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 چکیده
ها می باشد که در تنظیم، تکثیر، تمایز، هایپرتروفی،  یک اسفنگولیپید بیواکتیو مشتق از پلاکت( S1P)فسفات-1-اسفنگوزین
-1-هدف این تحقیق بررسی اسفنگوزین. ای نقش دارد سازی سلول های ماهواره و فعال ریزی شدة سلولی برنامهمقابله با مرگ 

در این تحقیق از . به عنوان یک فاکتور رشدی در پاسخ به تمرین مقاومتی در موش صحرایی نر نژاد ویستار است( S1P)فسفات
صورت تصادفی ه حیوانات ب ،بعد از یک هفته آشناسازی. استفاده شد (گرم192-152)ای نر نژاد ویستار  هفته 8موش صحرایی  11

متری با شیب  سانتی 1های  میله ةنردبان مقاومتی یک متری با فاصل. تقسیم شدند( =11N) و تجربی( =11N)کنترلهای  به گروه
در لایه  S1Pمقدار . عنوان مقاومت استفاده شده های متصل شده به دم حیوان ب تمرین مقاومتی و وزنه ةعنوان وسیله درجه ب 85

بیان . استفاده شد Real-Time PCRبررسی بیان ژن از تکنیک به منظور . گیری شد اندازه HPLCدستگاه  ةوسیله کلروفرم ب
 ةو عضل (FHL)بلند انگشت پا  ةدر عضله تندانقباض تاکنند S1P1 ،S1P2 ،S1P3 ،MyoD ،Myogeninهای  ژن

را در مقایسه با گروه ( p=221/2)پلاسما  S1Pنتایج نشان داد تمرین مقاومتی محتوای . بررسی شد  (SOL)کندانقباض نعلی 
 SOL و  FHL (221/2=p) ةدر عضل S1P1 ةافزایش بیان ژن گیرند موجبعلاوه، تمرین مقاومتی ه ب. کنترل افزایش داد

(222/2=p)  ،S1P2 ةدر عضل FHL (222/2=p)  و SOL(326/2=p) ،S1P3 ةدر عضل FHL (211/2=p)  و SOL 
(229/2=p) ،MyoD ةدر عضل FHL (222/2=p)  وSOL (221/2=p) میوژنین در عضله ،FHL (222/2=p)  وSOL 
(222/2=p) همبستگی مثبت معناداری بین مقدار . گروه تمرینی نسبت به گروه کنترل شدS1P کرده و  پلاسمایی گروه تمرین

ها و  در هیچ یک از گروه MyoDو بیان ژن   S1P1ةگیرند  همبستگی معناداری بین بیان ژن. مشاهده شد MyoDبیان ژن 
. و بیان ژن میوژنین مشاهده شد  S1P1ةاما همبستگی مثبت و معناداری بین بیان ژن گیرند ،(<25/2p)عضلات مشاهده نشد

همبستگی مثبت و معناداری بین بیان . وجود دارد MyoDو بیان ژن   S1P2ةهمبستگی مثبت و معناداری بین بیان ژن گیرند
های سطح  در سطح پلاسما و گیرنده  S1Pمقدارتواند  تمرین مقاومتی می. مشاهده شد MyoDو بیان ژن   S1P3ةژن گیرند
دنبال یک دوره ه زایش آنها بهایش و اف با توجه به نقش ساختاری و عملکردی این اسفنگولیپید و گیرنده .را افزایش دهدسلولی آن 

 . دهی در سازگاری عضلانی محسوب شود تمرین مقاومتی، شاید یکی از مسیرهای سیگنال
 

 های کلیدی واژه
 .، میوژنینMyoDا، S1Pة، گیرندS1Pتمرین مقاومتی، 

                                                           
                                                         Email: ghara_re@ modares.ut.ac +30-221-02001616 : تلفن: نویسنده مسئول  -1
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 مقدمه

بر نقش  که علاوه( 51،13،15)هستند  1های یوکاریوتیک ترین چربی سلول شده اسفنگولیپیدها شناخته

(. 51،16)نقش دارند  1سلولی ریزی شدة برنامهساختاری در تنظیم، تکثیر، تمایز، هایپرتروفی و مرگ 

-1-، اسفنگوزین5اسفنگانین ، (S1P)فسفات-1-، اسفنگوزین6اسفنگولیپیدها شامل اسفنگوزین

شده از  یک اسفنگولیپید مشتق S1P(. 16)هستند  8فسفات-1-و سرامید  ، سرامید3(S1Pch)فسفوکولین

به وسیلة آنزیم اسفنگوزین ( Sph)سلولی از طریق فسفوریلاسیون اسفنگوزین  هاست که به صورت درون پلاکت

های قرمز خون  دهد که گلبول هر چند تحقیقات جدید نشان می(. 12،19،  )شود  تولید می( SK)9 کیناز

(RBCs ) به طور دائمS1P توانند مسئول سطوح پایة  میکنند و  را تخلیه میS1P (. 52)در پلاسما باشند

بعد از   S1Pدهد مقدار تحقیقات نشان می(. 9 )شود در پلاسما و سرم خون یافت می S1Pهای زیادی از  غلظت

، آنزیمی که (SK)فسفات کیناز -1-دو آنزیم اسفنگوزین(. 11)یابد ها در جریان خون افزایش می تحریک پلاکت

های  این دو آنزیم نقش. است( SK1, SK2)کند، مشخص شده  فسفوریله میS1P اسفنگوزین را به محصول 

سبب توقف رشد سلول و افزایش مرگ  SK2 موجب رشد سلول و بقا و  SK1که  طوری متفاوتی دارند ، به

میتوژنیک به فاکتورهای رشدی متعدد های  نشان داده شده است که پاسخ(. 11)شود شدة سلول می ریزی برنامه

، فاکتور رشد شبه (EGF)11، فاکتور رشد اپی درمال(PDGF)12ها شده از پلاکت مثل فاکتور رشد مشتق

 16بلاستیک شدة سلولی ناشی از داروهای آنتی ریزی و انسولین و نیز مهار مرگ برنامه( IGF-I) 111-انسولینی

