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  چکیده
لانی عملکرد عض بر چشمگیريپیامدهاي کاهش فعالیت بدنی سبب بروز همراه بهعضلانی -اختلال در عملکرد عصبی

و  MST1 يهابر بیان ژن مقاومتی و ترکیبیاثر یک دوره تمرین  بررسی هدف از پژوهش حاضررو ازاین. شودیم
MAFbx به شکل  پیش از کاهش فعالیت بدنی صحرایی نر ویستار يهاموش ي رفتاريهاآزمونو  پلانتاریسۀ عضل

 گروه 3 هبگرم به روش تصادفی ساده  250±20با وزن  ياهفته 8ایی نر صحر سر موش 24لیگاسیون عصب نخاعی بود. 
. 3) و SNL-Sلیگاسیون ( -. گروه تمرین مقاومتی 2)، Sham-SNLلیگاسیون ( –گروه شم  .1ند: دتقسیم ش مساوي

اتیک ). در هر سه گروه، پس از اتمام پروتکل تمرین، سه شاخه عصب سیSNL-COلیگاسیون ( -گروه تمرین ترکیبی 
 منظوراج شد. بهدر پایان پروتکل، عضلۀ پلانتاریس استخر .هفته بود SNL ،4محکم گره زده شد. مدت پروتکل  طوربه

در گروه  MAFbxو  MST1بیان ژن  .استفاده شد Real-Time PCRروش  ازموردنظر  يهاژن انیب يریگاندازه
Sham-SNL  05/0(داري بالاتر بود یرمعناغ طوربهي تمرین هاگروهنسبت به>P( از طرف دیگر، نتایج آزمون آنواي .

داري در هایپرآلژزیاي حرارتی و آلوداینیاي مکانیکی بین گروه شم و امعنیکطرفه و آزمون توکی نشان داد که اختلاف 
ي تمرین هاگروهشم نسبت به  هي رفتاري در گروهاآزموندار امعن. با توجه به تغییر )P>05/0(ي تمرین وجود دارد هاگروه

 تواند مفید باشد. یمات مقاومتی و ترکیبی براي بهبود درد نوروپاتیک توان ادعا کرد که تمرینیم
 

  هاي کلیديواژه
 .MST1 ،MAFbx، لیگاسیون عصب نخاعی، و مقاومتی تمرین ترکیبیي رفتاري، هاآزمون
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 مقدمه
) و 1دیدگی ناشی از صدمات ورزشی و غیرورزشی، زندگی در فضا (یبآسآتروفی در برخی شرایط مانند 

نی، سوءتغذیه و نیز اختلال در ی به بافت عضلارسانخونزا مانند کاهش یماريبهمچنین در برخی موارد 

 ی عضلهپروتئیني هاتخریب بخش تروفی عضلانی،). در شرایط آ2شود (یمی به یک عضله ایجاد دهعصب

یابد، انجام کارهاي روزمره با ). در این حالت، کیفیت زندگی افراد کاهش می4، 3ست (نهاآ تولیدبیش از 

یابد. یمها مانند پوکی استخوان افزایش یماريبدشواري همراه است و همچنین احتمال ابتلا به برخی 

تار  نوعهمچنین تغییر در ترکیب و کاهش سطح مقطع تارهاي عضلانی و متعاقب آن اختلال در قدرت 

یري در بافت عضلۀ اسکلتی پذشکلیرپذیري و تغی ).4هاي بارز آتروفی عضلانی است (یژگیو از عضلانی

عضله، بیان ندازة ااز طریق تغییر در بسیار بالاست. بافت عضلانی با توجه به بود و نبود فشارهاي مکانیکی 

هاي يسازگاردر زمان  .شودیگار م، سازوسازيتغییرات سوختو  انقباضی و غیرانقباضی هايینپروتئ

 ۀسنتز و تجزیبین دل د تعانتا بتوان افتدیاسکلتی اتفاق م ۀدر عضل فرایندهایی فیزیولوژیک و پاتولوژیک،

شوند. یمسلولی تنظیم وسیلۀ آبشارهاي سیگنالینگ درون). این فرایندها به6، 5کنند (حفظ را پروتئین 

ي حیوانی سبب تحلیل تودة هامدلحذف بار مکانیکی (تعلیق اندام) در که  انددادهنشان  هاپژوهشبرخی 

، آبشاري از رویدادها مجدد یگر، اعمال بار). از سوي د9-7شود (یمعضلانی و همچنین کاهش تولید نیرو 

کند که در نهایت موجب بازسازي هاي خفیف عضلانی، التهاب، بازسازي و رشد را تحریک مییبآسشامل 

-IGFریمهار مس لیدلبه چشمگیريطور به نیسنتز پروتئ ی،عضلان یدر آتروف). 9، 8شود (یمنی تودة عضلا

1/PI3K/AKT پروتئازوم  نیتیئکویوبی هايریفعال شدن مس لیدلبه نیپروتئ یۀتجز). 10شود (یسرکوب م

از بین ببرند، اتفاق را  هایوسیتم یلیبریوفیم يهانیتا پروتئ کنندیطور هماهنگ کار مکه به يو اتوفاژ

 دهد.یمرخ  یعملکرد انقباض و ة عضلانیتود عیکاهش سر ي این مسیرها،سازفعالۀ جیدر نت). 11افتد (یم

MAFbx1  1هاي حاوي ینپروتئعضوي از مجموعهSkp2 ،1Cullin و box-F  است که به هم وصل

نشانگر معتبري براي آتروفی  MAFbxخود را، ایجاد کنند.  E3 Ub-protein شوند تا فعالیت لیگازیم

 ين اتوفاژژ چند و همچنین MAFbx ،1-Murf3ي هاژنبیان نشان داده شده است که ). 12عضلانی است (

