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     چكيده
 

 اشـد.بمناسب مي هاي غيرآنزيمي و ديگري ورزش هاي كاهش آپوپتوز در بدن، مصرف آنتي اكسيدانيكي از راه: زمينه و هدف
  بتي  بود. حرايي دياصهدف از اين پژوهش تاثير تمرين هوازي و مصرف ال كارنيتين بر برخي از فاكتورهاي آپوپتوز كبد موش 

في بـه بـه طـور تصـاد ،گرم  300تا  200نر نژاد ويستار در محدوده وزني  موش سر 45 در اين مطالعه تجربي، تعداد روش كار:
)گـروه ديـابتي تمـرين 5ن، ) گروه ديابتي دريافت كننده ال كارنيتي4)گروه كنترل ديابتي، 3كنترل سالم،  ) گروه2شش گروه شم، 

به  STZدوز  تين آميد و تكها با تزريق نيكوتقسيم شدند. رت ) گروه ديابتي تمرين هوازي و دريافت كننده ال كارنيتين6هوازي 
رم ال گـميلـي 100وزانـه هاي دريافـت كننـده ال كـارنيتين رديابتي شدند. رتگرم به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن ميلي 55مقدار 

   هوازي بر روي تردميل انجام شد. تمريني پروتكل كارنيتين را به صورت خوراكي دريافت كردند.
مبـتلا بـه  هـاي مـوش بافت كبد Bcl2بر فاكتور  نيتيو مكمل ال كارن يهواز نيتمر يبينتايج نشان داد مداخله ترك ها:يافته

نتـايج نشـان داد ن همچني .ندارند دارييتأثير معن ييبه تنها نيتيو مكمل ال كارن يهواز نياما تمر ،دارند دارييتأثير معن ابتيد
مبـتلا بـه  هايشبافت كبد مو BAXبر فاكتور  نيتيو مكمل ال كارن يهواز نيتمر يبيو مداخله ترك يهواز نيشش هفته تمر

  .ندارد دارييتأثير معن يياما استفاده از مكمل به تنها، دارند داريي تأثير معن ابتيد
در  كبد هبود آپوپتوز بافتسودمندي بر ب اثرات تواندهمراه با فعاليت ورزشي منظم، مي كارنيتين-ال مصرف مكمل :گيرينتيجه
  .داشته باشد. 2ي نوع ابتيد يهايآزمودن
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Abstract   

 
Background: The use of non-enzymatic antioxidants and proper exercise can have a positive 
effect on decreasing apoptotic side effect. The purpose of this study was to investigate the 
effect of aerobic training and consumption of l-carnitine on some of the apoptosis factors in 
the liver of diabetic rats. 
Methods: In this experimental study, 45 male Wistar rats (200-300 gr) were randomly 
divided into six groups: 1) sham group, 2) healthy control group 3) diabetic control group, 4) 
diabetic group receiving l-carnitine, 5) diabetic group of aerobic training, 6) diabetic group 
of aerobic training and receiving l-carnitine. Rats were diabetic with nicotinic amide and a 
single dose of STZ of 55 mg / kg body weight. Rats in the L-carnitine group received daily 
100 mg of l-carnitine orally. The aerobic exercise protocol done on the treadmill.  
Results: Combined intervention of aerobic exercise and supplementation of l-carnitine had a 
significant effect on Bcl2 factor in liver tissue in diabetic rats. However, six weeks of aerobic 
exercise and supplementation alone do not have a significant effect, six weeks of aerobic 
training and combined intervention had significant effect on BAX factor in liver tissue in 
diabetic rats but supplementation of l-carnitine alone had no significant effect.  
Conclusion: L-carnitine supplementation intake with regular exercise can have beneficial 
effects on apoptotic improvement in rats with type 2 diabetes. 
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  مقدمه

ديابت يك مشكل جدي پزشكي است كـه شـيوع آن 
در سراسر جهان به طـور چشـمگيري در حـال افـزايش 
است. افزايش قند خون مشخصه اصلي اين بيماري بوده 

هـاي مختلـف طولاني مدت سبب آسيب بـه بافـتو در 
هاي مختلـف شود؛ هرچند سازو كار آن در بافتبدن مي

  ). 1متفاوت است (
 باشـد كـه در متابوليسـم،ها كبد مييكي از اين اندام

حفظ و برقراري سطح گلوكز خون در محـدوده طبيعـي 
نقش موثري دارد بطوريكه افزايش قند خـون از طريـق 

 حصولات نهايي گليكوزيله پيشرفته باعثافزايش توليد م
ر هاي آزاد، از طريق اخـتلال دتسهيل در توليد راديكال

پر هاي آزاد مثـل سـوهاي درونزاد راديكالتوليد زداينده
اكسيد ديسموتاز و كاتالاز مي گردد كه به آسيب سلول 

  ).  2( منجر مي شود
به نظر مي رسد كه براي درمان اين بيماري كه اكنون 

شـود، بايـد به صورت يك اپيدمي نهفتـه محسـوب مـي
راههاي ديگري را جستجو نمود. سه نوع ضايعه مهـم در 

ي ضايعات سـلول -1هپاتوپاتي ديابتي مد نظر مي باشد: 
  ). 3كروز هياليني اسكلروز (ن -3پاتواسكلروز ه -2

تواند باعث صـدمه بـافتي و مـرگ ديابت همچنين مي
 ريـزي و بـهآپوپتوز مرگ برنامـهسلولي يا آپوپتوز شود. 