                                                           
1 - Eukaryotic cells 
2 - Apoptosis 

3 - Sphingosine 

4 - Sphingosine-1-phosphate (S1P) 

5 - Sphinganine 

6 - Sphingosine-1-phosphocholine (S1PCh) 

7 - Ceramide 

8 - Ceramid-1-phosphate 

9 - Sphingosine kinase (SK) 

10 - Platelet-derived growth factor (PDGF) 

11 - Epidermal Growth Factor(EGF) 

12 - Insulin Like Growth factor(IGF-I) 
13 - Antiblastic 
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بیانی آنزیم  بیش(. 63،11،6)است S1Pسلولی  افزایش تولید درونو متعاقبا  SK1سازی آنزیم  مربوط به فعال

SK1 (.15)شده شد  ریزی علاو بر افزایش رشد سلولی موجب محافظت سلول از مرگ برنامه 

S1P پذیری سلول از طریق متصل شدن به  سلولی در کنترل تحریک عنوان یک واسطة خارج تواند به می

که ( 8 )1ها پروتئین-Gشده به  های جفت ای از گیرنده به خانواده S1P. های موجود در غشا عمل کند گیرنده

S1P1(EDG-1) ،S1P2(EDG-5) ،S1P3(EDG-3) ،S1P4(EDG-6 ) وS1P5(EDG-8 ) ،نام دارند

های مختلفی که شامل  پروتئین-Gبه  S1Pهای  گیرنده(. 1 )شود متصل شده و موجب فعال شدن آنها می

Gα,i,  an  33333 طور که اشاره شد، با توجه به اینکه  همان(. 13)شوند هستند جفت میS1P بر  صورت پیام هم به

گیرندة سطح سلولی با مسیرهای متفاوت است،  5کند و از طرف دیگر دارای  بر ثانویه عمل می اولیه و هم پیام

 سازی فسفولیپاز از طریق فعال  S1Pبسیاری از آثار سیگنالی
1
C(PLC)6، تحریک

Ca
سازی  ، فعال+2

ERK1/2آدنیلات سیکلاز ،C(AC)  ،MAPK ،inasePI3K،Rac   وRho ،Akt ،JNKفسفولیپاز ، 

D(PLD)5 سلولی و مهار  شود و موجب افزایش جریان کلسیم درون رونده تعدیل می های پایین و دیگر واسطه

 برداری، پروتئین سازی فاکتورهای نسخه فعالاین مسیرهای سیگنالی به (. 1،66،13 )شود می cAMPتجمع 

و S1P  تزریق (. 65)مرتبط هستند   ، فعالیت کاسپازها3های چسبان های سیتواسکلتون، بیان مولکول

صورت محیط داخل بدن به عضلات قطع عصب شده موجب افزایش بیان در سطح دو  فاکتور  اسفنگوزین به

و همکاران  8ناگاتا(. 51)تار تندانقباض به کندانقباض شد  و میوژنین و تبدیل MyoDرونویسی میوژنیک 

های اقماری از  متابولیته شده موجب انتقال سلول S1Pنشان دادند که اسفنگومیلینی که جهت تولید ( 1223)

درونزاد در تارهای  S1Pو   SK1 نشان داده شد که سطح(. 61،61)شود حالت خاموشی به حالت تکثیرشده می

در حمایت و  SK1/S1Pدهد محور  های اقماری در ارتباط باشند، که نشان می بالاتر بود و با سلولدیده  آسیب

                                                           
1 - Family of G protein–coupled receptors 

2 - Phospholipase C (PLC) 

3 - Ca2+ mobilisation 

4 - Adenylate cyclase (AC) 

5 - Phospholipase D(PLD)  
6 - Adhesion molecule  
7 - Caspases  
8 - Nagata 
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در تکثیر و بقای  S1Pنیز به نقش (  122)و همکاران  1دوناتی(.  1)دیده درگیر است ترمیم بافت آسیب

باعث تحریک رشد میوفیبرهای در حال بازسازی  S1Pاضافه کردن برونزاد (. 11)اشاره داشتند 1ها مزونژیوبلاست

این . که کاهش محتوای سیستمی این لیپید از طریق خنثی کردن تولید آن، نتایج معکوسی داشت شد، درحالی

می  S1P(. 8)عنوان یک فاکتور رشد جدید در رشد سلول است تحقیق اشاره داشت که این لیپید بیواکتیو به

و تنظیم (  )سبب تحریک انقباض عضلانی  مت در برابر خستگی داشته باشد وتواند آثار سودمندی بر مقاو

تواند یک  میS1P . شود( 69)6های ریانودین های رهایش کلسیم و گیرنده رهایش کلسیم از طریق اثر بر کانال

یک جلسه (. 12)باشد  MAPKعامل قوی در برنامة تمایز در سلول از طریق یک مسیر سیگنالی وابسته به 

مدت با شدت متوسط به افزایش محتوای اسفنگوزین در هر نوع تند و کند عضلة اسکلتی منجر  ورزش طولانی

در عضلة نعلی و  S1Pمدت محتوای  نشان دادند که ورزش حاد طولانی( 1225)و همکاران   بتو -دنیلی(. 9)شد 

 (.  )بخش قرمز عضلة دوقلو را افزایش داد 

تا  S1Pنشان دادند که در عضله نعلی رت هیچ تغییری در محتوای ( 1228) انو همکار 5زابیلسکا -بلاچنیو

تا دو برابر  S1Pنقطة واماندگی، محتوای  با این حال، در. از یک تمرین دو روی تردمیل مشاهده نشد 92دقیقه 

به عنوان یک عامل میوژنیک با عملکرد گسترده و متنوع  S1Pاز آنجا که در تحقیقات بالا از (.  )افزایش یافت

نام برده شد و از طرف دیگر هیچ تحقیقی به بررسی آثار میوژنیک این لیپید بیواکتیو نپرداخته، هدف این تحقیق 

و میوژنین  MyoDبا فاکتورهای میوژنیک ( S1P1,2,3)های آن  پلاسمایی و گیرنده S1Pبررسی همبستگی بین 