 ). 13،14( ابندییم یشیافزا میتنظ هاي عضلانییاز آتروف بسیاري یۀدر مراحل اول دیگر،

                                                           
1. Muscle atrophy F-box 
2. S-phase kinase-associated protein 1 
3. Muscle RING finger-1 
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. کیناز شوندیمختلفی بیان م يهابافت در ياطور گستردهبه 1پستانداران 20Steکیناز شبه  ةخانواد

MST12 15یابد (یافزایش م شرایط استرسی مختلف شامل فشار اکسایشی و فعال شدن کاسپازها در .(

. این افزایش شودیموجب آتروفی عصبی در عضلات تندانقباض م MST1 ،عصبقطع در شرایط  همچنین

). از سوي 16است (همراه  a3FOXO4طریق فعال کردن  از 33LCو  MAFbxبا افزایش بیان  1MSTدر 

احتمالی در  سازوکار). 16شده است (مشاهده  MST1فاقد ژن  يهادر موش MAFbx بیان کاهشدیگر، 

 یۀدر ناح DNA5 یبه توال تواندیم a3FOXO یسیفاکتور رونوي است که اگونهبهفرایند آتروفی عضلانی 

 گریهمراه با د FOXO3a ۀلیوسها بهژن نیفعال شدن ا .شود ها متصلژن نیاز ا یپروموتور برخ

شود یم یعضلان یموجب شروع آتروف یکنیوژما يو فاکتورها یسیرونو کنندةیمتنظ يسازوکارها

)18،17 .( 

رود. یمدهد که همراستا با آتروفی عضلانی پیش یمدر شرایط لیگاسیون عصب نخاعی نروپاتی رخ 

هاي مخرب نورونی است که برخی اوقات با درد همراه است. درد نوروپاتی، دردي است یماريبنوروپاتی از 

 -ده و موجب اختلال در عملکرد سیستم عصبیپیکري حاصل ش-که از آسیب یا بیماري اعصاب حسی

بر اختلال در سیستم عصبی مرکزي، درد نوروپاتی موجب ). از سوي دیگر، افزون19شود (یمعضلانی 

ي آسیب اعصاب محیطی هامدل). در 20شود (یماجتماعی در افراد مبتلا  و جسمانی فعالیت سطحکاهش 

این . )10( استشوند، کاهش فعالیت جسمانی از پیامدهاي کلینیکی شایع آن یمکه موجب پردردي 

اسکلتی  -کاهش فعالیت موجب عدم آمادگی جسمانی، افزایش فشار خون و کاهش عملکرد عضلانی

با  مکن استم-و آسیب اعصاب محیطی یابدمیش فعالیت کاه -در این شرایط). 23، 22خواهد شد (

 هاي آتروفیکنیپروتئو  انتقال آکسونی مرتبط با هايیناختلال پروتئ ازاختلالات اعصاب حرکتی ناشی 

  ).24( همراه باشد

، دیدگییبآستحرك شدن ورزشکار در نتیجۀ یبیا  افراد بیماربستري بودن مانند  فعالیتی بدنییب

 ي آتروفیک و همچنین کاهش آستانۀ دردهاژنو افزایش بیان  عضلانی ةکه کاهش تود استاز شرایطی 

و همچنین  لیگاسیون عصب نخاعیدر آتروفی ناشی از  MAFbxو  MST1حال نقش  ، تا بهاستدر آن بارز 

                                                           
1. Mammalian STE20-like 
2. Macrophage-stimulating 1 
3. Microtubule-Associated Protein 1A/1B-Light Chain 3 
4. Forkhead box O3 
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شناخت  بررسی نشده است.تغییرات درد نوروپاتیک در اثر لیگاسیون پس از تمرین مقاومتی و ترکیبی 

هاي درمانی جدید براي مقابله با آتروفی روش ۀدرگیر در آتروفی و بازسازي عضله به توسع يسازوکارها

تر شدن ها که موجب طولانیدیدگی و جراحییبآسو بستري شدن ورزشکاران پس از تحرکی بی ناشی از

رو، پرداختن به ینازا کمک خواهد کرد.شود،دورة بازتوانی و برگشت به میادین ورزشی در آنها می

تواند در نتیجۀ بدون بار شدن مکانیکی در هایی که میخصوص آتروفیتحرکی بههاي بیوضعیت

تحرکی ورزشکاران یبهاي غیردارویی، دوران رزشکاران اتفاق بیفتد، اهمیت بسزایی دارد تا با توسعۀ روشو

این سؤال پیش ، بنابراینرا کاهش دهیم و دورة بازتوانی و برگشت به میادین ورزشی را تسریع کنیم. 

در درد نوروپاتیک  ي رفتاريهاآزمونهمراه به MAFbxو  MST1هاي ژن mRNA آید که آیا بیانمی

 ، هدف از پژوهش حاضر بررسی تغییرات بیانروینتغییر خواهد کرد؟ ازا تمرین پیش از لیگاسیون شرایط

mRNA هاي ژنMST1  وMAFbx  ي هاآزمونو همچنین نر ویستار  هاي صحراییپلانتاریس موشدر

 .بود دچار لیگاسیون عصب نخاعیي صحرایی نر ویستار هاموشهفته تمرین ورزشی در  6دنبال رفتاري به

 MAFbxتأثیرات خود را از طریق لیگاز یوبی کوئیتینی  MST1با توجه به اینکه نشان داده شده است 

 MST1دست یینپاعنوان عامل این ژن به mRNAرو در پژوهش حاضر بیان ینازا)، 25کند (اعمال می

 ارزیابی شد. 

