارع شحنه، سیروس چوبینه، اعظم رمضان خان*یرحمان سور

 .رانیدانشگاه تهران، تهران، ا یو علوم ورزش یبدنتیگروه فیزیولوژی ورزش، دانشکده ترب

 
 18/2/1397پذیرش مقاله:  16/11/1396اصلاح مقاله:  19/7/1396دریافت مقاله: 

 

پر های ورزشی تناوبی و تأثیر فعالیت از طرفی،. باشندمی آپوپتوز داخلی مسیر مهم هایژنازجمله  Bcl-2 و Bax هایژن هدف:

 تناوبی تمرین تأثیر تعیینباهدف حاضر  پژوهش . لذا،اندقرارگرفته موردتوجهروی سازوکارهای دخیل در فرآیند پیری کمتر  شدت

 .انجام شد پیر نر هایموش بافت قلبی در( Bcl2 و Bax) کیآپوپتیو آنت پرو هایژن بیان برپر شدت 

 کنترل گروه دو به تصادفیطور به حیوانات. شد انجام C57BL/6 نژاد ماهه 24 نر موش سر 20 روی تجربی مطالعه این ها:روش

. پرداختندپر شدت  تناوبی تمرین به جلسه 5 هفته هر و هفته 4 مدت به آزمایش گروه. شدند تقسیم( سر 10) آزمایش و( سر 10)

سرعت به درصد پنج ایهفته تناوبی، برنامه ادامۀ در و شدهشروع سرعت بیشینه درصد 85 با برابر شدتی با تناوبی تمرین ابتدا در

 بیان. شد جدا قلبی بافت تمرین، یجلسه آخرین از پس ساعت 48. یافت خاتمه سرعت درصد 95 با آخر هفته دو و شد افزوده

 .گرفت قرار یموردبررس SYBR-Green Real-time PCR یلهوسبه Bax و BCL-2 هایژن

 طوربه آزمایش گروه در Bax پروآپوپتوتیک میانگین میزان بیان نسبی ژن که داد نشان Real Time-PCR از حاصل نتایج :نتایج

 ژن بیان میزان میانگین ،چنینهم(. >05/0Pواحد،  1واحد در مقابل  618/0±022/0) داری کمتر از گروه کنترل بودمعنی

واحد،  1 واحد در مقابل 824/1±084/0) داری بیشتر از گروه کنترل بودی معن طوربه آزمایش، گروه در Bcl2 آپوپتوتیکآنتی

05/0P<). 

در  (Bcl2 و Bax) کیآپوپتیو آنت پرو هایژنتعدیل بیان  باپر شدت  تناوبی تمرین که داد نشان مطالعه این نتایج :گیرینتیجه

 است. مؤثر پیر هایموش بافت قلبی در یزی شدهرکاهش مرگ برنامه

 

  .Bcl-2، Bax ،پر شدت تناوبی تمرین ،آپوپتوز میوکارد کلیدی: هایواژه
 

 soori@ut.ac.irایمیل:  ،021-88351741، شماره تماس: یرحمان سورنویسنده مسئول:  *



 

 

 

 

 کیآپوپتیپرو و آنت یهاژن انیپر شدت و ب یتناوب نیتمر 14

 24-13: یها، صفحه2، شماره 11، دوره 1397 زمستانپاییز و  ،یبدن تیورزش و فعال یولوژیزیف   