باشد كه نقش مهمي طور كامل حفاظت شده سلولي مي
هـاي ها، هومئوستاز و انهدام سلولرا در رشد و نمو اندام

دهنـد كـه ). تحقيقات نشان مـي4كند (فرسوده ايفا مي
هـاي توانـد باعـث تجمـع سـلولنقص در اين مسير مي

). تحقيقات 5جهش يافته و در نهايت مرگ بيمار شود (
هـاي نشان دهنده افزايش شيوع آپوپتوز در كبـد نمونـه

ـــــان  ـــــيله آلوكس ـــــده بوس ـــــا ش ـــــابتي الق   دي
)ALX ( ) 6در مدل حيواني هستند .(  

انـد فعاليـت ورزشـي ها گزارش كـردهبرخي پژوهش 
اي مـــوش شـــديد موجـــب آپوپتـــوز لنفوســـيت روده

شــود امــا دويــدن اختيــاري بــر روي آزمايشــگاهي مــي
دهد، در حالي كـه تمـرين آپوپتوز را كاهش ميتردميل 

دهـد ها را افـزايش مـيورزشي اجباري سطوح اكسيدان
). بنابراين تأثير فعاليت ورزشي بر القا يا مهار آپوپتوز 7(

هــاي درمــاني و هنــوز مــورد ترديــد اســت. يكــي از راه
پيشگيري، فعاليت بدني به شكل منظم  بـراي بيمـاران 

ه ورزشي و بـا چـه نـوع پروتكلـي، باشد. اما اينكه چمي
سوالي اسـت كـه محققـين هميشـه در پـي كشـف آن 

  هستند.
هـاي آزاد توسـط ديابـت و با توجه به توليد راديكـال

ي كه فعاليت ورزشي و نهايتاً ايجاد آپوپتوز يكي از موارد
توجه محققين را به خود جلـب كـرده اسـت يـافتن راه 

ز ديابـت و كارهايي براي كاهش عواقـب منفـي ناشـي ا
هاي آزاد است. در همين زمينـه، مصـرف  توليد راديكال
  تواند موثر باشد.اكسيداني ميعوامل آنتي

اكسـيداني دارد ال يكي از موادي كـه خاصـيت آنتـي
باشــد. ال كــارنيتين آمينــو اســيد غيــر كــارنيتين مــي

پروتئيني است كه از آمينواسيدهاي ليـزين و متيـونين 
ضد  اثر آنتي اكسيداني،كارنيتين   ). ال8شود (توليد مي

داشـته، بتااكسيداسـيون اسـيدهاي  التهاب و ضد تكثير
چرب زنجيره بلند را تسـهيل كـرده و غشـاء سـلولي را 

ل تحقيقات مختلفي در زمينه تأثير ا). 9كند (تثبيت مي
كارنيتين بر فاكتورهاي آپوپتـوزي انجـام شـده اسـت و 

  ).11و10است (نتايج ضد و نقيضي هم به دست آمده 
با توجه به لزوم كاهش آثار منفي ديابـت و عـدم حال 

وجود اطلاعات مكفي در زمينه تـاثير تمـرين هـوازي و 
مصرف ال كارنيتين بـر ايـن فاكتورهـا، محقـق در پـي 
كشف اين سوال است كه آيا فعاليت هوازي و مصرف ال 
 كارنيتين بر فاكتورهاي آپوپتوزي كبد مـوش صـحرايي،

  رد يا خير؟تاثيري دا
  

  كار روش
در تحقيق تجربي حاضر، اصول اخلاقي كار با حيوانات 
آزمايشــگاهي بــر مبنــاي دســتورالعمل كميتــه اخــلاق 

جمله در دسترس بـودن آب  ازپژوهشگاه علوم ورزشي، 
 وو غذا، و شرايط نگهداري مناسب مد نظر قـرار گرفـت 

در پـژوهش  .شـد رعايت هاموش ي قرباني كردنچگونگ
گرم  300تا  200در محدوده وزني سر موش  45حاضر 

سـازي كه در مركز پرورش حيوانات آزمايشـگاهي سـرم
. حيوانـات شـدندو به مركز تحقيقات منتقل  هيته رازي
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با  ايفتهه يكپس از ورود به محيط پژوهش و آشنايي 
 )گـروه1گروه  شش محيط جديد، به صورت تصادفي به

 سـر رت)، 8(م كنتـرل سـال ) گـروه2سر رت)،  5شم (
) گـروه ديـابتي 4سـر رت)،  8(ديـابتي كنترل )گروه 3

