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 و TRAF6 يهابر بیان ژن) SNL( لیگاسیون عصب نخاعی ریتأث
MuRF1 نر ویستار پس از یک دوره تمرین تناوبی  يهاموش نعلی ۀعضل

 شدید
 

  2لیرضا سعیدع – 1∗عبدالرضا کاظمی
شگاه 1 سانی، دان شکدة ادبیات و علوم ان علوم ورزشی، دان شیار فیزیولوژي ورزشی، گروه  ج)  عصریول. دان  ،(ع

سنجان، ایران شجوي کارشناس ارشد، گروه فیزیولوژي 2رف ف) دان آزاد اسلامی، کرمان، ایران، . ال شگاه  ورزشی، دان
علوم پزشکی کرمان ،تحقیقات فیزیولوژيمرکز ب)  شگاه   ، کرمان ایراندان

 
  چکیده

 نعلی ۀعضل MuRF1 و TRAF6 يهابر بیان ژن )SNLلیگاسیون عصب نخاعی (هدف از پژوهش حاضر بررسی اثر 
تایی  12روه گ 2در  نر ویستارسر موش  24منظور، بدین بود. ي نر ویستار پس از یک دوره تمرین تناوبی شدیدهاموش

را ناوبی شدید تهفته تمرین  4 ۀبعد از یک هفته آشناسازي برنام ینگروه تمر. قرار گرفتند) HIT) و تمرین (Cکنترل (
) قرار HIT-SNL) و گروه لیگاسیون عصب نخاعی (HITتایی تمرین ( 6تصادفی در دو گروه  طوربهانجام دادند. سپس 

 4 ) تقسیم شدند.C-SNL) و لیگاسیون عصب نخاعی (Cتایی کنترل ( 6گرفتند. همزمان گروه کنترل نیز به دو گروه 
 Real-time Pcrها دادهسازي یکم روش یلۀوسقربانی شدند و عضلۀ نعلی استخراج و به هاموش SNLهفته پس از 

و  TRAF6ي هانبر بیان ژ دارياثر معنا SNLکاهش فعالیت به شکل که  نتایج نشان داد .شد یريگاندازه هابیان ژن
MuRF1 0001/0ترتیب به( دارد=P  0001/0و=P(. شدید قبل از  تمرین ورزشیانجام  همچنینSNL طور به
نشان  هایافته، بر اینعلاوه .)P=0001/0و  P=003/0ترتیب به( دهدیمکاهش  را MuRF1و  TRAF6بیان  چشمگیري

ف دیگر، انجام از طر). P=01/0داشته است (ی ندرشتبه طول وزن عضلۀ نعلی نسبت بر  دارياثر معنا SNLکه  دهدیم
ت به شکل کاهش فعالی نتایج نشان داد  ).P=03/0(دار در این نسبت شد معناسبب افزایش  SNLقبل از  HITتمرینات 

SNL ي هاژن با افزایش بیانTRAF6  وMuRF1 ضلانی نیز درگیر تودة ع در تغییر تواندیم که احتمالاً اه استهمر
منظور حفظ توانند بهیمدهد، این تمرینات یمرا کاهش  هاژنباشد. با توجه به اینکه انجام تمرینات با شدت بالا بیان این 

 کار روند.فعالیتی بدنی بهیبقبل از  ترمطلوبتودة عضلانی 
  

 هاي کلیديواژه
 . TRAF6 ،MuRF1، ، لیگاسیون عصب نخاعیتناوبی شدیدتمرین 

                                                           
  a.kazemi@vru.ac.ir:Email                                       39827060913 نویسندة مسئول: تلفن: ∗ 
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 مقدمه
سطوح مطلوب فعالیت بدنی با بهبود کیفیت زندگی و همچنین ارتقاي سلامتی مرتبط است و براي داشتن 

. فعالیت بدنی مانند )1(اند زندگی خوب، افراد نیازمند انجام فعالیت بدنی منظم و کافی در زندگی روزانه

ست. با این روي، باغبانی، شستن ظرف و انجام دیگر کارهایادهپهاي تفریحی و بدنی مانند یتفعال، ورزش

حال، معمولاً در بیماران دچار درد مزمن نظیر بیماران مبتلا به نوروپاتی محیطی، کاهش فعالیت بدنی 

و موجب  )2(سبب کاهش کیفیت زندگی بیمار شده  شدتبهرسد که این حالت یمنظر امري شایع به

عروقی، آتروفی عضلانی و کاهش تودة -ایجاد عوارضی مانند چاقی، کاهش ظرفیت عملکرد تنفسی، قلبی

 . )3(شود یمعضلانی اسکلتی 

). 5،4افتد که تخریب پروتئین بیش از سنتز آن باشد (یمکاهش تودة عضلانی یا آتروفی زمانی اتفاق 

عنوان یکی از فعالیتی است، ولی بهیبآتروفی پیامد فرایندهاي فیزیولوژیکی معینی مانند  هرچند

هاي پاتولوژیکی یتوضعگیرد. در هر دو مورد یمها مورد توجه قرار یماريبهاي اصلی در بسیاري از یژگیو

یین، ناتوانی در انجام کارهاي پاتواند موجب کیفیت زندگی یمو فیزیولوژیکی، ضعف و آتروفی عضلانی 

ثانویه مثل پوکی استخوان و دیابت شود. کاهش سطح مقطع تارهاي  هايیماريبروزانه، خستگی و ایجاد 

ین آتروفی عضلانی همچنعضلانی و متعاقب آن اختلال در قدرت، مشخصۀ اصلی آتروفی عضلانی است. 