 

 ی شناسروش

  يآمار ۀنمون

 250±20با وزن  ياهفته 8صحرایی نر  سر موش 24از نوع تجربی و بنیادي است که پژوهش حاضر 

به روش  موردنظرحیوانات . دخریداري شاز مرکز فیزیولوژي دانشگاه علوم پزشکی کرمان گرم (در ابتدا) 

). این Sham-SNLلیگاسیون عصبی ( –گروه کنترل  ،گروه اول ند:دگروه تقسیم ش 3 تصادفی ساده به

روش کیم و  براساس آنهاي بود که سه شاخه عصب سیاتیک اهفته 8یی نر صحراسر موش  8گروه شامل 

): این گروه SNL-Sلیگاسیون عصبی ( -گروه دوم، گروه تمرین مقاومتی  ).29چانگ  محکم گره زده شد (

ه شاخه عصب ي بود که پس از یک دوره تمرین مقاومتی، ساهفته 8یی نر صحراسر موش  8شامل 

لیگاسیون  -روش کیم و چانگ  محکم گره زده شد. گروه سوم، گروه تمرین ترکیبی  براساس آنهاسیاتیک 

ي بود که پس از یک دوره تمرین اهفته 8یی نر صحراسر موش  8): این گروه شامل SNL-COعصبی (
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ي هاموش). 29( روش کیم و چانگ محکم گره زده شد براساس آنهاترکیبی، سه شاخۀ عصب سیاتیک 

منظور هفته لیگاسیون عصب نخاعی قربانی شدند، عضلۀ پلانتاریس استخراج و به 4پس از  هاگروهتمام 

 به آزمایشگاه منتقل شد.   هاژنبررسی بیان 

 هاموشۀ نگهداري و تغذی

ساعت تاریکی، شروع  12ساعت روشنایی و  12شدة نور (شرایط کنترل در آزمایشگاه در هاموش

 3گراد) و رطوبت طبیعی نگهداري شدند. یسانت 22±1عصر) دما ( 7صبح و شروع خاموشی  7روشنایی 

متر یسانت 43در  27در  25یی از جنس پلکسی گلاس با در توري و به ابعاد هاقفسموش در  5تا 

اضر کار با در پژوهش حي نگهداري شدند که آزادانه به آب و غذاي استاندارد دسترسی داشتند. اگونهبه

کرمان  علوم پزشکی اخلاق دانشگاه ۀشده توسط کمیتأییداخلاقی ت اصول تمامیحیوانات براساس 

)1399.190IR.KMU.REC. المللی مطالعۀ درد (ینبسازمان  يهادستورالعمل) وIASP(1 یرفت. انجام پذ 

 تمرین مقاومتی

 15تا  10وز رروز و هر  3به مدت  هاموشبراي آشناسازي حیوانات با نحوة اجراي تمرین مقاومتی، 

ي هاوزنهي بود که اگونهبهاز نردبان آشنا شدند. روش انجام تمرین مقاومتی  بالا رفتندقیقه با نحوة 

رفت. مدت یمشد و موش در این حالت از نردبان بالا از طریق سیلندر به دم موش متصل می موردنظر

شده، نس استفادهدرجه) بود. طبق رفر 85فاع نردبان یک متر و با شیب هفته (ارت 6برنامۀ تمرین مقاومتی، 

سازي مدت زمان کلی هر جلسۀ تمرین مقاومتی با تمرین استقامتی هر جلسه تمرین یکسان منظوربه

ر یک د) انجام گرفت (امکان اعمال بار مناسب 2) و عصر (ساعت 9مقاومتی در دو نوبت صبح (ساعت 

گرفت. فاصلۀ استراحتی یمۀ تمرین در سه ست پنج تکراري انجام هر جلسداشت). نوبت در روز وجود ن

 3/0-2/0(، دو دقیقه و بین تکرارها یک دقیقه بود. در مواقع ضروري از شوك الکتریکی هاستبین 

شنایی و تمرینات اصلی استفاده شد به بالا رفتن از نردبان در جلسات آ هاموشآمپر) براي تحریک یلیم

عنوان ش بهدرصد وزن بدن مو 50بار متوالی مجاز بود). در هفتۀ اول تمرین،  3تفاده از شوك فقط (اس

دو هفتۀ  درصد و 55درصد، دو هفتۀ دوم  50مقاومت استفاده شد و افزایش تدریجی بار (دو هفتۀ اول 

 ). 26درصد وزن بدن موش) در طول برنامۀ تمرینی اعمال شد ( 60آخر 

                                                           
1 . International Association for the Study of Pain 
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 بی گروه تمرین ترکی

 2جلسه تمرین مقاومتی و  2روز در هفته (هر هفته  4یی که در این گروه قرار داشتند، هاموش

صورت یک جلسه در میان، تمرینات استقامتی و تمرینات مقاومتی را که در جلسه تمرین استقامتی) به

 دادند. یمشده است، انجام  ارائهبالا 

 تمرین استقامتی 

 قیقهد 15 تا 10 هفته و به مدت روز در 5به مدت  هاموشبا تمرین استقامتی،  منظور آشناسازيبه

شدت تمرین ). دقیقه درمتر  10برابر  نوار گردان سرعتراه رفتند ( مخصوص جوندگان نوار گردانروي 

درصد، دو هفتۀ  60هفتۀ اول  2بود (درصد اکسیژن مصرفی بیشینه  70-60برابر تمرین استقامتی در 

بود.  جلسه 4و هر هفته هفته  6برنامۀ تمرین استقامتی،  مدت درصد). 70هفتۀ آخر  2درصد و  64دوم 

دقیقه  30و  20، 10ترتیب هاي، دوم و سوم و سه هفتۀ آخر بهمدت زمان جلسۀ تمرین استقامتی در هفته

پایانی  ۀدر هفت آمده به حالت یکنواخت، تمامی متغیرهاي تمرینیدستبه هاييرسیدن سازگار بود. براي

 ). 27شد (ششم) ثابت نگه داشته  ۀ(هفت

) 2007و همکاران ( دالیهو ۀمطالع از روش به اکسیژن مصرفی بیشینه نوار گردانبراي تبدیل سرعت 

 بیو ش قهیمتر بر دق 10و با سرعت  قهیدق 10ابتدا به مدت  ییاساس هر موش صحرا نیشد. بر ااستفاده 