 مقدمه

 شدهیزیربرنامه و یافتهسازمان مرگ یا آپوپتوز

 ایستاییهم و تکامل در اصلی سازوکارهای از یکی سلول،

 آلوده، ناخواسته، هایسلول حذف جهت در بالغ هایبافت

 خودکشی مسیرهای دیده از طریقیبآس یا و یافتهجهش

 و خارجی مسیر دو از یطورکلبه آپوپتوز (.1) است داخلی

 (.2) بردمی بین از و داده قرار یرتأث تحت را سلول داخلی

 سلولی غشاء مرگ هایگیرنده که زمانی خارجی، مسیر در

(1TNFR1،1R-TRAIL2  2وR-TRAIL3 )یعنی خود لیگاند به 

 آلفا تومور مرگ بافتی عامل ،4(β1-ILبتا ) 1-اینترلوکین

(α-TNF)5، لیگاند Fas (FasL)6 شوند،می متصل غیره و 

 سلولی مرگ یتدرنها و شده کاسپازها سازیفعال موجب

افزایش  با آپوپتوز داخلی مسیر تحریک(. 3) افتدمی اتفاق

 عامل ،cسیتوکروم  انتقال و خارجی غشای یرینفوذپذ

 رودمی پیش Smac/Diablo یا و 7(AIF) آپوپتوز کنندهالقا

 یا کاسپاز با وابسته سیتوزولی رسانیپیام به منجر که

 توسط آپوپتوز فرایند(. 4) گرددمی کاسپاز از مستقل

 هایپروتئین شامل میتوکندریایی هایپروتئین برخی

(. 5) گرددمی تنظیمB-cell lymphoma2 (Bcl-2 ) خانواده

 Bidمانند آپوپتوزیپیش عضو دو هر شامل Bcl-2 خانواده

،Bad ،bcl-2-like protein 4 (Bax )اعضای و 

(. 6) است Bcl-1 و  Bcl-w ،Bcl-xlمانند: آپوپتوزیآنتی

 این کنشبرهم و کنش به دقیقطور به آپوپتوز فرایند

 را سلول خودکشی فرایند که دارد بستگی ژنی محصولات

 توسط آپوپتوز که معنی بدین. کنندمی فعال یا مهار

 ژن ممانعت و Bax آپوپتوزیپیش ژن رونویسی

 در Bcl-2(. 7) گرددمی تعیین Bcl-2 آپوپتوزیآنتی

 باعث کهقرارگرفته است  میتوکندری و هسته پوشش

 میتوکندری از c یتوکرومس آزادسازی از جلوگیری

 همتا )همولوگ( ساختاریازلحاظ  Bax پروتئین. گرددمی

Bcl-2 ازنظر  بنابراین است، آپوپتوزبرنده  یشپ و بوده

 حفاظتی برای نقش آنتاگونیست پروتئین این عملکردی،

Bcl-2 (.8) دارد 

 کارایی با مرتبط و مهم بسیار موضوع یک پیری

 موجود سن، افزایش است. با زنده موجودات بدن هایاندام

 شیمیائی مواد پرتوها، مانند مختلف عوامل یرتأث تحت زنده

 خارجی و داخلی منشأ با فشارهای اکسایشی مخصوصاً و

 دچار چپ بطن پیری، سنین در اغلب. گیردمی قرار

 بطن داخلی قطر کاهش باعث امر این و گشته هایپرتروفی

 خارج فراوان ماده تجمع (.9) گرددمی قلب دهبرون و چپ

 هایسلول مرگ متعاقب قلب بافت در )ماتریکس( سلولی

 هایسلول شودمی باعث موضوع این و افتدمی اتفاق قلبی

 شوند. هایپرتروفی( مانده برای جبران، بزرگ )دچارباقی

 این و شده کمتر قلبی هایسلول تعداد ترتیب،ینابه

 آن کارایی و قلب دهبرون توجهقابل کاهش باعث موضوع

 قلبی هایسلول از بسیاری تعداد اینکه احتمال و گرددمی

نسبت  حالت این در. دارد وجود شوند، آپوپتوز دچار

 ۀنیدرزم(. 10) یابدمی افزایش ،Bcl-2 به Bax شاخص

 پیری، دوران در قلب بافت آپوپتوز و فشارهای اکسایشی

 ها،موش شدن پیر با که دادند نشان نیز مطالعات نتایج

 یابدمی افزایش قلب در یتوجهقابل شکل به آپوپتوز میزان

 بیان افزایش ،فشار اکسایشی افزایش علت به احتمالاً که

 این و باشدمی Bcl-2بیان کاهش و 53P8 مولد هایژن

 جوان قلب از بیشتر پیر قلب که دهدمی نشان هاداده

 (.11) است آپوپتوز به ابتلا مستعد

 ایستاییسبب ایجاد تغییر در هم ورزشی فعالیت

 چالش ایجاد معنی به که شودما می بدن داخلی محیط

 طول در. است هاسلول برای پرتنش شرایط حفظ بقا در

 سلولی آپوپتوز بر ورزشی فعالیت درباره اثر گذشته دهه

 کاهش بیانگر اغلب کهگرفته انجام زیادی مطالعات

 ورزشی فعالیت دنبال به قلبی بافت آپوپتوز سطح

 همین در(. 1،10) هستند متوسط شدت با استقامتی

 9 که دادند نشان( 2008) همکاران و پدرسون زمینه،

نوار  روی بر متوسط شدت با ورزشی فعالیت هفته

 و کاسپاز فعالیت ،Bax پروتئین سطوح ،گردان
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 همین(. 12) دهدمی کاهش را DNA شدنقطعه قطعه