هاي گوناگون یماريب. آتروفی عضلۀ اسکلتی در )5(یابد یماز طریق تغییر در ترکیب تار عضلانی نمود 

سداد ریوي)، همچنین (دیابت ملیتوس، سرطان، سندروم نقص ایمنی اکتسابی، عفونت و بیماري مزمن ان

گیري و مدت (گچتحرکی طولانییبآتروفی پس از آسیب (بدون عصب شدن و آسیب تاندون) و بعد از 

تمرینی و کاهش سطوح فعالیت پس از و حتی در نتیجۀ بی 1باريمدت)، بعد از بیبستري شدن طولانی

شود. عوامل مولکولی زیادي در آتروفی عضلانی ناشی از موارد یمایجاد  )6(یک دوره فعالیت ورزشی 

 .مؤثرندمذکور 

ي هانامهاي عضلۀ اسکلتی به ینپروتئکوئیتیناسیون دو لیگاز ویژة عضله درگیر در فرایند یوبی

MAFbx/Atrogin1  وMuRF1 واسطۀ کنندة تجزیۀ پروتئین عضله بهیکتحرهاي یمآنزعنوان بهUPS  در

 MuRF1شود. در واقع، یمکم  شدتبهآتروفی عضله  آنهاکه در غیاب طوري. بهاندشدهمطرح  2001سال 

یرفعالی، گرسنگی و درمان با گلوکورتیکوئید غي آتروفی مانند عدم استفاده/هامحركاز طریق تعدادي از 

                                                           
1 . Unloading 
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به پروتئین میوفیبریلی تیتین و زنجیره  MuRF1. )4(شناخته شده است  هاآتروژنعنوان القا شده و به

کاهش میزان  siRNAۀ واسطبه MuRF1شود. در همین زمینه مهار یم) متصل MHCسنگین میوزین (

MHC  5(را متوقف کرد( . 

هاي آداپتور ینپروتئة ادخانو) شامل TRAFsعوامل مرتبط با گیرندة عامل نکروزدهندة تومور (

شدة این هاي شناختهینپروتئاند که در میان رسانی مختلفییامپة درگیر در تحریک آبشارهاي شدحفاظت

) داراي چندین ویژگی مجزاست که با سایر اعضاي 6TNF )TRAF6خانواده، پروتئین آداپتور گیرندة 

آور مختلف و عوامل مشتق از تومور هاي التهابیتوکاینسا. )7( اندنشدهبه اشتراك گذاشته  TRAFخانوادة 

کنند، یمي گرواسطهکه آتروفی عضلانی را  NFκBو  p38 MAPKدستی یینپابراي فعال کردن مسیرهاي 

کنندة اصلی آتروفی یمتنظ TRAF6بر این، مشخص شده است که ). علاوه8،9هستند ( TRAF6نیازمند 

چشمگیري  طوربه MyHC. تخریب )7( یزیولوژیکی (بدون عصب شدن) استف یکتحرعضلۀ اسکلتی در 

یی که هاگزارششود. این نتیجه با متوقف می TRAF6ي فاقد ژن هاموششدة در عضلات بدون عصب

در عضلات اسکلتی را هدف قرار  MyHCهاي ضخیم شامل یلامانفهاي ینپروتئ MuRF1نشان دادند 

 . )10(دهد، سازگار است یم

شده موجب تخریب در عضلات بدون عصب TRAF6که  نشان دادند) 2010پائول و همکاران (

طور به MyHC. تخریب شودیم MuRF1و  MAFbxعضله از طریق افزایش بیان هر دو  هايینپروتئ

 . )7(شود ی، متوقف مTRAF6فاقد ژن  يهاموش ةشددر عضلات بدون عصب چشمگیري

با افزایش بیان لیگازهاي یوبی کوئیتینی در کاهش  TRAF6نیز در شرایط آتروفی ناشی از گرسنگی 

 يهاتوجهی در موش شایانطور به MuRF1و  MAFbx ژن بیان هر دو کهيطوربه ،تودة عضلانی نقش دارد

آن شامل  دستیینپا رسانییامپ يهاو مولکول TRAF6 ینهمچن. )10(یابد یمکاهش  TRAF6فاقد ژن 

MuRF1  وMAFbx  در آتروفی عضلانی ناشی از دگزامتازون در دو محیطin vitro  وin vivo  تنظیم

