
 

 مقاله تحقیقی 

ٍ  FOXO3a،MAFbx توشیٌی تش سطَح ٍ تی تالاتا ضذت توشیي  تأثیش

MuRF1  ّای ًش هَشدس عضلِ ًعلی 

2ًادس تٌیذُ ،2هشین کَضکی جْشهی ،2هحسي ثالثی ،2فشّاد دسیاًَش* ،1ضْیي ضیثاًی
 

 چکیده

سَاًذ ثب فؼبل کشدى هؼیشّب  ػیگٌبلیگ دشٍسئاَصهی هٌجاش ثاِ اص دػاز      ػذم فؼبلیز هی :هقذهِ

ٍ هشؼبقجبً قذسر ؿَد کِ ایي اهش هٌجش ثِ کبّؾ کیفیز ٍ اًشظبسار هَسد ًظاش دس  ػنلِ دادى حجن 

سوشیٌای ثاش هؼایش     ٍ ثای ثب ؿاذر هنابػ     يیسوشؿَد. ّذ  اص ایي هطبلؼِ سؼییي اثش  صًذگی هی

 ثَد.  FOXO3a ،MAFbx  ٍMuRF1ػیگٌبلیٌگ 

داٍلی اػشفبدُ ؿاذُ اػاز.    هبِّ ًظاد اػذشاگ 2ػش هَؽ ًش  32دس ایي دظٍّؾ  :تشسسی سٍش

ُ   .ثاِ هاذر ؿاؾ ّفشاِ اًجابم ؿاذ       VO2max% 100ساب   85سوشیي سٌبٍثی ثب ؿذر  ّاب   ػاذغ گاشٍ

سوشیي ؿذًذ ٍ ػنلِ ًؼلی اص اًذام سحشبًی جذا ؿذ. اص  ثی (سٍص 14ٍ سٍص  7ػبػز،  48سوشیٌی )ثی

شَؿیوی ثبفشی ثشا  ػٌجؾ هیضاى ٍ دسكذ ًَع سبسّاب  ػنالِ   ٍ ّیؼ H&E سٍؽ سًگ آهیض 

 ّب اػشفبدُ ؿذ. ثشسػی سغییشار طىثشا   RT-PCRاػکلشی ٍ اص سٍؽ 

سوشیٌای کابّؾ    ػنلِ ًؼلای ثؼاذ اص سواشیي افاضایؾ ٍ ثؼاذ اص دٍسُ ثای      هیبًگیي ٍصى  ّا: یافتِ

. ّابیذشسشٍفی دس  (p;001/0) كَسر گشفز IIAثِ  I(. سجذیل ًَع سبس اص p;001/0) هؼٌبداس  داؿز

 هـابّذُ ؿاذ   IIسوشیٌی دس سبسّب  ًاَع   ٍ آسشٍفی ثؼذ اص ثیثب ؿذر هنبػ   يیسوشسبسّب ثؼذ اص 

(001/0;p) ػطَح . ػطَحFOXO3a ٍ MAFbx   ثیابى طى  ٍ ّوچٌایيMuRF1    ثؼاذ اص سواشیي

 .(p;001/0) سوشیٌی کبّؾ هؼٌبداس  داؿز افضایؾ ٍ ثؼذ اص دٍسُ ثی

کٌذ سوشیي ًشَاًؼز هبًغ اص ایجابد آسشٍفای    ًشبیج ایي دظٍّؾ ثیبى هی گیشی: ًتیجِتحث ٍ 

 ٍ ًاااِ FOXO3a/MAFbxسوشیٌااای ؿاااَد ّوچٌااایي فؼااابل ؿاااذى هؼااایش     دس دٍسُ ثااای

FOXO3a/MuRF1  سوشیٌای اػاز ٍ احشوابلاً     ایجبد کٌٌذُ آسشٍفی دس دٍسُ ثایMuRF1    ّاذ

ًـبًگش هٌبػات دس آسشٍفای ثبؿاذ.    سَاًذ ثِ ػٌَاى یک  اػز ٍ ّویـِ ًوی FOXO3aغیشهؼشقین 

 ّب  آسشٍفی دبسَلَطیکی ًقؾ هْوشش  داسد. دس ٍضؼیز MuRF1احشوبلاً 
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 هقذهِ

٭٢  لارإ  ىّشی،٘م  ٘لبث  ُس  ٛػٟیىٍٕ  لأشیٚ

ٕ لأشیٚثم بءٞبىاٍ٘ي.كؼٓ٭٢لا٘یٔٙبٕ تث َایثیٕبٍی

ٟٕٔیىٍسلَن،كبلارثیٕ بٍیُیٖشی١ٍَٚیإزٚ٘م٘

ٞ  ب،ثوٚ  یاُٚٔ  َيٚٔی  َىاٍى.ٕ  ٙشِٚسوَی  تد  َٚسئیٗ

٭ّٕىَى٥جیٮیٔشبثِٛیٖٕٕٓٚٞٛشبُإ زٚای ٗٚیٌْ یث ٝ

ىٞيوٝثبسٛػٝثٝٔل َنٚث بٍٚاٍىٙ يٜ٭٢لاراػبُٜٔی

یٕجتافِای٘كؼٕٓبٌُبٍٙٛ٘ي.افِای٘ىٍٚاكيٞبیا٘مجب١

ٌَىىوٝ٭بٔ ُٟٕٔ یىٍ٭٢ّٝٚىٍ٘شیؼٝافِای٘ليٍرٔی

،٭ يٍْٚى.ثَ٭ىٕٔٚلأشیثٕٝٙبٍٔیٞبیٍُٚٙیفٮبِیز

سٛا٘ئٙؼَث ٝاُىٕ زىاىٖكؼ ٓٚفٮبِیزیبوبٞ٘ثبٍٔی

ٔشٮبلجبًليٍرٙٛىو ٝای ٗأ َٔٙؼ َث ٝو بٞ٘ویفی زٚ

.آسَٚف ی٭٢ لا٘ی،>1=ٙ ٛىا٘ش٪بٍارٍٔٛى٘٪َىٍُ٘يٌیٔی

ٗ ٞ بٚاكشٕ بلاًاف ِای٘سوَی ت٘بٙیاُوبٕٞ٘ٙشِد َٚسئی

سَٕیٙیثٮ ياُی هىٍٜٚثیسٛا٘يىٍاطَوٝٔیإزٞبدَٚسئیٗ

ٞ بٍٚیىٞ ي.آسَٚف یسَٕیٙیٚی بىٍاط َثَه یاُثیٕ بٍی

ٞبی٭ٞجی٭٢ لا٘ی٭٢لا٘ییىیأُٟٕشَیٗ٭لایٓثیٕبٍی

.ٔٚوٞ برإزؼٓ٭٢لارىٍٍُٚٙىبٍاٖٚاُىٕزىاىٖك

آسَٚفی٭٢لا٘ی،وٛؿهٙيٖ،وبٞ٘یب٘بديیيٙيٖفیجَٞبی

(٭ يْإ شفبىٜا1ُ٭٢لا٘یإزٚثٕٝٝ٘ ٫ٛسمٖ یٓٙ ٛى:

ٚىٍاط َثیٕ بٍیی بفم ياٖإز٭٢لاروٝٔشياِٚشَی٫ٛ٘ٗ

(آسَٚف  ی2>؛2،3=ىٞ  يٍُٚٗث  ٝٔ  ير٥  ٛلا٘یٍٚیٔ  ی

.>6=ٍّٚ٘یهٛ(آسَٚفی٭٢لا٘ی3٘ٚ>؛4،5=٭٢لا٘یٔیّٛ٘یه

ٌی َىأ بسؼِیٝدَٚسئیٗإبٕبًا٥َُیكٕٖٝٔ یَا٘ؼ بْٔ ی

(UPP)وٛئشیٗدَٚسئُْٛٚٙٛىوٖٝٔیَیٛثیسٍٞٛٔی
٘م 1٘

سَٕیٙ برث ي٘ی.>7=سَیىٍآسَٚفی٭٢لا٘یىاٍىثٖیبٍٟٕٔی

ىٌٍی َىًٍ٘ٛ٭یاُفٚ بٍٖٞ شٙيو ٖٝٔ یَٞبیٕ یٍٙبِیٙ

وٙٙ ي.ٞبیٔش بثِٛیىیٍٚٔٛفِٛ ّٛیىیٍاسٮ يیُٔ یٕبٌُبٍی

أَُٜٚٔٚوٜٙيٜإزوٝسَٕیٙبرٍُٚٙیثٝٚیْٜسَٕیٙبر

إشمبٔشیاطَارٔظجشیىٍ٭ّٕىَىٍُٚٙیىاٍ٘ي.اٌَؿٝثَهیاُ

                                                 
1. Ubiquitin Proteasome Pathway  

ٜ ث بلاٙ يرث با٘ يو ٝاػ َایسَٕیٙ بر٦ٔبِٮبر٘ٚ بٖىاى

(HIT)
ٖوٛسبٞشَٕٞبٖٕبٌُبٍیٟبیسٛا٘يىٍٔيرُٔب٘یِٔی2

.دشبٖ٘ یُ>8=٘بٙیاُسَٕیٙبرإشمبٔشیٍاىٍدیىاٙشٝثبٙ ي

سیییَارَٕی٬ى٩ٍَفیزاوٖ یياسیٛ٭٢ لارإ ىّشی،ث يٖٚ

ىٞیث٦ٕٝٛفث بلایٙهثٝسٛا٘بییایٍٙٛ٘ٝسَٕیٙبرىٍدبٕن

إشَٓٚاثٖشٝإزأبٔىب٘یٖٓ٭ٕ ُ٘بٙ ٙبهشٝث بلیٔب٘ يٜ

HITا٘ يو ٝث بسَٕیٙ برٞب٘ٚ بٖىاىٜٚٞ٘إز.ثَهیدْ

آیٙيوٝای٫ٛ١ٛٔٗٞبیٍٔٛى٘یبَُٕیٮشَثٝىٕزٔیٕبٌُبٍی

ایىاٍى.ىٍُٔبٖوٕجٛىٚلزث َایٍُٚٙ ىبٍاٖإٞی زٚی ْٜ

ٞ بیا٘يوٝسٙ٪یٓوٙٙيٜوّیيیآِ٘یٓ٘شبیغ٦ٔبِٮبر٘ٚبٖىاىٜ

لارٞ  باُػّٕ  ٝ٭٢  اوٖ  یياسیٛ،ىٍسٮ  ياىیاُا٘  ٛا٫ٕ  َّٛ

PGC1αإىّشی،
وٝث٥ٝ ٍٛل ٛیىٍٔشبثِٛیٖ ٓ>9=إز3

وٙيٚثیبٖآٖىٍ٭٢ لارإ ىّشیٕ جتاوٖیياسیٛ٭ُٕٔی

ٞ بیإ شمبٔشیاُلجی ُثٖیبٍیاُسیییَارٚاثٖشٝثٝفٮبِی ز

ثیِّٛ٘ٔیشٛوٙيٍیبییٚسییی٫َٛ٘سبٍ٭٢لا٘یٚٔمبٚٔزىٍثَاثَ

ٍاط  َسَٕیٙ  برىPGC1α.اف  ِای٘>10=ٙ  ٛىآسَٚف  یٔ  ی

ٍُٚٙی،اطَارُی بىیث َإ شمبٔز٭٢ ّٝىاٍى.اهی َاًٙ بٞي

ٍاافِای٘ىاىPGC1αٚ٘یHITِٞفشٝسَٕی6ٗایٓوٝثٛىٜ

ٗ>11=اطَیٔٚبثٝثبسَٕیٙبرإشمبٔشیىاٍى .َٞى٫ٛ٘ٚسٕ َی

HITٚET
ا٘ي،ثبایٗسفبٚرٍا٘ٚبٖىاىPGC1αٜ،افِای4٘

HITرإشمبٔشیٔٚ وٜٚسَٕیٙ بروٝٔىب٘یٖٓاطَسَٕیٙب

.ٔٚوٜٙيٜإزوٝد َٚسئیٗسؼِی ٝ>12=٘بٔٚوٜإز

كی بسیىٍ،ث بوٛف بوشFOXOٍٛوٙٙيٜثبفز٭٢لا٘یثٝ٘بْ

اط َٔشم بثّیىاٍىٕٚ ٦ٛفPGC1αثیِّٛ٘ٔیشٛوٙيٍییٮٙی

سٛا٘يٕجتٟٔبٍایٗفبوشٍٛسوَیتوٙٙ ئٜیPGC1αثبلای

ا٥َُی  كٟٔ  بPGC1αٍد  َٚسئیٗ٭٢  لا٘یٙ  ٛى.ثٙ  بثَایٗ

آسَٚف  یاُفٮ  بَٙ  يٖٕیٖ  شٓ-ٍٚ٘ٛٙ  زفبوشٍٛٞ  بید  ی٘

َوٙيث يٖٚایٙى ٝدَٚسئِٛیشیهػٌّٛیَیٔی یىٍا٘ ياُٜس ثطی

                                                 
2. High-intensity training 

3. Peroxisome proliferator-activated receptor gamma 

coactivator 1-alpha 

4. endurance training 
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PGC1αسبٍٞبی٭٢ لا٘یىاٙ شٝثبٙ ي.ىٍفَایٙ يآسَٚف ی،

FOXOآغبُوٙٙيٜسوَی تد َٚسئیٗیٮٙ یٕجتٟٔبٍفبوشٍٛ

سٛا٘ ي٘ی ِٔ یPI3K/Akt.ا٥َُفىیٍَٖٔ یَ>9=ٙٛىٔی

.>13=ٚىٍ٘شیؼٝػٌّٛیَیاُآسَٚفیٙٛىFOXOٕجتٟٔبٍ

ایاُهب٘ٛاىٜث ٍِيفبوشٍٛٞ بیُیَٔؼٕٛ٭FOXOٝدَٚسئیٗ

ٗإزٖ٘وٝثَىاٍیٙيٜ ٞ بی.ایٗه ب٘ٛاىٜث ٕٝٚ یّٝىٚٔ ی

ىٍ٭FOXO1ّٝ٢.>14=ٙٛ٘يٙبٕبییٔیDNAٙٔشُٞثٝ

ٙ ٛ٘ي.أُی بٖىٍ٭٢لارإىّشیثیبٖٔیFOXO3 لّجیٚ

سٙ٪یٖٓٔیَٞبیىٌٍیَىٍفَایٙي1ٚ3سٟٙبFOXO٫ٛ٘ا٘ٛا٫

.>15=وٙٙيِیٍُِْٚاوٙشََٔی-ٚاسٛفبّیUPPآسَٚفییٮٙی

FOXO1ٚFOXO3ُٛٝٚىٍٕیش ا٘ ي.ٔ ياٍنَلَاٌٍَفش 

ٚا٦ٕٝاّٝیىٍفَایٙ يآسَّٚ٘ FOXO3aِا٘يوٝ٘ٚبٖىاىٜ

إزٚىٍٍٝٛسیوٝفٮبَٙٛىإُ یشَُٛث ٖٝٞ شٝػبثؼ ب

ٙٛىٕٚجتفٮبَوَىٖىٚد َٚسئیٗسوَی توٙٙ يٜثبف زٔی

ٌ َىىٚىٍ٘شیؼ ٝٔ یMAFbxٚMuRF1٭٢لا٘ییٮٙی

سٛا٘  ئٖ  شمیٕبًٔ  یFOXO3aٌ  َىى.سوَی  تآغ  بُٔ  ی

MAFbxٍٚىیَٕٚٞىبٍاٖ>16=ٍافٮبَٕٚجتآسَٚفیٙٛى.