نوار  بیمرحله ش نیآغاز شد. در ا یورزشة ندیازکرد. سپس آزمون ف يگرم کردن را سپر ۀدرجه مرحل 10

متر بر  2-8/1(حدود  هیمتر بر ثان 03/0 نوار گردانسرعت  قهی. هر دو دقوددرجه ب 25ثابت و  گردان

 ملاك .نباشد یورزش تیفعال ۀقادر به ادام ییکه موش صحرایتا زمان افتی شیطور خودکار افزا) بهقهیدق

کل  ت،ی. مدت زمان فعالبود نوار گردانخروج از  ایشوك  يبار افتادن روسه  ناتوانی در ادامۀ فعالیت،

هر موش محاسبه شد. سپس  يبرا هگرفتکار انجام زانیمو  شدهکسب ییشده، سرعت نهادهیدو ۀفاصل

= سرعت x؛ )2Vo )per min 0.75ml/kg = پاسخYآمد ( دستبه =x162Y-1 طبق فرمول peak2VO قدارم

 ).m/s() (28( دنیدو

 القاي لیگاسیون عصبی

 و داروها تأثیر و نوروپاتیک درد يسازوکارها مطالعۀ براي گستردهطور به که است روشی SNL مدل

 سدیم باها موش ابتدا ،SNL مدل ایجاد منظوردر این پژوهش به. شودمی استفاده درد با مرتبط رفتارهاي

 عصب سپس و شدند هوشی) بصفاقیدرون صورتوزن بدن به کیلوگرم هر در گرمیلیم 60( پنتوباربیتول



 21                  …ي رفتاريهاآزمونو  پلانتاریسۀ عضل MAFbxو  MST1 يهابر بیان ژن دو مدل تمرینثر ا
 

 

. مدت پروتکل شد زده گره محکم  )29) (1992( 1روش کیم و چانگآنها براساس  نخاعی کمري پنجم

SNL ،4 يامهرهبین عضلات حیوان، هوشییب از اطمینان از پس روش، در این خلاصهطور . بههفته بود 

 عصب شد. سپس برداشته کمري ششم مهرة عرضی زائدة جدا و خاجی دوم و کمري چهارم مهرة سطح در

 کمري پنجم عصب. شد جدا مجاور اعصاب از ظرافت خاصی با و مشخص نخاع چپ سمت کمري پنجم

 ایجاد از اطمینانمنظور به دیستال انتهاي در دقیقاً (ساخت ژاپن)، 2مخصوص نخ از استفاده با محکم

 با دقت کمري، چهارم عصب به آسیب از این روش براي جلوگیري. شد زده گره فیبرها تمام در اختلال

 انجام گرفت. بسیار زیادي

  آلودینیاي مکانیکی  يریگاندازهنحوة 

پلکسی  ۀسیمی و در داخل  محفظ ۀآلودینیاي مکانیکی، حیوان روي یک شبک یريگمنظور اندازهبه

عادت کردن حیوانات به محیط  منظوربهقرار گرفت.  متریسانت 30و ارتفاع  20×20گلاس به ابعاد 

سنجش  براي. گرفتشفاف و روي صفحه مشبک قرار  ۀاز آزمایش، درون محفظ پیشدقیقه  30جدید،

) 60، 26، 15، 8، 6، 4، 2گرم ( 60تا  2 ةدر محدود Von Feryآلودینیاي مکانیکی، از تارهاي مختلف 

. هر شدسنجش حساسیت پوست به تحریکات تماسی استفاده  منظوربه USA،Stoltingساخت شرکت 

از تارهاي با وزن بالاتر  رتیبتو در صورت عدم ایجاد پاسخ، به شدآزمایش با تار داراي کمترین وزن شروع 

عنوان ، همان وزنه بهشدشاهده بار متوالی، پاسخ (بلند کردن پا توسط حیوان) م 2. چنانچه شداستفاده 

 به حیوان چنانچه. نکرد پیدا ادامه آزمایش دیگر و شدمحسوب  )PWT( 3آستانۀ پس کشیدن پنجه

در نظر گرفته  پاسخ آستانۀ عنوانبه 60 عدد داد،ینم پاسخ نیز 60 شمارة تار جمله از تارها، از یکیچه

عنوان آستانه پس و میانگین آنها به شد تکرار دقیقه 3 حداقل تناوب به و بار 3 آزمایش هر همچنین،. شد

 ). 30یري شد (گاندازهبا در هفته  3ینیاي مکانیکی اطور کلی، آلود. بهشدکشیدن پنجه منظور 

 یحرارت يپردرد يریگاندازهنحوة 

نخاعی  رفلکس ، TFپاسخ استفاده شد.  حیواناتمنظور سنجش پردردي حرارتی بهTF4 آزموناز 

 پاسخ این 5یر. تأخشودیبه دم ایجاد م رسانیباعمال گرماي آس از طریقدر موش است که  توجهقابل 

                                                           
1. Kim and Chung 
2. Thread silk 
3. Paw Withdrawal Threshold 
4. Tail-flick  
5. Latency 
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 این در. رودیکار مبه حیوان درد پاسخ معیار عنوانبه فارماکولوژیکی و الکتروفیزیولوژیکی هايیشآزما در

 یجتا اثر استرس در نتا شدندداده  سازگاري یدکنندهمق بهها سنجش درد، ابتدا موش یريگاندازه روش

از آزمایش و به مدت  پیشروز  2حداقل  یدراحت باشد. این کار با یطکاملاً در شرا یوانو ح یابدکاهش 

موش  ،و محیط آزمایشگاه یدکنندهاز عادت کردن حیوان به مق پس. گیردبار در روز انجام  3دقیقه و  20

 یافتهتطابق حیوان ورود از پس. ندادنشان  یالعملو عکس مقاومت گونهیچه و شد یدکنندهراحتی وارد مقبه

 وقرار گرفت  TF دستگاه الکترونیکی حساس چشم روي دم نوك از متریسانت 5 حدود مقیدکننده، به