 . ساز به دنبال تمرین مقاومتی در نظر گرفت را بعنوان یک عامل عضله S1Pتوان  ارت دیگر آیا میاست به عب

 

  

                                                           
1 - Donati 

2 - Mesoangioblast 
3 - Ryanodine receptor (RyR) 

4 - Danieli-Betto 

5 - cccchnoo-Zabielska 
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 تحقيق روش

 آماری نةطرح، جامعه و نمو

نژاد ویستار  نر( رت)سر موش صحرایی   1در این تحقیق. تحقیق از نوع تجربی با گروه تجربی و کنترل است

شده  های استاندارد و در محیط کنترل حیوانات در قفس. گرم انتخاب شدند 192-152ای با وزن ابتدایی  هفته 8

غذا به صورت پلیت و آب . نگهداری شدند 11:11گراد و چرخة خواب و بیداری  درجة سانتی 11با درجة حرارت 

ه و یک گرو( N=11)بعد از یک ماه آشناسازی، به صورت تصادفی ساده به یک گروه کنترل. در دسترس آنها بود

به منظور . حیوانات به صورت جفتی در طول دورة تمرین در قفس قرار داشتند. تقسیم شدند( N=11)تمرینی

این تحقیق را کمیتة اخلاق دانشگاه تربیت مدرس . شد گیری می کنترل سلامت حیوانات وزن آنها هر هفته اندازه

 .تحقیقاتی پاستور خریداری شدندحیوانات مورد استفاده در این تحقیق از  مرکز . تایید کرد

 پروتکل تمرین

هاایی   درجه استفاده و وزنه 85 متری با شیب سانتی 1های  از نردبان مقاومتی با یک متر ارتفاع و فاصلة میله

بعاد از یاک هفتاه آشناساازی باا      .  شد اساتفاده شاد   های صحرایی نوار وصل می که با چسب نواری به دُم موش

ها به  درصد وزن بدن آنها شروع شد و این وزنه 52ای معادل  ، تمرین در هفتة اول با وزنهدستگاه تمرین مقاومتی

درصد وزن بدن آنها تا  122بار تمرین تا . متصل شد( تر از محل رویش مو متر پایین سانتی 1-1درست ) دم آنها 

ثانیه  8ها را کامل و در زمان حدود  یک تکرار موفق وقتی بود که حیوان بتواند پله. پایان هفتة هشتم ادامه داشت

فقط ضربات بسیار آهسته به . شدند گرفتند و جهت بالا رفتن برانگیخته می ها قرار می ها در پایین پله رت. بالا رود

در این تحقیاق از هایچ گوناه پااداش و تحریاک غیرطبیعای مثال        . ها انگیزش برای بالارفتن بود دم آنها یا میله

یادگیری در مرحله آشناسازی و نیز تحریاک باا اساتفاده از    . سرد و فشار هوا استفاده نشد تحریک الکتریکی، آب

تکرار  12تعداد تکرارها در هر جلسه .  های زیر پایة حیوان انگیزة بالا رفتن بود های کم شدت به میله ایجاد ضربه

ثانیه برای تکارار بعادی    5 ، بعد از  داد رسید و یک تکرار را انجام می وقتی یک حیوان به بالای دستگاه می. بود

پروتکل تمارین در هار   . دادند تکراری گرم کردن بدون وزنه انجام می 5ست  1در شروع هر برنامه . شد آماده می

در پایاان هار   . دقیقه استراحت در نظر گرفتاه شاد  1گرفت که بعد از هر ست  تکراری انجام می 5ست   روز در 
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دقیقه استراحت بین هر تکرار را برای سرد کردن  6تکراری بدون وزنه با  5ن جلسة تمرین حیوان یک ست تمری

 . هفته ادامه داشت 8این برنامة تمرین . داد انجام می

 جراحی

برای از بین )ساعت بعد از آخرین جلسة تمرین  8 ها  موش. تمام مراحل جراحی در یک جلسه انجام گرفت

بیهوش و سپس کشته ( mg/kg 12)و گزالایسین ( mg/kg  5)کتامین از طریق تزریق ( رفتن آثار حاد تمرین

 باه عناوان کناد    1انقباض و عضالة نعلای   عنوان عضلة تند به( FHL) 1عضلة تاکنندة بلند انگشت شست پا. شدند

گاراد و   درجة ساانتی   دقیقه در دمای  15های خونی در دستگاه سانتریفیوژ به مدت  نمونه. انقباض خارج شدند

g8222 های عضلات و پلاساما باه سارعت در نیتاروژن      نمونه. های خونی خارج شوند سانتریفیوژ شدند تا سلول

 .گراد نگهداری شدند درجة سانتی -82مایع فریز شده و سپس به منظور آنالیزهای بیوشیمیایی بعدی در دمای 

 

 S1Pگیری  اندازه

 S1P  وC17-S1P ( کربنای از    1یک آنالوگS1P عناوان اساتاندارد داخلای    ، باه )  از شارکتAvanti 

Polar Lipids (Alabaster, Al) 6فتاال دی آلدهیاد  . خریداری شد(OPA( )   کاه بارای تشاخیصHPLC 

ها مثل اتانول،  دیگر محلول. تهیه شد Sigma-Aldrichاز شرکت   و آلکالین فسفاتاز( فلورومتری مناسب است

تمام استانداردهای لیپیادی باه   (. Hohmburg, Germany)نداز شرکت مرک خریداری شد 5مرکاپتواتانل-بتا

موجود در فاز کلروفرم به وسایلة   S1Pمحتوای . گراد نگهداری شدند درجة سانتی -12صورت محلول تهیه و در 

   باااا یاااک سیساااتم دتکتاااور فلوروسااانس ( HPLC)3دساااتگاه  کروموتاااوگرافی ماااایع باااا فشاااار باااالا  

عنوان استاندارد داخلی قبال از هماوژن    به C17-S1P( 1221)و همکارانبراساس تحقیق مین . گیری شد اندازه

