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Abstract 
 
Background: Aging is associated with Sarcopenia as well as oxidative stress (OS) caused by Ferroptosis. The aim of 
the present study was to investigate the effect of aerobic exercise training (AT) on OS caused by ferroptosis in sarcopenia 
model mice. 
Methods: Twenty-one C57BL/6 mice (16-24 wks. age) sarcopenia model with an average weight (25-35 g), and 21 
healthy mice (6-7 weeks age) were randomly assigned to the following (1) healthy-young control (HYC; n= 7), (2) 
aerobic training-young (ATY; n= 7), (3) healthy-old control (HOC; n= 7), (4) old control-sarcopenia model (OCS; n= 
7), (5) aerobic training-healthy-old (ATHO; n= 7), (6) healthy-old sarcopenia model (HOS= 7). The intervention group 
underwent AT for eight weeks, five sessions per week at an intensity of 60-80% of aerobic capacity (VO2max). The 
expression of the glutathione peroxidase (GPX-4) and superoxide dismutase (SOD) genes was measured using Real 
Time PCR. The Malondialdehyde (MDA) and Fe²⁺concentration in the gastrocnemius muscle was also measured. 
Results: It was observed that the enzymes gene expression of SOD and GPX-4 in the (OSC) was significantly decreased 
compared to the (HOC) (P= 0.001, P= 0.002, respectively), and the MDA and Fe²⁺ was significantly increased (P= 0.001; 
P= 0.002, respectively). Also, the of SOD and GPX-4 gene expression of enzymes in the ATY, ATHO was significantly 
increased compared to the HYC, and HOS (P= 0.001; P= 0.002, respectively), and the concentration of MDA and Fe²⁺ 
was significantly decreased (P= 0.001; P= 0.002, respectively). 
Conclusion: Finally, it can be said that aerobic training reduces oxidative stress caused by ferroptosis in Sarcopenia by 
increasing the enzymes GPX and SOD gene expression and reducing the concentration of MDA and Fe²⁺. 
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 پژوهشی  همقال                                  ايران متابوليسم  و بت   يا د  مجله 

گاه  نشریه         گاه متابوليسم و  غدد علوم پژوهش  452 تا 443  صفحات، 1404 سال ، 5  شمارۀ ،25 دورۀ      تهران پزشکی علوم دانش
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 چکیده 
 

بر   ی هواز  نات ی تمر   ر ی ث أ ت   ی حاضر بررس  ق ی همراه است. هدف از تحق  س ی از فروپتوز  ی ناش  و ی دات ی استرس اکس  ن ی و همچن  ی با سارکوپن  ی سالمند   مقدمه: 

 بود.   ی مدل سارکوپن   ی ها در موش   س ی از فروپتوز   ی ناش   و ی دات ی استرس اکس 
  موشسر    21گرم( و همچنین    25-35مدل سارکوپنی با میانگین وزنی )  هفتهC57BL/6    (24-16)موش آزمایشگاهی نژاد  سر    21تعداد    ها: روش 
(،  n=  7) سالم -کنترل پیر (  3)   (n=  7جوان )  - تمرین هوازی(  2)   ( n=  7جوان ) -( کنترل سالم 1)   هایگروهطور تصادفی در  به (  هفته  6- 7)   سالم

 قرار داده   (n=  7پیر مدل سارکوپنی ) -هوازی  ات( تمرین6) (  n=  7پیر سالم ) -هوازی   ات( تمرین5)  (n=   7)  مدل سارکوپنی -( کنترل پیر4)
بیان ژن  .  دادند   انجام درصد توان هوازی    60- 80ای پنج جلسه با شدت  و هفته مدت هشت هفته    بههوازی را    اتتمرین  مداخله  گروه .  شدند

همچنین غلظت  سنجش شد.    Real Time PCRبا استفاده از روش  ( و  SOD( و سوپر اکسید دسموتاز ) GPX-4آنزیم گلوتایتون پراکسیداز )
   گیری شد.دوقلو اندازه  ۀدر عضل Fe+2( و MDAلدئید )آمالون دی 

داری در مقایسه با گروه پیر کنترل سالم کاهش  طور معنی در گروه پیر مدل سارکوپنی به   GPX-4و    SODهای  مشاهده شد بیان ژن آنزیم   ها: یافته 

(. همچنین بیان P= 002/0؛ P= 001/0ترتیب  داری افزایش یافت )بهطور معنیبه    Fe+2و    MDA( و غلظت  P  ،002/0 =P= 0/ 001ترتیب  )به 
(   =002/0P؛   =0P/ 001ترتیب دار )به افزایش معنی  های کنترلهای تمرینات هوازی در مقایسه با گروهدر گروه GPX-4و  SODهای آنزیم  ژن

 (. P= 002/0؛  P= 0/ 001ترتیب دار داشت )به کاهش معنی Fe [2+[و  MDAو غلظت 
آلدئید و  و کاهش غلظت مالون دی   SODو    GPX-4های  توان گفت تمرینات هوازی از طریق افزایش بیان ژن آنزیم در نهایت می   گیری: نتیجه 

2+Fe   .فشار اکسیداتیو ناشی از فروپتوزیس را در وضعیت سارکوپنی کاهش دهد 
 

 ی سارکوپن   ، ی ش ی استرس اکسا   س، ی فروپتوز   ، ی هواز   نات ی تمر   : کلیدی   واژگان 
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 مقدمه 

سیستم  ناتوانی  و  تحلیل  با  سالمندی  و  سن  های  افزایش 
عصبی سیستم  مانند  با    -فیزیولوژیکی  است.  همراه  عضلانی 

دور تغییرات  میان  ۀشروع  سالمندی  و  روند سالی  بدن  ترکیب 
به پیشرونده عضلانی  تودۀ  و  گرفته  خود  به  کاهش ای  تدریج 
. کاهش تودۀ عضلانی ناشی از افزایش سن را  [ 1] ت  یافخواهد  