)گروه ديابتي 5 سر رت)، 8ال كارنيتين (دريافت كننده 
بتي تمرين هوازي ) گروه ديا6 سر رت) 8(تمرين هوازي

  سر رت) تقسيم شدند. 8و دريافت كننده ال كارنيتين (
هـاي پلـي در قفـسدر طول دوره پـژوهش حيوانـات 

متر ساخت سانتي 30 × 15 × 15كربنات شفاف با ابعاد 
درجـه  22تـا  20شركت رازي راد در دماي محيطي بـا 

سـاعت و  12:12گراد، چرخه روشنايي به تاريكي سانتي
شده و با غـذاهاي  درصد نگهداري 65تا  55رطوبت هوا 

تغذيـه  توليد مراكز توليد خوراك دام بـه صـورت پلـت 
( رقيـق ها با تزريق نيكـوتين آميـدسر از رت 32. شدند

و تك دوز   mg/kg 95شده در محلول سالين) به مقدار 
STZ  گرم بـه ازاي هـر كيلـوگرم وزن ميلي 55به مقدار

) بـه PH=7/4بدن (تهيه شده در بافر سيترات سديم بـا 
هـاي هـاي گـروهصورت زير صفاقي ديـابتي شـدند. رت

سـاعت  48كنترل به همان ميزان بافر دريافـت كردنـد. 
هيپرگليسمي به وسيله سنجش قند  STZبعد از تزريق 

يـد خون به روش گلوكز اكسيداز با كيت بيوسيسـتم تاي
 300-360هــايي كــه گلــوكز ســرم آنهــا بــينشــد. رت

ليتر باشد به عنوان ديابتي در نظر گرفته گرم/دسيميلي
 100هاي دريافت كننده ال كارنيتين روزانـه شدند. رت

) را به صورت خـوراكي 13و  12گرم ال كارنيتين (ميلي
هـاي تمـرين هـوازي نيـز برنامـه دريافت كردنـد. گـروه

  ) 14ن هوازي روي نوارگردان را (تمريني شامل تمري
). تمرين بـا 1(جدول  پنج جلسه در هفته انجام دادند

دقيقه و شيب صـفر  10متر بر دقيقه، زمان  10سرعت 
درجه شروع شده و در طول تحقيق بطور تـدريجي و بـا 

متر بر  20رعايت اصل اضافه بار در هفته آخر به سرعت 

  سيد.درجه ر 5دقيقه و شيب  40دقيقه، زمان 
هـاي ديـابتي، در منابع، اين شدت تمرين براي مـوش

) و معـادل 15و  14معادل شـدت در آسـتانه لاكتـات (
) در نظـر 16درصد حداكثر اكسيژن مصرفي ( 75تقريبا 

هاي گرفته شده است، كه شدت نسبتا بالايي براي موش
هـا بـراي ). جهـت تحريـك مـوش17باشـد (ديابتي مي

به بـه ديـواره تردميـل) دويدن، از محـرك صـوتي (ضـر
هاي گـروه كنتـرل استفاده شد، در طول پروتكل، موش

نيز براي آشنايي با تردميـل، يـك جلسـه در هفتـه، بـه 
متر در دقيقـه و بـا شـيب  10دقيقه، با سرعت  5مدت 

ها هفته، تمام رت 6صفر، روي تردميل راه رفتند. بعد از 
پـس محلول كلروفرم از طريق تنفس بيهوش شدند و  با

از بيهوشي با ثابـت كـردن حيـوان روي تختـه جراحـي 
 جوندگان، كالبد شكافي انجام شد و بلافاصله بافت كبـد

  برداشته شد.
و  BCL-2در نهايت براي تعيين غلظت پروتئين هاي 

bax  .بــراي توصــيف از روش برادفــورد اســتفاده گرديــد
، بررسـي نرمـال هاي گـرايش مركـزيها از شاخصداده

هـا از آزمـون شـاپيرو ويلـك و جهـت دادهبودن توزيـع 
هــا از آزمــون تحليــل تجزيــه و تحليــل اســتنباطي داده

 واريانس دو طرفه و آزمون تعقيبي توكي بـا اسـتفاده از
ظـر در ن  ≥05/0pداري سطح معني و SPSS21افزار نرم

زار افـشد. در نهايت براي رسم نمودارها نيز از نرمگرفته 
Excel  .استفاده شد  

  
  هايافته

و  يهــواز نيتمــر يبــينتــايج نشــان داد مداخلــه ترك
 بافـت كبـد مـوش Bcl2بر فـاكتور  نيتيمكمل ال كارن

 .)P=013/0( دارند دارييتأثير معن ابتيمبتلا به د هاي
بـر  ييبـه تنهـا نيتيو مكمل ال كـارن يهواز نياما تمر
تـأثير  ابتيمبتلا به د يهابافت كبد موش Bcl2فاكتور 

  پروتكل تمرين هوازي -1جدول
 شيب (درجه)  زمان (دقيقه) دقيقه)سرعت (متر بر هفته
  صفر 20 10 اول
  5 1020دوم
  5 2030 سوم
  5 40 20 چهارم
  5 40 20 پنجم
  5 40 20 ششم

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
87

04
3.