 دستگاه لامپ شدن روشن از حاصل نوري پرتو هنگام این در که شدشروع دستی یا پایی فشار داده  ۀدکم

 مدتی از پس حیوان و شدروي دم حیوان متمرکز بود،  شده یهبالاي آن تعب که مقعري ینۀآ یلۀوسبه

توسط حیوان بلافاصله  دم دادن از تکان پس. کشیدیم پس را خود دم غیرارادي صورتبه) درد احساس(

 یادداشتصورت عدد روي دستگاه مشخص است، لامپ خاموش و مدت زمان تأخیر پس کشیدن دم که به

 شدت. گرفت انجام یکسان شرایط و دما زمان، در دم کشیدن پس تأخیر ارزیابی هایشتمام آزما . درشد

شد.  یمتنظ متریسانت 6/2 الکترونیکی حساس چشم از لامپ فاصلۀ و آمپر صدم 34 دستگاه جریان

  ).30( شود یريجلوگ هایبه آزمودن یبتا از آس شدلحاظ  یهثان 10هر آزمون  يحداکثر زمان برا

 استخراج نمونه

استریل با استفاده از تیغ  کاملاًهوش شدند و در محیط یب CO2 با استفاده از گاز هاموشدر پایان، 

استخراج و بلافاصله در نیتروژن مایع، منجمد  پلانتاریس جراحی و ایجاد برش در ساق پاي موش، عضلۀ

 . شدگراد نگهداري درجۀ سانتی -80و براي انجام آزمایش در دماي 

 cDNAو سنتز  RNAاستخراج 

 QIAzol Lysis Reagentدر  10به  1به نسبت  total RNAمنظور استخراج گرم بافت، بهیلیم 50حدود 
درجۀ  4دماي  برداشتن اجزاي پروتئینی، محصول حاصل در منظوربهبه روش دستی هموژن شد. 

با کلروفرم  5/0به  1سانتریفیوژ شد. سپس به نسبت  12000دقیقه با نیروي گرانش  10سانتیگراد، 
دقیقه با  15درجۀ سانتیگراد،  4دماي  تکان داده شد. محصول در شدتبهثانیه  15مخلوط و به مدت 

برداشته  RNAسانتریفیوژ و بخش معدنی و آبی از هم جدا شده، بخش محتوي  12000نیروي گرانش 
 0Cدقیقه در دماي اتاق رها شد، سپس در 10ل مخلوط و به مدت با ایزوپروپانو 5/0به  1شد و با نسبت 

4 ،min10 ،g12000  .سانتریفیوژ شدPellet  حاويRNA وشو شده و در در اتانول شستLµ20  آب
RNAS-Free .غلظت  حل شدRNA ) سنجیده شدEppendorff, Germany بین  280به  260) و نسبت

از  استفاده ابو  RNAاز  gµ1 با استفاده از  cDNAعنوان تخلیص مطلوب تعریف شد. سنتز به 2تا  8/1
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Random hexamer primer  و آنزیمMmulv Reverse transcriptase گیري منظور اندازهانجام گرفت. به
 Primix Syber GreenIIبا استفاده از  PCR-Real time از روش کمی MAFbx و  1MSTسطوح بیان ژن

)Applied Bio systems Step One, USA(  1هاي اطلاعات ژن براساساستفاده شد. طراحی پرایمرهاMST 
 )Macrogen Inc. Seoul, Korea (و توسط شرکت ماکرو ژن NCBI در بانک ژنی actin-β و MAFbx و

هاي عنوان ژن کنترل استفاده شد. میزان بیان ژنبه  β-actin از). ضمن اینکه 1انجام گرفت (جدول 
 ). 31( شدگیري اندازه CT∆∆ -2 نیز با روش موردنظر

استفاده در پژوهش  توالی پرایمرهاي مورد. 1جدول   
هاژن توالی پرایمر بانک ژن  

NM_024352.1 F= 5ATGGGTATAGCAGGCAAG-3 
R=’5 CGAGGACACATACAAGAGAG -3 

MST1 

NM_133521.1 F= ’5AGGGCAGGTGGATTGGAAGAAGA -3 
R=’5 GTTGGGGTGAAAGTGAGACGGAG -3 

MAFbx 

NM_031144 F= ’5 AGCGTGGCTACAGCTTCACC -3’ 
R=’5 AAGTCTAGGGCAACATAGCACAGC -3’ 

β-actin 

 
 روش آماري 

در بخش آمار  وپراکندگی انحراف معیار، میانگین و نمودار  يهادر بخش آمار توصیفی از شاخص

همسان  ین. همچنشد هاستفاد شاپیروویلکآزمون  ،هابودن توزیع داده طبیعیتعیین  براياستنباطی 

بودن تفاوت بین متغیرها از آزمون  داراتعیین معن برايشد.  هسنجید Levenبا آزمون  هایانسبودن وار

 وتحلیلیهتجز . برايشد هاستفادتوکی  آزمون تعقیبی در صورت نیاز از و تحلیل واریانس یکراهه آماري

 .در نظر گرفته شد 05/0سطح معناداري، برابر با  شد. هاستفاد SPSS-20 افزارها از نرمداده

 

 نتایج

شده است. با استفاده از ترازوي مخصوص  ارائهپیش و پس از دورة پروتکل  هاموشتودة بدنی  2در جدول 

یري و ثبت شد. براي تحلیل آماري از آزمون تحلیل واریانس گاندازه هاموشگرم وزن  1/0موش و با دقت 

 و آزمون توکی استفاده شد. 

