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  پژوهشي مقاله

 هايموش قلب عضلة هايسلول در MuRF1 ژن يانب بر يهواز ينتمر هفته هشت يرثأت

  القايي ديابت با ويستار نژاد صحرايي
 ١يبالد رضا ،١يمكان دو يمختار فاطمه ،١يزيعز معصومه

  

 

  چكيده
 

 از يناش توانديم كه گردديم محسوب يابتد يعروق - يقلب عوارض يبرا ياصل يخطرزا عوامل از يكي يابتيد يوميوپاتيكارد مقدمه:

 به مطالعه ينا است. شده يمعرف قلب بافت يآتروف در ياصل عوامل از يكي عنوانبه MuRF1 ژن باشد. قلب بافت ةعضل هايسلول يآتروف

 شد. انجام القايي ديابت با ويستار نژاد صحرايي هايموش قلب عضلة هايسلول در MuRF1 ژن يانب بر زيهوا ينتمر اثر يينتع منظور

 به يتصادف طورهب گرم ٢٨٨ يوزن يانگينم و هفته هشت سن با يستارو نژاد نر ييصحرا موش سر ٣٠ يتجرب ةمطالع ينا در ها:روش

 يهواز ينتمر هفته ٨ مدتبه ينيتمر پروتكل شدند. يمتقس يهواز ينتمر وگروه يابتيد كنترل سالم، كنترل شامل ييتا ١٠ گروه سه

 شد. اجرا هفته هر در روز ٥ تعداد به و Vo2max درصد ٧٥ تا ٦٠ شدت با جوندگان وصمخص نوارگردان يرو يدندو شامل يداومت

  .يدگرد بررسي Real-Time PCR روش از استفاده با MuRF1 ژن يانب

 ينتمر گروه و يابتيد كنترل گروه در MuRF1 ژن يانب و سرم گلوكز داريمعن يآمار يشافزا موجب يابتد القاء ابتدا در ها:يافته

 در يابتيد ينتمر گروه MuRF1 ژن يانب معنادار كاهش به منجر يهواز منظم ينتمر هفته هشت از پس اما )،P >٠٥/٠( شد يهواز

  ).P >٠٥/٠( شد يابتيد كنترل گروه با يسهمقا

 يدگرد MuRF1 يژن يانب كاهش يزن و خون گلوكز كاهش به منجر كه متوسط شدت با منظم يهواز ينتمر رسديم نظربه گيري:نتيجه

  .گردديم احساس يهنظر ينا أييدت يبرا يشترب مطالعات هرچند است. كرده كند يزن را يقلب بافت يروندآتروف احتمالاً
 

 يابتد قلب، ةعضل سلول ي،تداوم ورزش ينتمر ،١-ايحلقه انگشت ةعضل كليدي: واژگان

                                                             
  يرانآبادان، ا ي،واحد آبادان، دانشگاه آزاد اسلام ي،بدن يتگروه ترب -١
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  ٠٩/٠٨/١٤٠٢ پذيرش: تاريخ                ٠١/٠٧/١٤٠٢ اصلاح: درخواست تاريخ    ١٧/٠٥/١٤٠٢ دريافت: تاريخ
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 ...هايسلول در MuRF1 ژن يانب بر يهواز ينتمر هفته هشت يرتأث :همكاران و عزيزي ٤٨