حجم و    با کاهش  یسارکوپنگویند. در هر حال  می  1سارکوپنی 
عضلامتعاقباً   بوده    یاسکلت  تقدرت  ضعف  و    [ 2] همراه  با 

همراه    ی به شکل کلیجسم  یناتوان   عضلات و  لیو تحل  شروندهیپ
است  [ 3] است   شده  گزارش  عملکرد    یسارکوپن.  اختلال  با 

مانند استرس    گرید  هایپدیدهاز    یاریالتهاب و بس   ،یتوکندریم
دهد طی پدیدۀ  . شواهد نشان می[ 4]   است   در ارتباط  2اکسیداتیو
با    تجمع آهناز طریق انباشتگی و    و ی داتیاسترس اکس  ،سارکوپنی

  و   کردهمختل  عملکرد سلول را    لیدروکسیه  یهاکالیراد  زیکاتال
لDNAبه  رساندن    بیآس   و  متعددبا اختلالات    نهایتاً  و    دهایپی، 
آسیب    ،هانیپروتئ دچار  فروپتوزیس  پدیده  طریق  از  را  سلول 

فروپتوزیس [ 5] کند  می برنامه  ینوع  3.    یشده سلول  ی زیرمرگ 
مشخص   یدیپیل  یدهایوابسته به آهن است که با تجمع پراکس

از    یکیو مورفولوژ   یکیژنت  ،ییایمیوش یشود. فروپتوز از نظر ب یم
سلول  ریسا مرگ  نکر  میتنظ  یاشکال  و  آپوپتوز  مانند  ز وشده 

]   زیمتما کاهش  یسفروپتوز/ توزیاکس  .[ 6است  دفاع    با 
منجر به شروع شده و نهایتاً    ون یوابسته به گلوتات   یدانیاکسیآنت

سلول  یدیپیل  ونی داسیپراکس مرگ  ] یم  یو  طی [ 3شود   .  
کانال  یس،فروپتوز شدن  ولتاژ    یونیآن  یهافعال  به  وابسته 

مثبت    میتنظ  توژن،یفعال شده با م  ینازهایک   نیو پروتئ  یتوکندریم
آندوپلاسم شبکه  مهار    ،یاسترس  پورت   کیو  ضد 

فشار  منجر به    ت ی که در نهاروی خواهد داد  گلوتامات  / ن یستیس
مانند مالون   یدیپیل  ونیداسیتجمع محصولات پراکساکسیداتیو و  

. این مساله نهایتاً منجر به بروز [ 6]   ودشیم  (  MDA)4دی آلدئید 
مانند  بیماریاز  برخی   آسسرطانها  از    یهاب یها،  ناشی 

. در هر  [ 7] ها خواهد شد  برخی از اندام در    رپرفیوژن/ یسکمیا
آهن    یدرصد از کل محتوا10-  15  یحاو  یاسکلتحال عضلات  

  ل یدلبه  سارکوپنی  ۀسالمندی با شروع پدید  ۀطی دور  بوده وبدن  
در بافت عضلانی استرس اکسیداتیو  آهن    وفور  افزایش غلظت 

طوری که تجمع و  ناشی از تجمع آهن افزایش خواهد یافت؛ به
افزایش غلظت آهن ناشی از سارکوپنی و کاهش تودۀ عضلانی 

 
1 Sarcopenia 
2 Oxidative stress 
3 Feroptosis 

عملکرد   اختلال  موجب  و  شده  عضلانی  آتروفی  به  منجر 
باشد   فروپتوزیس  از  ناشی  عوامل    [.2] عضلانی  حال  هر  در 

مانند  آنتی آنزیمی  و    ( (GPX  5دازیپراکس  ونیگلوتاتاکسیدانی 
میاکسیدانی  آنتی  باتیترک  از  را    یسفروپتوز  توانندغیرآنزیمی 

مهار   مهار  دیپیل  ونیداسیپراکس های  واکنشطریق    [. 8]   کنندی 
پراکسیدازمانند    ییدازهایپراکس پراکس گلوتاتیون    ن یردوکسیو 

حذف از محیط سلول  را    دروژنیه  دیپراکس  رادیکال  سرعت به
ک   شودمیتصور    کرده و بر  آنز  ونیلاسیکه علاوه  ها و  م یآهن، 

الکترون  یباتیترک  اولآزاد    کالیراد  یهاکه  مراحل  در  از   هیرا 
در هر    [.9]   را مهار کنند  یستوانند فروپتوزی، مکنندپاکسازی می

پراکسیداسیون لیپیدی رخ داده و    ،حال با شروع فشار اکسیداتیو 
دی به مالون  تولیدی  به  پراکسیداسیون  آلدئید  محصول  عنوان 

.  [ 2] ها نقش اصلی در القای فروپتوزیس دارد  لیپیدی غشار سلول
اثرات مثبت تمردر هر حال     بر سلامت  ی هواز  ناتیمطالعات 

[. گزارش شده است که 10]   اند کرده  دأییرا ت  انسالمند  عمومی
  باعث کاش پراکسیداسیون لیپیدی و افزایش بیان تمرینات هوازی  

آنتی آنزیمی کننده  های  مهار  فروپتوزاکسیدای  مانندبا   یس 
پراکسیداز ایـنعلاوه   .[ 11]   شودمی 4-گلوتاتیون  گزارش    بر 
بار آهن و   شده است تمرینات بـه کاهش اضافه  ورزشی قادر 

افزایش آلدئیددی  مالون احیا  و  گلوتاتیون   و گلوتاتیون 
داشته    یسبوده و از این طریق اثرات ضد فروپتوز  4-پراکسیداز

از  [ 12]   باشد اینکه سالمندی بخشی  به  با توجه  این  با وجود   .
زندگی است که همۀ افراد این مرحله را تجربه خواهند کرد و  
یکی از عوارض مهم سالمندی فروپتوزیس ناشی از سارکوپنی  

عنوان یک رویکرد  است، بنابراین شناخت و کنترل فروپتوزیس به
های ناشی از فروپتوزیس ناشی  درمانی موفق برای کنترل بیماری

بی همچون  سارکوپنی  قلبیماریاز  و    -های  التهاب  و  عروقی 
مختلف    راهکارهایاز    یاریبس  رغمیعلسرطان مؤثر خواهد بود.  