 پژوهش مختلف يهاگروهبدنی در  ةتود میانگین .2جدول 
 وزن به گرم 

تمرین ةاز دور پیش  
 وزن به گرم

لیگاسیون ةاز اتمام دور پس  
SNL -S 03/8 ± 62/250  36/7 ± 75/258  

SNL-CO 85/9 ± 75/251  46/11 ± 62/260  
Sham-SNL 82/9 ± 12/250  25/10 ± 25/240  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/viewer.fcgi?db=nucleotide&id=13242238
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/viewer.fcgi?db=nucleotide&id=19424165
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 MST1) در بیان ژن 1و نمودار  5هاي آماري آزمون آنواي یکطرفه (جدول یلتحلوبا توجه به تجزیه

 .)P<05/0(داري مشاهده نشد امعني تجربی تغییر هاگروهنسبت به  SNL-Shamدر گروه 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 ي پژوهشهاگروهدر  MST1. تغییرات بیان ژن 1نمودار 

پلانتاریس در ۀ در عضل MST1نتایج تحلیل واریانس یکطرفه، اثر ورزش بر بیان ژن  .3جدول 
 مختلف  يهاگروه

 F P میانگین مربعات df مجموع مربعات اثرات
SNL 128/0  2 26/1  12/10  08/0  
231/1 خطا  7 0287/0  
359/1 کل  9 

 
در گروه   MAFbx ) در بیان ژن 2و نمودار  6هاي آماري آنواي یکطرفه (جدول یلتحلوبا توجه به تجزیه

SNL+Sham  05/0(داري مشاهده نشد امعني تجربی تغییر هاگروهنسبت به>P(. 
 

در عضلۀ پلانتاریس در  MAFbx. نتایج تحلیل واریانس یکطرفه، اثر ورزش بر بیان ژن 4جدول 
 هاي مختلف گروه

 اثرات
مجموع 
 F P میانگین مربعات df مربعات

SNL 085/0  2 26/0  89/1  12/0  
52/1 خطا  7 0287/0  
575/1 کل  9 

 

MST1

Groups

Re
la

tiv
e 

ge
ne

 e
xp

re
ss

io
n

SNL-S

SNL-CO

Sham SNL
0.0

0.5

1.0

1.5



 25                  …ي رفتاريهاآزمونو  پلانتاریسۀ عضل MAFbxو  MST1 يهابر بیان ژن دو مدل تمرینثر ا
 

 

نتایج آزمون تحلیل واریانس یکطرفه نشان داد تمرینات ورزشی بر آلوداینیاي مکانیکی اثر داشته و 

 ).5(جدول  )P>05/0(داري بین سه گروه پژوهش حاضر وجود دارد امعنتفاوت 

 مختلف  يهاگروهنتایج تحلیل واریانس یکطرفه، اثر ورزش بر آلوداینیاي مکانیکی در  .5جدول 
مجموع  اثرات

 مربعات
df میانگین مربعات F P 

SNL 18/2  2 98/1  89/3  04/0  
89/0 خطا  7 058/0  
07/2 کل  9 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 هاي پژوهشدر گروه MAFbx. تغییرات بیان ژن 2نمودار 

 
و گروه تمرین ترکیبی و استقامتی  shamداري بین گروه امعنآزمون تعقیبی توکی نشان داد تفاوت 

. از طرف دیگر، نتایج آزمون توکی نشان داد که اختلاف )P>05/0(در آلوداینیاي مکانیکی وجود دارد 

 . )P<05/0(دار بین دو گروه تمرین با یکدیگر وجود ندارد امعن

داشته و  نتایج آزمون تحلیل واریانس یکطرفه نشان داد تمرینات ورزشی بر هایپرآلژزیاي حرارتی اثر

 ). 6(جدول  )P>05/0(گروه پژوهش حاضر وجود دارد  3داري بین امعنتفاوت 

 مختلف  يهاگروهدر  نتایج تحلیل واریانس یکطرفه، اثر ورزش بر هایپرآلژزیاي حرارتی .6جدول 
 F P میانگین مربعات df مجموع مربعات اثرات
SNL 11/2  2 58/2  05/4  03/0  
68/0 خطا  7 0325/0  
79/2 کل  9 
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ستقامتی و گروه تمرین ترکیبی و ا shamاداري بین گروه معنآزمون تعقیبی توکی نشان داد تفاوت 

شان داد که ن. از طرف دیگر، نتایج آزمون توکی )P>05/0(در بیان ژن هایپرآلژزیاي حرارتی وجود دارد 

 .)P<05/0(کدیگر وجود ندارد دار بین دو گروه تمرین با یامعناختلاف 

 

 ي ریگجهینتبحث و 

 يهانبر بیان ژمقاومتی و ترکیبی اثر لیگاسیون عصب نخاعی پس از یک دوره تمرین در این پژوهش 

MST1  وMAFbx هاي پژوهش نشان شد. یافته بررسی صحرایی نر ویستار يهاموش پلانتاریسۀ عضل

 تاریسپلانۀ عضلدر  MST1بر بیان ژن مقاومتی و ترکیبی لیگاسیون عصب نخاعی پس از تمرین داد که 

داري ندارد. همچنین، نتایج نشان داد که لیگاسیون عصب نخاعی پس از تمرین مقاومتی و انمعیر تأث

ر معرض لیگاسیون عصب نسبت به گروهی که تنها د MAFbxدار در بیان ژن یرمعناغترکیبی به کاهش 

از  هاي این پژوهش نشان داد که لیگاسیون عصبی پسشود. همچنین یافتهیمنخاعی قرار گرفتند، منجر 

سیون عصبی تمرین مقاومتی و ترکیبی به کاهش کمتر در میزان وزن عضلۀ پلانتاریس نسبت به گروه لیگا

هاي پژوهش اضر با یافتهحدر پژوهش  MAFbxو  MST1 يهاژن داري تغییرات بیانامعنمنجر شد. عدم 

 ). 32) همخوانی ندارد (1398کاظمی و دهش (

 5CDK1ي هاژن، افزایش پاتولوژیک بیان SNLیافته با استفاده از مدل لیت کاهشافع در پی یک دوره

ي پاتولوژیک مانند آتروفی هانشانهبه ایجاد تأثیرات مخرب بر سیستم عصبی عضلانی و ظهور  SYD2و 