  مقدمه
 طورهب كه است متابوليكي مزمن بيماري ترينشايع ديابت

 تقسيم دو نوع و يك نوع ديابت گروه زير دو به عمده

 ديابت به مبتلا ديابتي داراي افراد درصد ٩٠ از بيش شود.مي

 در اختلال دليلبهطور عمده به بيماري اين هستند. دو نوع

 در كه گرددمي ايجاد انسولين به مقاومت يا انسولين ترشح

 به و شودمي همراه ثانويه عوارض با اندرم عدم صورت

 و مغز وعروق، قلب كليه، چشم، مانند متعددي هاياندام

 مطالعات تاكنون ].١[ زندمي آسيب اسكلتي عضلات همچنين

 بيماران در عروقي-قلبي بيماري مشكلات با ارتباط در زيادي

 بيماري ترينشايع خاموش ايسكمي است. شده گزارش ديابتي

 در ضعف دليلبه غالباً كه است بوده بيماران ينا ميان در

 قلب به رسانيخون امر در عروقة ديوار و چپ بطن عملكرد

 هايپرگليسمي شرايط و بالاتر بيمار سن هرچه دهد.مي رخ

 كه شودمي حادتر ديابت بيماري جانبي اثرات باشد ترطولاني

 قلب عضلاني بافت ساختار در تغييرات آن عواقب از يكي

 عضلة هايسلول در شده گزارش تغييرات جمله از ].٢[ ستا

ة تود آن در كه است آتروفي نامهب ايپديده بروز قلب،

 فعال يا عضلاني هايپروتئينة ترجم كاهش دليلبه عضلاني

 تحليل خاص پروتئازهاي توسط تخريب، مسيرهاي شدن

 سيستم شامل: مسير سه طريق از آتروفي فرايند ].٣[ رودمي

نيوبي وتئازومپر  پروتئوليتيك هايسيستم ،)UPS( ١كويتي

 سيستم بين اين در ].٤[ دهدمي رخ ٣ ٣كاسپاز و ٢اتوفاژي

 پروتئوليتيك مسير ترينمهم عنوانبه كويتينيوبي پروتئازوم

 تحت شودكهمي شناخته عضلات آتروفي در گريواسطه براي

 E3 ينينكويوبي ليگازهاي عنوانبه خاص هايآتروژن فشار

 و MAFbx نام به كويتينيوبي ليگاز دو تاكنون كنند.مي عمل

MuRF1 درصد ٨٠ به نزديك كه ]٥[ اندشده داده تشخيص 

 علاوه ].٦[ دارند برعهده را عضلات در پروتئوليزي فرايندهاي

 و هاهورمون توسط MuRF1 و MAFbx ها،آتروژن بر

 و يدهاگلوكوكورتيكوئ مانند ديگري خاص هايسيتوكين

TNF-alpha فاكتورها اين شدن فعال كه شوندمي تنظيم نيز 

 شانغيرفعالسازي و عضلاني پروتئين كاتابوليسم افزايش باعث

                                                             
1 Ubiquitin–proteasome system (UPS)  
2 Autophagy 
3 Caspase 3 

 در عصبي ضايعات از پس عضلات كاتابوليسم كاهش باعث

   ].٧[ است شده حيواني هايمدل

 سلولي، دقيق مطالعات براساس كه است اين تامل قابلة نكت

 عضلات در بلكه مخطط، عضلات در تنها نه MuRF1 مولكول

ة تود تنظيم و رشد در مهمي نقش و دارد جاي نيز قلب

 از آمده دستهب نتايج براساس ].٧[ دارد عهده بر قلب عضلاني

 در MuRF1 افزايش حيواني هايمدل مطالعات

 جلوگيري قلبي عضلات هيپرتروفي ايجاد از هاكارديوميوسيت

 همان در MuRF1 كامل فقدان درصورت كهدرحالي كند،مي

 به منجر تمريني فشار و بار اضافه به پاسخ در و حيوانات

 ].٨[ است شده قلبي عضلات در توجهي قابل هيپرتروفي

 در قلب در مولكول اين بالاي ژني بيان دنبالبه رسدمي نظربه

 در كه دهدمي رخ تغييراتي قلب عضلاني تارهاي فنوتيپ

 اختلال پروتئين، تخريب و سنتز بين تعادل عدم به منجر نتيجه

 قلبي عضلات در آتروفي نيز و انرژي توليد و متابوليسم در

 مولكول مهار با كه داشتند بيان ادامه در محققان اين شود.مي

 عضلاني، تودة در كاهش سرعت ترتيببه ،MuRF1 كوچك

 روند حدودي تا سرطاني مشكلات و قلبي نيروي توليد كاهش

 اين ژني بيان كنترل آنها كهجايي تا گرفت خود به كوسمع

 كاهش براي بالقوه درمانيراهبرد  يك عنوانبه را مولكول

 اين با اما ].٩[ نمودند تلقي ديابتي افراد در ثانويه ميوپاتي

 كننده قانع زمينه اين در تحقيقات نتيجه امروز به تا وجود

 و مدت بين تريدهپيچي تعاملات بررسي به نياز و است نبوده

 فعاليت سطح و دارو مصرف بيمار، سن بيماري، وضعيت

 در آمريكا ديابت انجمن مطالعات طبق گردد.مي احساس بدني

 است شده داده نشان ديابتي افراد بر بدني فعاليت اثر خصوص

 از پيشگيري باعث طريقي هر به منظم ورزشي فعاليت كه

 غذايي رژيم با راههم اگر كه شودمي عضلات بيشتر تخريب

 ].٦[ است ديابت مديريت براي مناسب راهكاري باشد

Delfan تمرين هفته چهار اجراي دادند نشان همكاران و 

 در MuRF1 ژن بيان در معنادار كاهش باعث اگرچه هوازي

 ياري مكمل همراه به اما شد تمريني گروه نعلي عضلة

 است نداشته ژن اين بيان دركاهش افزاييهم تأثير پروبيوتيك

 از نشان همكاران و Seidiة مطالع نتايج كه حالي در ]١٠[

 به ديابتي هايموش قلب در MuRF1 ژن بيان معنادار كاهش

 رواين از ].٤[ شد گزارش اتوفاژي و آتروفي روند مهار همراه
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)١ (شماره ٢٤ ورهد ؛١٤٠٣ ارديبهشت و فروردين .ايران متابوليسم و ديابت مجله ٤٩   
 