ایثٮ  ياُی  هػّٖ  ٝسٕ  َیٗسییی  َیىٍ(ى٦ٍٔبِٮ  2012ٝ)

ٚىٍٔ  FOXO3aٕٗٛ ٦ٛف غیَفٮ  بَٞ  بیسٕ َیٗو  َىٜ

ٞب،٘ٚبٖ.ىٍدْٚٞٚیىیٍَثٍَٚیاٖ٘بٖ>17=ٔٚبٞيٜ٘ىَى٘ي

ثیٚیٙٝ،%95سب85ٞفشٝسَٕیٗٔمبٚٔشیثبٙير8ىاىٜٙيوٝ

ٍاىmRNAFOXO3a،MuRF1ٚMAFbxٍٔی    ِاٖ

.آس ٛٚ>18=٭٢لاسیوٝٞبیذَسَٚفیٙ يٜثٛى٘ ياف ِای٘ىاى

FOXO3a(٘ٚبٖىاى٘يوٝفٖفٍٛیلإی2017ٖٛ)1ٕٞىبٍاٖ

اٞ  يافmRNAثٮ  ياُسٕ  َیٗاف  ِای٘یبف  زأ  بٕ  ٦ٛف

FOXO3aٔب٘ٙ  يMuRF1ّٚٝ  ٝب٭زثٮ  يا3ُثلافب  ٕ

.ٕٞـٙ یٗ>19=ٚفیٔٚبٞيٜ٘ٚ يسَٕیٗسیییَی٘ياٙزٚآسَ

ٔٙؼ َث VO2maxٝ%75ىلیمٝثبٙ ير30ىٚیيٖثٝٔير

یهسبؿٟ بٍٕ ب٭زmRNAMuRF1ٚMAFbxافِای٘

ثٮياُسَٕیٗٙيٚوبٞ٘ى٦ٍٕقٔم٬٦سبٍٞبٖ٘جزثٝلج ُ

                                                 
1.Satoru Ato et al (2017)  

MuRF1ٍٕٚيسٙ٪یٓ.ثٝ٘٪َٔی>20=اُسَٕیٗٔٚبٞيٜٙي

MAFbxٚ FOXOٝث٫ٛ٘ٝٚٙيرسَٕیٗ،ٕٞـٙیٕٗ بثم

ٝ>21=ٍُٚٙیفَىثٖ شٍیىاٍى ،FOXO.ث بسٛػ ٝث ٝایٙى 

MuRF1ٚatrogin-1َٛ  بیوّی  يیىٌٍی  َىٍِٔٛى  ٞ

أب٘شبیغٔشٙبل٠ٚوٕی>22=آسَٚفی٭٢لارإىّشیٖٞشٙي

سَٕیٙ یٚػ ٛىىاٍى.ثٝٚی ْٜىٍلٖ ٕزآسَٚف ی٘بٙ یاُث ی

اث ٝٙ ىُل ٛیى٦ٍٔبِٮ برآسَٚف یسٛاٖآٟ٘بٍثٙبثَایٗٔی

٭٢لا٘یٍٔٛىثٍَٕیلَاٍىاى.

ٗ HITَىٍایٗدْٚٞ٘اطَسٕ َی ،FOXO3aٕ ٦ٛفث 

MAFbxٚMuRF1٭ٙٛاٖفبوشٍٛٞبیٔلَنسوَی تٝث

اىٜٙ ٛىوٝ٘ٚ بٖىثٛىٚٞيفایٗٙيثبفز٭٢لا٘یثٍَٕی

ىٌٍی َىٍآسَٚف یFOXO3aٞ بید بییٗىٕ زدَٚسئیٗآیب

MAFbxیب/ٚMuRF1سَٕیٙ ی٘م ٘هٛاٞٙ يىٍىٍٜٚثی

سٛا٘يىٍدیٚ ٍیَیىاٙزٚآیبٕبٌُبٍیاكشٕبِیایؼبىٙئٜی

سَٕیٙ ید ٔاُی هیبثٝكيالٍُٕب٘يٖآسَٚفی٘بٙیاُث ی

؟ىٍٜٚسَٕیٗٔؤطَثبٙي

 تشسسی سٍش

32ََٕ٘ٗٛٔ2ایٗدْٚٞ٘ا٫ُٛ٘سؼَثیثٙیبىیثٛىٜٚ

56/300ٌَْ±13/11ٔیبٍ٘یُٗٚ٘یىاِٚیثبٔبْٞٝ٘اىإذَاي

أَُوِدٍٍَٟٚٗٚ٘ياٍیكیٛا٘برٞبٔٛٗإشفبىٜٙيٜإز.

آُٔبیٍٚبٞیىا٘ٚ ٍبٜ٭ّ ْٛدِٙ ىیٙ یَاُهَی ياٍیٙ ي٘ي.

ٗ ٛ ٔٔ وَثٙ  برٙ  فبفٞ  بیٚی ْٜاُػ  ٙٔدّ یٞ  بىٍلف 

ىٍػ 22ٝ±2ُٔبیٚ ٍبٞیآٚىٍٔل ی٤ٔشَٕب٘شی42×30×15

ٚؿَه ٍٝٚٙ ٙبییث ٝ%60س ب50ٌَاى،٥ٍٛثزٖ٘ جیٕب٘شی

ٚثبىٕشَٓث ٛىٖآُاىث ٝآةٚغ ٌایدّی ز12:12سبٍیىی

ٞبیٝ ٍٛرٌَفش ٝث ٍَٟ٘ياٍیٚوٙشََٙي٘ي.سٕبْآُٔبی٘

ىا٘ٚ ٍبٜإبٓىٕشٍٛاِٮُٕوٕیشٝوبٍثبكیٛا٘برآُٔبیٍٚبٞی

:٥َاك   یٌَىی   ي)و   ياهلال   ی٭ّ   ْٛدِٙ   ىیٙ   یَاُ

IR.SUMS.REC.1396.S444).

ػٟزػّ ٌٛیَیاُإ شَٓٚسییی َٙ َای٤فیِیِّٛٛی ه

ٞفشٝسلزَٙای٤ػيیيٍٟ٘ياٍیٙي٘يو2ٝٞبثٝٔيرٕ٘ٛ٘ٝ
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5ٞفشٝىْٚٙبُٔآٙٙبییثب٘لٜٛفٮبِیزٍٚی٘ٛاٌٍَىاٖث ٛى)

12س ب6ػّٖٝىٍی هٞفش ٍٝاٍٜف شٗٚىٚی يٖث بٕ َ٭ز

m/minٚٙیتٝ فَىٍػ ٝ(ٕ ذٔٙت20سب18ىٍٕب٭ز

٦ٔبثكثبثَ٘بٔٝسَٕیٙیهٛىٙ٘ٞفشٝفٮبِیزوَى٘ ي.ثٮ ياُ

ُیٌَ َٜٚسمٖ یٓٙ ي٘ي.3سَٕیٌََٜٗٞٚث٥ٍٝٛسٞبىفیثٝ

7هَیٗػّٖٝسَٕیٙی،ٌ َٜٚىْٚإٓب٭زدٔا48ٌَُٜٚاَٚ

سَٕیٗثی،هَیٗػّٖٝسَٕیٙیآٍُٚدٔا14ٌٍَُُْٜٕٚٚٚٛ

ٙي٘ي.