هاي پژوهش حاضر ها با یافته). این یافته34، 33شود (یمعضلانی، عصبی و تسریع در روند آپوپتوز منجر 

 MAFbxا نیست، چراکه در پژوهش حاضر، لیگاسیون عصبی پس از تمرینات ورزشی بر بیان ژن همراست

) در پژوهش خود به 1397کاظمی ( ي آتروفی عضلانی، تأثیر معنادار نداشت.هاشاخصعنوان به MST1و 

 عضلات نعلیدر  MAFbxو  MST1ي هااثر بدون بار کردن مکانیکی اندام تحتانی بر بیان ژنبررسی 

پرداخت. نتایج پژوهش وي نشان داد  صحرایی ویستار يهاموش (تندانقباض) پایی و کف(کندانقباض) 

از  تواندیم MST1 دار یافت؛ بنابراینامعنافزایش  MST1روز تعلیق اندام تحتانی، بیان ژن  14پس از  که

با این حال این ). 35( مکانیکی در نظر گرفته شود اهداف اصلی کنترل آتروفی در شرایط بدون بار شدن

اشاره  موردنظرتوان به روش پژوهش یمها با نتایج پژوهش پیش رو مغایرت دارد. از دلایل این تفاوت یافته

                                                           
1. Cyclin Dependent Kinase 5 
2. Sunday Driver 
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که در یدرحالبررسی شد.  MAFbxو  MST1ي هاژنکرد که در آن تنها اثر کاهش فعالیت بدنی بر بیان 

از کاهش فعالیت بدنی پس از تمرین مقاومتی و عنوان مدلی یر لیگاسیون عصبی بهتأثپژوهش حاضر، 

 بررسی شد.  MAFbxو  MST1ي هاژنترکیبی بر بیان 

و  MST1بر بیان ژن  HIITهفته  4تأثیر ) به بررسی 1398در پژوهش دیگري کاظمی و دهش (

MAFbx  عضلۀEDL ژن  طور معناداري بیانپیري بههاي آنها نشان داد که پرداختند. یافته پیر يهاموش

MST1  وMAFbx هفته  4 از طرف دیگر، دهد.یرا افزایش مHIIT  سبب کاهش معنادار بیان ژن MST و

تواند مربوط به نوع، شدت تمرین و نوع یم هاتفاوت). این 32( شد MAFbxبیان ژن  کاهش غیرمعنادار

ي موردنظر باشد. همچنین در پژوهش حاضر از هاپژوهشهاي مورد استفاده و شیوة اجرا در یآزمودن

ترکیب لیگاسیون عصب نخاعی و تمرین مقاومتی و ترکیبی با شدت و بار متوسط استفاده شده است که 

و  Murf-1ي هاژناین شیوة تمرینی ممکن است نتواند مسیرهاي آتروژنیک سلولی مانند کاهش بیان 

MAFbx ) ي اتوفاژیک را هاشاخصتواند یمشده است که تمرین  گزارش)؛ از طرف دیگر 36را مهار کند

درصد  60کنند که دویدن با شدت یمتحقیقات دیگر نیز تأیید ). 37در عضلات اسکلتی افزایش دهد (

) و دلیل 38شود (یمکرده ي تمرینهاموشدر  MAFbxاکسیژن مصرفی بیشینه سبب افزایش بیان ژن 

گاري به تمرین استقامتی باشد. همچنین عنوان شده است که افزایش این لیگاز ممکن است پاسخ ساز

سلولی ناشی از تمرین به تنظیم مجدد نشانگرهاي مولکولی مسیر یوبیکوئیتین پروتئازوم هاي داخلیگنالس

 ).39شود که با افزایش بیشتر در پی تمرین استقامتی همراه است (یممنجر 

 ،MuRF1 يهاژن انیب شیعدم افزا ایکاهش  قیاز طر یمقاومت نیتمر نشان داده شده است که

FOXO  وMAFbx ،همچنین بیان شده 40کند (یم يریجلوگتحرکی یدر دورة ب یعضلان یاز آتروف .(

ي هاموشتوان به مقابله با آتروفی ناشی از دیابت در یممقاومتی  مدتکوتاهاست که با اجراي تمرینات 

تواند مانع از ایجاد آتروفی در ینم HIITان داده شده است که ). از سوي دیگر، نش41دیابتی پرداخت (

ي آتروفیک هاشاخصیر تمرینات مقاومتی و استقامتی بر تأث). در بررسی 42تمرینی شود (یبدورة 

از آتروفی  MAFbxو  MuRF1ي هاژنکه تمرینات مقاومتی با کاهش بیان ، عنوان شده است عضلانی

شده و در نتیجه  هاژنکند. از سوي دیگر، تمرینات استقامتی سبب افزایش بیان این یمعضلانی جلوگیري 

ي مربوط به تمرین مقاومتی که به پیشگیري از سازوکارها). از 43شود (یم به آتروفی در عضلات منجر

اشاره کرد. همچنین  AKTشدن مسیر سیگنالینگ  فعالتوان به یمشود، یم آتروفی عضلانی منجر

از دیگر مسیرهاي رشدي ). 44کنند (یایجاد نم FoxO3aو  FoxO1تغییري در میزان ینات مقاومتی تمر
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 PI3K-Aktاشاره کرد که با استفاده از مسیر سیگنالینگ  IGF-1توان به یممرتبط با تمرین مقاومتی 

). 45( شودیم موجب سرکوب و مهار لیگازهاي مرتبط با آتروفی عضلانی و به تحریک رشد عضلانی منجر

اما در پژوهش حاضر ضمن اینکه از تمرینات مقاومتی نیز استفاده شده بود مسیر آتروفیک را احتمالاً 

دلیل ناکافی بودن شدت تمرین نتوانسته مهار کند. از طرف دیگر، شدت یا مدت تمرین استقامتی براي به

 القاي مسیرهاي آتروفیک احتمالاً ناکافی بوده است. 