13
98

.2
6.

7.
13

.5
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 r
jm

s.
iu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
8-

01
 ]

 

                             4 / 10

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22287043.1398.26.7.13.5
https://rjms.iums.ac.ir/article-1-5798-fa.html


 
 
 

١٣٥ 
 

  ...كبد آپوپتوز يفاكتورها يبرخ بر نيتيكارن-ال ياري مكمل ويهوازنيتمرريتأث                                                                        

                    http://rjms.iums.ac.ir                                                                8139 مهر، 7، شماره 26دوره   مجله علوم پزشكي رازي

همچنـين مشـخص شـد ). 1د( شـكل ندارن ي داريمعن
) بيشـتر از تمـرين 158/0اندازه اثـر مداخلـه تركيبـي (

 ) بوده است.004/0) و آن هم بيشتر از مكمل (015/0(
 )P=000/0(ي هواز نينتايج نشان داد شش هفته تمر

 نيتيو مكمـل ال كـارن يهواز نيتمر يبيو مداخله ترك
)015/0=P(  بر فاكتورBAX مبـتلا  هايبافت كبد موشـ

مكمـل اما اسـتفاده از . دارند ي داريتأثير معن ابتيبه د
نتايج نشـان  .)2( شكل ندارد دارييتأثير معن ييبه تنها

) بر فاكتور 552/0مي دهد كه ميزان اثر تمرين هوازي (
BAX ) و مكمـل 152/0بافت كبد بيشتر از اثر تعاملي (

  ) بوده است.014/0(
  

  گيريبحث و نتيجه
و  يهواز نيتمركه نشان داد هاي تحقيق حاضر يافته

بافت كبد  Bcl2بر فاكتور  ييبه تنها نيتيمكمل ال كارن
امـا  نداشـت يداريتأثير معنـ ابتيمبتلا به د يهاموش

 نيتيو مكمـل ال كـارن يهـواز نيتمـر يبيمداخله ترك
مبـتلا بـه  يهـابافت كبـد مـوش Bcl2 موجب افزايش

 ايـن مهمتـرين Bcl-2خانواده  هايپروتئين .شد ابتيد
تند كـه در هسـ آپوپتـوزيس تنظـيم در هـاپروتئين نوع

 تحقيق حاضر در بافت كبد مورد بررسي قـرار گرفتنـد.
هـاي جعفـري و همكـاران نتايج تحقيق حاضر بـا يافتـه

)، سـان و همكـاران 19)، احمدي اصل و همكاران (18(
)، Mejías-Peña et al( )، ميجـاس پنـا و همكـاران20(

 

  
  هفته مداخله 6هاي مختلف بعد از بين گروه Bcl2مقايسه تغييرات  -1شكل 

  

  
  

  اخلههفته مد 6 هاي مختلف بعد ازبين گروه BAXمقايسه تغييرات  -2شكل 
تفاوت با گروه شم=®     = تفاوت با گروه كنترل ديابتي  

Bc
l2

 (n
g/

m
l)

Train+s

Bcl2
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) مبني 23) و مارش و همكاران (22سانتانا و همكاران (
به دنبال فعاليت ورزشي، همخـوان  Bcl-2بر عدم تغيير 

اي بـه ) در مطالعـه21-24( باشـد. سـو و همكـارانمي
بررسي تأثير فعاليـت اختيـاري (چـرخ دوار) بـر عوامـل 
درگير در آپوپتوز و كاهش اسـترس پرداختنـد. تفـاوت 

يان كبدي پروتئين شوك گرمايي داري در سطح بمعني
70،  BCL-2 و P53 .جعفـري و همكـاران  مشاهده نشد

هفتـه تمرينـات  12) نيز نشان دادنـد كـه پـس از 18(
استقامتي با شدت متوسـط تـا شـديد ميـزان پـروتئين 

Bcl-2 ــرل در ــروه كنت ــي و گ ــروه تمرين ــين گ ــب ب  قل
تفـاوت معنـاداري نداشـت. همچنـين  ويستار هايموش

هفته  12) نشان دادند كه 19ل و همكاران (احمدي اص
تمرين هوازي با شدت متوسط تأثيري بر ميزان آپوپتوز 

هفتـه  36و  24هاي ويسـتار نـدارد، امـا ميوكارد موش
تمرين استقامتي ميـزان آپوپتـوز را بـه طـور معنـاداري 

) نشان 23دهد. در نهايت مارش و همكاران (كاهش مي
هفته) تـأثيري  14د مدت (دادند كه تمرينات هوازي بلن

ــزان  ــر مي ــاي  BAX/Bcl-2و  BAX ،Bcl-2ب ســلول ه
اگرچـه مكانيسـم  هاي نر ويستار ندارند.اندوتليال موش

دقيق آپوپتوز هنوز مشخص نيست؛ اما ممكـن اسـت بـا 
). 25( توجه به نوع سلول و نوع تحريكات متفاوت باشـد

