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Abstract 
Aging populations experience increased cardiomyocyte death due to a decline in 

autophagy, a crucial anti-aging mechanism for cardiac cells. This study compared the 

effects of high-intensity interval training (HIIT) and moderate-intensity continuous 

training (MICT) on autophagy-related gene expression in the cardiac muscle of elderly 

rats. Twenty-four aged male Wistar rats (~20 months old; 350 ± 50 g) were randomized 

into three groups: control (n=8), MICT (n=8), and HIIT (n=8). The 4-week exercise 

protocols were as follows: MICT: 5-minute warm-up (30–40% VO₂max), 30-minute 

continuous running (60–65% VO₂max), and cooldown. HIIT: 30-minute sessions 

comprising a 5-minute warm-up (30–40% VO₂max), 8 × 3-minute high-intensity 

intervals (85–90% VO₂max) interspersed with 2-minute active recovery (30–35% 

VO₂max). Gene expression (FOXO3a, Beclin-1, LC3-II) was quantified via real-time 

PCR. One-way ANOVA (α = 0.05) revealed: FOXO3a: HIIT significantly upregulated 

expression vs. control (*p* < 0.05) and MICT; no difference between MICT and 

control. Beclin-1: Both HIIT and MICT groups exhibited higher expression than control 

(*p* < 0.05), with no intergroup difference. LC3-II: Both exercise groups surpassed 

control levels, with HIIT showing greater elevation than MICT. Both HIIT and MICT 

enhance autophagy-related gene expression in aged rats, suggesting exercise-induced 

autophagy activation. HIIT demonstrated superior efficacy, particularly in upregulating 

FOXO3a and LC3-II, implicating its potential advantage for mitigating age-related 

cardiac autophagy decline. 
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توفاژی اهای مرتبط با ژن تمرین تناوبی با شدت بالا و تداومی با شدت متوسط بردو مدل مقایسه 

 های سالمنددر عضله قلب رت
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 چکیده

 اتوفاژی یک شود.های عضله قلب میبا پیشرفت روز افزون در جوامع، با کاهش فرآیند اتوفازی سبب تشدید مرگ سلول هپیری همرا

اوبی ها بسیار ضروری و مفید است. هدف از مطالعه حاضر مقایسه دو مدل تمرین تنخصوص در کاردیومیوسیتفرایند ضد پیری است و به

 یستار )تقریباًوسر رت نر پیر نژاد  24 های سالمند بود.های مرتبط با اتوفاژی در عضله قلب رتژن تداومی با شدت متوسط بربا شدت بالا و 

وسط (، گروه تمرین تداومی با شدت متControlسر( ) 8های کنترل )صورت تصادفی به گروهگرم به 350±50ماهه( با میانگین وزن  20

برنامه هفته اجرا شد.  4تقسیم شدند. پروتکل تمرین ورزشی در مدت  (HIIT) سر( 8تمرین تناوبی شدید )(، گروه MICT) سر( 8)

و سرد VO2max درصد 65تا  60دقیقه دویدن با شدت  VO2max ،30 درصد 40تا  30ردن با شدت کدقیقه گرم  5شامل:  MICTگروه 

 درصد 30-40ردن با شدت کتناوب( با پنج دقیقه گرم  8یدن روی تردمیل )دقیقه دو 30هر جلسه  شامل: HIITکردن بود. برنامه تمرین 

VO2maxدرصد 85تا  90ای با شدت هر تناوب سه دقیقه و VO2max درصد 35تا  30اوری با شدت کو دو دقیقه ری VO2max  بین

، از روش FOXO3a،Beclin-1 ،LC3-IIهای جهت تعیین بیان ژن درصد انجام شد. 85های اول با هر تناوب. تناوب شدید در هفته

Real time-PCR نتایج نشان داد، مقادیر بیان  اده شد.استف 05/0آزمون تحلیل واریانس یکراهه در سطح آلفا  ازها مقایسه گروه برای و

نسبت به گروه کنترل تفاوت معناداری وجود  MICTنسبت به گروه کنترل معنادار بود؛ ولی در گروه  HIITدر گروه  FOXO3aژن 

 MICTو  HIIT در هر دو گروه Beclin-1تفاوت معنادار وجود داشت. مقادیر بیان ژن  MICTو  HIITنداشت. همچنین بین گروه 

و گروه در در هر د LC3IIتفاوت معنادار وجود نداشت. مقادیر بیان ژنی  MICTو  HIITنسبت به گروه کنترل معنادار بود؛ اما بین گروه 

HIIT  وMICT  نسبت به گروه کنترل معنادار بود و بین گروهHIIT  وMICT .نتایج مطالعه حاضر نشان تفاوت معنادار وجود داشت 

. این نتیجه بیانگر ، شدندFOXO3a،Beclin-1 ،LC3های داد، هر دو نوع تمرین نسبت به گروه بدون تمرین، سبب تعدیل بیان ژنی ژن