ٞبثبسٍِیكىٍٖٚٝفبلیسَویجیاَُیقٔٛٗىٍَٔاكُسٚ

ث َىاٍیٞٛٗٚثبفز(ثیmg/Kg80-10ُایلاُیٗٚوشبٔیٗ)

ٞٛٙ  ی٭٢  ّٝاُا٘  ياْسلش  ب٘یكی  ٛاٖٙ  ي٘ي.د  ٔاُث  ی

ثَىاٍی،ىٍٕ َْفیِیِّٛٛی هٖٙٚشٚ ٛىاىٜٙ ي٘ي،ىٍثبفز

ٌَىیي٘  ي.ٕ  ذٌٔ  1/0َُْٖٚس  َاُٚیىیؼیش  بِیث  بىل  ز

٘ثلافبّٝٝىٍاُ ٞ بیثٮ يیث ٝرٔبی٬ٔٙؼٕيٚثَایٕ ٙؼ

ٔٙشمٌَُىیي.-80فَیٍِثبىٔبی

ایث بىلیم4ٝسىَا4ٍثٍٝٝٛرسَٕیٗسٙبٚثیثبٙيرثبلا

3سىَا2ٍىلیم2ٚٝثبإشَاكزVO2max%100سب85ٙير

ا٘ؼبٌَْف ز.ىٍٞفش VO2maxٝ%75سب65ایثبٙيرىلیمٝ

ثٛى٘  يو  ٝىٍٞفش  15m/minٝاَٚسىَاٍٞ  بىاٍایٕ  َ٭ز

ىلیم5ٝٞبیسَٕیٙیٔشَىٍىلیمٍٕٝیي.40ٌَٜٕٚٝٞٙٚٓثٝ

ٌَْٚثبٕٞیVO2maxٗ%60سب50ٔش12َٚسب10ثبَٕ٭ز

.>23=وَى٘ئُبٖٚٙيرَٕىٔی

(H&E)اًٍٍُٚٗ٘آٔیِی
ٚٞیٖشٛٙیٕیثبفشیث َای1

بىٜٙ ي.ٕٙؼ٘ٔیِاٖٚىٍٝي٫ٛ٘سبٍٞبی٭٢ّٝإىّشیإشف

ٝ ٍٛرµm5ٞبثٍَٚیلاْث بل٦ َثَٗسٟیٝٙيٜإُ٘ٛ٘ٝ

ٌَفز.ىٍٟ٘بی زٍ٘ ًآٔی ِیٙ ي٘ي.د ٔاٍُ٘ ًآٔی ِی

طبث زإِٓ ب2ٖٕبهزَٙوزٔ َنإلایيٞبثبؿٖتایٙشلاٖ

ٔؼٟ ِث 3ٝادشیى بٙي٘يٚثَایٔٚبٞيٜأُیىَٕٚىٛحٍ٘ٛی

ٙ يٜسٞ بٚیَٔیىَٕٚ ىٛدیثٌٍِٕٙ بییىٍٚثیٗإشفبىٜٙ ي.

                                                 
1. hematoxylin and eosin (H&E) 

2. Merck 

3. Optika 

mATPaseاُإلایيٞبسٟیٝٙي.فیجَٞبی٫ٛ٘I٫ٛ٘ٚIIA

ٚInt/HTF
ٔٚبٞيٜٙي٘ي.ٙبیبًٖو َإ ز٘ٮّیىٍ٭4ّٝ٢

ىٍٍٞٙ بْٔٚ بٞيٜٞبیٔ ٍٛىثٍَٕ یاٌَُٜٚوٝدبسِّٛٛیٖز

.)وٍٕٛبُی(ا٥لا٭ی٘ياٙزٕ٘ٛ٘ٝ

RNAُإشوَاع ٌ َْ٭٢ ّٝ٘ٮّ یٔیّ ی50ثبإ شفبىٜا

RNAxٍٝٛرٌَفز.ثبفزث بإ شفبىٜاُی هٔیّ یٔ َٛ

ّٕٖٞٛٙيٕذٔثبا١ بفٝو َىٖسَویج یاٍُیى بٍٚیث بفَ

ٚثشبَٔوبدشٛاسبَِٕ٘ٛ٘ٛ٘ٝی RNAِٙبُٔثبفٍَیىبٍٚیوٙٙيٜ

ٙيٜٚثبىٕشٍبٍٜٕٞٗوٙٙيٜثبفزّٕٖٞٛٙي.ىٍَٔكّٝثٮ ي

ىلیم 5/2ٝیفیّشَٕفیيلَاٍىاىٜٙيٚث ٝٔ يرٕ٘ٛ٘ٝثٍَٚ

ٕب٘شَیفیٌَّٛىیي.ٔبىُٜیَسٍٛیٕفیيثيٍٖٕٚٛةایؼبىٙيٜ

إ شوَاعRNAىٍآٖثٝٔیىَٚسیٛةػيیيا٘شم بَىاىٜٙ ي.

ٖٙشٚٛٚهٚهٙيٚ%70ٔیىَِٚیشَاسبََٕ٘ٛى450ٙيٜثب

ّیٌ َْٚاكيِیشَىٍٔی5/1ٕذٔثٝآٖآةإشَیُ)ثٝٔیِاٖ

ىلیمٕٝب٘شَیفیّٛٙ ي.ىٍَٔكّ ٝثٮ يآة30/1(ا١بفٝٚثبفز

ىلیم  1.30ٝٔیىَِٚیش  َا١  بف750ٚٝث  ٝٔی  ِا2ٖإ  شَیُ

ث بٍسى َاٍٙ ي.ٕ ذ2ٕٔب٘شَیفیٍّٛٝٛرٌَفز.ایَٗٔكّٝ

RNAaseىلیمٕٝب٘شَیفیّٛثبى5/3ٍٚا١بفٝٙي5ٚثيٖٚآة

ثَایإشفبىٜىٍَٔاك ُٞبثبلاٍٝٛرٌَفزٚىٍٟ٘بیزٕ٘ٛ٘ٝ

إ شوَاعRNAثٮيیثٝفَیٍِٔٙشمُٙي٘ي.ث َایٕ ٙؼ٘

إشفبىٜٙي.٘ب٘ٛٔش260َٙيٜاُىٕشٍبٜثبیٛفشٛٔشَثب٥َٛٔٛع

ث  ٛىو  ٝ٘ٚ  بٍَ٘و  بٍایی92/1هٛا٘  يٜٙ  يODٜٔی  بٍ٘یٗ

.إزRNAٔٙبٕت

َٔكّ 3ٝثَایٞ َٕ٘ٛ٘ ٥ٝ ی ،cDNAإشوَاعػٟز

ٔیىٌَٚ َْا8ُث يیٗسَسی تا٘ؼ بٌَْف ز.cDNAٕبهز

RNAٚاكيِیشَاُآ٘ ِی8/0ٓإشوَاعٙيٜثبDNAaseٚ2

DEPCآٖٚآة10Xٚاكيِیشَثبفَ
هٍٛىٜٔوّ ٣ٛٙ ي6ٚ

ٚاكيِیشٍَٕب٘يٜٙي.ٔلَٞٛایؼبىٙيٜى20ٍكؼٕٓ٘ٛ٘ٝثٝ

ىٍػ 55ٝىلیم ٝىٍىٔ بی5:ىٕشٍبٜسَٕٔٛبیىَّا٘ىٛثٝٙ ي

                                                 
4. intermediate/hybrid-type fibers 

5. RNAase free water 

6. diethylpyrocarbonate 
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ىلیم 30ٌَٝاى،ىٍػٕٝب٘شی25ىلیمٝىٍىٔبی15ٌَاى،ٕب٘شی