نیز ( 2013) همکاران و لی مطالعه در نتایج

 ماه 3 که دادند نشان محققان این. است آمدهدستبه

 روز، در ساعت یک مدت بهنوار گردان  روی دویدن

 و Bcl-2 به Bax نسبت ،FasL سطح کاهش به منجر

(. 13) گرددمی فعال هایموش قلبی بافت در 9 کاسپاز

 هفته 12 که دادند نشان( 2015) همکاران و جعفری

 ،max2VO9درصد  75-80 شدت با ورزشی فعالیت

 در Bcl-2 به Bax نسبت و Bax ژن بیان کاهش به منجر

 نقش دلیل به اگرچه(. 14) گردید هاموش قلب بافت

 استفاده جسمانی حفظ سلامت در استقامتی تمرینات

 از یکی اما است شدهیهتوص بسیار تمرینات گونهینازا

 زمان تمرینی، شیوه این به نپرداختن اصلی دلایل

 تمرینی روش ایجاد رو،ین. ازاباشدمی آن طولانی

 تمرینات خاصیت دارای که کوتاه زمان صرف با مناسب

 علوم رشته محققینموردتوجه  باشد، تداومی استقامتی

 که تمرینی هایروش از یکی. استقرارگرفته  ورزشی

 گردد،می توصیه عرصه این پژوهشگران از ایعده توسط

 نوع این(. 15) است 10(HIITپر شدت ) تناوبی تمرین

 همراه به هوازیپر شدت  هایدوره از ترکیبی تمرینات،

 است متوسط شدت با غیرفعال یا فعال بازیابی هایدوره

 HIIT تمرینات کهاند داده نشان بسیاری تحقیقات(. 16)

 زمانیازلحاظ  تداومی استقامتی تمرینات به نسبت

 هایروش شناخت ،بر آنعلاوه . هستند مزیت دارای

کند  تعدیل پیری در را آپوپتوز بتواند که تمرینی جدید

 از موجب که دوران کهولت سن در آپوپتوز افزایش از و

 هابافت عملکرد و شده هاسلول ازحدیشب رفتن دست

 اثر به توجه با هستند. باارزش دهد، قرار یرتأث تحت را

 هایفرایند درک آیدمی نظر به بدنی فعالیت مثبت

 از استفاده به بتواند ورزش از متأثر مولکولی و سلولی

 بدون و هدفمند درمان یک عنوانبه بدنی فعالیت

 ما، هایدانسته به توجه با. شود منجر آینده در عوارض

 ژن بیان بر HIIT فعالیت اثر مورد در اندکی اطلاعات

Bax و Bcl-2 مطرح سؤال این روین. ازادارد وجود قلبی 

عنوان به تواندمی HIIT تمرینات آیا که گرددمی

 تمرینات همچون زمانی،ازلحاظ  کارآمد جایگزینی

 قلبی آپوپتوز هایشاخص بر اثر با سنتی استقامتی

 باشد؛ مؤثر قلبی سلامت حفظ در Bcl2 و Bax همانند

 HIIT تمرین تأثیر بررسی حاضر، مطالعه هدف بنابراین

 میوکارد در کیآپوپتیو آنت پرو هایژن بیان بر

 .بود C57BL/6 نژاد پیر نر هایموش

 

 روش پژوهش

 های پژوهشنمونه

 C57BL/6 نر موش سر 20 روی تجربی مطالعه این

 شدهیه( تهگرم 35 تا 30 تقریبی وزن با) ماهه 26 تا 24

. گردید انجام 1395 سال در ایران پاستور انستیتو از

 فیزیولوژیک، شرایط تغییر جلوگیری از فشار و جهت

 مرکزی خانهیوانح در هفته دو مدت به هاموش

 دمای شامل جدید شرایط تحت تهران دانشگاه آزمایشگاه

 و درصد 50±5 محیط رطوبت گراد،سانتی درجه 2±22

. شدند نگهداری ساعته 12:12 تاریکی -روشنایی چرخه

 غذای از آزادانه صورتبه هاموش دوره، این طی در

 اصول. کردندمی استفاده آب و( پلت) حیوانی استاندارد

 مصوب حیوانات با کار اصول با مطابق مطالعه اخلاقی

 این تصویب کد. گرفت قرارموردتوجه  تهران دانشگاه

 از بعد .باشدمی 4501451 تهران دانشگاه در پژوهش

 دو به تصادفی طوربه جدید، حیوانات سازگاری محیط

 (گرم 80/32±64/1 وزن میانگین) کنترل تایی 10 گروه

 تقسیم( گرم 70/30±96/3 وزن میانگین) آزمایش و

 .شدند

 

 پروتكل پژوهش

 و فشار کاهش منظوربه پژوهش ابتدای در

 هایموش ،نوار گردان روی دویدن با آشنایی همچنین

 تمرینی برنامه یک در هفته یک مدت به آزمایش گروه
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 ده هر بار به مدت و دقیقه در متر 18 تا 10 سرعت با

 جلسه آخرین از پس ساعت 48. کردند شرکت دقیقه

 انجام خستگی مرز تا فزاینده ورزشی آزمون آشناسازی،

و  شد شروع دقیقه بر متر ده سرعت با شد. این آزمون

 شد افزوده آن سرعت بر متر دو دقیقه، دو هر ازای به

 در هاموش ناتوانی با خستگی به رسیدن زمان(. 18)