نشان داده شده اسـت كـه تمـرين ورزشـي سـبب القـا 
شود كه يك روند طبيعي براي از بين بـردن ز ميآپوپتو
هـاي هاي آسيب ديـده اسـت كـه در آن واكـنشسلول

التهابي چشمگيري رخ نمي دهد. اين روند باعث حصول 
ــود ــي ش ــدن م ــي ب ــرد طبيع ــان از عملك ). 26( اطمين

 مـرگ سـوي به را سلول مختلفي رساني مسيرهاي پيام
 فرآينـد ايـن در كه برند مي آپوپتوز شده يا ريزي برنامه

 آپوپتـوزي فاكتورهـاي عنـوان اي بـه ويژه هايپروتئين
 نهايـت در كه هستند ها عامليپروتئين اين دارند. نقش

 ساختاري هاي همچون پروتئين سلول كليدي تركيبات
 تخريـب را ايهسـته هـايپـروتئين و سـلولي اسـكلت

 و تعـادل بـه آپوپتوز به سلول ). حساسيت27( كنندمي
 ضـد ) وBaxو  Bid( آپوپتـوزي پيش فاكتورهاينسبت 

 حقيقت و در دارد ) بستگيBcl-2و  Bcl-XL( آپوپتوزي
 را تعيـين سلول سرنوشت هاپروتئين اين متوسط نسبت

).  مكانيسم هاي حفاظت در برابـر آپوپتـوز 28( كندمي
متـأثر   NF-kB به علت پيشگيري ممكن اسـت توسـط

تواند شود و ميشود، كه مانع از حساسيت به آپوپتوز مي

را  Bcl-2 هـاي ضـد آپوپتوتيـكتنظيم افزايشـي سـلول
 Bcl-2 بيان بالاي عامل ضد آپوپتوزي .)29( تقويت كند

در كاهش آسيب بافت كبد و بهبود عملكرد كبـد مـؤثر 
  باشد. مي

 مسـير تنظـيم بـر ورزشي فعاليت دقيق سازوكارهاي
 در ولـي نيست، درستي مشخص پتوزي بافت كبد بهآپو

 ورزشـي كه فعاليـت شده است مشاهده قبلي تحقيقات
و  Baxپـروتئين پروآپوپتيـك  كـاهش طريق از تواندمي

 مهـار نتيجه در و Bcl-2 آپوپتيك ضد پروتئين افزايش
 شـود. 9 شدن كاسپاز فعال مانع cسيتوكروم  آزادسازي

 بـه تواند منجرمي 3 كاسپاز سازي فعال با نيز 9 كاسپاز
 در تحقيق ). اگرچه30( شود آپوپتوز روند مثبت تنظيم
 تواند مي نشد كه تعيين 3 و 9 كاسپازهاي سطوح حاضر

 ولي محسوب گردد، نيز حاضر تحقيق هاي محدوديت از
 بـا فعاليـت ورزشـي كـه شد مشاهده ديگر تحقيقات در

 3 اجرايـي كاسـپاز و 9 گـر آغـاز كاسپاز فعاليت كاهش
 و آپوپتـوز مـانع خـارجي و داخلـي مسير دو از تواندمي

). اسـترس اكسايشـي 31( شود DNAشدن  قطعه قطعه
 باشـدهـا ميبه عنوان يك آغازگر مهم آپوپتوز در سلول

سطوح پايه استرس اكسايشي نيز با افزايش سـن  ).32(
يابد و ممكن است به افزايش سيگنال دهـي افزايش مي
 همانطور كه اشـاره حيوانات سالم كمك كند.آپوپتوز در 

شد مكانيسم ورزش در مقابله با آپوپتوز به طـور كامـل 
روشن نشده است، با اين وجود، تحقيق اخير انجام شده 

)، نشان مي دهد كه حداقل 33( توسط فرنچ و همكاران
در بخشي ممكن است بهبود عملكرد آنزيم هـاي آنتـي 

در تعـديل آپوپتـوز MnSOD اكسيدان از جمله فعاليت 
اين يك ديدگاه مهـم اسـت كـه  ).32نقش داشته باشد(

اهميت ورزش درماني را براي بهبود سيگنال دهي آنتي 
 اكسيدان به عنوان وسيله اي براي جلوگيري از آپوپتـوز

 برجسته مي كند. 
منجـر  برخي مطالعات اخير نشان داده اند كه تمـرين

نتيجـه بـا  مـي شـود. ايـن  BCL-2به افـزايش سـطوح
)، كـاي و همكـاران 34هاي حبيبـي و همكـاران (يافته

) 37)، دلچف و همكاران (36( )، لاجويي و همكاران35(
باشـد. در همـين ) همخوان نمـي38( همكاران و و سيو

) به مقايسه دو روش تمريني 35راستا، كاي و همكاران (
اينتروال بـا شـدت بـالا و تمرينـات تـداومي بـا شـدت 

رايند آپوپتوز موش هاي مبتلا به انفاركتوس متوسط بر ف
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قلبي پرداختند. در اين پژوهش نشان داده شد كـه هـر 
ميوكارد  Bcl-2دو روش تمريني موجب افزايش معنادار 