5(cDNAٚ)َٔكّ ٕٝ بهز ٌ َاىىٍػٕٝ ب٘شی42ىٍىٔبی

ٌَاى)ػٟزفٮبَٕ بُیآ٘ ِیٓىٍػٕٝب٘شی95ىلیمٝىٍىٔبی

RTَٕٝ٘ٛ٘ٞثَای.)cDNAاُیهٕ٘ٛ٘ٝوٙش ََٔظج زث ب

ثٝ٭ٙٛاٖوٙش ََىاهّ ی،ث َایآُٔ ٖٛك٢ B2Mٍٛدَایَٕ

cDNA  ٙٝ  ٍأ  یٔوّ  ٣ٛٙ  يٜٚىٍآٞ  بث  ٝي.ٕ٘ٛ٘  ٝسٟی

RTPCR(Corbett)َىلیم 10ٝ:لَاٌٍَفشٙ يثبثَ٘بُٔٝی

طب٘ی 10ٝ)ٚإَٙشٝٙيٖاِٚی ٝ(،ٌَاىىٍػٕٝب٘شی95ىٍىٔبی

طب٘ی ٝى15ٍ)ٚإَٙ شٝٙ يٖ(،ٌ َاىىٍػٕٝب٘شی95ىٍىٔبی

یطب٘یٝىٍىٔ ب20)اسٞبَدَایَٕٞب(،ىٍػٕٝب٘شیٍَاى60ىٔبی

)ٌٖشَٗ(.ٚاو ٙ٘أَُكّ ٝىْٚث ٝثٮ يىٍػٕٝب٘شیٍَاى72

ٞ با٥َُی كَٔث٣ٛثٝٚاوCtsٕ٘ٙیىُسىَاٍٙي.40ثَای

إ شوَاعٌَىی يٚىٍٟ٘بی زRTPCRَْ٘اف ِاٍىٕ شٍبٜ

Ctmeanٗ َٕٝٔسجٝطجزٙي.دَایَٕٞبیٍٔٛىإشفبىٜىٍای

ٔم بىیَا٘ي.ث َایوٕ یٕ بُیآٍٚىٜٙي1ٜدْٚٞ٘ىٍػيَٚ

2اُفََٔٛ،ثیبّٖٖٞيف
-∆∆CT.إشفبىٜٙي

ٞ بُٖٔٛوٌَِٕٛٛٚفإٕیَ٘ٛفثَای٥جیٮیثٛىٖىاىٜآاُ

ٞ  باُآُٔ  ٖٛإ  شفبىٜٙ  يٚث  َایٔمبیٖ  ٝسییی  َارٌ  َٜٚ

ANOVAىاٍیث َاییهٕٛیٝإشفبىٜٙ ي.ٕ ٦قٔٮٙ ی

ىٍ٘٪ٌََفشٝٙي.ٔلبٕجبرآٔبٍی05/0ٞبوٕشَاُسٕبٔیىاىٜ

 ا٘ؼبْٙي.Graphpad prismثبإشفبىٜاَُْ٘افِاٍ

 

 

 ّا یافتِ

ٔیبٍ٘یٗٚا٘ل َافإ شب٘ياٍىُٖٚىٍ٭٢ ّٝ٘ٮّ یثٮ ياُ

بٖىاىٜ٘ٚ 2ٍُٜٚىٍػ ي7ٚ14َٚسَٕیٗٚىٍٜٚثیسَٕیٙی

ٙيٜإز.

ایىٍٔٙفیثَا٘ياُٜسبٍٞبیٚا٦ٕٝسثطیHITٌََٜٚسَٕیٗ

سلَو یثٮ ياُسٕ َیٕٗ جتآسَٚف یىاٙز.ث ی٘ٮّی٭٢ّٝ

(.٘ش بیغثيٕ زآٔ يٜث َایp;001/0)ٙي1ٚ2سبٍٞبی٫ٛ٘

ىٞ يو ٝسٕ َیٕٗ جتاف ِای٘ىٍٝ ي٘ٚبٖٔی٘ٮّی٭٢ّٝ

٭٢ ّٝىٍای ٗىIٍٚو بٞ٘سبٍٞ بی٘ IIA٫ٛسبٍٞبی٫ٛ٘

(3(.)ػيَٚ>001/0p)ٔمبثٖٝثبٌَٜٚوٙشََٙي

ىٞيٌیَی٦ٕقٔم٬٦سبٍٞب٘ٚبٖٔی٘شبیغكبُٝاُا٘ياُٜ

ٚثٮ ياُسٕ َیٗٚىIIAٍٜٚوٝثیٚشَیٗسیییَىٍسبٍٞبی٫ٛ٘

(4ػيَٚ)(.=002/0p)سَٕیٙیإزثی

ىٞ  يو  ٝٔی  ِاٖ٘ش  بیغ٘ٚ  بٖٔ  یRT-PCR٘ش  بیغ

FOXO3aٚMAFbx٘ٞثٮياُسَٕیٗث٥ٍٝٛٔٮٙبىاٍو ب

.(=001/0p)سَٕیٙ یاف ِای٘ٔٮٙ بىاٍیىاٙ  زٚىٍىٍٜٚث ی

سَٕیٙ یٙ ي.ٔی ِاٖاكشٕبلاًافِایٕ٘جتآسَٚفیىٍىٍٜٚث ی

MuRF1٘ٞثٮياُسَٕیٗافِای٘ٚىٚىٍٜٚثیسَٕیٙیو ب

اكشٕ بلاMuRF1ً.افِای٘(=001/0p)ٔٮٙبىاٍیىاٙشٝإز

٘ش بیغكبٝ ُا1ُ٘بٙیاُسج يیُسبٍٞ بث ٛىٜإ ز.ٕ٘ ٛىاٍ

RTPCRىٞي.ٍا٘ٚبٖٔی 



 خشایوش هَسد اػسفادُ دس خظٍّؾ -1خذٍل 

Primer forward and reverse Factors 

F: 5- TTCGCAAGGACCCAATGA-3  
R:5- TCCAAGCTCCCATTGAACAT-3 

FOXO3a 

F:5-CCATCAGGAGAAGTGGATCTATGTT-3  
R:5-GCTTCCCCCAAAGTGCAGTA-3 

MAFbx 

F:5- TGTTCTGGTAGGTCGTTTCCG-3  
R:5- ATGCCGGTCCATGATCACTT-3 

MuRF1 

  