                                                           
1  - Flexor Hallucis Longus  (FHL) 

2 - Soleus 

3 - O-phthalaldehyde 

4 - Alkaline Phosphatase 

5 - β-Mercaptoethanol 

6 - High pressure liquid chromatography (HPLC) 

7 - Fluorescent detection  

http://www.google.com/url?sa=t&source=web&cd=1&ved=0CBcQFjAA&url=http%3A%2F%2Fen.wikipedia.org%2Fwiki%2FFlexor_hallucis_longus_muscle&ei=CR8bTtKDNMbZsgaq3-3ADw&usg=AFQjCNHRiG7UAOuZcKO_Cf5QR8pE6LC8JQ
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موجود در نمونه هاا از طریاق    S1P. ها در محیط یخی اولتراسونیک شدند و نمونه( 62)ها اضافه شد کردن نمونه

 قبال از تزریاق باه دساتگاه مشاتق      OPAآلکالین فسفاتاز به اسفنگوزین تبدیل شده و این محصولات از طریق 

 NanoLC Aligent 1200)باود  18Cدستگاه شامل یک دتکتاور فلوروسانس باا یاک ساتون     . سازی شدند

series .)و آب ( مارک )1محلول مورد استفاده استونیتریلHPLC grade   باه(v\v9:1 ) 1مقادار جریاان  . باود 

 . لیتر در دقیقه بود میلی1

 mRNAتعیین بیان 

 ماکرولیتر ترایزول شرکت 822در  RNAکل   استخراج به منظور کوبی هاون روش با عضله گرم میلی 52

Invitrogen  182به جذب نوری در طول موج  132نسبت جذب نوری در طول موج . هموژن شد 

(A280/A260 ) 162به  جذب نوری در طول موج  132و نسبت جذب نوری در طول موج (A230/A260 )

 -82بود، در دمای  1تا  8/1آنها بین  280/260هایی که نسبت  نمونه. دهندة خلوص و آلودگی فنلی است نشان

 Revert AID Firstبا استفاده از کیت  cDNA. ها بعدی نگهداری شد گراد برای آزمایش درجة سانتی

Strand cDNA Synthesis (Fermantas, Germany )گراد  درجة سانتی -12ساخته و در دمای

– Realبا استفاده از دستگاه  Real-time RT-PCRاز طریق نسبی  mRNAتعیین بیان .  نگهداری شد

Time (ABI Applied Biosystes 7300, Germany )18های  توالی پرایمر برای ژن. انجام گرفتs ،

S1P1 ،S1P2،S1P3،MyoD ،Myogenin: 

18S-F:GTTGGTTTTCGGAACTGAGGC,R:GTCGGCATCGTTTATGGTCG (204bp), 

S1P1(NM-017301)-F:TCATCGTCCGGCATTACAACTA, R:GAGTGAGCTTGTAGGT 

GGTG(273bp),S1P2(NM-017192)- F:CGGAGGCACTGACTAATCAGATT,R:TCCCA 

GCACTCAGGACACAGTTA(278pb),S1P3(XM-225216)-F:ACGCGCGCATCTACTTC 

CT, R:TGGATCTCTCGGAGTTGTGGTT(69bp),MyoD(NM-176079)- F:ACTACAGCG 

GCGACTCAGAC, R:GTGGAGATGCGCTCCACTAT(208bp), Myogenin (NM-017115)-

F:TGGTCCCAACCCAGGAGATCATTT,R:ACATATCCTCCACCGTGATGCTGT 

(233bp). 

                                                           
1 - Acetonitrile  
2 - Flow Rate 
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 Master Mix Syber Green (Primerماکرولیتر  12: ماکرولیتر بود 12کل حجم واکنش برابر 

design,UK) ، /1 ماکرولیتر مجموع دو پرایمر(Forward & Reverse) ،5  ماکرولیتر آب استریل

RNAase Free  ماکرولیتر از نمونه  3/6وcDNA  مراحل . بودPCR در  1شامل یک مرحله دناتوراسیون

ثانیه که برای  62به مدت  1 ثانیه دمای  15به مدت  32در  1شدن ثانیه، یک دمای جفت 15به مدت  95دمای 

 . بود 1 ای در دمای  ثانیه 32 6سیکل تکرار می شد، در پایان نیز یک دمای طویل شدن 2 

 ها داده تحلیل و تجزیه روش

های  اسمیرنوف و برای آنالیز آماری داده -ها از آزمون کلوموگروف به منظور بررسی طبیعی بودن توزیع داده

 .برای بررسی همبستگی از آزمون پیرسون استفاده شد. مستقل استفاده شد-tآمده از آزمون پارامتریک  دست به

 

 تحقيق هاي يافته و نتايج

تغییر معناداری در وزن حیوانات ( p=2/ 3 )هفته تمرین مقاومتی  8و پس از ( p=2/2 8)در شروع مطالعه 

را در مقایسه با گروه کنترل افزایش داد ( p=221/2)پلاسما S1Pتمرین مقاومتی محتوای . دو گروه مشاهده نشد

 (.1جدول )

 
 های تمرین و کنترل هفته تمرین مقاومتی در گروه 0های صحرایی بعد از  در پلاسمای موش S1Pمقدار وزن و  _1جدول

 t Pمقدار  گروه کنترل گروه تمرین 

25/229±35/11 (گرم)وزن قبل از تمرین  11/15±11/221  221/2  012/2  

09/205±52/10 (گرم)از تمرینبعد وزن   22/16±50/202  193/2  161/2  

21/161±90/1216 (/ml pmol)  پلاسما S1Pمحتوای   93/135±19/192  251/1  221/2**  

 

 .>21/2pمعناداری در سطح**: 
 

                                                           

1C- Denaturation 

2 - Annealing 

3 - Extension 
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هفتاه تمارین مقااومتی دیاده      8پلاسامایی باه دنباال     S1P، تغییر معناداری در مقدار 1با توجه به جدول 

 .(p=221/2)شد

 