، در حال  فروپتوزیس ناشی از سالمندی  ۀپدید  یریبر جلوگ  یمبتن
رو ورزشی  داروغیر    کردیحاضر  تمرینات  از  استفاده  مانند  یی 

مطرح هوازی مورد بررسی دقیق قرار نگرفته است. لذا این سؤال  
شود که آیا تمرینات هوازی بر فروپتوزیس ناشی از استرس  می

های مدل سارکوپنی تأثیر مثبتی خواهد داشت  اکسیداتیو در موش
 یا خیر؟ 

 

 

4 Malone dialdehyde 
5 Glutathione peroxidase 
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 ها روش 
نژاد    نر  موشسر    21تعداد    -C57BL/6  (90آزمایشگاهی 

سر    21گرم( با مدل سارکوپنی و    42±1/ 5؛ میانگین وزن  هفته25
( سالم  وزن    6-7موش  میانگین  به  21±1/ 7هفته؛  طور    گرم( 
تمرینات  (  2(  n=  7)  جوان  -( کنترل سالم 1  گروهتصادفی در  

کنترل    (4(،  n=  7)  سالم  -کنترل پیر(  3  (n=  7جوان )  -هوازی
  7)  پیر سالم  -هوازی   ات( تمرین5  (n=  7)  مدل سارکوپنی  -پیر
=n  )6هوازی  ات( تمرین-  ( 7پیر مدل سارکوپنی  =n  قرار ) داده  

افزار  لازم به ذکر است تعداد حجم نمونه با استفاده از نرم  .شدند
و و با توجه به ادبیات تحقیق تعداد  (  GPower 3.1.9.7)جی پاور  

است.    42 شده  گرفته  نظر  در  جنس  موشسر  از  قفس  در  ها 
( در شرایط کنترل شده )دما  مترسانتی15 ×15 ×30کربنات )لیپُ
انه  درصد و سیکل شب  50  ±  5گراد، رطوبت  سانتی  ۀدرج  22  ±  2

گذاشتن  و  (12:12  یروز اختیار  در شرایط    در  نیاز  مورد  آب 
نگه تمامی   . شدندمیداری  آزمایشگاهی  حاضر  پژوهش  در 

های مرتبط با حقوق حیوانات )براساس روش و اصول پروتکل
ملی    ۀسسؤهلسینکی( رعایت گردیده و قوانین راهنمای مقرارداد  

رعایت شده است.    داری حیوانات آزمایشگاهیسلامت در نگه
اخلاق در پژوهش دانشگاه   ۀیید کمیتأهمچنین این پژوهش با ت

  IR.IAU.SDJ.REC.1402.134د آزاد اسلامی واحد سنندج با کُ
 به تصویب رسیده است.  

 

 هوازیات پروتکل تمرین

موجود    یها، موشات هوازیتمرین   اصلی  پروتکلقبل از شروع   
هوازیتمرین  هایگروه  در چگونگی  به  ات  با  آشنایی  منظور 

مدت جلسه به  پنجدر یک هفته طی    ،تردمیل  تمرین و دویدن بر
تمرین هوازی   با شیب صفر    10 -8(m/min)  دقیقه با سرعت   پنج
  هر حال تمرینات اصلی شامل منظور آشنایی انجام دادند. در  به

 27مدت  و به  15  (m/min)  سرعت   با  تردمیل  بر  دویدن  دقیقه  60
معادل   ها(، توان هوازی موش  حداکثر  درصد  80  ~  60)  دقیقه 

در    تمرینات هوازی.  بود  هفته  هشت   مدتبه  هفته  در  روز  پنج
دقیقه    48-50)  دویدن  ،(دقیقه  پنج)  کردن  گرم  شامل  هر جلسه 

سرعت و زمان   بود.(  دقیقه  پنج)  کردن  سرد  و(  اصلی تمرین  ۀبدن
ترتیب در هر  دقیقه به  3و    2  ( m/min)طور تدریجی با تمرین به

در   هوازی اتسرعت و زمان تمرین . نهایتاًیافت هفته افزایش می
 طول  در  کنترل  هایگروه.  رسید  30-28  (m/min)  آخر به  ۀهفت

هوازی تمرینات  مداخله  و  اتاق  همان  در  اعمال  بدون   شرایط 
آمده   1. جزئیات تمرینات هوازی در جدول  [ 10] ماندند    باقی

 است. 
 

 جزئیات تمرینات هوازی در طول هشت هفته  -1جدول 

 هشتم هفتم ششم پنجم چهارم سوم دوم اول  هفته

 48-50 45 42 39 36 33 30 27 (قهی)دق  مدت

 29-30 27 25 23 21 19 17 15 متر(/قهی )دق شدت

 

 سنجش متغیرهای مورد مطالعه
) وزن موش    ترازوی دیجیتالی  از  استفاده  با   ;Kent Scientificها 

Capacity: 4000g, Resolution: 0.5g  گرم سنجش    0/ 5( با دقت
ها  شد و به گرم محاسبه گردید. سپس شاخص سارکوپنیک موش 

گرم(  دوقلو )میلی   ۀ حیوانات از طریق وزن عضل بعد از قربانی کردن  
 بر وزن موش )گرم( زیر محاسبه گردید. 