 شد متصور توانمي شده انجام تحقيقات از بنديجمع يك با

 در را بارزي نقش MuRF1 و MAFBx ژن دو احتمالاً كه

 بازي قلبي بيماري و ديابت دنبالبه آتروفي نمودن مرتبط

 داراي ورزشيهاي تمرين و بدني فعاليت كه آنجا از و كنندمي

 بيماري و ديابت آتروفي، از ناشي مشكلات بر مثبتي اثرات

 طريق از انسولين حساسيت بهبود شامل كه است قلبي

 پروتئين سنتز و التهابي لعوام كاهش ،mTORC1 سيگنالينگ

 دنبالبه نيز MuRF1 ژن بيان رودمي انتظار ]١١، ١٢[ است

 عدم به باتوجه رو،ازاين يابد. تغيير فيزيولوژيكي شرايط بهبود

 ژن بيان بر ورزشي تمرين اثرات با رابطه در كافي مطالعات

MuRF1 بررسي حاضر پژوهش از هدف ديابت، از ناشي 

 شدت با تداومي هوازي ورزش ينتمر هفته هشت ثيرأت

 قلب بافت ماهيچه هايسلول در MuRF1 ژن بربيان متوسط

  است. شده ديابتي صحرايي هايموش

  

  ها روش
 اخلاق كد با حاضر پژوهش

IR.ABADANUMS.REC.1401.070 طرح با تجربي نوع از 

 منتخب شوراي تأييد مورد كنترل گروه همراه به آزمونپس

 بر كار پروتكل تا شد تلاش و گرفت قرار نآبادا آزاد دانشگاه

 هاينمونه .شود رعايت كاملاً آزمايشگاهي حيوانات روي

 آزمايشگاهي ويستار نژاد نر هايموش را حاضر پژوهش

 آزمايشگاه، در تحقيق متغيرهاي كنترل دليلبه دادندكه تشكيل

 هشت سن با موش ٣٠ است. تجربي حاضر پژوهش نوع

 مركز در و شدند انتخاب گرم ٢٨٨ يوزن ميانگين و هفته

 اي،تغذيه شرايط در حيوانات دارينگه و پرورش آزمايشگاهي

 ةدرج ٢٢ تا ١٨ بين حرارت ةدرج ،يكسان نوري و دمايي

 در ساعت ١٢ و تاريكي در ساعت ١٢ دوره و گرادسانتي

 القاي از پس آزمايشگاه در هاموش .ندشد دارينگه روشنايي

 مخصوص نوارگردان روي ورزشي فعاليت اب آشنايي و ديابت

 هاگروه شدند. تقسيم گروه سه به تصادفي طوربه جوندگان

 موش سر ١٠ اساس، براين شدند. سازيهمسان وزن براساس

 و ديابتي كنترل گروه در موش سر ١٠ سالم، كنترل گروه در

 گرفتند. قرار هوازي تمرين-ديابتي گروه در موش سر١٠

 در حيوان ديدن آسيب نيز پژوهش از جخرو معيار همچنين

ة برنام هيچ در كنترل هايگروه هايموش شد. گرفته نظر

 تمرين-ديابتي گروه كه حالي در نداشتند شركت ورزشي

   نمودند. اجرا هفته در روز ٥ تمرينية برنام يك هوازي

  

  هاموش ديابت القاي روش

ء قاال براي آزمايشگاه، محيط با هاموش سازگاري از پس

 و هفته شش مدتبه رچربپُ غذايي رژيم ازدو  نوع ديابت

 داروي دوز تك صفاقي درون تزريق سپس

 با مولار ١/٠ سيترات بافر در شده حل )STZ(١استرپتوزتوسين

pH= 4.5 شركت از استاندارد رچربپُ غذاي شد. استفاده 

 كلسترول پودر درصد يك و شد خريداري دام پارس خوراك

 بدين ].١٣[ شد افزوده خالص ذرت نروغ درصد يك و

 بافر در شده حل استرپتوزوتوسين محلول كه ترتيب

 كيلوگرم هر ازاي به گرمميلي ٤٥ ميزان به و مولار ١/٠سيترات

 با نيز خون گلوكز غلظت شد. تزريق آنان به بدنة تود از

 پس ساعت ٤٨ حيوانات دم از برگرفته خونة نمون از استفاده

 ديابتي ملاك شد. گيرياندازه گلوكومتر از فادهاست با تزريق از

 با كه ]١٤[ بود mg/dl ٢٥٠ از بالاتر خون گلوكز غلظت بودن،

 ±٢٤/١٢ ديابتي هايگروه قندخون ميانگين مذكور روش

  شد. ييدأت و گزارش ليتردسي بر گرمميلي ٣٦/٢٨٥

  