 اًحشاف اػساًذاسد ٍصى ػضلِ ًؼلی دس دٍ گشٍُ هغالؼِ هیاًگیي ٍ -2خذٍل 

ػاػر تؼذ اص  24 ّا گشٍُ

 دٍسُ زوشیٌی
 زوشیٌی سٍص تی 14 زوشیٌی سٍص تی 7

 - - 18/0±011/0 کٌسشل

 - - %277/0±012/0 گشٍُ اٍل HITزوشیي 

 - %236/0±014/0 - گشٍُ دٍم

 %218/0±011/0 - - گشٍُ ػَم

 p<05/0هؼٌبزاری %

 ّای هغالؼِ گشٍُ ًؼلی)%( دس ػضلِ  ًؼثر فیثشّا -3خذٍل 

 گشٍُ 

 زوشیٌی سٍص تی 14 زوشیٌی سٍص تی HIT 7 کٌسشل ًَع زاس ػضلِ

I 1/1±89/68 3/3±56/57† 2/2±51/59 3/2±78/65* 

IIA 2/1±71/27 1/3±72/37* 3/3±45/35 3/1±43/30† 

IIB 0 0 0 0 

Int/HTF 8/0±93/2 9/0±95/2 8/0±99/2 0/1±3/3 

 p<05/0 تغییزات هؼٌبزار کبّطی †   p<05/0 %تغییزات هؼٌبزار افشایطی

 ّای هغالؼِ گشٍُّای ػغح هقغغ زاسّا دس ػضلِ ًؼلی  دادُ -4خذٍل 

 گشٍُ 

 سٍص تی زوشیٌی 14 سٍص تی زوشیٌی HIT 7 کٌسشل ًَع زاس ػضلِ

I 2/2±48/92 1/3±49/99 2/2±47/73% 3/2±01/47 

IIA 2/1±42/38 1/2±46/87% 3/2±41/34% 2/2±40/88 

Int/HTF 1/6±45/39 2/1±43/33 2/5±41/23 1/1±41/12 

 p<05/0هؼٌبزاری %
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 گیشی ٍ ًتیجِ تحث

د  ْٚٞ٘كب١  َأُٮ  يٚى٦ٔبِٮ  بسیإ  زو  ٝ٘م  ٘

FOXO3a،MuRF1ٍٚاىٍسییی  َارثی  بHITٖسٕ  َیٗ

MAFbxٍٚسیییَارٞ بیذَسَٚفی/آسَٚفیٔ ٍٛىثٍَٕ یل َا

ىٞ  ي.ای  ٗد  ْٚٞ٘ا٥لا٭  برٟٔ  ٓٚػيی  يیىٍٔ  ٍٛىٔ  ی

ٞبیىٌٍیَىٍآسَٚفیایؼ بىو َىٜإ ز.٘ش بیغای ٕٗبُٚوبٍ

اِم بوٙٙ يٜليٍسٕٙ يیىHITٍدْٚٞ٘٘ٚبٖىاىوٝسٕ َیٗ

َ٭٢ّٝإزٚایٗ ٍاا٥َُی كسییی َارٕ بهشبٍیٔب٘ٙ يس ثطی

(IIAٚثI٫ٛ٘ٝ)٫ٛ٘ىٍكؼٓ٭٢ّٝ،سجيی٫ُٛ٘سبٍٞبافِای٘

ٌٌاٍى.٘شبیغد ْٚٞ٘ٞبٔیسیییَىٍّ٘ٛسیخثبسیییَىٍثیبّٖٖ

IIAسبٍٞبیHIT٫ٛ٘ىٞيوٝثٮياُسَٕیٙبركب١َ٘ٚبٖٔی

%68اIُافِای٘ٚسبٍٞبی٘ ٫ٛ%37ثٝ%27اُ٘ٮّیىٍ٭٢ّٝ

ٍمىاىIIAٜثIٝبٍاُوبٞ٘یبفشٝثٛى٘ي)سجيی٫ُٛ٘س%57ثٝ

mATPaseٚثٛى(.سجيی٫ُٛ٘سبٍ٘ٚ بٖىٞٙ يٜسیییَد ٌیَی

MHCٞ بیایِٚفَْ
.ٕٞـٙ یٗك٢ ٍٛسبٍٞ بی>24=إ ز1

٘شیؼٝكٖبٕیزٚا٦ٕٝ ثَاٍ٘یِا٘ٙيٜإز.ثبٕبُٚوبٍایاكشٕبلاً

٘ ٝسٟٙ باُآسَٚف یHITس٤ٕٛسٕ َیFOXO3aَٕٗوٛة

ػٌّٛیَیٙيثّىٝٞبیذَسَٚفی٘ی ِٔٚ بٞيٌَٜىی ي.ا٥ُ َف

ٗىیٍَث ی ٕ جتاف ِایٕ٘ ٦ٛفHITسَٕیٙ یثٮ ياُسٕ َی

FOXO3aٚMAFbxٚٚافِای٘آسَٚفیثٮياُسَٕیٗٙي

وبٞ٘ىاٙز.ثٝ٘٪ MuRF1َایٗىٍكبِیإزو٦ٕٝٛف

اُ٘بٙ  یFOXO3aسَٕیٙ  یاف  ِایٍٕ٘  يى٥ٍ  یث  یٔ  ی

ث َىاٍیٚاكشٕ بلاًى٥ٍیفَایٙيٖ٘وmRNAٝافِای٘ثیبٖ

ثبٙي.PGC1αٚAKTوبٞ٘ٔیِاٖفٮبِیز

ٚا٦ٕٝاّٝیىFOXO3aٍای٘ٚبٖىاىوٝ٘شیؼ٦ٔٝبِٮٝ

فَایٙيآسَِّٚ٘ٚایؼبىآسَٚفیإزٚىٍٍٝٛرفٮبَٙيٖٚاٍى

ٙٛىٕٚجتفٮبَوَىٖىٚد َٚسئیٗسوَی توٙٙ يٜٖٞشٝٔی

ٌ  َىىٚىٍٔ  یMAFbxٚMuRF1ثبف ز٭٢  لا٘ییٮٙ  ی

ٝ>16=ٌ  َىى٘شیؼ  ٝسوَی  تآغ  بُٔ  ی .ث  بسٛػ  ٝث  ٝایٙى  

FOXO3a،MuRF1ٚMAFbxٍىٍ٭٢لارإ ىّشیى

ٍٚىسٕ َیٗیبثٙيثٙبثَایٗا٘ش٪ بٍٔ یٍٞٙبْآسَٚفیافِای٘ٔی

ٞ بیىٞيثیبٖایّٖٗٔمبٚٔشیوٕٝٙشِدَٚسئیٍٗافِای٘ٔی

ىٌٍی  َىٍآسَٚف  یٍاو  بٞ٘ىٞ  ي.أ  بىٍدْٚٞٚ  یث  ٍَٚی

%85ٞفشٝسَٕیٗٔمبٚٔشیثبٙ ير8ٞب،٘ٚبٖىاى٘يوٝاٖ٘بٖ

mRNAFOXO3a،MuRF1ٚثیٚ  یٙٝ،ٔی  ِاٖ%95س  ب

MAFbxٍ٘اىٍ٭٢لاسیوٝٞبیذَسَٚفیٙيٜثٛى٘ ي،اف ِای

%75ٙ يرىلیم ٝث ب30.ٕٞـٙیٗىٚیيٖثٝٔ ير>18=ىاى

VO2max٘ mRNAMuRF1ٚMAFbxٔٙؼَثٝاف ِای

.ىٍثٍَٕ یىیٍ َی>20=یهسبؿٟبٍٕب٭زثٮياُسَٕیٗٙي

ٕ  جتVO2max%70ىلیم  ٝىٚؿَه  ٕٝ  ٛاٍیث  بٙ  ير60

ىٍافَاىسَٕیٗوَىٜإشمبٔشیٙيMAFbxافِای٘ىٚثَاثَی

ثَاثَیآٖىٍٍُٚٙىبٍاٖليٍسیىی ي4/0ٜىٍكبِیوٝافِای٘

                                                 
1. myosin heavy-chain 

 A) 