 

 ها گیری بیان ژن اندازه 

تمرینات هوازی تمام حیوانات با شرایط کاملًا    ۀ پس از اتمام دور   
ساعت پس از آخرین    48ساعت ناشتایی و    12  -   14دنبال  مشابه و به 

گرم  میلی   40تمرینات هوازی با تزریق داخل صفاقی کتامین )   ۀ جلس 
 ( زایلوزین  و  بدن(  وزن  کیلوگرم  هر  هر  میلی   4بازای  بازای  گرم 

دوقلوی حیوانات جدا    ۀ هوش شدند. سپس عضل کیلوگرم وزن( بی 

 شده و مورد تحلیل بافت شناسی قرار گرفت.  

های  برای بررسی گراد ذخیره شد تا  سانتی   - 80ها در دمای  نمونه 
اندازه  جهت  گرفت.  بعدی  قرار  مطالعه  مورد  بیومارکرهای  گیری 

آنزیم اندازه  بیان ژن  مولکولی  در هر    GPX-4و    SODهای  گیری 
تمامی بافت فریزشده    استفاده شد.   PCR Time Realگروه با تکنیک  

پس از پودر شدن )ساییده شدن( در نیتروژن مایع، در بافر پروتئاز  
 (PBS  ،pH 4.7 هموژنیزه شد؛ سپس به ) دقیقه با سرعت    20مدت

دمای  12 در  دقیقه  در  دور  فرآیند    C4هزار  در  شد.  سانتریفوژ 
، مقدار ثابتی از محلول هموژنیزه شده بافتی در  mRNAگیری  اندازه 

سی  منتقل شده و روی آن یک سی   RNase freeداخل میکروتیوب  
از    RNAازی  ( اضافه شد. برای جداس THERMO)شرکت   ترایزول 

میکرولیتر کلروفرم به داخل هر    200حدود    DNAفاز پروتئین و  
استفاده    RNAمیکروتیوب اضافه و برای رسوب   از ایزوپروپانول 
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غلظت   تعیین  برای  عدم    RNAشد.  از  اطمینان  و  شده  استخراج 
به   نانودراپ   DNAآلودگی  دستگاه  از  پروتئین  )شرکت    و 

THERMO FISHER  .غلظت ( استفاده شد  RNA   دست آمده بین  ه ب
از    5000تا    2000 اطمینان  برای  که  بوده  میکرولیتر  بر  نانوگرم 

ب  محصول  آن،  آگارز  ه خلوص  روی  آمده  درصد    1/ 2دست 
تام،    RNAالکتروفورز شد. همچنین جهت اطمینان از عدم آلودگی  

، با استفاده  RT- PCRتیمار شدند. در روش    DNaseها با آنزیم  نمونه 
  mRNAاز    cDNAمریکا، ابتدا  آ از دستورالعمل کیت ساخت کشور  

متناسب    mRNAاستخراج شد و فرایند محصول تکمیل شد. سطوح  
– Ct2، و برآورد سطوح بیان ژن با فرمول  GAPDHبا ژن مرجع و  

Δ   ها  درنظر گرفته خواهد شد. طراحی پرایمرها برای هر دو آنزیم
به    MDA  ی مطابق جدول زیر صورت گرفت. سنجش غلظت بافت 

 با اســـید تیوباربیتوریک  MDA این صورت بود که طی فرآیندی 

 (TBA واکنش می ) کند که در طول  دهد و رنگ صورتی تولید می
دست  کند. شدت جذب به حداکثر جذب را ایجاد می  nm532   موج 

 MDA-TBA آمده در این طول موج متناسب با تشکیل کمپلکس 

با دامن همچنین میزان غلظت و    است.  با  نیز  سنج    ۀ تغییرات آهن 
لیتر  گرم بر دسی میلی   0/ 01لیتر با حساسیت  گرم بر دسی میلی   5- 500

   گیری شدند. اندازه   Eastbiopharmتوسط کیت الایزا شرکت  
 

 
 ها پرایمرهای استفاده شده برای آنالیز بیان ژن -2جدول 

 CCTCTGCTGCAAGAGCCTCCC پرایمر فروارد  4-گلوتاتیون پراکسیداز 

 CTTATCCAGGCAGACCATGTGC پرایمر معکوس  

 CTCACTCTCAGGAGACCATTGC پرایمر فروارد  سوپر اکسید دسموتاز 

 CCACAAGCCAAACGACTTCCAG پرایمر معکوس  

 

 تحلیل آماری و تجزیه 

  میانگین   مرکزی   پراکندگی   های شاخص   از   استفاده   با   ها داده   توصیف   
  ها داده   توزیع   بودن   نرمال   تعیین   جهت   انجام شد.   استاندارد   انحراف   و 
  لوین   آزمون   از   ها واریانس   تجانس   بررسی   و   شاپیروویلک   آزمون   از 

  های گروه   دار بین معنی   بررسی تفاوت   برای   همچنین .  شد   استفاده 
  مشاهده   صورت   در   و   طرفه یک   واریانس   آنالیز   روش   از   مختلف 
  محل   تعیین   جهت   توکی   تعقیبی   آزمون   از   آماری   دار معنی   تفاوت 

شد   گروهی بین   اختلاف    تمام   برای   داری معنی   سطح .  استفاده 
  استفاده   با   آماری   عملیات   کلیۀ .  شد   گرفته   نظر   در   P<   0/ 05  محاسبات 

 . انجام شد   20  ۀ نسخ   SPSS  افزار نرم   از 
 

 ها یافته 

ها، وزن عضلۀ دوقلو در هر گروه و همچنین شاخص  وزن موش 
به  مورد  سارکوپنیک  حاضر  مطالعۀ  در  توصیفی  متغیرهای  عنوان 

های  ارایه شده است. نتایج نشان داد بیان ژن   1بررسی و در جدول 
SOD    وGPX-4    در گروه پیر مدل سارکوپنی در مقایسه با گروه

( و غلظت   =0P=  ،002 /0P / 001ترتیب  سالم کاهش )به   - کنترل پیر 
MDA   2و+ Fe    در گروه پیر مدل سارکوپنی در مقایسه با گروه کنترل