  تداومي تمرين برنامة

 با جوندگان مخصوص نوارگردان روي هوازي تمريني برنامة

 گروه هايموش شد. اجرا دويدن زمان مدت و سرعت كنترل

 كردند. تمرين روز ٥ هفته هر هفته، ٨ مدتبه تمرين

 شامل كه شد اجرا مرحله سه در تمريني پروتكل طوركليهب

 در بود. بار شدت تثبيت و حفظ بار، اضافه آشنايي، ةمرحل

 جلسه، ٥ طي هاموش كشيد طول به هفته يك كه آشنايي ةدور

 با صفر شيب و دقيقه بر متر ١٠-٨ سرعت دقيقه، ٥ مدتبه

 در. شدند آشنا ورزشي تمرين با نوارگردان رروي رفتن راه

 دقيقه بر متر ١٥ سرعت با اصلي هايتمرين دوم ةمرحل

 به دقيقه بر متر ٢-١ هفته هر و شد شروع دقيقه ٥ مدتبه

 هفته در اينكه تا شد افزوده زمان به دقيقه ٢- ١ و سرعت،

 و رسيد دقيقه ٦٠ به زمان و دقيقه بر متر ٢٠ به سرعت چهارم

 ديگر ةهفت ٤ مدتبه، شدت تثبيت ةمرحل در نهايت در

 براين، علاوه ].١٠، ١٥[ )١ (جدول يافت ادامه تمرين پروتكل

                                                             
1 Strptozotosin (STZ) 
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 ...هايسلول در MuRF1 ژن يانب بر يهواز ينتمر هفته هشت يرتأث :همكاران و عزيزي ٥٠

ها تمرين محل در يكسان ةتجرب جهت كنترل هايگروه

 ١٠-١٢ ساعت زرو هر تمرين ةجلس ].١٥[ ندداشت حضور

 از دويدن براي هاموش تحريك منظوربه گاهي كه شد انجام

  گرديد. استفاده نيز كم الكتريكي ولتاژ
  

 
تمريني هايگروه تداومي تمرين پروتكل -١ جدول  

 هشتم هفتم ششم پنجم چهارم سوم دوم اول  هفته

 ٤٠ ٤٠ ٤٠ ٣٥ ٣٠ ٢٥ ٢٠ ١٠  (دقيقه) مدت

 ٢٠ ٢٠ ٢٠ ١٨ ١٧ ١٥ ١٢ ١٠  (متر/دقيقه) سرعت

  

  متغيرها گيرياندازه و قلب بافت از گيرينمونه روش

 كاملاً  شرايطي در هاموش تمام مستقل، متغير اعمال از پس

 جلسة آخرين از پس ساعت ٤٨( پايه شرايط در و يكسان

 صفاقي درون تزريق با ناشتايي)، ساعت ١٠-١٢ و تمريني

 و گرم/كيلوگرم)ميلي ٦٠( )Ketamine( كتامين از تركيبي

 شدند. بيهوش كيلوگرم) گرم/ميلي ٥( )Xylazine( زايلازين

 متخصص توسط نظر مورد بافت لياستر طيشرا تحت

 سالين با RNA تخريب از جلوگيري منظوربه فورا و سازيجدا

 شدند داده قرار RNA later حاوي هايتيوپ در و وشو شست

 درجة -٨٠ دماي با يخچال در و منتقل مايع نيتروژن به تا

 ژن بررسي براي شدند. دارينگه گيرياندازه زمان تا گرادسانتي

MuRF1 آزمايشگاهي روش از گروه هر در Real time-PCR 

 كل RNA سپس و شد انجام پرايمر طراحي ابتدا شد. استفاده

 cDNA سپس گرديد. تبديل cDNA به و استخراج هابافت از

 قرار بررسي مورد ژني بيان رنظ از و شده تكثير PCR روش به

  گرفت.

  

 پرايمر سازيآماده و طراحي

 ژن يك همراه به كه دهدمي نشان را پرايمر الگوي ٢ جدول

 از استفاده با RNA شد. طراحي GAPDH رفرنس با كنترل

 با سازنده شركت دستورالعمل طبق و (آلمان) كياژن كيت

 استخراج عهمطال مورد هاينمونه تمام از بالا غلظت و خلوص

 رونويسي واكنش انجام جهت شده سنتز cDNA و شد

 بررسي با ادامه در گرفت. قرار استفاده مورد معكوس

 با ژني بيان نظر، مورد ژن به مربوط شده طراحي پرايمرهاي

 دستورالعمل از استفاده با ،RT-qPCR كمي روش از استفاده

 ژن سطوح بيان ،GAPDH مرجع ژن با متناسب و كياژن كيت

   شد. گرفته درنظر ΔCt-٢ فرمول با

  
 MuRF1 پرايمر الگوي -٢جدول

  نام
)'٥' - ٣(  

Forward  Reverse 

MuRF1  GTGTCGAGGTGCCTACTTGC T  ACTCATGCTCCTCCTTCACCT  

  