 B) 

 C) 
 MuRF1 (C)ٍ طى  MAFbx (B)طى FOXO3a (A ،)زغییشاذ تیاى طى  -1 ًوَداس

  p<11/1هؼٌاداسی  ****
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وبٞ٘.ىٍدْٚٞ٘كب١َٞبیذَسَٚفیثٮياُسَٕیٗثب>25=ٙي

ٚایؼ بىآسَٚف یث ٝى٘ج ب٦ٕFOXO3aٚMAFbxَٛف

ٕ بیَایؼبىٙيوٝثب٘ش بیغFOXO3aٚMAFbxافِای٘

ٕٞوٛا٘ی٘ ياٍى.سٙ بل٠ىٍ٘ش بیغ>٦ٔ16،18،20،25بِٮبر=

ٕٔىٗإز٘بٙیا٫ُٛ٘آُٔٛى٘یٞب،سف بٚرىٍ٘ ٫ٛ،ٙ يرٚ

ٔيرسَٕیٗثبٙي.ٕٞـٙیٕٗٔىٗإ زث َایایؼ بىسٙ٪ یٓ

ثٝٔيرُٔب٘یثی٘اُیهػّٖ ٝسَٕیٙ یFOXO3aٔٙفی

٘یبُثبٙي.

فٖفٍٛیلإ یٖٛ(٘ٚ بٖىاى٘ يو 2017ٝ)ٕٚٞىبٍا1ٖآسٛ

FOXO3aثٮياُسَٕیٗافِای٘یبفزأ بٕ ٦ٛفmRNA

ٕب٭زثٮ ي3ثلافبMuRF1ّٚٝٝٔب٘ٙيFOXO3aاٞياف

.ا٥َُفىیٍ َىٍدْٚٞٚ یث َ>19=اُسَٕیٗسیییَی٘ياٙز

ٞبثٮياُسَٕیٗافِای٘یبفزٞبٔیِاٖثیبٖایٍّٖٗٚیاٖ٘بٖ

وٕٝٔىٗإزایٗسٙبل٠٘بٙیاُفٮبِیزثیٚ شَٖٔ یَ>26=

ىٍكیٛا٘ برٖ٘ جزث ٝاٖ٘ بAkt-FOXO3aٖٕیٍٙبِیٙه

وَىُٖا٘ٛثبٙ يرٔشٕٛ ٤بِٮٝىیٍَیسَٕیٗثب٦ُثبٙي.ىٍٔ

٘%80س  ب60 mRNAی  هسى  َاٍثیٚ  یٕٙٝ  جتو  بٞ

MAFbx4ب٭زثٮ ياُسٕ َیٗىٍ٭٢ ّٝؿٟبٍٕ 24َسب ٕ

ٍایهسبؿٟ بٍٕ ب٭زثٮ ياMuRF1ُاٖ٘بٖٙيأبٔیِاٖ

ا٘مج  بٟٕٞـٙ  یٗا٘ؼ  بْسَٕیٙ  بر>27=سٕ  َیٗاف  ِای٘ىاى

(اوٖ ٙشَیه)ٌَاثَٖٚىٍیهدبٚسَٕیٗ(وبٖ٘ٙشَیه)ىٍٍَٚ٘ا

ٕ ٕٝ ب٭زثٮ ياMuRF1ُىٍدبیىیٍَٔٙؼَثٝاف ِای٘

سَٕیٗىٍدبییٙيو ٝسٕ َیٗوبٖ٘ ٙشَیها٘ؼ بْىاىٜث ٛىٚ

ٕب٭زثٮياُسَٕیٗىٍد بیی24سبMAFbx3ٕجتوبٞ٘

أ بث ٝىِی ُ>28=ٙيوٝسَٕیٗاوٖٙشَیها٘ؼبْىاىٜثٛى٘ ي

ایٙىٝٔیِاٖوبٍوبٖ٘ٙشَیهٚاوٖٙشَیهثَاثَ٘جٛى،سفٖیَایٗ

٘شبیغىٙٛاٍإز.ىٍدْٚٞٚیىیٍَٞٚزٞفشٝسَٕیٗثٍَٚی

كياوظَٔیِاٖسٛاٖوبٍیث ٝٔ يرد ٙغ%60سَىٔیُثبٙير

ٞ بیٞبٕ جتاف ِایٕ٘ بٌُبٍیىٍٞفشٝثٍَٚیٔٛٗػّٖٝ

                                                 
1.Satoru Ato 

٘ PGC-1αٚTFAMٔیشٛوٙيٍیبییاُػّٕٝاف ِای
ٙ ي2ٚ

.اٌَؿٝیبًٕ٘ٚٞىبٍاٖ>29=وبٞ٘یبفزFOXO3aٔیِاٖ

(سَٕیٙ  برث  بٙ  ير2007(ٚوبٕ  شهٕٚٞى  بٍاٖ)2006)

ٚاف  ِایMAFbx٘ٔشف  بٚسیٍاا٘ؼ  بْىاى٘  يأ  بو  بٞ٘

MuRF1ٗثب٘شبیغایٗدْٕٖٚٞ٘ٞٛإز.سب٘ی بثٮياُسَٕی

َ(2015ٞ ِٛیٚیٕٚٞى بٍاٖ) ث  ETٚHITَسٕ َیٗس ثطی

ٍٗٚیفبوشٍٛٞبیآسَٚفیىٍٔٛٗ ٞ بٞبٍاثٍَٕیوَى٘ي.ٔ ٛ

دٙغػّٖٝىٍٞفشٝثٝٔيرؿٟبٍٞفشٝثٍَٚیسَىٔیُسٕ َیٗ

ETثیٚشَاٌُ َٜٚ%50ىٍوHITُوَى٘ي.ٙيرىٍسَٕیٗ

ٌٛ٘ ٝسییی َیى١ٍٚ ٮیزٟ٘ب٘ٚ بٖىاىو ٝٞ یؾثٛى.٘شبیغآ

FOXO3a،MAFbxٚفبوشٍٛٞ   بیآسَٚف   یاُػّٕ   ٝ

MuRF4٦ٔبِٮ  برٍٔٛیٖ  ىبرٚ>30=ایؼ  بى٘ٚ  يٜإ  ز.

2010٘)ٕٞىبٍاٖ FOXOٚMuRF1(٘ٚبٖىاىوٝاف ِای

ٖ٘ جزث 2ٝثَىاٍیىٍفیجَٞ بی٭٢ لا٘ی٘ ٫ٛثٮياُ٭ٞت

اِٚٛیزىاٍىٚثٝٔیِاٖثبلاییىٍایٗسبٍٞ بى1ٍفیجَٞبی٫ٛ٘

ٍُٚثٮ يا14ُس ب5ٙ ٛى.ىٍٚال ١ٚ٬ٮیزآسَٚفیثی بٖٔ ی

ثٝٔی ِا2ٖىٍفیجَٞبیMuRF1٫ٛ٘ثَىاٍی،دَٚسئیٗ٭ٞت

ٞبوٝأیٔٛٗىٍ٭٢ّٝسیجیبَليMuRF1ثیٚشَیثبلاثٛى.