 
 پلاسمایی گروه های تمرین و کنترل S1Pهفته تمرین مقاومتی بر مقدار  0تأثیر  - 1شکل 

 
 گروه های تمرین و کنترل  SOLو  FHLعضلة  S1P1هفته تمرین مقاومتی بر مقدار بیان ژن گیرندة  0تأثیر  - 2شکل
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 گروه های تمرین و کنترل  SOLو  FHLعضلة  S1P2هفته تمرین مقاومتی بر مقدار بیان ژن گیرندة  0تأثیر  – 9شکل 

 

 
 

 گروه های تمرین و کنترل  SOLو  FHLعضلة  S1P3هفته تمرین مقاومتی بر مقدار بیان ژن گیرندة  0تأثیر  – 1شکل 
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 گروه های تمرین و کنترل  SOLو  FHLعضلة  MyoDهفته تمرین مقاومتی بر مقدار بیان ژن  0تأثیر  – 5شکل 

 

 

 های تمرین و کنتر ل گروه SOLو  FHLعضلة  Myogeninهفته تمرین مقاومتی بر مقدار بیان ژن  0تأثیر  – 6شکل 
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 FHL (221/2=p)در عضلة  S1P1تمرین مقاومتی موجب افزایش بیان ژن گیرندة  1با توجه به شکل 

گروه ( 9/2 در برابر  9/1 نسبت افزایش بیان ) SOL(222/2=p) و ( 92/2در برابر  13/6نسبت افزایش بیان )

در  S1P2ان ژن گیرندة تمرین مقاومتی موجب افزایش بی 6با توجه به شکل. تمرینی نسبت به گروه کنترل شد

نسبت افزایش ) SOL (326/2=p) و ( 81/2در برابر  61/5نسبت افزایش بیان ) FHL (222/2=p)عضلة 

تمرین مقاومتی به افزایش بیان ژن گیرندة . گروه تمرینی نسبت به گروه کنترل شد( 92/2در برابر  11/1بیان

S1P3  در عضلةFHL (211/2=p) (35/2در برابر  91/1نسبت افزایش بیان )وSOL (229/2=p) ( نسبت

تمرین مقاومتی به (.  شکل)گروه تمرینی نسبت به گروه کنترل منجر شد ( 1/2 در برابر  93/2افزایش بیان 

در   /89نسبت افزایش بیان ) FHL (222/2=p)در عضلة تندانقباض  MyoDافزایش معناداری در بیان ژن 

کرده نسبت به گروه  گروه تمرین( 51/2در برابر  22/1افزایش بیان نسبت ) SOL (221/2=p)و ( 32/2برابر 

به علاوه، تمرین مقاومتی موجب افزایش معناداری در بیان ژن میوژنین در عضلة تندانقباض .  کنترل انجامید

FHL (222/2=p) ( 16/2در برابر  6/6 نسبت افزایش بیان ) وSOL (222/2=p) ( 1/ 2نسبت افزایش بیان 

هفته تمرین مقاومتی همبستگی مثبت  8به دنبال . کرده نسبت به گروه کنترل شد گروه تمرین( 28/2بر در برا

 FHLکرده  در عضلة تمرین MyoDکرده و بیان ژن  پلاسمایی گروه تمرین S1Pمعناداری بین مقدار 

(5 9/2+=r ،2 9/2=p) کرده  و در عضلة تمرینSOL (3 5/2+=r ،216/2=p) در این تحقیق . مشاهده شد

ها و عضلات مشاهده  در هیچ یک از گروه MyoDو بیان ژن   S1P1همبستگی معناداری بین بیان ژن گیرنده

 FHLو بیان ژن میوژنین در عضلة   S1P1همبستگی مثبت و معناداری بین بیان ژن گیرندة. (<25/2p)نشد

گروه کنترل  SOLو نیز در عضلة   (r ،222/2=p=+851/2)و کنترل  (r ،221/2=p=+813/2)کرده  گروه تمرین

(695/2+=r ،12 /2=p) نشان داده شد که همبستگی مثبت و معناداری بین بیان ژن . مشاهده شد

 SOLو در عضلة  (r ،221/2=p=+862/2)کرده  گروه تمرین FHLدر عضلة  MyoDو بیان ژن   S1P2گیرندة

و بیان   S1P2همبستگی مثبت و معناداری بین بیان ژن گیرندة. (r ،226/2=p=+2/   )گروه کنترل وجود دارد

اما همبستگی مثبت و . (r ،221/2=p=+811/2)گروه تمرین کرده مشاهده شد  SOLژن میوژنین در عضلة 

در همان عضله و  MyoDگروه کنترل و بیان ژن  FHLدر عضلة   S1P2غیرمعناداری بین بیان ژن گیرندة

در   S1P2به علاوه، همبستگی مثبت و معناداری بین بیان ژن گیرندة. (r ،152/2=p=+1/2  )گروه وجود دارد

به . (r ،1 6/2=p=+635/2)در همان عضله و گروه وجود دارد MyoDکرده و بیان ژن  گروه تمرین SOLعضلة 

در  MyoDو بیان ژن   S1P3هفته تمرین مقاومتی همبستگی مثبت و معناداری بین بیان ژن گیرندة 8دنبال 

در . (r ،651/2=p=+195/2)کرده مشاهده شد تمرین SOLو  (r ،21 /2=p=+383/2)گروه کنترل  FHLعضلة 

گروه  SOLو بیان ژن میوژنین در عضلة   S1P3عین حال همبستگی مثبت و معناداری بین بیان ژن گیرندة

 . (r ،218/2=p=+338/2)کنترل مشاهده شد 
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 بحث و نتيجه گيري

با بیان  S1P1,2,3های  پلاسما و بیان ژن گیرنده S1Pاین پژوهش با هدف بررسی همبستگی بین محتوای 

نتایج نشان داد که . و میوژنین پس از یک دوره تمرین مقاومتی انجام گرفت MyoDفاکتورهای میوژنیک 

. پلاسمایی گروه تمرین را نسبت به گروه کنترل افزایش داد S1Pطور چشمگیری مقدار  تمرین مقاومتی به