  آماري وتحليلتجزيه

 آزمون از استفاده با هاداده نرمال توزيع ييدأت از پس

 براي لوين، آزمون توسط هاواريانس همگني و شاپيروويلك

 و سويهيك واريانس آناليز آزمون از نيز آماري وتحليلتجزيه

 ميانگين صورتبه هاداده تمام شد. استفاده توكي تعقيبي آزمون

 نسخة SPSS آماري افزارنرم از استفاده با و معيار انحراف ±

  شد. انجام p> ٠٥/٠ معناداري سطح در و ٢٣

  

  هايافته

 مورد گروه سه براي ترتيببه هاگيريندازها تمام ٣ جدول در

 از پس ،٤ جدول در ).٣(جدول است شده گزارش مطالعه

 شاپيروويلكز، آزمون از استفاده با هاداده طبيعي توزيع بررسي

 مطالعه هايداده ديگر تحليلوتجزيه براي پارامتريك آمار

 بين داريمعني تفاوت دادند نشان نتايج كه شد اجرا حاضر

 هايگروه هاييوكارديوسيت مMuRF1 ژن بيان تغييرات يزانم
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 آن دنبالبه ).٤ (جدول )p= ٠٠١/٠( است داشته وجود مختلف

 ژن بيان تغييرات بررسي براي توكي تعقيبي آزمون نتايج

MuRF1 گروه با سالم كنترل هايگروه بين كه داد نشان نيز 

 تمرين گروه اب ولي دارمعني اختلاف )p= ٠٠٠/٠( ديابت كنترل

 سوي از نداشت. وجود دارمعني اختلاف )p= ٤٩٨/٠( ديابتي

 كنترل گروه MuRF1 ژن بيان سطح آماري، نتايج براساس ديگر

 اختلاف داراي نيز )p= ٠٠٤/٠( ديابتي تمرين گروه با ديابتي

 حاضر ةمطالع هاييافته ديگر از ).٢ (شكل بود. دارمعني

 و پروتكل شروع از پيش اهنمونه گلوكز تغييرات بررسي

 پس تحقيق ابتداي در بود. پروتكل اجراي از جلسه آخرين

 پايان در و )p= ٠٠١/٠( شد تأييد ديابت به ابتلا ديابت، ازالقاي

 تحقيق هايگروه بين همچنان داريمعني تفاوت نيز هفته هشت

 آماري ميانگين داد نشان نتايج كهطوريبه داشت وجود

 كنترل گروه با ديابتي كنترل گروه بين كزگلو سطوح تغييرات

 بين نيز و )p= ٠٠٠/٠( ديابتي تمرين گروه و )p= ٠٠٠/٠( سالم

 هفته هشت از پس ديابتي تمرين و سالم كنترل گروه دو

 خون گلوكز سطح واقع در ).p= ٠٠٠/٠( شد گزارش دارمعني

 كاهش ديابتي تمرين گروه در تمرين هفته هشت دنبالبه

 داراي طبيعي سطح به نسبت همچنان اما است داشته دارمعني

   است. بوده بالاتري مقادير

  
 تمرين ةمداخل هفته هشت از پس گروه سه خون گلوكز و Murf1 ژني بيان وزن، مقايسة -٣جدول

 F sig  معيار انحراف  (گرم) ميانگين  نمونه تعداد  گروه  متغير

  (گرم) وزن

  ٧٦/٩  ٧/٢٨٨  ١٠  سالم كنترل

  ١٣/١٢  ٨/٢٨٨  ١٠  ديابتي كنترل  ٨٩٠/٠  ٠١١/٠

  ١٢/٨  ٣/٢٨٩  ١٠  ديابتي تمرين

  )MuRf1 )ct ژن بيان

  ٠٢/٠  ١٣٧/٠  ١٠  سالم كنترل

  ٨٩٧/٠  ٢٦٦/١  ١٠  ديابتي كنترل  *٠٠١/٠  ٢٦٣/١٣

  ٢٥٨/٠  ٤١٣/٠  ١٠  ديابتي تمرين

  مطالعه اول جلسة )mg/dl( گلوكز

  ٠٣/٦  ١٦/٨٧  ١٠  سالم كنترل

  ٠٤/٢١  ٣١/٣٥٢  ١٠  ديابتي كنترل  *٠٠١/٠  ٩٨/٧١١

  ٥٩/٢٧  ٦٥/٣٢٨  ١٠  ديابتي تمرين

  مطالعه آخر جلسة )mg/dl( گلوكز

  ٠٧/٧  ٣٩/٨٨  ١٠  سالم كنترل

  ١٣/٢١  ٥٨/٣٥٦  ١٠  ديابتي كنترل  *٠٠١/٠  ٣٦/٥٢٠

  ٩٥/١٨  ٢٦/١٦٩  ١٠  ديابتي تمرين

  )p> ٠٥/٠ معناداري (سطح

 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 تحقيق مختلف هايگروه به مربوط واريانس يلتحل آزمون نتايج -٤ جدول