خت و در راستای بهبود سو HIIT تمریناتهای پیر شد. شاید بتوان گفت القای اتوفازی در موشتمرینات ورزشی، منجر به  هاین است ک

 .هستند انواع تمرینمراتب بهتری در مقایسه با دیگر به اثرات دارای ،شدهتعدیل ساز مرگ

 

 یدیکل یهاواژه
 LC3-II ،Beclin-1 ، FOXO3a تمرین تداومی، اتوفاژی،تمرین تناوبی شدید، 
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 مقدمه

پیری عاملی برای ناتوانی فرد و تحلیل بدنی شناخته 

های میوکارد سفت شدن قلب و ریمادلینگ سلولشود. می

علت ضعیف شدن ماتریکس خارج سلولی و تحلیل که به

استحکامات غشاء سلول بر اثر عوامل مختلف از جمله پیری 

عوارض پیری قلب است که سبب تحلیل آید از وجود میه ب

. بنابراین در افراد سالمند (1) استساز مرگ سلولی و زمینه

ریسک انواع ایسکمی بالا است و نارسایی قلبی در این افراد 

بسیار رایج است و هایپرتروفی جبرانی در قلب اتفاق می

اتوفاژی یک . (2)شود میافتد که سبب بزرگ شدن قلب 

ها خصوص در کاردیومیوسیتفرایند ضد پیری است و به

های با وزیکولبسیار ضروری و مفید است. در این فرآیند 

های آسیب دیده اندامکها و توانند پروتئینلایه می غشاء دو

را برای تخریب، به لیزوزوم انتقال دهند یا به تخریب اجزای 

پیر و آسیب دیده سلول بپردازند. در این فرآیند از فراوانی 

شود و های آزاد در سلول و میتوکندری کاسته میرادیکال

مواد التهابی تولید شده که خود از علل پیری 

رود. باشند از بین میا میهها و میتوکندریکاردیومیوسیت

همچنین از طریق چند مسیر مرتبط با اتوفاژی از ایجاد 

های فیبروزی در عضله قلب و ایجاد ریمادلینگ بافت

ژی چندین پروتئین . در فرآیند اتوفا(3) شودجلوگیری می

موجب کنترل فرآیند و عوامل مختلفی سبب راه اندازی یا 

 ای سرچنگالیشود. پروتئین جعبهمهار این فرآیند می

(Forkhead Box O3) 3O  که با عنوان FOXO 3 

 O  متعلق به زیر کلاس شود،شناخته می FOXO3aیا 

از خانواده فاکتورهای رونویسی چنگالی است که توسط یک 

متصل می DNAمانند به دهنده چنگال ی اتصالدامنه

مانع از  FOXO3aاست که  شده شود. نشان داده

هیپرتروفی پاتولوژیک میوکارد است که با مهار رشد 

ی کاردیومیوسیتها و ترویج اتوفاژی، اندازهکاردیومیوسیت

یک جزء درگیر   Beclin-1کند. پروتئین ها را حفظ می

 است. این پروتئین در انسان توسط ژندر اتوفاژی هسته 

BECN 1 های شود و با پروتئینرمزگذاری میBCL-2 

در تعامل است و نقش مهمی در تنظیم  IIIکلاس  PI3k یا

 پروتئینکند. تغییر در سطح اتوفاژی و مرگ سلولی ایفا می

Beclin-1 شده از شرایط بیماری مشاهده  قلب در بسیاری

با تنظیم اتوفاژی و آپوپتوز  Beclin-1 . با این حال،است

 کندایفا می "چهارراه مرگ سلولی"عنوان نقش مهمی را به

-LC3افتد، فرم سیتوپلاسمی. وقتی اتوفاژی اتفاق می(4)