در . )11( بود در سطح مقطع تارهاي عضلانی و افزایش در این عوامل همراه با کاهش یابندیافزایشی م

مسیر یوبی کوئیتین  يهاروز عدم تحمل وزن در اندام تحتانی موجب افزایش بیان ژن 3انسانی  يهاونهنم

 . )12( شد MuRF1 مانندپروتئازوم 

سنتز  .)13( سرعت اختلالات عصبی عضلانی را کاهش دهد تواندیفعالیت ورزشی ماز سوي دیگر 

، پژوهشی افزایش زمینه. در همین )14(یابد یپروتئین عضله در پاسخ به فعالیت بدنی افزایش م

و کاهش در بیان ژن مایواستاتین پس از فعالیت  4-ییزاو فاکتور تنظیمی عضله MyoDدر  چشمگیري را
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را  MuRF1تواند بیان ژن و پروتئین لیگازهاي یمورزشی  بر این، فعالیتعلاوه. )15( نشان داد ورزشی

 .)16(کاهش دهد 

 بهفعالیتی از شرایطی است که کاهش تودة عضلانی در آن بارز است، اما تا که اشاره شد، بیطورهمان

و همچنین اثر فعالیت ورزشی بر بیان این ژن در عضلۀ نعلی  SNLدر آتروفی ناشی از  TRAF6نقش  حال

ي درمانی هاروشي درگیر در آتروفی و بازسازي عضله به توسعۀ رهاسازوکابررسی نشده است. شناخت 

تحرکی کمک یبهایی مانند دیستروفی عضلانی، آتروفی ناشی از یماريبها و یتوضعجدید براي مقابله با 

. اندازة )17(اند خواهد کرد. چندین مسیر سیگنالینگ کاتابولیکی و آنابولیکی با تغییر اندازة عضله مرتبط

  .)18(شود یموسیلۀ تعادل بین سنتز و تخریب پروتئین مشخص عضله به

بر عضلانی انجام گرفته است. علاوههاي درونيسازگاربر  HIIT1مطالعات کمی در زمینۀ بررسی تأثیر 

، اطلاعات کمی وجود دارد HIITي عضلانی ناشی از ریپذشکلاین، در مورد سازوکارهاي احتمالی تأثیر 

 )20(ي مختلف مانند قلب هابافتي فیزیولوژیک مفیدي را در هايسازگار تواندیم HIIT. در واقع )19(

ایجاد کند و تأثیرات چشمگیري بر آمادگی جسمانی و وضعیت سلامتی داشته  )21(و عضلات اسکلتی 

پتانسیل بالایی براي  تواندیمي تمرینی با شدت بالاست که هاوهله. این روش تمرینی، شامل )22(باشد 

بیان ژن عوامل درگیر در  HIIT. بعد از یک دوره تمرین )23(عضلانی داشته باشد هاي درونيسازگار

هفته تمرین تناوبی شدید سبب  6بر این، . علاوه)24(یابد یمسطح مقطع عرضی تارهاي عضلانی افزایش 

 . )25(شود یمعضلانی ازي درونهویبي مؤثر در ظرفیت هوازي و هاژنافزایش 

ین سؤال پیش با توجه به اثر مثبت فعالیت ورزشی بر بهبود تودة عضلانی و افزایش عملکرد عضلانی، ا

کنند) قبل از بدون یمارهاي تندانقباض را فراخوانی شدید (معمولاً ت فعالیت ورزشیانجام که آیا  آیدیم

قت نورون بار کردن عضله اعم از آسیب عضلانی، گچ گرفتن، تعلیق اندام تحتانی، قطع عصب یا فلج مو

 اثرگذاري کندانقباض است، اعضلهدر عضلۀ نعلی که  MuRF1و  TRAF6ي هابیان ژن بر تواندیم حرکتی

در  MuRF1و  TRAF6ي هاژنبر بیان  SNLبررسی اثر یک دوره هش حاضر ، هدف از پژوروین؟ ازاباشد

 بود.  HIITي نژاد ویستار پس از یک دوره تمرینات هاموشعضلۀ نعلی 

 هاروشمواد و 
 در( گرم 290 ± 20ي با وزن اهفته 8 بالغ سر موش 24پژوهش حاضر از نوع بنیادي و تجربی است. 

شد. پس از یک هفته آشناسازي و سازگاري حیوانات با  کرمان خریدارياز دانشگاه علوم پزشکی ) ابتدا

                                                           
1. High-intensity interval training 
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ي هاموش(در هفتۀ اول آشناسازي  HIITبه دو گروه، گروه  آنهامحیط آزمایشگاه و سپس تقسیم تصادفی 

متر در دقیقه دویدند)  18تا  10منظور کاهش استرس روي تردمیل قرار گرفتند و با سرعت این گروه به

روز در هفته انجام دادند و گروه کنترل به زندگی عادي خود  5ته تمرین تناوبی شدید را هف 4به مدت 

سر موش بود، تقسیم شدند.  6هفته هر دو گروه به دو زیرگروه که شامل  4در قفس ادامه دادند. پس از 