 هایمحرک اعمال باوجودنوار گردان  روی دویدن

 ضربه زدن با صدا ایجاد و بادی شوک مانند مختلف

سرعت  میانگین) شد مشخصنوار گردان  درپوش روی

 تناوبی تمرین(. دقیقه بر متر 33/29±26/3 بیشینه

 و طراحی آمدهدستبیشینه به سرعت اساس بر شدید

 گروه روی هفته در جلسه پنج و هفته چهار مدت به

 برابر شدتی با تناوبی تمرین ابتدا در. شد اعمال آزمایش

 ادامه، هر هفته در و شروع سرعت بیشینه درصد 85 با

 95 با آخر هفته دو و شد افزودهسرعت به درصد پنج

 شامل تناوب هر(. 2)جدول  یافت خاتمه سرعت درصد

 یرفعالغ استراحتیبافاصله  فعالیت دقیقه دو

انجام  تمرینی مرحله شش اول هفته. بود ایدقیقهیک

 این در (.19) رسید مرحله ده به چهارم هفته در شد که

 .ندادند انجام ورزشی فعالیت کنترل گروه مدت،

 پیر فعالهای گردان در موش ای متناوب با شدت بالا بر روی نوارهفته 4. برنامه تمرین ورزشی 1 جدول

 چهارم سوم دوم اول تمرینی هفته

 10 10 8 6 هفته در تمرین جلسات تعداد

 95 95 90 85 (بیشینه سرعت درصد) هفته در میانگین سرعت

 28 28 4/26 9/24 (دقیقه بر متر) هفته در میانگین سرعت

 

از  پس ،DNA سنتز و RNA استخراجمنظور به

 با هاموش تمرینی، جلسه از آخرین ساعت 48 گذشت

 گرممیلی 50) کتامین صفاقی درون تزریق از استفاده

 ازای به گرممیلی 5) زایلازین و( کیلوگرم هر ازای به

 تحریک به کهیطور)به شدند هوشبی( کیلوگرم هر

 خون اعظم بخش ،ازآنپس و( ندادند پاسخیشده اعمال

 و چشمی سینوس قسمت از( لیترمیلی 4-5 حدود)

 سپس،. شد آوریجمع موئینه هایلوله یلهوسبه

 در کارآزموده، متخصصین توسط بلافاصله هاموش

 مایع در هاآن قلب و شدهیجراح استریل کاملاً محیطی

 و قلب خون تخلیه از پس. قرار داده شد فیزیولوژیک

 بخشی و جدا بطن از دهلیزها بلافاصله آن،وزن کردن 

 گذاشته و در کرایوتیوب در هاموش چپ بطن بافت از

 هایآزمایش انجام و سپس تا سرد شدند مایع نیتروژن

 .شدند نگهداری -80 فریزر در مولکولی -سلولی

 های آزمایشگاهیروش

 100 حدود ها،نمونه از RNA استخراج جهت

 لیز معرف لیترمیلی 1 در چپ بطن بافت از گرممیلی

 (آلمان کشور ساخت ،13کیاژن کمپانی) 12کیازول 11کننده

. قرار داده شد اتاق دمای در دقیقه 5 مدت همگن و به

 و افزوده کلروفرم لیترمیلی 2/0 میکروتیوب، هر به آنگاه

 داده تکان ثانیه 15 مدت به دست باشدت به میکروتیوب

 گردید؛ انکوبه گرادسانتی درجه 4 دمای در دقیقه 5 و شد

 درجه 4 شرایط در دقیقه 15 مدت به محلول ادامه در

 سانتریفیوژ( g) جاذبه برابر 12000 و در گرادیسانت

 بخش تیوب، دادن تکان بدون ودقت به سپس. گردید

 دیگر میکروتیوب به وجداشده  بود، RNA حاوی که رویی

 اضافه سرد ایزوپروپانول لیترمیلی 5/0 آن به و شد منتقل

 درجه -20 دمای در ملایم زدن هم از بعد .گردید

 بعد، روز. نگهداری شد شبگراد برای یکسانتی



 و همکاران سوری 17
 

 

 

 

  

  24-13: یها، صفحه2، شماره 11، دوره 1397 پاییز و زمستان ،یبدن تیورزش و فعال یولوژیزیف