)به  - پیر  داشت  افزایش  (.   =0P/ 002؛  =P 0/ 001ترتیب  سالم 
جوان سالم   – گروه کنترل در    GPX-4و    SODهای  همچنین بیان ژن 

 
1 Superoxide dismutase 

؛   =0P/ 001ترتیب  سالم افزایش )به   - در مقایسه با گروه کنترل پیر 
002 /0= P و سطوح )MDA   2و+Fe    جوان سالم   - در گروه کنترل

کنترل  گروه  با  مقایسه  کاهش   - در   =P 0/ 001ترتیب  )به  پیر 

 ( داشت.  =0P/ 002؛ 
و    ( SOD)  1سوپر اکسید دسموتاز    مشاهده شد که تغییرات بیان ژن 

GPX-4   های مداخله )تمرینات هوازی در مقایسه با دیگر  در گروه
؛   =0P/ 003و     =5F/ 634ترتیب  ها( تفاوت معناداری دارد )به گروه 
514 /7F=     0/ 015وP=   ژن بیان  تغییرات   .)SOD    وGPX    در
 نشان داده شده است.   2و    1های مختلف در نمودار  گروه 

تفاوت   که  در   Fe+2و   MDAی در مورد غلظت  دار ا معن دیده شد 
مداخله گروه  گروه  های  دیگر  با  مقایسه  در  هوازی  ها(  )تمرینات 

 =0P/ 001  و    =6F/ 663ترتیب  وجود دارد )به  داری تفاوت معنی 

   Fe+2و   MDAبافتی   (. تغییرات غلظت P =0/ 002و    F =6/ 663؛ 
 نشان داده شده است.    4و    3های  های مختلف در شکل گروه در  

مدل سارکوپنی    - همچنین شاخص سارکوپنی در گروه پیر کنترل   
پیر  کنترل  گروه  با  مقایسه  است    - در  داشته  کاهشی  روند  سالم 

 (021 /0P=   تمرین گروه  در  سارکوپنی  شاخص  حال  این  با   .)
پیر   - هوازی  کنترل  گروه  با  مقایسه  در  سارکوپنی  مدل    - پیرمدل 

 (.  =0P/ 102سارکوپنی تغییر معنادار نداشت ) 
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 1404سال  ، 5، شمارۀ 25دورۀ  مجله ديابت و متابوليسم ايران

 مورد مطالعه  یهاروهگدر   کیدو قلو و شاخص سارکوپن ۀ وزن عضل ها،وزن موش -1جدول 

43/6 ± 79/0 عضله دو قلو   88/0 ± 16/6  79/0 ± 33/6  69/0 ± 98/5  64/0 ± 07/6  67/0 ± 88/5  

7/685 ± 29 وزن موش )گرم(  31 ± 6/729  25 ± 5/670  37 ± 4/690  55 ± 5/497  43 ± 2/444  

93/0 ± 13/0 شاخص سارکوپنی   11/0 ± 84/0  19/0 ± 94/0  21/0 ± 86/0  24/0 ± 22/1  26/0 ± 32/1  

 
 صورت میانگین و انحراف معیار نتایج توصیفی متغیرهای پژوهش به -2جدول 

 سالم تمرین هوازی   -پیر سارکوپنی مدل   -پیر کنترل سالم -پیر گروه/متغیر
مدل سارکوپنی    -پیر

 تمرین 
 تمرین  -جوان  کنترل  -جوان 

SOD  )725869/0 ± 003/0 42647/0 ± 002/0 207304/0 ± 006/0 304271/0 ± 001/0 111909/0 ± 001/0 216486/0 ± 019/0 )بیان نسبی 

GPX  )525865/0 ± 024/0 376468/0 ± 031/0 237303/0 ± 045/0 294272/0 ± 04/0 157911/0 ± 011/0 232486/0 ± 023/0 )بیان نسبی 

MDA (µmol/g protein) 004/0 ± 565274/0 032/0 ± 692413/0 021/0 ± 298342/0 045/0 ± 459256/0 011/0 ± 265633/0 007/0 ± 133846/0 

(µmol/g protein) 2+Fe 005/0 ± 678347/0 023/0 ± 894532/0 042/0 ± 358916/0 012/0 ± 523145/0 043/0 ± 385624/0 006/0 ± 189341/0 

 

 
 مختلف   یهادر گروه SOD نیانگ یم ۀ سیمقا  -1شکل 

نسبت   یداریمعن #کنترل،  -نسبت به گروه جوان یداریمعن $ ،یمدل سارکوپن  -رینسبت به گروه پ  یدار یمعن &سالم،   -کنترل -ری نسبت به گروه پ یداری*معن
 . نیتمر   -سالم -رینسبت به گروه پ  یدار ی! معن ن،یتمر -یمدل سارکوپن  -ریبه گروه پ

 

 
 های مختلف تحقیق در گروه GPXتغییرات سطوح  -2شکل 

نشانه   #کنترل،  -نسبت به گروه جوان یدارینشانه معن $ ،یسارکوپنمدل  - ری نسبت به گروه پ یداریمعن &سالم،  - کنترل -رینسبت به گروه پ یداری* معن
 نیتمر -سالم -ری نسبت به گروه پ یداری! نشانه معن ن،یتمر -مدل -رینسبت به گروه پ یداریمعن
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 های مختلف تحقیقدر گروه MDAتغییرات سطوح  -3شکل 

نسبت   یداریمعن #کنترل، -نسبت به گروه جوان یداریمعن $ ،یمدل سارکوپن - ری نسبت به گروه پ یداریمعن &سالم،  - کنترل -رینسبت به گروه پ یداری* معن
 نیتمر -سالم -ری نسبت به گروه پ یداریمعن ۀ! نشان ن،یتمر -یمدل سارکوپن  -ریبه گروه پ

 