I  شکسته شده و به فرم غشایی اتوفاژیک LC3-II تبدیل

با فعالیت تنظیم کننده منفی و اصلی این تبدیل  .شودمی

-LC3. (7-5)است  Beclin-1 اتوفاژی از طریق واکنش با

با فسفاتیدیل  فعال شده و نهایتاً Atg 7و  3Atgتوسط  1

 .سازدرا می LC3-II شود واتانول آمین متصل می

عروقی راه  -های قلبیفعالیت بدنی که در مقابل بیماری

رود باعث کاهش عوامل می شمارحل کاربردی مناسبی به

خطرزای قلبی، جلوگیری از تخریب میوکارد و افزایش 

شود. سازگاری سلولی به تمرینات ورزشی عملکرد قلب می

های پیام رسانی تواند به عوامل سلولی و مولکولی و مسیرمی

های مرتبط با اتوفاژی در عضله قلب و میتوکندری

یجاد هیپرتروفی و ها مربوط باشد که با اکاردیومیوسیت

شود و ها منجر به رشد قلبی میتجدید کاردیومیوسیت

های عضله همچنین باعث تکثیر، تفکیک و جابجایی سلول

در ارتباط با آبشار پیام رسانی مداخله . (8) شودقلب می

های مرتبط با اتوفاژی در تمرینات ورزشی بر سازوکار و ژن

و مسیر  mTORعضله قلب باید به مسیرهای مهاری 

در حین فعالیت و بعد از  Atg/Beclin-1/LC3تقویتی 

 AMPK. بر اثر فعالیت ورزشی (11-9) آن توجه داشت

را  mTORکه یک حسگر انرژی است مقادیر فعالیت 

های اخیر، تمرین تناوبی با شدت در سالکند. مشخص می



  28  ..با شدت متوسط بر یبا شدت بالا و تداوم یتناوب نیدو مدل تمر سهیمقا

ی ورزشی مؤثر شناخته عنوان یک مداخلهبه HIIT(1 (بالا

تواند منافع مشابه و بیشتری از تمرینات که می شده است

 باشد. تمرینات همراه داشتههای متفاوت بهتدوامی با شدت

HIITمنجر به اثرات مشابه با تمرینات دیگر در سازگاری

 وی اسکلتی، آمادگی قلبی عروقی های متابولیکی عضله

جی یونگ  . در مطالعه(12) ترکیب بدن را نشان داده است

های مرتبط با ( که تغییرات پروتئن2019و همکاران ) لی

ده  ها در طول تمرین فزاینده تداومیاتوفاژی را در قلب رت

درصد  70متر در دقیقه و با  30ای با سرعت دقیقه

Vo2max بودند که نتایج نشان داد نسبت  را بررسی کرده

Beclin-1 ها افزایش در گروه تمرین بیشتر از سایر گروه

در گروه تمرین  LC3-II/LC3-Iبود و نیز نسبت  یافته

در . (11) ها بودصورت معنادار بیشتر از سایر گروهنیز به

( به بررسی 2017و همکاران )مجیس پنا تحقیقی دیگر 

در  Beclin-1 تأثیر تمرین مقاومتی بر محتوای پروتئین

 16ها شامل افراد مسن پرداختند. برنامه تمرین مقاومتی آن

 هفته بود. محتوای پروتئین 8مدت جلسه تمرین به

Beclin-1  هشت هفته تمرین مقاومتی نسبت به بعد از

. در بیان ژن (13) بود داری یافتهآزمون افزایش معنی پیش

FOXO3a  پس از فعالیت ورزشی نیز در مطالعات مختلف

شده مقادیر این ژن گزارش  (15) ا افزایشی (14) کاهش

و عوامل مربوط به  HIIT. در ارتباط با تمرینات است

اتوفاژی در قلب سالمندان، مطالعات حیوانی و انسانی بسیار 

با توجه به افزایش روز افزون  .(16) شده استاندکی انجام 

سالمندی در تمامی جوامع، همچنین نتایج ضد و نقیض در 

مدل تمرین تداومی و تناوبی شدید در  ثیر دوأارتباط با ت

های مورد مطالعه در این پژوهش وجود بیان ژن و پروتئین

دارد. بنابراین هدف از مطالعه حاضر مقایسه دو مدل تمرین 

                                                             
1  High Intensity Interval Training 

های ژن تناوبی با شدت بالا و تداومی با شدت متوسط بر

 .استهای سالمند مرتبط با اتوفاژی در عضله قلب رت

 

 شناسی پژوهشروش

سر رت  24 حاضر بر رویبنیادی –پژوهش تجربی 

وزن  ماهه( با میانگین 20 ویستار )تقریباً نر پیر نژاد

 گرم که از انستیتو پاستور ایران خریداری و 50±350

د به آزمایشگاه دانشگاه علوم پزشکی ایران منتقل شدن

تمام مراحل مختلف پژوهش با رعایت انجام گردید. 

مسائل اخلاقی، مطابق دستورالعمل کمیته اخلاق کار 

های پژوهش گروهبا حیوانات آزمایشگاهی انجام شد. 

گروه تمرین  ،(Control) سر( 8گروه کنترل ) شامل

، گروه (MICT) سر( 8تداومی با شدت متوسط )

 .بود (HIIT) (سر 8تمرین تناوبی شدید )

 

 وانات یح یارهدنگروش 

حیوانات در آزمایشگاه مخصوص حیوانات در قفس

لن شفاف ساخته شدهیاتیجداگانه که از جنس پل یها

 یهاوانیط استاندارد نگهداری حیبودند، در شرا

گراد، رطوبت یدرجه سانت 23-25 ی)دما یشگاهیآزما

( 12: 12 یکیتار -ییکل روشنایدرصد، س 50-45

وسیله هها بشدند. در کل مدت پژوهش رت ینگهدار

پلت استاندارد مخصوص موش آزمایشگاهی تغذیه 

شدند و دسترسی به آب و غذا محدود نبود. همه 

 یشگاهیوانات آزمایر و پرورش حیحیوانات از مرکز تکث

ل گرفته شدند. یران سالم تحویانستیتو پاستور ا
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شروع در  یکسان بودن از نظر سنیحیوانات علاوه بر 