 درجه 4 شرایط در دقیقه 15 مدت به میکروتیوب

 بیرون رویی مایع و سانتریفیوژ g12000 و گرادسانتی

 میکروتیوب به خالص اتانول لیترمیلی 1 ،. آنگاهشد ریخته

 دقیقه 5 مدت به مختصر دادن تکان از بعد. گردید اضافه

 و سانتریفیوژ g7500 و گرادسانتی درجه 4 شرایط در

برای  و شد ریخته بیروندقت به محتوی اتانول رویی مایع

 تا شد داده اجازه دقیقه 20 مانده، حدودحذف الکل باقی

-RNase آب میکرولیتر 20 در سپس. گردد تبخیر الکل

free غلظت. شد حل RNA دستگاه از استفاده با 

( آلمان کشور ساخت) 14اپندورف اسپکتروفتومتر

 کل RNA 15نوری جذب نسبت و گرفت قرارموردسنجش 

 سنجیده نانومتر 280 به نانومتر 260 یهاموجطول در

 نانومتر 280/260 ینور جذب نسبت که هایینمونه. شد

 استفاده مکمل DNA سنتز برای بود، 2 تا 8/1 بین آنها

 .گردید

H TMRevertAid  کیت از استفاده با cDNA ساخت

Minus First Strand cDNA Synthesis با Cat #K1631 

 طبق و( کانادا کشور ساخت ،16فرمنتاز شرکت)

 1 که صورتین. بدگردید انجام کیت دستورالعمل

 DNase I reaction از میکرولیتر 1 و RNA میکرولیتر

buffer 10X ریختهاستریل  لیتریمیلی 5/1 تیوب یک در 

 میکرولیتر 9 حجم به DEPC-treated eaterتوسط  و شد

 DNase میکرولیتر 1 سپس .رسید

(Deoxyribonuclease( )آلودگی بردن بین از برای 

 تیوب مطلق به اتانول لیترمیلی 1و  (DNA با احتمالی

 درجه -70 فریزر در دقیقه 30 مدت به تیوب شد. اضافه

 در دقیقه 20 مدت به تیوب. شد داده قرار گرادسانتی

 شد، سانتریفیوژ g14000 و گرادسانتی درجه 4 شرایط

 10 حدود و شدهیخال هود در زیردقت به اتانولازآن پس

 به. گردد تبخیر مانده الکلباقی تا شد داده اجازه دقیقه

 اتیل دی با شده تیمار آب میکرولیتر 11 مربوط، تیوب

 Random میکرولیتر 1 و 17(DEPC) پیروکربنات

hexamer primer 70 دمای در دقیقه 5 و شد افزوده- 

 4. گردید انکوبه Dry block روی بر گرادسانتی درجه

 dNTP میکرولیتر Reaction buffer 5X، 2 میکرولیتر

10mM mix یکرولیترم 1 و Ribolock Ribonuclease 

Transcription Inhibitor از پس و شد افزوده تیوب به 

 درجه 37 در دقیقه 5 مدت به مختصر سانتریفیوژ

 یمآنز میکرولیتر 1 در ادامه .گردید انکوبه گرادسانتی

RevertAidTM H Minus M-MuLV Reverse تیوب به 

 درجه 25 دمای در دقیقه 5 شد و به مدت افزوده قبل

 گرادسانتی درجه 42 در دقیقه 90 و گرادسانتی

 به تیوب دادن قرار با واکنش. گرفت صورت انکوباسیون

 و یافت پایان گرادسانتی درجه 70 در دقیقه 10 مدت

قرار  گرادسانتی درجه -70 فریزر در داریبرای نگه نمونه

 .داده شد

 و Real Time PCR روش از ژن بیان ارزیابی برای

 کشور ساخت) Applied Biosystem شرکت دستگاه

 سه گرمایی -زمانی برنامه. شد استفاده( آمریکا

. شد تنظیم Real Time PCR برای دستگاه ایمرحله

 10 مدت به گرادسانتی درجه 95 اول در دمای مرحله

 فعال و DNA مولکول شدن واسرشته به دقیقه، منجر

 95 دوم در دمای مرحله گردد؛می پلیمراز آنزیم شدن

 درجه 60 و سپس ثانیه 15 مدت به گرادسانتی درجه

 و (متوالی سیکل 40) دقیقه 1 مدت به گرادسانتی

 مدت به گرادسانتی درجه 95 نهایی در دمای مرحله

 95 و ثانیه 30 مدت به گرادسانتی درجه 60 ثانیه، 15

 ترسیم ثانیه، جهت 15 مدت به گرادسانتی درجه

 هایواکنش. شد انجام ذوب منحنی یا تفکیک منحنی

Real Time PCR میکرولیتر 25 نهایی حجم در 

. شدند انجام چاهکی 96 هایپلیت در دوتایی صورتبه

 SYBR میکرولیتر 5/12 شامل واکنش هر مخلوط

Green master mix  باCat #4309155 (کشور ساخت 

 پرایمرهای از( پیکومول 10) میکرولیتر یک ،(انگلیس

 اختصاصی( Reverse) معکوس و( Forward) مستقیم

 آب و( نانوگرم 20) ژنومیک DNA میکرولیتر 5 ژن، هر
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 در. بود میکرولیتر 25 نهایی حجم به برای رساندن مقطر