 
 های مختلف تحقیق در گروه Fe+2تغییرات سطوح  -4شکل 

  یداریمعن #کنترل،  -نسبت به گروه جوان یداریمعن $ ،یمدل سارکوپن - ری نسبت به گروه پ یداریمعن &سالم،  - کنترل -رینسبت به گروه پ یداری* معن
 نیتمر -سالم -ری نسبت به گروه پ یداریمعن ۀ! نشان  ن،یتمر -مدل  -رینسبت به گروه پ

 

 بحث
  GPX-4و    SODهای  حاضر نشان داد بیان ژن آنزیم نتایج پژوهش  

کنترل    - مدل سارکوپنی در مقایسه با گروه پیر   - در گروه کنترل پیر 
مدل    - در گروه کنترل پیر   ⁺Fe² و   MDAسالم کاهش و غلظت بافتی  

 کنترل سالم افزایش داشت.   - پیر  سارکوپنی در مقایسه با گروه کنترل 
 - در گروه کنترل سالم GPX-4 و    SODهای  همچنین بیان ژن آنزیم   

سالم افزایش و غلظت بافتی    - جوان در مقایسه با گروه کنترل پیر 
MDA    2و+Fe  جوان در مقایسه با گروه کنترل   - در گروه کنترل سالم

در گروه  ها  رسد تغییرات این متغیر نظر می سالم کاهش داشت. به   - پیر 
جوان ناشی    - مدل سارکوپنی در مقایسه با گروه کنترل سالم   - کنترل پیر 

از افزایش سن و تغییرات فیزیولوژیکی ناشی از این دوره باشد چرا که  
  ، ی توکندر ی اختلال عملکرد م گزارش شده است افزایش سن منجر به  

شده    آهن   سم ی متابول و همچنین اختلال در  التهاب    و، ی دات ی استرس اکس 
   . [ 12]  و نهایتاً موجب فروپتوزیس خواهد شد 

  SODو    GPX-4اکسیدانی  های آنتی در تحقیق حاضر بیان ژن آنزیم   
  - مدل سارکوپنی در مقایسه با گروه کنترل سالم   - در گروه کنترل پیر 
دهد با شروع  داری داشته است این مسأله نشان می جوان کاهش معنی 

آنتی  قدرت  کاهش  سارکوپنی  روند  فرآیند  آنزیمی  اکسیدانی 
 . [ 2] ای به خود خواهد گرفت  فزاینده 

داری  طور معنی در تحقیق حاضر مشاهده شد که تمرینات هوازی به   
افزایش داد با وجود این بر خلاف    SODو    GPX-4های  بیان ژن آنزیم 

ثیر  أ در بررسی ت (  2023و همکاران )   Salehpourنتایج تحقیق حاضر  
های  نعلی موش   ۀ در عضل   GPX4ن  استقامتی بر بیا هشت هفته تمرین  
ثیر  أ گزارش دادند هشت هفته تمرین استقامتی ت  صحرایی نر سالمند 

دو قلو    ۀ . در تحقیق حاضر عضل [ 13] نداشت    GPX4داری بر  معنی 
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مورد مطالعه قرار گرفت ولی در تحقیق    C57BL/6های نژاد  موش 
Salehpour   مورد مطالعه قرار گرفت.  ها  نعلی رت   ۀ و همکاران عضل

های مورد مطالعه و همچنین شدت  رسد اختلاف در نمونه نظر می به 
کند    ۀ نعلی یک عضل   ۀ تمرینات منجر به این تناقضات باشد. عضل 

تند انقباض    ۀ یک عضل   دو قلو عمدتاً  ۀ که عضل انقباض بوده درحالی 
کند   تارهای مانند    - عضلات انواع مختلف  . گزارش شده است  است 

و    ی ک ی متابول   ی پاسخ ها   - ( II( و تند انقباض )نوع  Iانقباض )نوع  
دهد که  ی نشان م   قات ی تحق .  [ 14]   دارند   متفاوتی   و ی دات ی استرس اکس 

  ت ی استقامت محور هستند، ممکن است فعال  شتر ی که ب   Iنوع  تارهای 
جمله    ی بالاتر   ی دان ی اکس ی آنت   م ی آنز  از  باشند،  در  GPX-4داشته   ،
  شتر ی ب   ی هواز ی ب   سم ی بر متابول   ه ی تک   ل ی دل ، که به IIنوع    تارهای با    سه ی مقا 

بنابراین چون در عضل [ 15]   هستند   و ی دات ی اکس   ب ی در معرض آس    ۀ . 
بوده است جای پیشرفت    ر از فعالیت بیشتری برخوردا   GPX-4  نعلی 

سازگاری کمتری    کمتری داشته است و نسبت به تمرین پاسخ و نهایتاً
دو قلو بررسی    ۀ تحقیق حاضر که از عضل   GPX-4در مقایسه با آنزیم  

( بیان  2023و همکاران )   Chenشده است، داشته است. با وجود این  
-GPXکردند که فعالیت ورزشی بر روی نوارگردان موجب افزایش  

و    Liu.  [ 16] شده و فروپتوزیس را کاهش خواهد داد    GSHو    4
با فعال    ی هواز   ( در پژوهشی عنوان داشتند که تمرین 2023)   همکاران 
فروپتوز   Nrf2/Gpx4کردن   سرکوب  موش،    س ی و  عوارض  در 

رژ   ی ناش   اکسایشی  را  پُ  یی غذا   م ی از  می رچرب  .  [ 17] کند  تعدیل 
  Nrf2  ش ی افزا .  دهد ی م   ش ی را افزا   Nrf2مانند    ی عوامل   ی هواز   تمرینات 

  ی دها ی ثر پراکس ؤ دهد و از حذف م   ش ی را افزا   GPX4تواند سطح    ی م 
اطم   ی د ی پ ی ل  کند   نان ی مضر  تمرینات  [ 18]   حاصل  دیگر  طرفی  از   .