-Cاسیون (لیگ-به روال گذشته به زندگی عادي در قفس ادامه دادند، گروه کنترل )C ()6=nگروه کنترل (

SNL ()6=n(  قطع شد. گروه  آنهاتحت جراحی به روش کیم و چانگ عصب پنجم کمريHIIT )6=n( که

لیگاسیون -قبلاً تمرینات تناوبی شدید را انجام دادند، به زندگی عادي در قفس ادامه دادند و گروه تمرین

(HIT-SNL) )6=n(  آنهاهفته تمرین تحت جراحی به روش کیم و چانگ عصب پنجم کمري  4بعد از 

المللی ینبي سازمان هادستورالعملقطع شد. در پژوهش حاضر، تمامی اصول اخلاقی کار با حیوانات و 

 ). EC/93-9/KNRCیید شد (کد اخلاق: تأ) بررسی و IASP( 1مطالعۀ درد

 SNLمدل 

 و داروها تأثیر و نوروپاتیک درد يسازوکارها مطالعۀ براي گستردهر طوبه که است روشی SNL مدل 

 60( پنتوباربیتول سدیم باها رت ابتدا ،SNL مدل ایجاد منظوربه. رودکار میبه درد با مرتبط رفتارهاي

 کمري پنجم عصب سپس و شدند هوشی) بصفاقیدرون صورتوزن بدن به کیلوگرم هر در گرمیلیم

 از پس روش، در این خلاصهطور . بهشد زده گره محکم  )Chung )26و  Kim روشآنها براساس  نخاعی

 و شده جدا خاجی دوم و کمري چهارم مهرة سطح در يامهرهبین عضلات حیوان هوشییب از اطمینان

 از ظرافت با و مشخص نخاع چپ سمت کمري پنجم عصب. شد برداشته کمري ششم مهرة عرضی زائدة

 دقیقاً ،Thread silk مخصوص نخ از استفاده با محکمطور به کمري پنجم عصب. شدیم جدا مجاور اعصاب

 . شد زده گره فیبرها تمام در اختلال ایجاد از منظوراطمینانبه دیستال انتهاي در

 HIITتمرین 

مخصوص جوندگان  نروز روي نوار گردا 5ي گروه تمرین به مدت هاموشآشناسازي،  منظوربه 

)ModelT510E, Diagnostic and Research, Taoyuan, Taiwan متر  10) با شیب صفر درصد و سرعت

 ددرص 85-90ي با شدت اقهیدق 4تکرار  10شامل  HITدقیقه دویدند. برنامۀ  10بر دقیقه به مدت 

نوار گرفت. سرعت یمدقیقه استراحت فعال انجام  2بود که پس از هر تکرار  هاکسیژن مصرفی بیشین

                                                           
1. International Association for the Study of Pain 
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) هاکسیژن مصرفی بیشین ددرص 85-90متر در دقیقه (برابر با  26تا  16در طول برنامۀ تمرینی از  گردان

 . )27(جلسه بود  5هفته و هر هفته  4. مدت برنامۀ تمرینی، افتییمتدریجی افزایش  صورتبهمتغیر بود که 

 ةشدکنترل یطمتر در شرا 20/2در  60/1به ابعاد  یدر اتاق یواناتح یشگاهدر آزما ییصحراي هاموش

 عصر) دما 6 یصبح و شروع خاموش 6 یی، شروع روشنایکیساعت تار 12و  ییساعت روشنا 12نور (

از جنس  ییهاموش در قفس سر 5تا  3. ي شدند) نگهداردرصد 45 حدود( و رطوبت )گرادیسانت 3±22(

که آزادانه به شدند  ينگهدار ياگونهبه متریسانت 43در  27در  25و به ابعاد  يگلاس با در تور یپلکس

جا و هر جابنف یکها توسط موش پژوهش، ة. در سرتاسر دورداشتند یاستاندارد دسترس يآب و غذا

 .شدندیم يدستکار

 ی عضلۀ نعلیکشوزنو استخراج 

 mg/kg( صفاقی کتامینتزریق درون از طریقها ، رتپایان پروتکل لیگاسیوناز  هفته پس از پس 4

در سمت چپ استخراج شد و پس از وزن کردن عضلۀ نعلی و  هوشی) بmg/kg 10( ) و زایلازین90

همچنین، پس از  نگهداري شدند. -80در دماي  وتحلیل بعديدر نیتروژن منجمد و براي تجزیه بلافاصله

نی از نی، طول بیشینۀ استخوان درشتي پیوندي از استخوان درشتهابافتجداسازي کامل عضلات و 

نی ي داده، تودة عضلانی نسبت به طول درشتسازنرمالمنظور یري شد. سپس بهگاندازهطریق کولیس 

 . )28(محاسبه شد 

  Real time- PCRو  CDNAو سنتز  RNAاستخراج 

 QIAzol Lysis Reagentدر  10به  1از عضلۀ نعلی، این عضله به نسبت  total RNA استخراج منظوربه