 SYBR نام به سبز فلورسنتبارنگ  ایماده از حاضر مطالعه

Green I کوچک شیار میان در است قادر که شد استفاده 

 فلورسنت نور وقرارگرفته  ایرشته دو DNA مولکول

 توسط ییشناساقابل و لازم فلورسنت میزان. کند منتشر

 این که ایدوره. شودآستانه نامیده می دستگاه،گر حس

 گردید تعیین واکنش هر برای کندیم قطع را آستانه

 هر برای mRNA مقدار در تغییرپذیری کنترل برای ،(17)

Bax Ct=Ct Δ)فرمول از استفاده با طبیعی شده عدد نمونه،

 actin)-(β Ct - )2-or BCL روش با نسبی بیان و محاسبه CT∆∆-2 

 اطلاعات اساس بر پرایمرها طراحی .شد گیریاندازه

 توالی. شد انجام 18بتااکتین و Bcl، Bax-2 هایژن

 است،شده گزارش 1 جدول درمورداستفاده  پرایمرهای

 .شد استفاده بتااکتین از کنترل ژن عنوانبه اینکه ضمن

 شدهپرایمرهای استفاده. توالی 2 جدول

 ('3 -'5) نام
Forward Reverse 

Bax AAGCTGAGCGAGTGTCTCCGGCG GCCACAAAGATGGTCACTGTCTGCC 
Bcl-2 TGAGTACCTGAACCGGCATCT GCATCCCAGCCTCCGTTAT 

β-actin GCCCTGAGGCTCTTTTCCAG GCCACAGGATTCCATACCC 

 

 آماریتحلیل 

 که Real Time PCR دستگاه ازآمده دستبه هایداده

 استفاده با بودند،( نمونه هر برای CT میانگین) CT صورتبه

 از استفاده با سپس شدند، تبدیل ΔΔct به اکسل افزارنرم از

 اعداد این انتقال با. آمد دست به نهایی اعداد CT∆∆-2 فرمول

 هاداده توزیع بودن طبیعی ابتدا 20 نسخه SPSS افزارنرم به

 که شد مشخص و تعیین ویلک -شاپیرو آزمون از استفاده با

برای بررسی اثر . طبیعی برخوردار هستند از توزیع هاداده

. شد استفاده مستقل tتمرین بر متغیرهای وابسته از آزمون 

 گرفته نظر در( >05/0P) 05/0 از کمتر داریمعنی سطح

 استفاده شد. Excelافزار ماز نر شکلبرای رسم . شد

 

 نتایج

 تمرین هفته 4 از پس پژوهش، نتایجبر اساس 

 Bax پروآپوپتوتیک ژن میانگین میزان بیان نسبی تناوبی،

 ترتیب به) بود کنترل کمتر از گروه فعال پیر هایموش در

و میانگین میزان ( =018/0P( )واحد 1و  022/0±618/0

 پیر هایموش در BCL-2 آپوپتوتیکآنتی ژن بیان نسبی

 /824±084/0 ترتیب به)بیشتر از گروه کنترل بود  فعال

 (.2و  1 هایشکل) و( =001/0P( )واحد 1و  1

 

 

 کنترل های آزمایش واکتین در گروهنسبت به ژن بتا Bax نسبی ژن انحراف معیار( میزان بیان ±)میانگین  .1 شكل
 (>05/0Pکنترل )دار گروه آزمایش با تفاوت معنی* 
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 های آزمایش و کنترلاکتین در گروهنسبت به ژن بتا BCL2 نسبی ژن انحراف معیار( میزان بیان ±)میانگین  .2 شكل

 (>05/0Pکنترل )دار گروه آزمایش با تفاوت معنی* 

 

 گیریو نتیجهبحث 

-Bcl و Survivin بیان کاهش علت به پیری زمان در

 آپوپتوز القا Bax و p53 مولد هایژن بیان افزایش و 2

 با بدنی فعالیت و ورزش(. 20،21) افتدمی اتفاق

 به درمانی نسخه یکعنوان به تواندمی خاص هایشدت

 سالمندی و سالییانم دوران در زندگی کیفیت بهبود روند

 داد نشان مطالعه حاضر از حاصل . نتایج(13) کند کمک

و  های پروژن تغییر باعث HIIT تمرین هفته 4 که

 در( Bcl-2 بیان افزایش و Bax بیان کاهش) آپوپتیکآنتی

 این در .شودمی کنترل گروه به نسبت آزمایش گروه

 و پدرسون مطالعات نتایج با حاضر مطالعه نتایج زمینه،

 همخوانی همکاران و جعفری و همکاران و لی همکاران،

( 2006) همکاران و کواک بر این، علاوه(. 12-14) دارد

 یافتهیشافزا میزان ورزشی فعالیت که کردند اظهار

Bax/Bcl-2 بیان کاهش با را پیر هایموش قلبی بافت در 

 دهدمی کاهش قلبی Bcl-2 سطح افزایش و Bax پروتئین

 ( مشاهده2013) همکاران و کو دیگری مطالعه در (.22)