غٙیاُفیجَٞبی٫ٛ٘ىٚىٍٔمبیٖٝثب٭٢ّٝىٚلّٛوٝسَویجیاُ

فیجَٞبإزٔیِاٖثبلاسَیٍا٘ٚبٖىاى.ثٙبثَایٗ٘شیؼٌَٝفشٙ ي

سٟٙبى٥ٍیآسَٚف ی٭٢ لا٘یMuRF1ٚFOXO3aٚوٝ

ٙ ٛىُٚٔب٘یوٝفیجَٞبی٫ٛ٘ىٚىٍكبَسیییَٖٞشٙيثیبٖٔی

ٝ فیجَٞ بی٭٢ لا٘یسل زفٚ بٍایٗكبِزُٔ ب٘یإ زو 

ِٔٛىِٛیوبٔلاًٙٙبهشٕٝبُٚوبٍ.أب>6=دبسٛفیِیِّٛٛیىیٖٞشٙي

ٝ ٞ بیٙيٜ٘یٖ ز.ث بسٛػ ٝث ٝ٘ش بیغای ٗد ْٚٞ٘ٚیبفش 

س ٛاٖ٘شیؼ ٌَٝف زو ٝ(ٔ ی2010ٍٔٛیٖىبرٕٚٞى بٍاٖ)

ٚ٘       FOXO3a/MAFbxٝاكشٕ       بلأًٖ       یَ

FOXO3a/MuRF1ىٍ٭٢  ّٝ٘ٮّ  یو  ٝىاٍایىٍٝ  ي

سَٕیٙیثٮياُسَٕیٙبرإزىٍاطَثی1یٚشَیاُسبٍٞبی٫ٛ٘ث

HITٖٕجتآسَٚفیٙيٜإزٚفٮبَٙ يMuRF1ُثٮ يا

                                                 
2. Mitochondrial transcription factor A 
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ث 1ٝاكشٕبلاً٘بٙیاُسیییَٚسجيیُسبٍٞب)اHIT٫ُٛ٘سَٕیٗ

(ىٍ٭٢ّٝ٘ٮّیثٛىٜإز.٫ٛ٘2

ٞيفٖٔ شمیٓی بغی MuRF1َاٌَؿٝٚا١ق٘یٖزوٝ

ا٘يو ٝأبؿٙيی٦ٔٗبِٮٝ٘ٚبٖىاىٜإزFOXO3aٖٔشمیٓ

ٝ ٕ  جتاف  ِای٘ثی  بFOXO3aٖث  َىاٍیف  بوشٍٖٛ٘  و

MuRF1ٛى.ثَه ی٦ٔبِٮ برىٍ٭٢لارآسَٚفیٙئٜی ٙ

٘ی بMuRF1ُثَایثی بFOXO3aٖ٘ٚبٖىاى٘يوٝاٌَؿٝ

ثبٙ يDNAٍٕٚيوٝا٥َُی كاسٞ بَإزأبثٝ٘٪َٕ٘ی

ٞ  يفMuRF1وٙ  يو  ٝاكشٕ  بلاًای  ١ٛٔٗ  ٫ٛثی  بٖٔ  ی

ٚاكشٕ بلإً یٍٙبِیٍٙیث ی٘اُإزFOXO3aغیَٖٔشمیٓ

FOXO3aا٥ُ َف>31=ثَایفٮ بَو َىٖآٖ٘ی بُإ ز.

٘ىیٍَثبسٛػٝثٝسٙبل٠ ٞ بیٞ بیٔٚ بٞيٜٙ يٜىٍد ْٚٞ

 MuRF1ٚMAFbxٍٕٚ يسٙ٪ یٓٔوشّفث ٝ٘٪ َٔ ی

FOXOٞبیفیِیِّٛٛیىی،ٙيیياًث٫ٛ٘ٝ،ٙ يرٚى١ٍٚٮیز

.ثٙبثَایٗ>24=ٔيرسَٕیٗ،ٕٞـٙیٕٗبثمٍُٝٚٙیثٖشٍیىاٍى

ٞبیٔوشّفث٥ٍِٕٝٛٞٔ بٖث َایا٘ؼبْا٘ٛا٫سَٕیٗثبٙير

ٞبیآسیٍٔٛى٘یبُإز.آٌبٞی،ثیٚشَىٍدْٚٞ٘

وٙ يو ٝاف ِای٘ٚو بٞ٘ىٍ٘شبیغایٗدْٚٞ٘ثیبٖٔی

سٛىٜ٭٢لا٘یثٝسییی َارىٍٕ ٙشِٚسؼِی ٝد َٚسئیٗٔ َسج٤

َإز.٘شبیغدْٚٞ٘كب١َثیبٖٔی  وٙيوٝفٮبَٙ ئٖٖ ی

FOXO3a/MAFbxٝ  ٘ٚFOXO3a/MuRF1ایؼ  بى

سَٕیٙیثٮياُیهىٍٜٚسَٕیٙیإ زوٙٙيٜآسَٚفیىٍىٍٜٚثی

إ زFOXO3aٚٞيفغی َٖٔ شمیMuRF1ٓٚاكشٕبلاً

سٛا٘يثٝ٭ٙٛاٖیه٘ٚبٍَ٘ٔٙبٕتىٍآسَٚفیثبٙي.ٕٞیٕٚٝ٘ی

ٞبیدبسِّٛٛیىی٘م ٟٕ٘ٔش َیى١ٍٚٮیزMuRF1اكشٕبلاً

ىاٍى.ىٍٟ٘بیزثبیيٌفزوٝ٘شبیغایٗدْٚٞ٘ثَ٘یبُثیٚ شَٚ

ىٍ٭ّٕى َى٭٢ لا٘یMuRF1ثٟشَاُىٍنٚٙٙبهز٘م٘

ویيىاٍى.ثس
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The effect of high-intensity training and 

detraining on FOXO3a/MuRF1 and MAFbx 

levels in soleus muscle of male rats 

Sheibani Sh1, *Daryanoosh F2, Salesi M2, Koushkie Jahromi M2, Tanideh N2 

Abstract 

Background Inactivity may result in loss of muscle volume and 

subsequently reduce the power, by activating proteasome signaling 

pathways, which leads to a decrease in quality and expectations of 

life. The aim of this study was to evaluate the effect of high-intensity 

training and also detraining on the signaling pathways of FOXO3a, 

MAFbx, and MuRF1. 

Materials and methods: In this study, 32 2-month male Sprague-Dawley rats 

were used. At first, periodic exercise with intensity of 85-100% 

VO2max was performed for six weeks. Then, the groups (detrained 

for 48h, 7w, and 14w) were detrained and then soleus muscle was 

removed from hind limb. H&E staining and histochemical procedure 

were used to measure the amount and percentage of skeletal muscle 

fibers type. Also, RT-PCR method was used to examine gene 

changes. 

Results: The mean weight of the soleus muscle increased after exercise 

and decreased significantly after detraining (p=0.001).The fiber type 

conversion were happened from I to IIA (p=0.001). Hypertrophy was 

observed in fibers after training, whereas atrophy was seen after 

detraining in type II fibers (p=0.001). FOXO3a and MAFbx levels 

were significantly increased after training and decreased after 

detraining period (p=0.001).The MuRF1 expression shown an 

increase and a decrease after training and detraining, respectively 

(p=0.001). 

Conclusion: The results of this study indicated that the exercise couldn’t 

prevent atrophy during the period of detraining. Also, the activation 

of pathway FOXO3a/MAFbx, not the FOXO3a/ MuRF1, is the 

atrophy inducer during detraining. In this regard, probably MuRF1 is 

an indirect target of FOXO3a and cannot always be an appropriate 

marker of atrophy. MuRF1 probably plays a more important role in 

pathological atrophy conditions. 
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