وژ شد. یسانتریف C 4 ،min10 ،g12000پروتئینی، محصول در  يمنظور برداشتن اجزاد. بهشهموژن 

 Cشدت تکان داده شد. محصول در ثانیه به 15با کلروفرم مخلوط و به مدت  5/0به  1سپس به نسبت 

4 ،min15 ،g12000 وژ و بخش معدنی و آبی از هم جدا شدند، بخش محتوي یسانتریفRNA برداشته 

، C 4پس در سدقیقه در دماي اتاق رها و  10با ایزوپروپانول مخلوط و به مدت  5/0به  1و با نسبت شد 

min10 ،g12000 وژ شد. یسانتریفPellet  حاويRNA شو و در ودر اتانول شستLµ20  آبRNAS-Free 

 280به  260) سنجش شد و نسبت Eppendorff, Germanyبا استفاده از دستگاه ( RNAغلظت  د.شحل 

و با  RNAاز یک میکروگرم تفاده از با اس cDNAد. سنتز شعنوان تخلیص مطلوب تعریف به 2تا  8/1بین 

 گرفت. انجام Mulv Reverse transcriptaseو آنزیم  ساخت فرمنتاز cDNAکیت سنتز استفاده از 
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با استفاده از  Real time-PCRروش کمی  به MuRF1 و TRAF6 يهاژن سطوح بیان یريگاندازه 

Primix syber green II  گرفتانجام )USA Applied Biosystems, مخلوط واکنش در حجم نهایی .(

Lµ20 صورت و هر واکنش بهduplicate يهاصورت پذیرفت. طراحی پرایمرها براساس اطلاعات ژن 

TRAF6 و MuRF1   وβ-actin  در بانک ژنیNCBI ) و توسط شرکت ماکرو ژنMacrogen Inc. Seoul, 

Korea شده است، ضمن اینکه از  گزارش 1. توالی پرایمرهاي مورداستفاده در جدول گرفت) انجامβ-actin 

 10به مدت  95شامل  Real time-PCRاستفاده در  دمایی مورد ۀد. برنامشعنوان ژن کنترل استفاده به

موردنظر  يهاسیکل) بود. میزان بیان ژن 40دقیقه (تکرار  1به مدت  60ثانیه،  15به مدت  95 -دقیقه

 شد. یريگاندازه CT∆∆-2نیز با روش 

استفاده توالی پرایمرهاي مورد. 1جدول   
هاژن توالی پرایمر  

F= 5’-TCATTATGATCTGGACTGCCCAAC-3’ 
R= 5’-TGCAAGTGTCGTGCCAAGTG-3’ 

TRAF6 

F= 5’-GTGAAGTTGCCCCCTTACAA-3’  
R=5’-TGGAGATGCAATTGCTCAGT-3’  

MuRF1 

F= ’5- ACCATGTACCCAGGCATTGC -3’ 
R=’5-ATGACTCTACCCACGGCAAG -3’  

β-actin 

 
ش آمار در بخو و نمودار  یانگین، میارانحراف مع یپراکندگ يهااز شاخص یفیدر بخش آمار توص

همسان  ین. همچندش هاستفاد ویلک-شاپیروها از آزمون داده یعنرمال بودن توز یینتع منظوربه یاستنباط

از آزمون  یرهامتغ ینببودن تفاوت  دارمعنا یینتع منظوربهشد.  یدهسنج Levenبا آزمون  هایانسبودن وار

 افزارها از نرمداده یلوتحلیهتجز منظوربه. شد هاستفاد Tukey یبیو آزمون تعق two way ANOVA يآمار

SPSS-22 شد. هاستفاد  

 

  هاافتهی

 1شکل  و درمختلف پژوهش  يهاتمرینی در گروه ةپیش و پس از دور یتغییرات تودة بدن 2در جدول 

 شده است. ارائه پژوهش يهادر گروهنی به طول درشت وزن عضلۀ نعلینسبت 
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 پژوهش يهاتودة بدنی پیش و پس از تمرین در گروه . میانگین2جدول 

هاگروه (گرم) یبدن تودة   

 پس از تمرین پیش از تمرین
C 290±02  325±21  

C-SNL 295±19  275±23  
HIT 290±21  312±25  

HIT-SNL 287±22  311±18  
 

ها و تجانس واریانس از آزمون منظور بررسی نرمال بودن توزیع دادهآماري به يهاپیش از انجام آزمون

ي هاژن هاي تودة بدنی، میزان بیاناستفاده شد و نتایج این آزمون براي متغیر Levensو  ویلک-شاپیرو

TRAF6 ،MuRF1  05/0وزن عضلۀ نعلی نسبت و P ≥ ال و از توزیع نرم یرهاتمامی متغ بود، بنابراین

 .ندتجانس واریانس برخوردار

 
 ي مختلف پژوهشهاگروهی در ندرشت. تغییرات نسبت وزن عضلۀ نعلی به طول 1 شکل

A :05/0<P  کاهش چشمگیر گروهC-SNL  در مقابل گروهC .B :05/0<P  افزایش چشمگیرHIT-SNL  در
 C-SNLمقابل گروه 
 