در مقايسه با گروه كنتـرل شـد. علـت تنـاقض تحقيـق 
حاضر با يافته فوق احتمالا بافت محل اندازه گيري، نوع 

ها و نوع پروتكل تمريني مي يها، شرايط آزمودنآزمودني
) نيـز نشـان دادنـد كـه 34باشد. حبيبـي و همكـاران (

برداشتن تخمدان در موش هاي ويستار موجب كـاهش 
Bcl-2 هفتـه تمرينـات  8شود و در مقابـل ميوكارد مي

شود. علت تناقض مي Bcl-2شنا موجب افزايش معنادار 
بافت محل اندازه  تحقيق حاضر با يافته فوق نيز احتمالاً

ها و نوع پروتكل ها، شرايط آزمودنيگيري، نوع آزمودني
) نشان دادند كـه 38( همكاران و باشد. سيوتمريني مي

 Bcl-2هفته تمرينات هوازي با شدت متوسط ميـزان  8
دهـد. همچنـين ايـن ميـزان در ميوكارد را افزايش مـي

فزايش را نيز به طور معناداري ا Bcl-2تمرينات بيان ژن 
داد، ايـن تغييــرات در راســتاي كــاهش معنــادار ميــزان 

) نيـز بـه 36( آپوپتوز بطن چپ بود. لاجويي و همكاران
ارزيابي تـأثير تمرينـات هـوازي بـا شـدت متوسـط بـر 
فاكتورهاي آپوپتيـك و آنتـي آپوپتيـك در بافـت قلـب 

هاي مبتلا به پرفشار خوني پرداختند. نتايج نشـان موش
ميوكـارد  Bcl-2وازي موجب افزايش داد كه تمرينات ه

) به ارزيابي نقش تمرينات 37گرديد. دلچف و همكاران (
قلب موش  Bcl-2هوازي با شدت پايين بر بيان پروتئين 

هاي ويستار پرداختنـد. نتـايج نشـان داد كـه تمرينـات 
شد. گـزارش شـده اسـت  Bcl-2ورزشي موجب افزايش 

ري مـرتبط ميتوكند DNA كه اختلالات بافتي با آسيب
است و منجـر بـه نقـص در زنجيـره انتقـال الكتـرون و 

). 39شود (و در نتيجه آپوپتوز مي ROSتنظيم افزايشي 
) نيز نشان دادنـد كـه يـك جلسـه 20سان و همكاران (

فعاليت وامانده ساز شنا موجب كـاهش چشـمگير بيـان 
ساعت پس از ورزش مي شود. همچنين  6در  Bcl-2ژن 

هفتـه تمرينـات  8) نشان دادند كـه 21پنا و همكاران (
مقاومتي در افراد سالمند موجب كاهش معنادار نسـبت 

 Bcl-2به پروكاسپاز و همچنين كاهش ميزان  -1كاسپاز
مي شود. ايـن محققـين نشـان دادنـد كـه  3-و كاسپاز 

تمرينات مقاومتي به طور كلـي موجـب كـاهش فراينـد 
همكـاران  آپوپتوز در افراد سالمند مـي شـود. سـانتانا و

هفتـه فعاليـت اسـتقامتي  13) نيز نشان دادند كـه 22(
ــا ــوتر مــرگ ي ــزايش بيــان ژن پروم  Deathموجــب اف

Promotor )Bad در بافت ميوكارد شد، اما تـأثيري بـر (
ميزان پروتئين اين شاخص پروآپوپتيك نداشت. ميـزان 

پـس از دوره تمرينـات   Bcl-2بيان ژن و مقدار پروتئين
كاهش يافـت. در مجمـوع تنـاقض در  به طور معناداري

 مدت تمرين بودن مانند كم عواملي به است نتايج ممكن
 نرمـال غيـر سـطوح يـا و تمريني دوره يا و هرجلسه در

 مربـوط هاآزمودني در كننده آپوپتوز تنظيم فاكتورهاي
باشد. علاوه بر ايـن بـا توجـه بـه نـوع آزمـودني و نـوع 

با تحقيقات فـوق را پروتكل تمرين نيز مي تواند تناقض 
توجيه نمود. در اكثر تحقيقات فوق از پروتكل مقـاومتي 
و همچنين بافت قلب در طـرح تحقيـق اسـتفاده شـده 

كـه نشـان داد هاي تحقيـق حاضـر است. از طرفي يافته
بافت كبد  Bcl2بر فاكتور  ييبه تنها نيتيمكمل ال كارن

نداشـت.  يداريتـأثير معنـ ابـتيمبـتلا بـه د يهاموش
كنون تـأثير ال كـارنيتين بـر آپوپتـوز بافـت كبـد در تا

هاي ديابتي مـورد بررسـي قـرار نگرفتـه اسـت. آزمودني
كارنيتين تجمع چربي در كبد -ال گزارش شده است كه

كارنيتين چـاقي ايجـاد -همچنين، ال دهد.را كاهش مي
شده به علت رژيم غذايي با چربي بالا را كاهش مي دهد 