 30 مدت به جلسه هر تردمیل روی دویدن هفته 6کردند 

 افزایش و Bax و 38p19-فسفو بیان کاهش به منجر دقیقه

 در 20(70HSP) 70 حرارتی شوک پروتئین و Bcl-2 بیان

 نتایج(. 23) شودیم پیر هایموش قلبی هایسلول بافت

 اثر از حاکی نیز( 2016) همکاران و هوانگ مطالعه

 که بود قلبی هایسلول بر ورزشی فعالیت آپوپتیکآنتی

تأیید دیگری بر نقش حمایتی فعالیت ورزشی مسئله  این

های بدن است ریزی شده بافتدر کاهش روند مرگ برنامه

(24.) 

 در اصلی و مهمی نقش میتوکندری رسدمی نظر به

 زیرا نماید، ایفا قلبی عضله هایسلول در آپوپتوز تنظیم

 غشای سمت به پروآپوپتوتیک هایپروتئین حرکت

(. 25) شودمی آپوپتوز فرایند آغاز به منجر میتوکندری،

 همکاران و میتوکندری، فنگ نفوذپذیری اهمیت در بیان

 نفوذپذیری منافذ نمودن مسدود که دادند نشان( 2008)

 سکته قلبی از پس آپوپتوز میزان کاهش باعث میتوکندری

 بیان احتمالاً کاهش دهدمی نشانمسئله  این. گرددمی

Bax نسبت یا و Bax/Bcl-2 رساندن حداقل به با 

(. 26) دهدمی کاهش را آپوپتوز میتوکندری، نفوذپذیری

 مسیر تنظیم بر ورزشی فعالیت دقیق سازوکارهای اگرچه

 نتایج. است نشده مشخص یدرستبه پیری آپوپتوزی

مسئله  این که داد نشان( 2008) همکاران و فرنچ مطالعه

 هایآنزیم فعالیت بهبود یجهدرنت حدودی تا است ممکن

(. 27) باشد سوپراکسیددیسموتازازجمله  یشیضد اکسا

 از ورزشی فعالیت که دادند نشان نیز دیگری مطالعات

 منگنز ایزوفرمازجمله  هاییپروتئین تنظیم طریق

 کیناز واسطه گیرنده ،BκNF ،21سوپراکسیددیسموتاز
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 مسیر ،IGF/Akt مسیر ،22(ERK) سلولی خارج مرتبط