علی به و آزمون تعقیبی توکی نشان داد نسبت وزن عضلۀ ن )P=01/0(نتایج آزمون تحلیل واریانس 

ین افزایش . همچن)P=01/0(کاهش زیادي دارد  Cدر مقایسه با گروه  C-SNLنی در گروه طول درشت

 ). 1(شکل  )P=03/0(مشاهده شد  C-SNLدر مقابل گروه  HIT-SNLچشمگیر این نسبت در گروه 
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سطوح  ایشدر افز SNL دارياثر معنا یبی توکیتعق) و آزمون 3(جدول  نتایج آنالیز واریانس دوطرفه

بر علاوه ).P=0001/0( دهدینشان مرا  Cدر مقایسه با گروه  C-SNLدر گروه  عضلۀ نعلی TRAF6بیان ژن 

در  HIIT-SNLدر گروه  عضلۀ نعلی TRAF6سطوح بیان ژن  در کاهش  HIITتمرین  دارياثر معنا این

 )P=01/0( دهدینشان مرا  Cدر مقابل گروه  HITو همچنین گروه  )C-SNL )003/0=Pمقایسه با گروه 

 ). 2(شکل 

 در عضلۀ نعلی TRAF6نتایج آزمون تحلیل واریانس دوطرفه بیان ژن . 3جدول 
 درجۀ آزادي داريمعنا میزان میانگین مربعات مجموع تغییرات منبع تغییرات

 3 0001/0 001/0 004/0 مدل

  HIT 001/0 001/0 002/0عامل 

  SNL 003/0 003/0 0001/0عامل 

HIT *SNL  0001/0 0001/0 001/0  

   0001/0 0001/0 خطا

    009/0 کل

 
در  SNL دارياثر معنا یبی توکیتعقو آزمون  )4(جدول  نتایج آنالیز واریانس دوطرفهبر این، علاوه

 دهدین منشارا  Cدر مقایسه با گروه  C-SNLدر گروه  عضلۀ نعلی MuRF1سطوح بیان ژن  افزایش

)0001/0=P.(  تمرین  دارياثر معناهمچنینHIT  سطوح بیان ژن  در کاهشMuRF1 در  عضلۀ نعلی

 دهدینشان مرا  Cبل گروه در مقا HITو گروه  )C-SNL )0001/0=Pدر مقایسه با گروه  HIT-SNLگروه 

)03/0=P(  شکل)3  .( 

 در عضلۀ نعلی MuRF1بیان ژن  ۀنتایج آزمون تحلیل واریانس دوطرف. 4ول جد

 

داريمعنا میزان میانگین مربعات مجموع تغییرات منبع تغییرات  درجۀ آزادي 

14/0 مدل  005/0  0001/0  3 

HIT 02/0عامل   002/0  001/0   

SNL 012/0عامل   012/0  0001/0   

HIT *SNL 001/0  001/0  012/0   

001/0 خطا  0001/0    

029/0 کل     
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 ي مختلف پژوهشهاگروهدر  TRAF6. بیان ژن 2 شکل

 A :05/0<P  افزایش چشمگیر گروهC-SNL  .در مقابل گروه کنترلB :05/0<P گیر کاهش چشمHIT-
SNL  در مقابل گروهC-SNL  

 

 
 ي مختلف پژوهشهاگروهدر  MuRF1.  بیان ژن 3شکل 

با گروه  در مقایسه HIT-SNLو کاهش شایان ملاحظۀ گروه  Cدر برابر گروه  C-SNLافزایش چشمگیر گروه  
C-SNL )05/0<P.( 

 

 بحث 

که با کاهش قدرت و عملکرد عضله و  است تمرینییب يهامشخصه ینترکاهش تودة عضلانی از برجسته

مبنی بر آتروفی مشابه در  ییها. هرچند گزارشاستناتوانی در اجراي کارهاي روزمره همراه آن  ۀنتیج در

اند تارهاي نوع دو بیشتر از تارهاي نوع یک ر مطالعات نشان دادهبیشتولی  ،بین تارهاي مختلف وجود دارد
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تخریب نسبت به  یندهايتسریع در فرا ۀآتروفی عضلانی نتیج ).13،29گیرند (یتحت تأثیر آتروفی قرار م

، التهاب، )30،31( تارهاي عضلانی بین رفتن عصب از گوناگونی مانند. عوامل استسنتز پروتئین 

و کاهش بیان  )32(ي اماهواره يهالول، کاهش تعداد س)30( بدعملکردي میتوکندریایی و فشار اکسایشی

 . اندسازوکارهاي درگیر در آتروفی عضلانی) 33،34( فاکتورهاي رشدي

 SNLفعالیتی ناشی از قبل از ابتلا به بی HITانجام تمرینات پژوهش حاضر نشان داد که  هايیافته

طورکه آنالیز واریانس نشان داد، اختلاف همان کند.یمجلوگیري  وزن عضلۀ نعلی داري از کاهشطور معنابه

 د. وجود داري پژوهش هابین گروه داريمعنا

ي حرکتی در تارهاي عضلانی نوع دو هانوروندهد که افزایش سن با تخریب یمنشان ادبیات موجود 

 ROS، تولید )MuRF1 )33تارهاي عضلانی بیان پروتئولیزهاي  از بین رفتن عصبهمراه است. 