 شدند.  یسازز همگنین یپروتکل از نظر وزن

 

 ن یپروتکل تمر

و  ین تداومیشامل تمر ین ورزشیتمر یهاگروه

 نوار یو راه رفتن بر رو ییآشنا ید برایشد یتناوب

( قرار انیرانی)شرکت دانش سالار ا لیتردم ایگردان 

 قهیمتر بر دق 3با سرعت آهسته  لیو تردم ندگرفت

 تیگونه برنامه فعالچیکنترل در ه. گروه شد میتنظ

ل مربوط به خود کهر گروه پروت. ،کردشرکت ن یورزش

وز مدت هشت هفته انجام داد. رروز در هفته بهرا پنج

 ششم هر هفته، حداکثر اکسیژن مصرفی

(VO2max) یک روز برایسنجیده شد. هر هفته 

ل تمرین کاستراحت در نظر گرفته شد. هر دو پروت

ی لحاظ شدت تمرین، طبق مطالعهتناوبی بهتداومی و 

Hoydal ( همگن شدند2007و همکاران ) (17) . 

ردن کدقیقه گرم  5ل تمرین تداومی شامل کپروت

دقیقه  VO2max ،30 درصد 40تا  30با شدت 

 VO2max ،5  درصد 65تا  60دویدن با شدت 

  درصد 40تا  30دقیقه سرد کردن با شدت 

VO2max.بود 

 30هر جلسه شامل  ل تمرین تناوبی شدیدکپروت

ه مراحل کتناوب( بود  8دقیقه دویدن روی تردمیل )

ردن با شدت کپنج دقیقه گرم  -1 :آن عبارت است از

هر تناوب سه دقیقه -VO2max2  درصد 40-30

و دو دقیقه  VO2max درصد 85تا  90ای با شدت 

بین  VO2max درصد 35تا  30اوری با شدت کری

درصد  85اول با  هایهر تناوب. تناوب شدید در هفته

 30-40ردن با شدت کپنج دقیقه سرد -3 .انجام شد

از آنجایی که در مطالعات پیشین .  VO2max درصد

برای تعیین شدت تمرین، همبستگی بالایی بین 

های صحرایی در موش VO2maxسرعت دویدن و  

، شدت تمرین برای هر هفته بر شده استنشان داده

تعیین شد. بر این اساس اساس سرعت دویدن تنظیم و 

 متر بر ثانیه افزایش یافت 02/0شدت تمرین هر هفته 

(18). 

 

 پروتکل ارزیابی توان هوازی و ظرفیت ورزشی

های صحرایی، دو آزمون ظرفیت ورزشی در موش

روز قبل از شروع برنامه تمرینی و انتهای هر هفته 

قه گرم کردن با سرعت پنجیانجام شد. بعد از سه دق

بار به کیقه یدققه، سرعت نوارگردان هر دو یمتر بر دق

افت، حداکثر سرعت یش یقه افزایزان چهار متر بر دقیم

قه یدق 3/1ها حداقل بود که رت ینه زمانیشیب

ک سرعت ثابت بدوند و بلافاصله پس از ینتوانستند با 

ب یدن نبودند )شیش سرعت قادر به دویآن با افزا

نه با یشیسرعت بدن بهیل صفر درجه بود(. رسیتردم

تر و یمول در ل یلیتات بالاتر از شش م غلظت لاک

است.  5/1، معادل VCO2/VO2 ینسبت تنفس

ن سرعت یب ییدهند، ارتباط بالایها نشان مپژوهش

 .0ها وجود دارد( رت vVO2maxنوارگردان و 

005، r= 0. 98> p (18).
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 : طرح شماتیک تمرین تناوبی شدید1شکل 

 سنجش متغیرهای پژوهش

ساعت بعد از آخرین جلسه تمرینی، پس از  24

وسیله تزریق درون هها بیک ناشتای شبانه، آزمودنی

 10]و زایلازین   [mg/kg 90]صفاقی کتامین 

mg/kg] هوش شده، سپس نمونه خونی، مستقیم بی

آوری و جداسازی سرم با سانتریفیوژ ها جمعاز قلب آن

 15و زمان  3000درجه، دور  15کردن در دمای 

دقیقه انجام شد، همچنین بافت بطن چپ عضله قلبی 

شو در سرم فیزیولوژیک بهبلافاصله پس از شست و 

همراه سرم، در ازت مایع منجمد و برای تجزیه و 

تحلیل بعدی به دانشگاه علوم پزشکی منتقل و در 

های جهت آماده سازی نمونه. نگهداری شد -80فریزر 

و مدتی  ندشد ها از حالت فریز خارجابتدا نمونهبافتی 

ها وزن شده و . سپس، نمونهگرفتنددر دمای اتاق قرار 

 5/1 تیوب یکرواز هر نمونه در م گرمیلیم 50 حدود

ها روی یخ گذاشته کدگذاری شده قرار داده شد. نمونه

 شدند تا دیگر مراحل کار انجام شود. 