، تمرین (11)کنند کنند و در حین تحریک و افزایش فعالیت آن را رها می ذخیره می  S1Pها مقدار زیادی پلاکت

 سازوکارهای مختلفی چون سطوح افزایش(. 18)ها خواهد شد ورزشی موجب تغییر در تعداد و عملکرد پلاکت

توانند دلیلی  ها می های آدرنرژیک پلاکت نفرین و نور اپی نفرین در پلاسما و تغییر در پاسخ گیرندهیافتة اپی 

افزایش ( 1223)احمدی زاد و همکاران(. 3)ها بعد از تمرین شدید بدنی باشند برای افزایش فعالیت پلاکت

دیگران نیز افزایش (. 1)دادندها در پاسخ به تمرین مقاومتی نشان  معناداری را در تعداد و فعالیت پلاکت

قنبری نیاکی و محمدی (. 5 )ها بعد از یک دوره تمرین مقاومتی مشاهده کردند  معناداری را در تعداد پلاکت

ها بعد از یک دوره تمرین هوازی در کیک بوکسورهای مرد مشاهده  افزایش معناداری را در تعداد پلاکت( 1212)

شده  های فعال پلاکت. کنند ها را فعال می دیده پلاکت ایجاد زخم، عروق آسیب از طرف دیگر، بعد از(. 15)کردند 

های بیواکتیو جهت تکثیر، انتقال سلول، انعقاد و  نقش مهمی در فرایند ترمیم آسیب به وسیلة آزاد کردن واسطه

تواند  شده است که می های فعال نیز چنین واسطه آزاد شده از پلاکت S1Pبه احتمال زیاد . کنند آنژیوژنر ایفا می

های عضلات صاف،  های ایندوتلیال، سلول های اطراف مثل سلول روی سلول 1مهاجرت/تاثیرات میتوژنیک

رسد که به دنبال تمریناتی  نظر می به(. 11)داشته باشد 6های اقماری و سلول 1ها ها و کراتینوسیت فیبروبلاست

 شده از آنها منجر  مشتق  S1Pها به افزایش سطوح پلاکتشبیه به تحقیق حاضر، افزایش فعالیت یا تعداد 

نشان دادند ( 1228)و همکاران   بلاچنیو. توان نادیده گرفت را نمی S1Pشود، اگر چه نقش دیگر منابع تولید  می

در (.  )در عضلة نعلی و بخش قرمز عضلة دوقلو را افزایش داد   S1Pمدت محتوای کل که تمرین حاد طولانی

 درونزاد در بافت S1Pو سطح  SK1نشان دادند که فعالیت آنزیم ( 1212)و همکاران 5دیگری فورمیگلیتحقیق 

                                                           
1 - Migration 

2 - Keratinocytes 

3 - Satellite Cells 

4 - cccchnoo-Zabielska 

5 - Formigli 
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دهندة  های اقماری همبستگی داشت، که نشان دیده به طور معناداری افزایش داشت و با سلول های آسیب

به عنوان رویکرد جدید   S1Pاین نتایج در حمایت از نقش . در ترمیم و بهبود آسیب است SK1/S1Pدرگیری 

  نشان دادند که( 1212)و همکاران  1بتو-دنیلی(.  1)استدیده و بیمار  درمانی برای عضلات اسکلتی آسیب

S1P دیده آزاد شود و فرایند ترمیم بافت آسیب های آسیب تواند به جایگاه سلولی می تولیدشده به صورت درون 

را که یک فاکتور  HGFتواند عوامل متعددی چون  می S1Pو تولید  SK1فعال شدن.  دیده را تحریک کند

و انسولین، به علاوه  PDGF ،EGF ،IGFبسیاری از فاکتورهای رشدی مثل (. 8)میوژنیک است را فعال کند

 6-1)شود  می S1Pو افزایش موقت  SK1 موجب فعال شدن آنزیم  IL-6 و-α TNFهای  سایتوکین

در عضلة اسکلتی به   PDGF-BBنشان دادند که بیان پروتئین( 1211)همکاران  ترنری و(. 6،11، 1()برابر

نسبت به  IGF-Iکردة مقاومتی دارای غلظت بیشتر  افراد تمرین(.   )شود  وسیلة تمرین مقاومتی تحریک می

(.  1)استراحتی زنان نشان دادند IGF-Iمدت افزایشی در مقدار  مطالعات کوتاه. نکرده بودند افراد تمرین

در افرادی که  IGF-Iماه تمرین مقاومتی افزایش معناداری را در مقدار  3به دنبال ( 1221)و همکاران  1مارکس

هفته تمرین مقاومتی منجر به افزایش  15به علاوه نشان داده شد که (. 18)قبلا غیرفعال بودند، مشاهده کردند 

-IGFیافتة  توان نتیجه گرفت که سطوح افزایش از این تحقیقات می(. 5)گردش خون شد  IGF-Iدرصد در  15

I تواند دلیلی برای افزایش فعالیت  میSK1  و متعاقبا تولیدS1P  باشد  . 

را افزایش داد و بیان  S1P1گیرندة  mRNAدر این تحقیق نشان داده شد که تمرین مقاومتی مقدار بیان 

 FHLطور نسبی در تار تندانقباض  بیان این ژن بهکه  طوری ژن این گیرنده در عضلات مختلف، متفاوت بود، به

از طرف دیگر، مقدار بیان این . نسبت به تار کندانقباض در گروه کنترل بیشتر بود، اما از نظر آماری معنادار نبود

هفته تمرین  8همین طور . کرده بیشتر بود کرده در مقایسه با تارهای کندانقباض تمرین ژن در تارهای تند تمرین

که  درحالی. کرده نسبت به کنترل شد تمرین FHLدر تار تندانقباض  S1P2ومتی موجب افزایش بیان ژن مقا

هفته تمرین مقاومتی موجب  S1P3 ،8در مورد بیان گیرندة . این تغییرات در تار کندانقباض معنادار نبود

کرده  کنترل و نوع کند تمرینکرده نسبت به  گروه  گروه تمرین FHLدر تار تندانقباض  S1P3افزایش بیان ژن 