 F sig  مربعات ميانگين df  مربعات مجموع    متغير

MuRF1  
  ١٠٠/٤  ٢  ٢٠١/٨  گروهيبين

  ٢٧  ٣٤٧/٨  گروهيدرون  *٠٠١/٠  ٢٦٣/١٣
٣٠٩/٠  

  ٢٩  ٥٤٧/١٦  كل

  )p> ٠٥/٠ معناداري (سطح
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  سويهيك واريانس تحليل آزمون از استفاده با تمرين مختلف هايگروه بين MuRF1 بيان ةمقايس -٢ شكل

  هاستگروه بين معنادار تفاوت ةنشان *

  

  بحث
 ژن بيان معنادار كاهش حاضر مطالعه از برآمده اصلي ةنتيج

MuRF1 در تجربي درگروه هوازي تمرين هفته هشت از پس 

 معنادار كاهش نيز ديگر يافتة بود. يديابت كنترل گروه با مقايسه

 گروه در كه بود تحقيق هايآزمودني خون گلوكز سطوح

 در موجود پژوهشي ادبيات حالاين با شد. محقق تجربي

 MuRF1 ژن بيان بر ورزشي تمرين اثر با ارتباط

 حدودي تا و است اندك ديابتي هايموش هايمايوكارديوسيت

 هوازي تمرين كه آنجا از ولي .دارند تفاوت باهم نتايج تفسير

 هايپرتروفي و آتروفي سيگنالينگ مسيرهاي در محوري نقش

 مطالعات معدود از يكي مطالعه اين دارد، عضلاني هايسلول

 يكي ].١٢[ گرددمي محسوب متغير اين ژني بيان بر شده انجام

 از استفاده حيوانات نمودن ديابتي براي مرسوم هايروش از

 به ماده اين تزريق مراحل اجراي از پس كه است STZ روش

 معنادار افزايش به منجر آنها نمودن ديابتي بر علاوه حيوانات،

 گرددمي هاموش هايمايوكارديوسيت در نيز MuRF1 ژني بيان

 ديگر شد. استفاده روش اين از نيز حاضر مطالعة در كه

 دهاستفا حيوانات نمودن ديابتي براي روش اين از كه محققاني

 بيان معنادار افزايش به منجر روش اين نمودند نيزگزارش كردند

 ].١٢، ١٦، ١٧[ است شده ديابتي هايموش در MuRF1 ژني

 از برآمده اصلي ةنتيج شد بيان بحث ابتداي در كه گونههمان

 به منجر هوازي تمرين هفته هشت كه بود اين حاضر ةمطالع

 كنترل گروه با مقايسه در MuRF1 ژن بيان معنادار كاهش

 و Esmailee مطالعات نتايج با يافته اين كه گرديد ديابتي

 همكاران و Panahi ]،١٦[ همكاران و Jafari ]،١٢[ همكاران

]١٧،[ Liu همكاران و ]١٨[ ، Ribeiro همكاران و ]همسو ]١٩ 

و   Ato]،٢٠[ همكاران و Sheibani هاييافته با هرچند بود

 خوانيهم ]٢٢[همكاران  و Holloway و ]٢١[ همكاران

 ياد بيشتري هايپژوهش از بتوان شايد راستا اين در نداشت.

 را MuRF1 و MAFbx پروتئين و ژن بيان كاهش كه نمود

 و Afshar اند.كرده گزارش حيوان و انسان در تمرين دنبالبه

 باعث هوازي تمرين هفته هشت كردند گزارش ]٢٣[ همكاران

 هايكارديوسيت در MuRF1 و Foxo1 بيان ميزان كاهش

 نشان ]٢٤[ همكاران و Zanchi شد. نر صحرايي هايموش

 در دارمعني كاهش باعث نيز مقاومتي تمرين ةدور يك هك دادند

  شد. ويستار موش MuRF1 و MAFbx بيان

 هايسازِكار درك دنبالبه حال به تا شايد متعددي مطالعات

 در كه اندبوده يابتيد هاينمونه در MuRF1 ژني بيان در ثرؤم

 بيان افزايش سازكِار درك به كه مطالعات از دسته آن ميان، اين

 كه دارندمي بيان اندپرداخته شدن ديابتي متعاقب Murf1 ژني
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 ،FOXO پروتئين شدن فعال دنبالبه ديابت، از ناشي پروتئوليز