 که 24(HSPs) حرارتی شوک هایپروتئین و 23هاسیرتوئین

 آپوپتوز فرایند هستند، آپوپتوز بالادست هایکنندهتنظیم

 ورزشی فعالیت ،بر آن علاوه(. 28-32) دهندمی کاهش را

 کاهش با سن، افزایش به وابسته قلبی رخداد فیبروز از

 دهندهتغییر رشد عامل منفی تنظیم طریق از فیبر تولید

 قلبی فیبروز در مهمی عامل که 25(1β-TGF) 1بتا 

 دیگری تحقیقات در(. 33) نمایدمی جلوگیری باشد،یم

 طریق از تواندمی ورزشی فعالیت کهشده مشاهده نیز

 پروتئین افزایش و Bax پروآپوپتوتیک پروتئین کاهش

 دیواره تحکیم با ،Apaf-1 و Bcl-2 آپوپتوتیکآنتی

 فعال مانع ،c یتوکرومس آزادسازی مهار و میتوکندری

 کاسپاز فعال ساختن با نیز 9کاسپاز . شود 9 کاسپاز شدن

-36) کمک کند آپوپتوز روند مثبت تنظیم به تواندمی 3

 3 و 9 کاسپازهای قلبی سطوح حاضر تحقیق در(. 34

 حاضر پژوهش هایمحدودیت از تواندمی که نشد تعیین

 که شد مشاهده دیگر تحقیقات در ولی گردد محسوب

 کاسپاز و 9 آغازگر کاسپاز فعالیت کاهش با ورزشی فعالیت

 مانع خارجی و داخلی مسیر دو از تواندمی 3 اجرایی

 (.37، 10) شود DNA شدنقطعه قطعه و آپوپتوز

 بر ورزشی فعالیت تأثیر بررسی به که مطالعاتی اکثر

 با هوازی ورزشی هایفعالیت از اند،پرداخته قلبی آپوپتوز

 و لو مطالعه یک در تنها. اندکرده استفاده متوسط شدت

 تناوبی تمرین حفاظتی تأثیر مقایسه به ،(2015) همکاران

 هایشاخص بر متوسط شدت با هوازی فعالیت وپر شدت 

اند پرداخته قلبی سکتهمبتلابه  هایموش در قلبی آپوپتوز

 هایمیزان شاخص در معنادار نتایج بیانگر تغییر که

( Bcl-2 بیان افزایش و Bax بیان کاهش) قلبی آپوپتوز

 و تمرینی بود روش نوع دو هر کنترل در گروه به نسبت

 عوامل میزان این در فعالیت گروه دو بین تفاوتی هیچ

 که ادد نشان نیز حاضر مطالعه(. 38) نشد مشاهده

ازلحاظ  کارآمد جایگزینیعنوان به تواندمی HIIT تمرینات

 به توجه با سنتی استقامتی تمرینات یجابه زمانی

 Bax همانند آپوپتیک قلبیو آنتی های پروژن بر اثرگذاری

 هاییبررس به توجه با. گیرد قرارمورداستفاده  Bcl2 و

 در تحقیقات اولین جزو حاضر مطالعه احتمالاً شدهانجام

 دو بر بالا شدت با تناوبی ورزشی فعالیت اثر خصوص

 است؛ پیر هایموش قلبی بافت در آپوپتوز شاخص

 حاضر تحقیق میزان متغیرهای کاهش یا افزایش بنابراین،

 گردد تفسیر یاطبااحت باید تمرینی روش نوع این یجهدرنت

ضروری  نتایج این برای تأیید بعدی هایانجام بررسی و

هم  های دیگریمحدودیت دارای حاضر تحقیق. هستند

 ضدآپوپتوز و القاکننده عوامل مثال سایرعنوانبود به

گرفته  اندازه یشیضد اکسا هایآنزیم فعالیت نیز و سلولی

 اثر بررسی به آینده مطالعات گرددمی نشد. لذا پیشنهاد

صورت  مذکور موارد برپر شدت  تناوبی ورزشی فعالیت

 ورزشی فعالیت که داد نشان حاضر مطالعه نتایج .پذیرد

 فرایند کاهش موجب پیر هایموش درپر شدت  تناوبی

 Bcl-2 و Bax ژن تعدیل بیان طریق از قلبی آپوپتوز

 درپر شدت  تناوبی فعالیت مثبت اثر نتایج این. گرددمی

 را پیری در دوران آن آپوپتوز تعدیل و سلول حیات حفظ

 .دهدمی نشان

 

 تشكر و قدردانی

نامه و بدون حمایت پژوهش حاضر برگرفته از پایان

 در که افرادی تمامی از گرفته است. محققینمالی انجام

 .نمایندیم تشکر رساندند، یاری پژوهش این اجرای

 هانوشتپی
1 Tumor necrosis factor receptor 1 
2 TRAIL receptor 1 
3 TRAIL receptor 2 
4 Interleukin 1β 
5 Tumor necrosis factor alpha 
6 Fas Ligand 
7 Apoptosis-inducing factor 
8 Tumor protein p53 
9 maximal oxygen uptake 
10 High intensity interval training 
11 Lysis Reagent 
12 Qiazol 
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13 Qiagen 
14 Effendrof 
15 Optical Density: OD 
16 Fermentas 
17 Diethylpyrocarbonate 
18 β-actin 
19 Phospho-p38 
20 Heat Shock Protein 70 
21 Mn-SOD 
22 Extracellular signal–regulated kinases 
23 Sirtuins 
24 Heat shock protein 
25 Transforming growth factor beta  
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Purpose: Bax and BCL-2 genes are important genes that involve in the intrinsic pathway of apoptosis. 

Although the effects of interval and intensive exercises on the mechanisms involved in the gaining processes 

are less considered. So, the aim of the present study was to investigate the effect of high-intensity interval 

training on the expression of pro and anti-apoptotic genes (Bax and BCL-2) in myocard in aged male mice. 

Methods: This experimental study was performed on twenty 24- months old C57BL/6 mice. Animals were 

randomly assigned to the control (n=10) and experimental groups (n=10). The experimental group performed 

high interval intensity training for four weeks (five sessions per week). At first, the interval training started at 

the intensity equal to 85 percent of maximum speed and in the continuation of interval training, 5 percent 

was added weekly and the last two weeks ended with 95 percent rate. Forty-eight hours after the last training 

session, myocardial muscle was removed. Bax and BCL-2 genes expression were investigated by SYBR-Green 

Real-time PCR analysis. 

Results: The results of Real Time-PCR showed that the average relative expression of pro-apoptotic Bax gene 

was significantly lower in the experimental group than in the control group (0.618±0.022 vs. 1 unit; P<0.05). 

Also, the average relative expression of Anti-apoptotic Bcl2 gene expression was higher in the experimental 

group than in the control group (1.824±0.084 vs. 1 unit; P< 0.05). 

Conclusion: The results showed that high-intensity interval training by modifying the expression of pro and 

anti-apoptotic genes (Bax and BCL-2) may be effective in reducing apoptosis in cardiac tissue of aged mice. 

 

Keywords: Bax, BCL-2, High-intensity interval training, Myocard apoptosis. 
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