های تمرین و گروه در بین عضله تند  به علاوه، اختلاف معناداری در بیان این ژن در گروه. نسبت به کنترل گردید

                                                           
1 - Danieli-Betto 

2 - Marx 
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در بین  S1P1کمی نشان داد که گیرنده  PCRدر تحقیقی، . دیده شد SOLو کند انقباض  FHLانقباض 

در تحقیقی (. 19)ترین سطح است در پایین S1P3گیرندة  mRNAها در بافت قلبی غالب است و  گیرنده

 شود، درحالی در عضلة نعلی رت بیان می S1P3و  S1P1های  نشان دادند که گیرنده( 1228)و همکاران 1زانین

به علاوه در این (. 51)در بیشترین حد بود S1P1مقدار بیان گیرندة . قابل شناسایی نبود S1P2که گیرندة 

این احتمال . مرتبط است S1P3و  S1P1زدایی با تنظیم منفی هر دو گیرندة  تحقیق نشان داده شد که عصب

 و تغییر فنوتیپ مشاهده S1Pتواند در آتروفی ناشی از کاهش اثر تروفیکی  ها می وجود دارد که فقدان گیرنده

ها  تحقیقی در مورد آثار هایپرتروفی بر افزایش یا کاهش بیان این گیرنده. م باشدزدایی سهی شده در طول عصب

زدایی موجب کاهش  طور که کاهش فعالیت ناشی از عصب رو شاید بتوان نتیجه گرفت همان ازاین. وجود ندارد

طور  تواند همان میشود، شاید فعالیت بدنی و فشار مکانیکی نیز  ها در عضلة نعلی و آتروفی می بیان این گیرنده

وسیلة بهبود  تواند بازسازی را به می S1P.  ها شود که در تحقیق ما مشاهده شد، موجب افزایش بیان این گیرنده

نشان داده شد که ( 1228)بتو و همکاران  -در تحقیق دنیلی. دیده تسهیل کند عضلات آسیب 1زایی مجدد عروق

دهندة درگیری سیگنال  این تغییرات نشان. کند در طول هفته اول بازسازی تغییر می S1PRهای  بیان گیرنده

S1P دیده را کنترل می های عضلانی آسیب در رخدادهای مولکولی است که مراحل اولیة رشد عضلانی سلول 

ژن در تارهای  6توان نتیجه گرفت که بیان این  می S1PR1,2,3های بیان ژن سه گیرندة  با توجه به داده(. 8)کند

. نوع تند بیشتر از نوع کند است، از طرف دیگر، اثر تمرین تحقیق حاضر احتمالا بر تار نوع تند بیشتر از کند است

تواند مربوط به اثر این نوع  این ایجاد اختلاف در بیان ژن در بین تار تند و کند به دنبال تمرین مقاومتی می

های پیشین به تحقیقات بیشتری  به هر حال، برای رفع ابهامات یافته(. 16)تمرین بر نوع خاص تار عضلانی باشد

 .نیاز است

 SOLو عضلة  FHLدر عضلة تندانقباض   MyoDتمرین مقاومتی موجب افزایش معناداری در بیان ژن

 هفته تمرین مقاومتی موجب افزایش معناداری 8در مورد میوژنین، . کرده نسبت به گروه کنترل شد گروه تمرین

کرده نسبت به گروه کنترل شد و نیز تمرین مقاومتی موجب افزایش  گروه تمرین FHLدر بیان این ژن در عضلة 

که  نشان داده شد. کرده نسبت به گروه کنترل شد گروه تمرین SOLمعناداری در بیان این ژن در عضلة 
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MyoD  شود،اسکلتی نوع دو تندانقباض بیان می ةب در تارهای عضللغا MyoD برداری و تکثیر  اصولاً نسخه

دهد که دارای توانایی  نشان می( دقیقه 5-12 ) MyoDعمر کوتاه  ةنیم. دهدها را تحت تأثیر قرار می سلول

بار های هایپرتروفی شامل ورزش، اضافهمحرک از طریق MyoD .(68)ست سلول ا ةتنظیم سریع پیشرفت چرخ

اسکلتی  ةمیوژنین در عضل mRNA(. 11)یابد میاعمال محرک تغییر ابتدایی  تو آسیب، اغلب در ظرف ساعا

سازی ترجیحی در خلال  آن در تار نوع کند یا فعال ةنقش بالقو ةدهند کندانقباض اکسایشی فراوان است که نشان

ها را تنظیم  بیان ژن، تکثیر و تمایز میوبلاست MRFsنشان داده شده است که  (.6 )است مراحل رشد عضله 

 1ای های ماهوارهساز عضله مثل سلول های پیشسازی سلول کارگیری و فعاله غلب در با MRFs. کندمی

 .(68)شوند  می موجباسکلتی به درون تارهای عضلانی بالغ را  ةهای عضل، همچنین تکثیر و تمایز سلولنددرگیر

و  MyoDعوامل میوژنیک  mRNAتحقیقات گوناگونی نشان داد که به دنبال تمرین مقاومتی مقدار بیان 

و میوژنین بعنوان  1به عنوان مارکر تکثیری MyoDمحققان مختلف نشان دادند که . یابد میوژنین افزایش می

پلاسمایی  S1Pنتایج تحقیق نشان داد که همبستگی مثبت معناداری بین مقدار (.  6، 3،6 )مارکر تمایز است

همین طور همبستگی مثبت . وجود دارد FHLین کرده در عضله تمر MyoDکرده و بیان ژن  گروه تمرین

مشاهده  SOLکردة  در عضلة تمرین MyoDکرده و بیان ژن  پلاسمایی گروه تمرین S1Pمعناداری بین مقدار 

 S1Pاز ( 2 ،51)در تحقیقات مختلف . پلاسمایی و بیان میوژنین دیده نشد S1Pهمبستگی معناداری بین . شد

و کاهش آتروفی  MyoDتواند موجب افزایش تولید  به عنوان یک فاکتور رشدی یاد شد، زیرا این مولکول می

زدایی شده،  به درون عضلة عصب S1Pدر تحقیقی نشان داده شد که به دنبال تزریق . زدایی شود ناشی از عصب

 بین ه فقط ارتباط معناداری، این نتیجه با نتایج تحقیق حاضرک(51)افزایش پیدا کرد MyoDفقط بیان 

MyoD  در عضله کند و تندانقباض وS1P پلاسمایی مشاهده شد، همسوست . 