زايش تري گليسيريد و ليپيد تام را و كارنيتين اضافي؛ اف
كـارنيتين تسـهيل -ال ). عملكرد اصلي40كند(مهار مي

اكسيداسيون چربي توسط حمل اسيدهاي چرب زنجيره 
ها يعني جايي است كـه در آنهـا طولاني به ميتوكندري

ــر  ــن رو، اكث ــا اكسيداســيون انجــام مــي شــود. از اي بت
در بـدن مـي ليپيدهاي رژيمي با اسـتفاده از كـارنيتين 

يكي  ).40تواند به عنوان يك منبع انرژي استفاده شود (
كارنيتين بـر روي سـميت -ال از مكانيسم هاي سودمند

كبدي توانايي تثبيت سيال بودن غشاي سلولي با تنظيم 
كارنيتين داراي خواص -ال اسپينوگوميلين است. مقادير

ــه  ــر داروهــاي القــا كننــده آســيب ب محــافظتي در براب
تـوان كارنيتين را مي-ري است. به طوري كه الميتوكند

با خيـال راحـت در دوزهـاي درمـاني حتـي بـا تجـويز 
طولاني مدت بدون عوارض جانبي قابل توجـه اسـتفاده 
كرد. بنابراين احتمالا بتوان با تغيير ميزان دوز مصـرفي 

 ال كارنيتين به نتايج روشن تري دست يافت. 
و مكمـل  يهـواز نيتمر يبيمداخله تركبا وجود اين، 

 يهـا بافت كبد موش Bcl2 موجب افزايش نيتيال كارن
نشـان داده شـده اسـت كـه عامـل  .شد ابتيمبتلا به د

آپوپتوز را از طريق بيان اسيد   (TNF-α)آلفا نكروز تومور

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
87

04
3.

13
98

.2
6.

7.
13

.5
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 r
jm

s.
iu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
8-

01
 ]

 

                             7 / 10

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22287043.1398.26.7.13.5
https://rjms.iums.ac.ir/article-1-5798-fa.html


 
 
 

١٣٨  
  

 انو همكار يجبار لياسماع ديس

   http://rjms.iums.ac.ir                          8139مهر،7، شماره26دوره  علوم پزشكي رازيمجله

  (NO) و نيتريك اكسيد (iNOS) نيتريك اكسيد سنتاز
ممكن اسـت تمـرين بـه همـراه  ).41( افزايش مي دهد

 كارنيتين از طريق كاهش عامل نكروز تومـور-المكمل 
آلفا و سيگنال دهي مرتبط با آن به كـاهش آپوپتـوز در 
تحقيق حاضر كمك كرده باشد. با اين حـال در تحقيـق 

آلفا اندازه گيـري نشـد  حاضر سطوح عامل نكروز تومور
كه از جمله محدوديت هاي تحقيق حاضر به شمار مـي 

بافـت كبـد در  Bcl-2ار رود. به هرحـال افـزايش معنـاد
تحقيق حاضر مطابق با مطالعـات قبلـي افـزايش يافـت. 

 كبـد بافت BCL-2 ضدآپوپتوزي بنابراين، افزايش عامل
كـارنيتين ممكـن اسـت -تمرين به همـراه مكمـل ال با

مربوط به اثرات تعاملي آنتي اكسيداني و كاهنده چربـي 
 كارنيتين و تمرين باشد.-ال

نشـان داد شـش هفتـه تحقيق حاضر نتايج همچنين 
مكمـل و  يهواز نيتمر يبيمداخله تركو  يهواز نيتمر

مبـتلا  هايبافت كبد موش BAXفاكتور موجب كاهش 
تـأثير  يي. امـا اسـتفاده از مكمـل بـه تنهـاشد ابتيبه د
 .نداشـتبافـت كبـد  BAXفاكتور  زانيم بر ي داريمعن

نجر بـه م برخي مطالعات اخير نشان داده اند كه تمرين
مـي شـود. نتـايج تحقيـق   Baxكاهش معنادار سـطوح

پــس از تمرينــات ورزشــي بــا  BAXمبنــي بــر كــاهش 
) 35) و كـاي و همكـاران (8هاي لي و همكـاران (يافته

همخوان مي باشد. در همـين راسـتا، كـاي و همكـاران 
ــالا و 35( ــا شــدت ب ) نشــان دادنــد تمــرين اينتــروال ب

تمرينات تداومي با شدت متوسط هر دو موجب كـاهش 
در مقايسه بـا گـروه كنتـرل شـد. لـي و  BAXبيان ژن 

ليگاند و گيرنـده  ) نيز نشان دادند كه ميزان8همكاران (
Fasميـزان پـروتئين 8و كاسـپاز , 3-، فعاليت كاسـپاز ،
Bax  و نسبتBax  بهBcl-2 هاي چاق تمـرين در موش

كرده در مقايسه با موش هاي چاق كم تحرك بـه طـور 
كـه  انـدداده نشـان هـاچشمگيري كمتر است. پـژوهش