پس از القاي نارسایی قلبی در میوکارد  Murf-1 / MAFbx ه بیانداده شده است ک همچنین نشان

ي هاژنشود و تمرین استقامتی منظم احتمالاً از طریق عمل ضدالتهابی آن، بیان یمتنظیم افزایشی 

مدت بر یر تمرینات استقامتی طولانیتأثبر این در بررسی افزون). 46دهد (یممرتبط با آتروفی را کاهش 

 MAFbx و TNF-α تواند از بیان بیش از حدیمآتروفی عضلانی نشان داده شده است که این شیوة تمرینی 

تمرینات ورزشی مزمن،  همچنین نشان داده شده است که). 47شده جلوگیري کند (در عضلات آتروفی

یابت نوع یک، حداقل تا حدي از طریق سرکوب ي مبتلا به دهاموشاختلالات عملکرد قلب را در 

، دارشاخهبر این بیان شده است که مصرف اسید آمینۀ علاوه). 48دهد (یمکاهش   MST1يسازفعال

ي پروتئینی از افزایش پروتئین هامکملدهد. همچنین این نوع یمرا کاهش mRNA MAFbx بیان 

با توجه ). 49کنند (یماستراحت و ورزش جلوگیري  در اثر تمرین مقاومتی در هر دو حالت  MuRF-1تام

ي آتروفی عضلانی هاشاخصیر تمرینات مختلف ورزشی بر بیان تأثبه مواردي که اشاره شد، در مورد 

هاي یآزمودنبه نوع، شدت و مدت برنامۀ تمرینی و همچنین نوع  هاتفاوتیی وجود دارد. این هاتفاوت

 دارد. بستگی هاپژوهشمورد استفاده در 

 ) یا50حرارتی ( آستانۀ در عوامل تغذیۀ عصبی تغییري که است شده داده نشان رفتاري مطالعات در

 و دهدمی کاهش را P مادة رهایش رویکرد، این حال این با کند.نمی ) ایجاد50مکانیکی ( آلوداینیاي در

شود می تزریق از پس ساعت 24 مکانیکی، پردردي ایجاد موجب آن سیستمیک بالاي دوز واحد یک تزریق

هاي موش در ايلامسه و گرمایی حساسیت افزایش بر ). افزایش عوامل تغذیۀ عصبی نیز تأثیري51(

 تزریق ،L5 نخاعی عصب قطع دچار هاي صحراییموش در. )52است ( نداشته SNL دچار صحرایی

) Dorsal Root Ganglion( DRG در )54( NT-3 ضد باديآنتی ) و53عوامل تغذیۀ عصبی ( سیستمیک

 اساسیطور بهعوامل تغذیۀ عصبی  مهار که است شده گزارش همچنین. است داشته آلوداینیا بر کمی تأثیر

ي هاآزمون). تغییرات 55شود (می SNL از ناشی مکانیکی کاهش مدت زمان مربوط به آلوداینیاي موجب

ة دهندنشانجام دادند، در مقایسه با گروه شم یی که تمرین ورزشی انهاهگرورفتاري در تحقیق حاضر در 
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بهبود درد افزایش آستانۀ درد در نتیجۀ تمرینات ورزشی است. بنابراین، انجام تمرینات ورزشی سبب 

 شود.یمنروپاتی 

لیگاسیون عصب نخاعی یر تأثدر ایجاد آتروفی عضلانی  MAFbxو  MST1ي هاژنبا توجه به نقش 

صحرایی نر  يهاموش پلانتاریسۀ عضلدر  هاژناین بر بیان  مقاومتی و ترکیبیپس از یک دوره تمرین 

مقاومتی لیگاسیون عصب نخاعی پس از تمرین هاي پژوهش حاضر نشان داد که بررسی شد. یافته ویستار

 داري ندارد. امعنیر تأث پلانتاریسۀ عضلدر  MAFbxو  MST1بر بیان ژن  و ترکیبی

شود از تمرینات ترکیبی یمرو پیشنهاد دار بود. ازاینامعني رفتاري هاآزموناز طرف دیگر، تغییرات 

 عنوان یک روش غیردارویی در بهبود درد نروپاتیک استفاده شود.و مقاومتی به

 تقدیر و تشکر

یله از تمامی وسینبد، استنامۀ کارشناسی ارشد فیزیولوژي ورزشی یانپاپژوهش حاضر مستخرج از  

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

IR.KMU.REC.1399.190 .از دانشگاه علوم پزشکی کرمان است 
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Abstract 
 Neuromuscular dysfunction with reduced physical activity has significant 
consequences for muscle function. Therefore, the aim of the present study was 
to evaluate the effect of resistance and combined training on the MST1 and 
MAFbx genes expression in Plantaris muscle and behavioral tests in male 
Wistar rats before decreased physical activity by SNL. 24 8-week-old male 
rats with the mean weight of 250± 20 g were randomly assigned into 3 groups: 
1) Sham-Spinal Nerve Ligation (Sham-SNL), 2) Resistance Training-Spinal 
Nerve Ligation (SNL-S), 3) Combined training-Spinal Nerve Ligation (SNL-
CO). In 3 groups, three branches of the sciatic nerve of rats were tightly tied 
after of the end of training protocol. The duration of the SNL protocol was 4 
weeks. At the end of the protocol, Plantaris muscle was extracted. Real-Time 
PCR was used to measure the mRNA expression of the genes. MST1 and 
MAFbx gene expression in the Sham-SNL group was non-significantly higher 
than the training groups (P <0.05). On the other hand, the results of one-way 
ANOVA test and Tukey test showed that there is a significant difference in 
hyperalgesia and mechanical allodynia test between Sham-SNL group and 
training groups (P <0.05). Based on the significant changes in behavioral tests 
in the training groups group compared to the Sham-SNL, it can be claimed 
that resistance and combination training can be useful for improving 
neuropathic pain.  
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