 های مورد مطالعهسنجش ژن

 منظور بررسی تغییرات بیان ژندر این مطالعه به

منظور ابتدا استفاده شد. بدین qRT-PCRاز تکنیک 

RNA  بافت عضله بطن چپ استخراج شد و سپس در

با ، DNase I treatmentطی مراحلی به نام 

DNaseI شرایط وجود  تیمار شد. در این روش در

DNA  ،اضافی در نمونهDNA شود. در حذف می

 -qRTهای ساخته شد و واکنش cDNAنهایت 

PCR  .استخراج  جهتانجام شدRNA 50 زانیم 

طبق  شده،گرم بافت منجمد قلب موش هموژن یلیم

از  RNAمحلول  تیک بادستورالعمل شرکت سازنده 

هرگونه  از  DNaseI میآن استخراج شد و با آنز

 RNA کننده بیتخر یهامیو آنز DNAبه  یآلودگ

 کروگرمیم 2 هاشد. از هرکدام از نمونه یسازپاک

mRNA رشته نیسنتز اول یبرا cDNAاستفاده شد 

بافت در  های مورد مطالعهمقدار نسبی بیان ژن .(19)

 گیریاندازه هاآناختصاصی  پرایمرهایقلب با کمک 

نانوگرمی برای تمام  280تا  260نسبت جذبی  شد.

درصد 85•
نهسرعت بیشی

ب تکرار تناو4•
با شدت 

درصد35تا30

هفته اول 
و دوم

درصد 85•
نه سرعت بیشی

ب تکرار تناو4•
با شدت 

درصد35تا30

هفته سوم
و چهارم

درصد 90•
نه سرعت بیشی

ب تکرار تناو4•
با شدت 

درصد35تا30

م هفته پنج
و ششم

درصد 90•
نه سرعت بیشی

ب تکرار تناو4•
با شدت 

درصد35تا30

م هفته هفت
و هشتم

کردن با  سرددقیقه  5

درصد 03شدت   

دقیقه 3هر تناوب شدید   

دقیقه 2هر تناوب ریکاوری   

کردن با  گرم دقیقه 5

صددر 03شدت   
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بود. برای بررسی  2تا  8/1های استخراج شده نمونه

استخراج شده از روش الکتروفروز و ژل  RNA کیفیت

 cDNAدرصد استفاده شد. قبل از سنجش  1 آگارز

 در نمونه استخراج شده DNA برای اطمینان از نبود

DNAs treatment (thermos scientific ،

با کیت  cDNAساخت آلمان( انجام شد. سنتز 

transe criptor first strand 

cDNAsinthesis kit (rochطبق  ، ساخت )آلمان

 Real time PCRدستورالعمل مذکور و نیز برنامه 

( "Rotrogene 6000, corbetوسیله دستگاه به

ساخت آلمان انجام گردید. این برنامه بر اساس 

SYBER Green (ampligon , )ساخت دانمارک

دقیقه و  15مدت گراد بهدرجه سانتی 95با دور 

 15مدت گراد بهدرجه سانتی 95چرخه با  40بلافاصله 

ثانیه با پرایمر  60مدت گراد بهدرجه سانتی 60ثانیه و 

 شده )ساخت نیکا زیست ژن ایران( انجام شدطراحی

(.1ل جدو)

 های مورد مطالعه. توالی پرایمری ژن1جدول 

                  توالی پرایمر (′3 → ′5)                                     ها       ژن

FOXO3a              Forward           CTAGAGGATGGCTGCACTAAACAC 
Reserve            AAGCAAACAGGGCCAATG 

 
Beclin                   Forward                GCAAGATGCACATTACCCTCTG            

             Reserve                  CAGCGTGTGATCTTGCACTC 
LC3II                   Forward             

AAGGACAAGTGGTCCGAGTAAAG                                              
Reserve                 AGCCATATTTGCCGTCCTTCTC 

GAPDH                Forward           GCAAGATGCACATTACCCTCTG             

                             Reserve                  CAGCGTGTGATCTTGCACTC 

 هاتجزیه و تحلیل آماری داده

بخش مربوط به آمار توصیفی از شاخص پراکندگی 

ها معیار و نمودار استفاده شد. نرمال بودن دادهانحراف

با آزمون شاپیروویلک بررسی شد. برای تعیین 

طرفه و  یکاختلافات بین گروهی از آزمون آنووای 

استفاده  05/0آزمون تعقیبی توکی در سطح معناداری 

سازی مقادیر بیان ژن مورد نظر از برای کمیشد. 