 FOXOپروتئين گردد.مي Murf1 ژني بيان افزايش به منجر

 با كه است رونويسي عوامل بزرگ ةخانواد از ايزيرمجموعه

 در شود.مي مشخص DNA به متصل هايدومين

 انسولين سيگنالينگ شدن ضعيف ديابتي هايميوكاردسيت

 سيگنالينگ كاهش دهد.مي رخ كه ايستپديده ترينبرجسته

 سطح افزايش به نهايتاً و Akt سطح كاهش به منجر انسولين

FOXO1 و ١-آتروژين هايژن آن متعاقب جامد.انمي MuRF1 

 كاهش نيز و عضلاني بافت كنندةتخريب هايپروتيئن ءجز كه

 سوي از ].٢٥[ گردندمي تنظيمي بيش هستند گلوكز برداشت

 توليد عدم و پانكراس بافت تخريب ديابتي، شرايط در ديگر

 معمولاً  جوندگان، در STZ تزريق از ناشي انسولين مناسب

 از و شودمي اكسيدانتي سيستم در بالانس زدن برهم به منجر

 اكسيدانتآنتي و افزايش اكسيداتيو استرس سطوح رواين

 زماني چنين در موضوع اين اهميت ].٢٦[ يابدمي كاهش

 افزايش هم و انسولين كاهش هم چراكه گرددمي دوچندان

 ندفراي در لازم هايمؤلفه از رسدمي نظربه اكسيداتيو استرس

 استرس سطوح حاضر تحقيق در هرچند ]٢٧[ هستند پروتئوليز

 سطوح با مرتبط نتايج اما نشد گيرياندازه هاآزمودني اكسيداتيو

 فعاليت هفته هشت از پس كه داد نشان پژوهش اين گلوكز

 خون گلوكز سطح در %٥١ دارمعني كاهش ها،آزمودني هوازي

 و Esmailee ،حاضر يافته با همسو كه كردند. تجربه را

 بر هوازي تمرين اثر بررسي به كه تحقيقي در همكاران

 ديابتي شرايط در هامايوكارديوسيت MuRF1 ژن بيان تغييرات

 MuRF-1 ژن بيان كه نمودند گزارش نيز پرداختند

 گروه به نسبت ديابت-تمرين هايگروه در هاكارديومايوسيت

 رسدمي رنظبه ].١٢[ است داشته معناداري كاهش ديابت

 و PI3K/AKT سيگنالينگ مهار ةوسيلبه بالقوه شكل به آتروفي

 رخ FoxO/MAFbx/MuRF1 يعني آن مقابل محور شدن فعال

 هاييموش در شد مشاهده ديگري پژوهش در ].٢٤[ دهدمي

 فعاليت بودند كرده ورزش هفته دو مدتبه حتي كه

 در ديابت حاضر ةمطالع در اگرچه. يافت كاهش پروتئازومي

 كاهش ولي بود شده MuRF1 بيان افزايش باعث ابتدا

 انجام از پس ديابتي گروه در MuRF1 بيان در داريمعني

 نتايجي شد. گزارش كنترل گروه با مقايسه در بدني هايتمرين

 احتمالاً  ورزش و بدني تمرين كه دهدمي نشان دست اين از

 دارد ديابت بيماري در MuRF1 بيان مديريت در مهمي نقش

 ليگازي كليدي عوامل از MuRF1 پروتئين ديگر، طرف از ].٧[

 لذا و است قلب عضلاني هايبافت در يوبيكوئيتين مسير

 بر بسيار توانندمي ورزشي هايفعاليت و بيماري مانند عواملي

 هايفعاليت احتمالاً ديگر عبارتبه باشند. اثرگذار هابافت اين

 با كه PI3K-AKT مسير تحريك با مثال عنوانبه ورزشي

 كاهش فرآيندآتروفي، كردن معكوس با و پروتئين سنتز افزايش

 ةخانواد ةكنند پروتئوليز هايپروتئين نمودن غيرفعال يا

FOXO، هايسلول در تروپيك مسيرهاي اندازيراه موجب 

 ورزش و بدني فعاليت بنابراين گردند.مي قلب بافت و عضلاني

 از يكي است ممكن اي،تغذيه نترلك و دارودرماني كنار در

 و قلب سلامتي با مرتبط مشكلات در درماني مهم راهكارهاي

 انواع در تنوع دليلبه اما گردد. محسوب ديابت و عروق

 مطالعات، در متفاوت احتمالي نتايج و تمريني هايپروتكل

 تمركز ورزشي تمرين مدت و شدت نوع، بر كه است ترمناسب

 هفته هشت كه دادند نشان )١٣٩٨( مكارانه و Jafari داشت.