کرده و بیان  پلاسمایی گروه تمرین S1Pنتایج تحقیق نشان داد که همبستگی مثبت معناداری بین مقدار 

در عضلة  S1P1همبستگی مثبت معناداری بین بیان ژن . ها مشاهده نشد در هیچ یک از گروه MyoDژن  

FHL به علاوه همبستگی مثبت معناداری بین . کرده مشاهده شد گروه تمرین و مقدار بیان میوژنین گروه تمرین

همچنین . کرده مشاهده شد گروه کنترل و مقدار بیان میوژنین گروه تمرین FHLدر عضلة  S1P1بیان ژن 
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عضلة نعلی گروه تمرین و میوژنین در عضلة نعلی گروه  S1P1گی مثبت و غیرمعناداری بین بیان گیرندة همبست

طور که محققان قبلی نیز اشاره کردند، میوژنین به عنوان یک مارکر تمایز  همان .تمرین دیده شد

رو وجود همبستگی مثبت بین این دو فاکتور و نیز عملکرد مشابه هر کدام در نتایج ما  ازاین(. 3 ، 6، 6)است

 . تایید شده است

 گروه تمرین FHLدر عضلة   S1P2نتایج نشان داد که همبستگی مثبت و معناداری بین بیان ژن گیرندة

و معناداری بین بیان ژن  به علاوه، همبستگی مثبت. در همان عضله و گروه وجود دارد MyoDکرده و بیان ژن 

اما همبستگی مثبت و غیرمعناداری  .گروه کنترل وجود دارد SOLدر عضلة  MyoDو بیان ژن   S1P2گیرنده

طور، همبستگی  همین. گروه کنترل دیده شد MyoDو بیان ژن  FHLدر عضلة   S1P2بین بیان ژن گیرندة

کرده وجود  گروه تمرین SOLدر عضلة  MyoDن و بیان ژ  S1P2مثبت و غیرمعناداری بین بیان ژن گیرندة

اغلب از طریق گیرندة  S1Pشده از طریق  نشان دادند که پاسخ تکثیری ایجاد(  122)دوناتی و همکاران . دارد

S1P2 نشان دادند که گیرندة (  122)و همکاران 1ایشی(. 11)شود ایجاد میS1P2  در تکثیر سلولی درگیر

با تکثیر سلولی از طرف  S1P2رو رابطة مثبت و معنادار از یک طرف و نیز ارتباط میوژنین و  ازاین(.  1)است 

تواند تمایز  می S1Pنشان دادند که ( 1225)اما در تحقیق دیگری دوناتی و همکاران. دیگر با نتایج ما همسوست

تواند به عنوان یک  می S1Pدر این تحقیق نشان داده شد که . را تنظیم کند C2C12میتوژنی سلول های 

در عضلات  S1P2فاکتور مورفولوژیکی در مهار تکثیر سلولی و ایجاد تمایز میتوژنی از طریق اتصال به گیرندة 

های ما که همبستگی زیادی بین عوامل تکثیر سلولی و  ، که نتایج این تحقیق با یافته(12)اسکلتی عمل کند

S1P2 های این دو تحقیق متفاوتند باید توجه کرد روش. مشاهده شد، مغایر است. 

در عضلة  MyoDو بیان ژن   S1P3نتایج نشان داد که همبستگی مثبت و معناداری بین بیان ژن گیرندة

FHL همچنین همبستگی مثبت و غیرمعناداری بین بیان ژن گیرندة. کنترل مشاهده شدS1P3   و بیان ژن

MyoD لة در عضSOL در عین حال همبستگی مثبت و معناداری بین بیان ژن . کرده مشاهده شد تمرین

همبستگی مثبت و غیر معناداری  .گروه کنترل وجود دارد SOLو بیان ژن میوژنین در عضلة   S1P3گیرندة

نه ) وجود همبستگی. گروه کنترل مشاهده شد SOLو بیان ژن میوژنین در عضلة   S1P3بین بیان ژن گیرندة
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نیز مثل  S1P3و بیان ژن میوژنین شاید بتوان گفت که گیرندة  S1P3بین بیان ژن گیرندة ( ها در همة گروه

 S1Pاشاره کردند که غلظت (  122)در تحقیقی دوناتی و همکاران. در تمایز سلولی درگیر است S1P1گیرندة 

غلظتی بین  ةپستانداران در دامن یپلاسمادر   S1P.کافی است S1PRای  برای اشغال و اشباع گیرنده پلاسمایی

nmol 3/2-1/2  وجود دارد، که اصولا برای اشغال کامل اغلبS1PRS دنبال تمرین  به(. 11) ستکافی ا

بین عوامل میوژنیک  مقاومتی افزایش معناداری در مقایسه با گروه کنترل مشاهده شد، اما نبود همبستگی قوی

و فاکتورهای میوژنیک   S1PRهای های معنادار بین بیان گیرنده ستگیپلاسمایی از یک طرف و همب S1Pو 

MyoD تواند این فرضیه را قوت بخشد که افزایش فعالیت میوژنیک  و میوژنیک از طرف دیگر میS1P  به دنبال

 S1Pهای آن مربوط است تا افزایش مقدار  تمرین مقاومتی بیشتر به افزایش بیان نوع خاصی از گیرنده

توان  از نتایج این تحقیق می. شود پلاسمایی، که جزئیات و سازوکارهای دقیق آن به تحقیقات آینده موکول می

 های ورزشی که بتواند موجب افزایش فعالیت این مسیر شود   نتیجه گرفت که سازوکارهای تمرینی و مکمل

 .تواند در مسیر هایپرتروفی عضلانی درگیر باشد می
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