استفاده شد.  (ct∆∆به توان منفی 2) ct∆∆-2 فرمول

از طریق مراحل زیر بههای لازم در این فرمول اندازه

 foldدست آمد و در فرمول قرار داده شد و مقادیر 

change  .ها با تجزیه و تحلیل دادهمحاسبه گردید

 انجام شد. 8نسخه  Graph pad prismافزار نرم

 

 هایافته

های مطالعه حاضر نشان داد مقادیر بیان ژن یافته

FOXO3a  در گروهHIIT  نسبت به گروه کنترل

نسبت به گروه  MICTمعنادار است. اما در گروه 

کنترل تفاوت معناداری وجود نداشت. همچنین در 

مقایسه مقادیر بیان این ژن در دو گروه تمرینی، نتایج 

تفاوت معنادار  MICTو  HIITنشان داد بین گروه 

در گروه  FOXO3aوجود دارد بدین معنا که بیان ژن 

بوده  MICTبیشتر از گروه تمرین  HIITتمرین 

صورت کلی، تفاوت تمرین در بیان این ژن است و به

در هر دو  Beclin-1مقادیر بیان ژن  ثر بوده است.ؤم

 نسبت به گروه کنترل معنادار MICTو  HIITگروه 

. همچنین در مقایسه مقادیر بیان این ژن در دو بود

و  HIITگروه تمرینی، نتایج نشان داد بین گروه 
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MICT بدین معنا که بیان  ؛تفاوت معنادار وجود ندارد

 و HIIT یتمرین هایدر گروه Beclin-1ژن 

MICT هم متفاوت نبوده است و تفاوت نسبت به

ثر نبوده است. مقادیر ؤتمرین در تغییر بیان این ژن م

 MICTو  HIITدر در هر دو گروه  LC3IIبیان ژن 

ود. همچنین در مقایسه نسبت به گروه کنترل معنادار ب

مقادیر بیان این ژن در دو گروه تمرینی، نتایج نشان 

تفاوت معنادار وجود  MICTو  HIITداد بین گروه 

در گروه تمرین  LC3IIدارد بدین معنا که بیان ژن 

HIIT  بیشتر از گروه تمرینMICT بوده است و به

ثر بوده ؤصورت کلی، تفاوت تمرین در بیان این ژن م

منظور بررسی های آزمون توکی بهیافته 2 جدول است.

دهد. میهای بین گروهی را نشانجایگاه تفاوت

 های بین گروهیمنظور بررسی جایگاه تفاوتهای آزمون توکی بهیافته .2 جدول
 

Controlگروه کنترل : ،MICT تمرین تداومی: گروه، HIIT ،گروه تمرین تناوبی شدید :

 
به تفکیک گروه FOXO3aتغییرات بیان ژن  .2شکل 

 های پژوهش.

*P≤0.05 ** ،P≤0.001*** ، 

P≤0.0001 **** ،P≤0.00001 

 
به تفکیک گروه Beclin-1. تغییرات بیان ژن 3شکل 

 های پژوهش.

*P≤0.05 ** ،P≤0.001*** ، 

P≤0.0001 **** ،P≤0.00001 

 داریسطح معنی (Jگروه ) (Iگروه ) متغیر

FOXO3a 
Control 

MICT 781/0 

HIIT 000/0 

MICT HIIT 024/0 

Beclin-1 

 
 

Control 
MICT 004/0 

HIIT 010/0 

MICT HIIT 556/0 

LC3II 
 
 

Control 

 
MICT 0001/0≥ 

HIIT 0001/0≥ 

MICT                     HIIT 027/0 
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های به تفکیک گروه LC3IIتغییرات بیان ژن  .4شکل 

 پژوهش.