وضعیت   به  میتوکندریایی  عملکرد  کارایی  بهبود  با  هوازی 
با  کمک خواهد کرد چرا که    GPX-4های بدن همچون اکسیدان آنتی 

م  عملکرد  اکس   ی هواز   تمرین   ، ی توکندر ی بهبود    بر   و ی دات ی استرس 
  های فعال اکسیژن گونه   د ی نه تنها تول   ن ی دهد. ا ی ها را کاهش م سلول 

1(ROS)  ی دان ی اکس ی آنت   ی ها ستم ی س   ی کند، بلکه بار کل ی را محدود م  
   [. 19]   دهد ی کاهش م   ز ی را ن   GPX4مانند  

سوپر اکسیددسموتاز  بیان ژن آنزیم  نتایج تحقیق حاضر نشان داد   
پیر کنترل  گروه  کنترل    -در  گروه  با  مقایسه  در  مدل سارکوپنی 

جوان در مقایسه با گروه    -سالم کاهش؛ در گروه کنترل سالم  -پیر
سالم افزایش داشت. همچنین تمرینات هوازی منجر    - کنترل پیر

سوپراکسید   افزایش  در به  هوازی  تمرینات  گروه  در  دسموتاز 
گروه با  تمرینات  مقایسه  بخشی  اثر  مورد  در  شد.  کنترل  های 

آنزیم فعالیت  بر  سوپراکسید نتیآهای  هوازی  مانند  اکسیدانی 
 

1Reactive oxygen species 

حاضر   تحقیق  نتایج  با  همسو  همکاران  Molaieدسموتاز    و 
از   هادانیاکس  یژن آنت  انیب  یهواز  نیتمر( گزارش دادند  2023)

سالم   یهادر موش  هیرا در بافت کلجمله سوپراکسید دسموتاز  
 Lambertucciمطالعه  . با وجود این  [ 20]   دهدیم  شیافزا  انسالیم

( همکاران  تمر  اینکه  یبررسدر  (  2007و    یورزش  ناتی چگونه 
آنز  یهواز عضل  یدان یاکسیآنت  یهامیبر  در  پا  ۀمختلف    یکف 
تأث  یهاموش مسن  و  که  گذاردیم   ریجوان  دادند  در   گزارش 
  سموتازید  دیسوپراکس   -یمس، رو  میآنز  ت یجوان، فعال  یهاموش

(Cu  ،Zn-SODبا تمر )نداشت   یداریمعن  رییتغ  یورزش هواز  نی 
دوقلو در تحقیق حاضر در مقابل    ۀرسد تقابل عضلنظر می. به[ 21] 

  ۀ عضلنعلی در تحقیق مذور موجب این تناقض شده باشد.    ۀعضل
  Iنوع    افیاست که عمدتاً از ال  و ی داتیاکس  اریبس  ۀعضل  کی  نعلی
از   ییبالا  هیسطح پا  یعیطور طببه  برهایف  نیشده است. ا   لیتشک
کنند. در  یرا حفظ م  Cu  ،Zn-SODمانند    یدانیاکسیآنت  یهام یآنز

  نهیبه  ت یبه ظرف  کیممکن است نزد  م یجوان، سطح آنز  یهاموش
  ی هواز  نیتمر  قیاز طر  شتریب  می تنظ  یبرا  یکم  یخود باشد و فضا

ا.  [ 21]   بگذارد  باقیمتوسط   س   ن یبا  اگر    ی دفاع  یهاستمیحال، 
کاف  هیاول  یدانیاکسیآنت اندازه  به  قبل  پاسخ  یاز  باشند،  و    فعال 

محدوده و ظرفیت    ممکن است به سقف   ها این آنزیم سازگاری    نهایتاً
ملاحظه    قابل   ش ی منجر به افزا   بنابراین تمرینات هوازی و    برسند   خود 

آهن    راًی اخ همچنین    . نخواهد شد   Cu  ،Zn-SOD  در آنزیم   بیشتری 
مورد توجه قرار گرفته است و    ی ر ی روند پ   ع ی آن در تسر   ر ی تأث   ل ی دل به 

   کند.   فا ی ا   ند ی فرآ   ن ی در ا   ی که نقش مهم   رود ی انتظار م 
سطوح   نیز  حاضر  تحقیق  پیر  Fe+2در  کنترل  گروه  مدل   - در 

کنترل پیر سالم افزایش داشت.  -سارکوپنی در مقایسه با گروه 
مورد   یریروند پ عیآن در تسر ریتأث لیدلآهن به  تغییرات سطوح

انتظار م    نیدر ا  یکه نقش مهم  رودیتوجه قرار گرفته است و 
هموستاز فلزات مرتبط    میبا اختلال در تنظ  یریپ  کند.  فایا  ندیفرآ

آهن نقش   -آنFe+2در حالت    ژهیوبه  -است و  که  بوده  همراه 
است و   ریپذواکنش اریبس Fe+2. دارد ندیفرآ نیدر ابسیار مهمی 

 یهاکالیراد  تواندمی   دروژنیه   دیتواند هنگام تعامل با پراکسیم
تولب یآس   اریبس  لیدروکسیه را  همچنین  .  [ 22]  کند  دیرسان 

های تمرینات هوازی در  مشاهده شد که سطوح آهن در گروه
دار داشت. احتمال دارد های کنترل کاهش معنیمقایسه با گروه

افزا  یبدن  ت یفعال بنابرا  نیدی هپس  شیباعث  شود،  خون   نیدر 
سطح    شیآهن بدن با افزا  ریتوان فرض کرد که کاهش ذخایم

است   نیدیهپس حال  [.  22]  مرتبط  هر    ی هواز  اتنیتمردر 
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رسد اثرات  ینظر ما بهبگذارد، امّ  ریآهن تأث  سمی تواند بر متابولیم
مدت زمان،    ن،یمانند شدت تمر  یو وابسته به عوامل  دهیچیآن پ
هشت هفته  نشان داده شده است  .  خواهد بودآهن    هیپا  ت یوضع

درصد حداکثر   60-70  باًی)با شدت متوسط، تقر  یهواز  نیمرت
  ن یتیدر سطح آهن و فر  ی ضربان قلب( منجر به کاهش قابل توجه