 سلول در MuRF1 ژن بيان كاهش باعث شديد تناوبي تمرين

 شودمي كنترل هايگروه با مقايسه در ديابت گروه عضلاني

 است حاضر تحقيق با مشابه كه ديگري ةمطالع در ].١٦[

Holloway و تناوبي تمرين اثر مقايسه به )٢٠١٥( همكاران و 

 در عضلاني آتروفي فاكتورهاي برخي بر بالا تشد با تداومي

 هفته چهار مدتبه هاموش تحقيق آن در كه پرداختند هاموش

 نهايت در كه كردند تمرين تردميل روي بر جلسه/هفته پنج و

 پي در را MuRF1 آتروفي فاكتور در تغيير عدم آنها نتايج

 يهايافته بين كه تناقضي دليل ].٢٢[ كرد گزارش هاتمرين

Holloway دليلبه احتمالاً است حاضر پژوهش با همكاران و 

 كه فاكتوري دو باشد، بالاتر شدت و تمرين كمتر زمان مدت

  است. شده محققان نتايج در تفاوت باعث احتمالاً

 بيان افزايش با تمريني هايفعاليت و ورزش رسدمي نظربه

 در ليزيپروتئو مسيرهاي مهار باعث كيناز مونوفسفات آدنوزين

 آتروفي از تنها نه واقع در و گردد قلبي هايكارديومايوسيت

 نمايد فعال نيز را هايپرتروفي روند بلكه نمايدمي پيشگيري

 اين از برگرفته كلي گيرينتيجه يك در وجود، اين با ].٢٨[

 انجام رسدمي نظربه شده، انجام تحقيقات ديگر و تحقيق

 ژني بيان كاهش براي سبيمنا روش متوسط شدت با هاتمرين

Murf-1 باشد. ديابتي افراد در عضلاني آتروفي از پيشگيري و 
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 هايآزمودني بر تحقيقات اينگونه كه است ضروري هرچند

 سيگنالينگ مسيرهاي و هاسازِكار درك با تا گردد اجرا انسان

 و يافت دست تريمحكم و تردقيق نتايج به بتوان درگير،

 نمود. توصيه بيماران به عضلاني تحليل با مقابله براي راهكاري

 در كه هست هاييمحدوديت داراي تحقيقي هر انجام البته

 هايتكنيك و تجهيزات كمبود دليلبه حاضر ةمطالع

 هايهزينه نيز و قلب بافت تغييرات بررسي براي آزمايشگاهي

 قلب ابعاد تمامي از واقعي و كامل گزارش نتوانست محقق بالا،

 قلب ساختار در تغييرات چون ديگر سوي از كند. شگزار را

 در بايد پژوهش شايد دهدمي رخ طولاني ةدور يك در معمولاً

 در گرددمي پيشنهاد لذا شد.مي انجام ترطولاني ةدور يك

 و شود استفاده ترطولاني هايدوره از بعدي هايپژوهش

 از بهتري نمايش بتوانند كه ديگري هايشاخص از همچنين

 نمايند. استفاده بدهد ارئه را قلب ساختار تغيير بر تمرين ثيرأت

 گيرينتيجه يك در مطالعه اين هاييافته براساس نهايت در اما

 بهبود باعث تداومي هوازي تمرين كه داشت ابراز توانمي كلي

 ويستار هايموش قلب سلولي ساختار در آتروفي شاخص در

  گرديد. شده ديابتي

  

  سپاسگزاري

 تمام و يدانشگاه واحد ينا از نامه،يانپا ينا يقيتحق ميت

 و تشكر مراتب كردند يرپذامكان را يقتحق ينا كه يزانيعز

  .يدنمايم اعلام را خود يقدردان
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The Effect of Eight Weeks' Aerobic Exercise Protocol on Murf1 Gene Expression in Cardio-
Myocyte of Diabetic Wistar Rats 
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ABSTRACT  
 
Background: Diabetic cardiomyopathy is one of the main risk factors related to diabetes, which can be 
caused by atrophy of the cardiomocytes. It is supposed that the MuRF1 gene intermediate as an agent for 
heart atrophy. Hence, the purpose of current study was to investigate the effect of eight weeks' aerobic 
exercise protocol on murf1 gene expression in cardio-myocyte of diabetic Wistar rats. 
Methods: In this study, 30 male Wistar rats with an age of eight weeks and an average weight of 288 grams 
were randomly divided into three groups of 10 including healthy control, diabetic control and aerobic 
exercise group after two weeks of adaptation to the environment. The exercise groups went under aerobic 
training programs using treadmill (5 days/wks., for 8 wks.) 60%-75% Vo2max. MuRF1 mRNA level was 
measured in cardio myocyte using Real-Time PCR. The results were compared by statistical methods.  
Results: The changes in the expression of Murf1 genes expression in cardio-myocyte of diabetes group were 
significantly higher than the other groups (P< .05). The expression of Murf1 gene in continuous training 
group reduced significantly after eight weeks' aerobic exercise training (P< .05).  
Conclusion: This study demonstrated that eight weeks' aerobic exercise training can lead to reduction of 
Murf1 genes expression level and might be a good prescription for diabetic persons. However, further studies 
are needed to confirm this theory.  
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