*P≤0.05 ** ،P≤0.001*** ، 

P≤0.0001 **** ،P≤0.00001 

 گیریبحث و نتیجه

مقایسه دو مدل تمرین تناوبی با پژوهش حاضر به 

های مرتبط ژن شدت بالا و تداومی با شدت متوسط بر

پرداخت.  های سالمندبا اتوفاژی در عضله قلب رت

مقادیر بیان ژن دست آمده نشان داد، هنتایج ب

FOXO3a  در گروهHIIT  نسبت به گروه کنترل

نسبت به گروه  MICTدر گروه  بود؛ ولیمعنادار 

کنترل تفاوت معناداری وجود نداشت. همچنین بین 

دار وجود داشت. تفاوت معنا MICTو  HIITگروه 

و  HIITدر هر دو گروه  Beclin-1مقادیر بیان ژن 

MICT بین  ؛ امادار بودنسبت به گروه کنترل معنا

. تفاوت معنادار وجود نداشت MICTو  HIITگروه 

و  HIITدر در هر دو گروه  LC3II یمقادیر بیان ژن

MICT بین گروه و  نسبت به گروه کنترل معنادار بود

HIIT  وMICT  داشت.تفاوت معنادار وجود 

هر دو نوع تمرین نسبت به گروه در مطالعه حاضر 

های مرتبط با بیان ژنی ژنبدون تمرین، سبب تعدیل 

تمرینات  اتوفاژی شدند. این نتیجه بیانگر این است که

ورزشی، منجر به تغییرات ساختاری و عملکرد قلبی 

می و عاملی مهم در حفاظت قلبی محسوب شودمی

تمرینات سازگاری سلولی به . همچنین (11) شود

و مسیرتواند به عوامل سلولی و مولکولی می ورزشی

عضله قلب و های پیام رسانی مرتبط با اتوفاژی در 

با  که مربوط باشدها های کاردیومیوسیتمیتوکندری

ها منجر به ایجاد هیپرتروفی و تجدید کاردیومیوسیت

باعث تکثیر، تفکیک و  نیزشود و رشد قلبی می

. از طرف (8) شودعضله قلب می هایجابجایی سلول

های دیگر نتایج مطالعه حاضر نشان داد در ژن

FOXO3a  وLC3II  بین دو شیوه تمرینی تناوبی

ن نتایج و تداومی تفاوت معناداری وجود دارد که ای

گویای اثر بخشی تمرینات تناوبی شدید در تعدیل 

های مرتبط با اتوفاژی تر بیان ژنثرتر و قویؤم

ها است. بررسی تقابل دو شیوه سنتی کاردیومیوسیت

ثیر شدت، مدت و أتواند تو بروز تمرینات ورزشی می

 جایگزینینوع تمرین را در تغییرات مولکولی و 

مسیر پیام رسانی اتوفاژی عضله های درگیر در پروتئین

تر کند و اثر بخشی هر کدام از این تمرینات قلب روشن

مرتبط و همسو با نتایج  را با نوع دیگر مقایسه کند.

این مطالعه مبنی بر اثرات تمرینات تناوبی شدید 

، نسبت به تمرین تداومی وانگ و همکاران نشان دادند

تناوبی با  قیقهد HIIT 3 های تمرینیهفته رژیم 5

با شدت  MCT و VO2maxدرصد  80تا  40شدت 

بهبود در سطوح کاهش  باعث VO2max درصد 60

 . (20) گرددتقویت شده می اتوفاژی و آپوپتوز ییافته

، FOXO3a،Beclin-1های های پروتئیننقش

LC3 ،Atg  در تنظیم مسیر اتوفاژی و همچنین نقش

نارسایی  و مرگ سلولیجلوگیری از ها در این پروتئین

 .شده استاثبات  ی قلبدر عضلهمتعاقب آن  کارد میو

 تجزیه و تحلیل وسترن بلاتدر مطالعات پیشین 

 هایژن که بوداز آن حاکی  های اتوفاژیصشاخ

 LAMP2aو  LC3-II ، Atg7مانند اتوفاژی

کاهش  بلافاصله پس از یک وهله فعالیت حاد هوازی

صورت خاص در بیان ژن به. که (22, 21) یابدمی

LC3-II  با مطالعه حاضر ناهمسو است که علت آن

 مراحل سازگاری حاد یا طولانی تمرین و به احتمالاً 

و  Lira ارتباط دارد. یهای تمرینمدت زمان وهله

اظهار داشتند که چهار هفته دویدن روی  شهمکاران



  34  ..با شدت متوسط بر یبا شدت بالا و تداوم یتناوب نیدو مدل تمر سهیمقا

 10میزان  متر در دقیقه به 8/26گردان با شدت  نوار

اتوفاژی از طریق  یدقیقه باعث افزایش در سطوح پایه

و کاهش در  LC3-Iبه  LC3-IIافزایش در نسبت 

در عضلات تونیک و اکسایش  p62 میزان پروتئین

مطالعه  .(23) گرددمی عضلات فازیک و گلیکولیتیک

( نشان داد که 2019جی یونگ لی و همکاران )

های مرتبط با اتوفاژی را در قلب رتتغییرات پروتئن

ای با ده دقیقه ها در طول تمرین فزاینده تداومی

را  Vo2maxدرصد  70متر در دقیقه و با  30سرعت 

-Beclinه نتایج نشان داد نسبت بودند کبررسی کرده

ها افزایش یافتهدر گروه تمرین بیشتر از سایر گروه 1

در گروه تمرین نیز  LC3-II/LC3-Iبود و نیز نسبت 

ها بود که با نتایج صورت معنادار بیشتر از سایر گروهبه

لوسس  یدر مطالعه .(11) استمطالعه حاضر همسو 

هفته  11ها ( در یک مدل از موش2013و همکاران )

تمرین تداومی با شدت متوسط انجام دادند. نتایج این 

لعه نشان داد فاکتورهای مرتبط با اتوفاژی عضله مطا

تغییرات معناداری نسبت به  LC3IIقلبی همانند 

ها نشان دادند که همسو با نتایج مطالعه سایر گروه

ی که به بررسی بیان ر تحقیقی دیگر. د(7) حاضر بود

پرداخته بودف نتایج نشان داد پس از  FOXO3aژن 

فعالیت ورزشی تداومی، مقادیر این ژن کاهش یافته

و در  (14)بود که با نتایج مطالعه حاضر همسو است 

ای دیگر، افزایش مقادیر بیان ژنی پس لعهمقابل در مطا

از یک دوره تمرین هوازی و مقاومتی گزارش شده بود 

ی . در مطالعهاستبا نتایج این مطالعه ناهمسو  (15)