) نشان دادند که 2010از سوي دیگر، پائول و همکاران (دهد، یرا در عضله افزایش م )30(میتوکندریایی 

در شرایط قطع  TRAF6ي فاقد هاموشیابد و یمدر شرایط بدون عصب شدن افزایش  TRAF6بیان 

. )7(شده نشان دادند ي کنترل بدون عصبهاموشعصب آتروفی کمتري را در تارهاي عضلانی نسبت به 

 TRAF6رسانی، بیان بهبود وضعیت عصب شده در پژوهش حاضر از طریقاحتمالاً تمرین ورزشی استفاده

 داده است.  را کاهش MuRF1و 

در  MAFbxو  MuRF1 مانندعضله  ةویژ E3که بیان ژن لیگازهاي  دادنشان  دیگر مطالعات هايیافته

مطالعات پیشین  هايیافتهایج پژوهش ما نیز همسو با . نت)35-38(یابد یعضلات بدون بارشده افزایش م

 TRAF6بود.  TRAF6در این پژوهش همراه و همراستا با افزایش بیان ژن  MuRF1. تنظیم افزایشی است

. شوندیبه آتروفی عضلانی منجر م MuRF1از طریق  یتنهادر که است  رسانییاممسیرهاي پ ةکنندفعال

 ةشددر عضلات بدون عصب چشمگیريطور به MyHCنشان داده شده است که تخریب  زمینهدر همین 

 هايینپروتئ MuRF1که دریافتند یی هااین با گزارش شود.ی، متوقف مTRAF6فاقد ژن  يهاموش

پائول و همکاران . است، سازگار دهدیرا در عضلات اسکلتی هدف قرار م MyHCضخیم شامل  هايیلامانف

این تنظیم کاهشی  همراه است. MAFbxو  MuRF1با کاهش بیان  TRAF6رش کردند حذف ) گزا2010(

MuRF1  از سويTRAF6 زیرا نشان داده  ،مهار مسیرهاي کاتابولیکی و رونویسی باشد ۀنتیج تواندیم

و  NFκB ،AMPK ،MAPKعضله موجب مهار فعال شدن مسیرهاي  ةویژ TRAF6شده است که حذف 

JNK پژوهش هم نشان داد که بیان نتایج این . )39( شودیمMuRF1 کاهش فعالیت بدنی به شکل  پس از

SNL  افزایش یافته است و این همراستا با افزایش درTRAF6  .بود 
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NF-κB، ارتباط  تحرکییب هايیتکه با آتروفی عضلانی در وضع استالتهابی فاکتور رونویسی پیش

، رشد تومور، بدون عصب شدن و بدون بار هایتوکاینآتروفی عضلانی را در پاسخ به سا NF-κBدارد. مهار 

و چندي دیگر از اجزا مسیر یوبی کوئیتین  MuRF1از طریق افزایش بیان  NF-κB. دهدیشدن کاهش م

 تواندی، ماست NF-κBکه بالادست  TRAF6، روین. ازا)40 ،41( شودیپروتئازوم موجب آتروفی عضلانی م

اسکلتی بدون  ۀکه در آن عضل SNLرا در شرایط کاهش فعالیت بدنی از طریق  MuRF1از این طریق بیان 

 ، افزایش دهد. شودیبار م

 زمینهاست. در همین  TRAF6از سازوکارهاي مولکولی درگیر در افزایش  tweak/fn14افزایش بیان 

بر آتروفی عضلانی اعمال  TRAF6از طریق  خود را تأثیرات tweakو  TNF-αکه  ستاگزارش شده 

بدون عصب  ماننداند که در شرایط مختلف آتروفی عضلانی . مطالعات بسیاري گزارش کرده)42( کنندیم

شده است گزارش  خصوص. در همین )43( یابندیافزایش م tweak/fn14کردن بیان  تحركیشدن و ب

در عضلات اسکلتی بدون بارشده افزایش  tweak ةعنوان گیرندبه fn14بیان  ،که در شرایط بدون بار شدن

 . )44( یابدیم

که  MAPKو  NFκB دستییینمختلف براي فعال کردن مسیرهاي پا آورالتهاب هايیتوکاینسا

. در شرایط بدون بار )8 ،9 ،45(است  TRAF6، نیازمند کنندیم يگرآتروفی عضلات اسکلتی را واسطه

و این افزایش در  یابدیبرابر افزایش م 3و  4ترتیب به mRNA TNF-αشدن مکانیکی بیان پروتئین و 