منظم ممکن   ی دهد که ورزش هوازینشان م  نی[. ا23]   سرم شد
ذخا به  ر یاست  دهد،  کاهش  را  گردش  در  با  آهن  بالقوه  طور 

  ق یاز طر  یزئج  دفع   شیبا افزا  یحت  ا یاستفاده از آهن    شیافزا
هوازیاز    یناش  یهاسازِکار همول  تمرینات    ق یتعر  ای  زیمانند 

  ی نقش چندوجه  یهواز  ناتی تمر  [.23]   صورت خواهد گرفت 
ا کاهش  که   نیدر  است  داده شده  نشان  دارد.  نامطلوب  اثرات 
 یتوکندرمی   عملکرد  بهبود  باعث   منظم  ومتوسط    یورزش هواز

و    وژنزی شود. بیم  یدر بافت عضلان  یدانیاکسیدفاع آنت  تیو تقو 
کمبودها  یبرخ  افتهیبهبود    یتوکندریم  یی کارا   ویداتیاکس  یاز 

تعادل   ت یکند، که ممکن است به تثبیمرتبط با سن را معکوس م
 یهواز  نیعنوان مثال، تمر[. به24]   آهن کمک کند  میتنظ  دهیچیپ
  ن یتیفر  ن،یدیمانند هپس  یدیکل  کنندهمیتنظ  یهانیپروتئ  تواندیم

آهن را    یسازرهیرا که هم جذب و هم ذخ  نیترانسفر  رندهیو گ 
تجمع مضر   توانندیم  هایسازگار  نیکند. ا  لیتعد  کنند،یکنترل م

  و ی داتیاکس  ب یآس  لیرا کاهش دهند و پتانس  هاچه یآهن آزاد در ماه
  قی از آهن را از طر  ی ناش  یخطر مرگ سلول  یآهن و حت  زور یکاتال

 [. 2]  مانند فروپتوز کاهش دهند یهاسازِکار

آلدئید در گروه  میزان غلظت بافتی مالون دی گردید کهمشاهده  
جوان    -ه کنترل سالمو پیر مدل سارکوپنی در مقایسه با گر  -کنترل

درحالیطورمعنیبه بود  بیشتر  در  داری  هوازی  تمرینات  که 
بهگروه هوازی(  )تمرینات  مداخله  معنیهای  غلظت  داری  طور 

مدل سارکوپنی    -های کنترل پیرآلدئید را نسبت به گروهمالون دی
راستا  دار را موجب شد. همسالم کاهش معنی  - و حتی کنترل پیر
( گزارش دادند 2021)  و همکاران  Aboudeyaبا تحقیق حاضر  

بیان   افزایش  با  شنا  تمرینات  دوره  سطوح  هم   Nrf2یک  زمان 
دی مالون  سطوح  داد  غلظتی  کاهش  را  چند    .[ 25] آلدئید  هر 

Piralaiy  ( در بررسی ت2024و همکاران )ثیر تمرینات هوازی أ
های صحرایی نژاد  آلدئید در بافت قلب موشبر سطوح مالون دی

ت بر سطوح  أویستار عدم  تمرینات هوازی  را    MDAثیرگذاری 
. شاید این تناقضات ناشی از متفاوت بودن  [ 26]   گزارش دادند

بهبافت  که  ها  چرا  باشد  مطالعه  مورد  نمونه  بافتعنوان    ی هر 

پروفا  یکیمتابول  یهایژگ یو  به  منحصر  یدانیاکسیآنت  یهالیو 
م  یفرد نشان  نحو   دهدیرا  بر  و    ۀکه  استرس    کنترلبروز 
. احتمال [ 27]   گذاردی م  ریتأث  تمرینات ورزشیاز    یناش  و یداتیاکس

در تحقیق حاضر به روند کاهشی تولید   MDAدارد کاهش سطح  
اکسیدانی مربوط باشد. های آزاد و یا افزایش سیستم آنتیرادیکال

در    SODو    GPXنشان داده شد که در تحقیق حاضر بیان ژن  
تواند عامل  پاسخ به تمرینات هوازی روند افزایشی داشت که می

از   و  کند  فراهم  اکسایشی  استرس  مقابل  در  افزایش  محافظتی 
 عمل آورد.  ههای آزاد جلوگیری بتولید رایدکال

 

 گیری نتیجه
نتایج تحقیق حاضر نشان داد که سالمندی با افزایش سطوح آهن  

ژن    MDAو   بیان  کاهش  موش  SODو    GPXو  مدل در  های 
توان گفت  سارکوپنی در مقایسه با گروه کنترل شد. در نهایت می

هوازی   تمرینات  دارد  ژن  احتمال  بیان  افزایش  طریق  از  بتواند 
آلدئید و آهن، و کاهش غلظت مالون دی  SODو    GPXهای  آنزیم 

در وضعیت سارکوپنی   را  فروپتوزیس  از  ناشی  اکسیداتیو  فشار 
 کاهش دهد.

 

 ملاحظات اخلاقی 
کمیت  تایید  با  پژوهش  آزاد    ۀاین  دانشگاه  پژوهش  در  اخلاق 

کد   با  سنندج  واحد  به    IR.IAU.SDJ.REC.1402.134اسلامی 
 تصویب رسیده است. 

 

 تعارض و منافع 
اع  منافع  دارند که هیچم میلانویسندگان مقاله  گونه تضادی در 

 .وجود ندارد
 

 سپاسگزاری 
آزما مسئولان  ب  یورزش  یولوژ یزی ف  شگاهیاز  واحد    ی میوشیو 

  ی هاانجام سنجش   نهیکه در زم  یواحد سار  یدانشگاه آزاد اسلام
فراوان  ییایمیوش یب نها  یزحمات  شدند،  متقبل  و    ت یرا  سپاس 

 . میرا دار یقدردان
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