تناوبی با تمرین که اثر  (2019) جوکار و همکارانش

 و FOXO3a هایمحتوای پروتئینرا بر  لاشدت با

Beclin-1 های صحرایی توفاژی بافت قلب موشو ا

حاکی از بودند، نتایج  پرداختهمبتلا به دیابت نوع دو 

با کاهش  HIIT هشت هفته تمرین  آن بود که

 Beclin-1و   FOXO3aهای محتوای پروتئین

  FOXO3a/Beclin-1منجر به مهار مسیر اتوفاژی 

همسو با  FOXO3aکه تغییرات  (24) شده است

ما بود.  مخالف با نتایج Beclin-1نتایج ما و تغییرات 

شاید بتوان تناقض در نتایج را به شدت تمرین، نوع 

تمرین، مدت زمان تمرین و سازگاری ناشی از آن و نیز 

 نوع آزمودنی نسبت داد.

ژه در یوها، بهاتوفاژی برای حفظ هومئوستاز بافت

مدت مانند قلب ضروری  یهای با عمر طولانسلول

 یدرمانک هدف یعنوان است و تمرینات ورزشی به

, 25)مطرح است پیری  یط یبرای کاهش عوارض قلب

ش سن ی. با توجه به اینکه فعالیت اتوفاژی با افزا(26

های تجمع ابد. نقص در پاکسازی پروتئینییکاهش م

ده توسط اتوفاژی، یهای آسیب دافته و میتوکندریی

و التهاب و کاهش  یتمیسک آریش ریباعث افزا

قرار دادن پازل  . بنابراینشودمیقلب  یرد انقباضکعمل

تواند مسیر اتوفاژی، سالمندی و تمرینات ورزشی می

عدم بردی و مورد توجهی باشد. رسیر پژوهشی کا

محدود دسترسی به نمونه انسانی در مطالعات بنیادی، 

بودن و ناکافی بودن اطلاعات در رابطه با اثر مداخلات 

نیز عدم پرداختن به  و مختلف تمرینی در اتوفاژی

های از محدودیتتغییرات عملکرد و ساختار قلب 

در مطالعات بعدی شود مطالعه حاضر بود. پیشنهاد می

ای و کسر کوتاه ل کسر تخلیهعملکرد قلبی شام

های پایان دیاستولی شامل حجم شدگی، ساختار قلب

در کنار ژنهای سالمند و پایان سیستولی در قلب رت

با اتوفاژی سنجش شود. بررسی بیان ژنی های مرتبط 

و سنتز پروتئینی فاکتورهای مرتبط با مسیر پیام

رسانی اتوفاژی از دیگر پیشنهاداتی است که مطالعات 

 توانند به آن بپردازند. ینده میآ

هر دو نوع تمرین نتایج مطالعه حاضر نشان داد، 

نسبت به گروه بدون تمرین، سبب تعدیل بیان ژنی ژن

، شدند. این FOXO3a،Beclin-1 ،LC3های 

تمرینات ورزشی، منجر به  نتیجه بیانگر این است که

های پیر شد. شاید بتوان گفت القای اتوفازی در موش

 در راستای بهبود سوخت و ساز مرگ HIIT تمرینات

مراتب بهتری در مقایسه با به اثرات دارای ،شدهتعدیل

تأثیر  وجود این،با . هستند انواع تمریندیگر 

گونه تمرینات بر سلسله مسیرهای این فیزیولوژیکی

درستی درک نشده به اتوفاژی و سالمندیرسانی  پیام

و بهتر است مطالعات  نداردکاملی وجود نتایج  و نیز

 جامع تری در این زمینه انجام شود.

: پژوهش حاضر برگرفته از رساله دکتری تشکر و قدردانی

ی ورزشی مصوب گروه فیزیولوژی ورزشی در رشته فیزیولوژ

است، بدین علوم و تحقیقات دانشگاه آزاد اسلامی واحد 

https://ijdld.tums.ac.ir/article-1-5882-fa.pdf
https://ijdld.tums.ac.ir/article-1-5882-fa.pdf
https://ijdld.tums.ac.ir/article-1-5882-fa.pdf
https://ijdld.tums.ac.ir/article-1-5882-fa.pdf


 1404بهار  ،1 ، شمارة17های فیزیولوژی و مدیریت در ورزش، دورة  شریۀ پژوهشن   35

وسیله از همه اساتید گرانقدری که در انجام آن به ما یاری 

 یم. ینماگزاری میرساندند سپاس
 : ندارد.حامی مالی

گونه تعارض منافعی وجود ندارد.هیچ تعارض منافع:
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