TNF-α يهابا افزایش دو برابري ژن MAFbx  وMuRF1  که احتمالاً  گفت توانی. م)36(همراه بود

شده صحرایی بدون بار مکانیکی يهااسکلتی موش ۀدر عضل TNF-αافزایش بیان  ۀنتیج TRAF6افزایش 

. از طرف دیگر در گروهی که )46( افته استافزایش ی MuRF1بیان  TRAF6 ۀواسطکه در نهایت به هبود

. بنابراین انجام تمرینات یافتها کاهش بیان این ژن ،انجام دادند SNLفعالیت ورزشی شدید را قبل از 

 مذکور شود.  يهاسبب تخفیف در کاهش آتروژن تواندیتناوبی شدید م

 ءکه هر دو جز MuRF1و  TRAF6 يهااین مطالعه که نشان داده شد بیان ژن هايیافتهبا توجه به 

یک آتروفی موجب افزایش پروتئولیز عضلانی و در نتیجه و در بسیاري از شرایط تحر اندآتروفیکی يهاژن

ها در کاهش تودة عضلانی ناشی از کاهش فعالیت عضله مثل شرایط ، این ژنشوندیکاهش تودة عضلانی م

انجام تمرینات قبل از کاهش فعالیت بدنی توانسته  ،بستري شدن و فضانوردي نقش دارند. از طرف دیگر

یا  تحركیدر افراد ب تواندیها مدي جلوگیري کند. همچنین تغییرات این ژناز کاهش تودة عضلانی تا ح

یا ورزشکارانی که به هر دلیل تمرین خود  شوندیم تحرکییدچار ب دیدگییبورزشکارانی که پس از آس
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 HIT، موجب آتروفی عضلانی شود. بنابراین، پژوهش حاضر نشان داد انجام تمرینات کنندیرا تعلیق م

 روند آتروفی عضلانی را کندتر کند.  تواندیم SNLفعالیتی ناشی از قبل از بی

 

 يریگجهینت

 يهادر عضلۀ نعلی موش MuRF1و  TRAF6ي هااد که بیان ژنطورکلی، نتایج پژوهش حاضر نشان دبه

ینتروال شدید تا اتمرین  . احتمالاًبودبا کاهش تودة عضلۀ نعلی همراه  کهاست  یافتهیش افزا SNLتحت 

علاوه به رده است.کرا تعدیل  هاژن این بیان کندانقباض همراه بوده وبا افزایش فراخوانی تارهاي  حدودي

ر دلیل دچار محدودیت ي که به هافراددر . بنابراین، کندیمقابله م باريیبا آتروفی عضلانی ناشی از ب

مخرب کاهش  آثارتوانند یمیا بدون بار کردن عضلۀ نعلی قبل از آسیب  HITشوند، تمرینات یمحرکتی 

را حتی در متابولیکی  هايیماريانجام کارهاي زندگی روزمره و ابتلا به ب در عضلات مؤثر درتودة عضلانی 

  .تارهاي کندانقباض کاهش دهند

 تقدیر و تشکر

یله از تمامی وسینبدنامۀ کارشناسی ارشد فیزیولوژي ورزشی است، یانپاپژوهش حاضر مستخرج از  

شود. پژوهش حاضر داراي کد اخلاق یمکسانی که ما را در این پژوهش یاري کردند، تقدیر و تشکر 

EC/93-9/KNRC از دانشگاه علوم پزشکی کرمان است. 
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Abstract  
The purpose of the present study was to investigate the effect of Spinal Cord nerve 
Ligation on the expression of TRAF6 and muRF1 genes in the Soleus muscle of 
Wistar rats after HIT training. For this purpose, 24 male Wistar rats were divided into 
2 groups of control (C) (n=12) and training (HIT) (n=12). After one-week 
familiarization, training group participate in four HIT training. Then, they were 
randomly assigned to HIT (n=6) and HIT-SNL (n=6) groups. At the same time, the 
control group was divided into two groups: control (C) (n=6) and spinal cord nerve 
(C-SNL) (n=6). Four weeks after the SNL, Wistar rats were sacrificed and soleus 
muscle extracted. Then Gene expressions of MuRF1 and TRAF6 measured with Real 
time PCR technique. The results showed that inactivity by SNL has a significant effect 
on the expression of TRAF6 and MuRF1 genes (P=0.0001 and P=0.0001, 
respectively). Also, performed HIIT training before SNL reduced the expression of 
TRAF6 and MuRF1 (P=0.003 and P=0.0001 respectively). In addition, the findings 
indicated that SNL had a significant effect on the weight of Soleus muscle mass/ tibia 
length (P=0.01). On the other hand, HIT training before SNL significantly increased 
weight of Soleus muscle mass/ tibia length (P = 0.03).  Therefore, the decrease in 
activity by SNL is associated with increased in expression of TRAF6 and MuRF1 
genes, which may also be involved in muscle mass changes. Regarding the fact that 
performing HIT reduces the expression of these genes in soleus muscle, these training 
could be used to maintain optimal muscle mass before physical activity. 
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