طـور  بـه را احشائي چربي ميزان هوازي ورزشي تمرينات
بهبـود مـي  را انسـولين بـه مقاومت و كاهش داريمعني

 اسـت ممكـن هـوازي ورزشي تمرين بخشند. همچنين
 ايـن، بـر علاوه ).42دهد ( را كاهش كبدي چربي ميزان
 گليسريد، تريسطوح كاهش منظم باعث هوازي تمرين

 راHDL سـطوح  همچنـين و شودمي LDLو  كلسترول
 از ناشـي مثبت متابوليك تغييرات اين دهد. افزايش مي

 وضـعيت بهبـودي اسـت ممكن نهايت در تمرين هوازي

 بـا تواند مي بهبودي اين كه باشد داشته به دنبال را كبد
كبدي مشخص شود. همانطور كـه  كاهش سطح آپوپتوز

در تحقيق حاضر نيز نشـان داده شـد كـه پـس از دوره 
مبـتلا بـه  هايموشـ كبـد بافـت BAXتمرينات، سطح 

 مـنظم ورزشـي تمرينات كاهش يافت. همچنين ابتيد
 شودمي بدن ضد اكسايشي ظرفيت تقويت باعث هوازي

 سـلولي آسيب باعث كاهش است ممكن طريق بدين كه
تحقيـق نتايج شود. همچنين  كبدي هايسلول سطح در

مكمـل و  يهواز نيتمر يبينشان داد مداخله تركحاضر 
مبتلا به  هايبافت كبد موش BAXفاكتور موجب كاهش 

 بطـور  Baxفرآيند تغييرات مكانيسم شد. اگرچه ابتيد
مـانع Bcl-2 اينكه  به توجه با نيست اما مشخص واضحي
 شـاهد نيـز مطالعه )، در اين43شود ( مي Baxافزايش 
-مـي در گروه تركيبي بوديم. لذا به نظـر Bcl-2افزايش 

 Baxسـركوب  هـاي از مكانسـيم اين افزايش يكي رسد
با تحكيم ديواره ميتوكنـدري،  Bcl-2افزايش  .باشد بوده

ــوگيري از رهاســازيBaxســركوب  ، cســيتوكروم  ، جل
تنظيم كلسيم رهاشده از ساركوپلاسميك و كاهش اثـر 

ROS  ناشــي از فعاليــت ورزشــي، ايمنــي ســلول را بــالا
برد و از آپوپتوز ناشي از استرس جلوگيري مي كنـد. مي

Bcl-2 كـه در مسـير  يك پروتئين ضد آپوپتوزي اسـت
مـي  3-داخلي آپوپتوز نقش دارد و مانع فعاليت كاسـپاز

شود. با توجه به اينكه در پژوهش حاضر از پروتكل شش 
هـاي ناشـي اي استفاده شد، احتمال دارد سازگاريهفته

سازي مسيرهاي ضد آپوپتوزي شده از تمرين سبب فعال
  باشد. 

لاجـويي هاي با اين وجود، نتايج تحقيق حاضر با يافته
)، مــارش و 38( همكــاران و )، ســيو36و همكــاران (

باشد. لاجـويي و همكـاران ) همخوان نمي23همكاران (
) به ارزيابي تأثير تمرينات هوازي با شدت متوسـط 36(

بر فاكتورهاي آپوپتيك و آنتي آپوپتيـك در بافـت قلـب 
موش هاي مبتلا به پرفشار خوني پرداخت. نتايج نشـان 

 HSP-72 ،BAXهوازي موجب افزايش  داد كه تمرينات
) نشـان 38( همكـاران و ميوكارد گرديد. سـيو Bcl-2و 

هفته تمرينـات هـوازي بـا شـدت متوسـط  8دادند كه 
دهد. را در ميوكارد افزايش مي HSP-70و  Bcl-2ميزان 

را نيـز بـه  Bcl-2همچنين اين ميزان تمرينات بيان ژن 
 BAXبـر ميـزان طور معناداري افزايش داد، اما تأثيري 

) نشان دادند كه تمرينات 23نداشت. مارش و همكاران (
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، BAXهفته) تـأثيري بـر ميـزان  14هوازي بلند مدت (
Bcl-2  وBAX/Bcl-2  سلول هاي اندوتليال موش هـاي

 نر ويستار ندارد. همانطور كه ملاحظه مي شود مطالعات
 BAXورزشـي روي  فعاليت اثر خصوص در اندكي بسيار
 از هـااندازه گيـري تفاوت به توجه با كه است شده انجام
 شـدت فعاليـت، و نـوع در تفـاوت و مختلـف هاي بافت

نتـايج  گيـري انـدازه زمـان و مختلـف هـاي آزمـودني
  است.  شده گزارش ناهمسويي

 در مجموع، نتايج پژوهش حاضر نشان داد كه مكمـل
موجـب  مـنظم هـوازي تمرينـات با همراه كارنيتين-ال

 2ي نـوع ابتيـد يهايدر آزمودن كبد آپوپتوز بافتبهبود 
بنـابراين در آزمـودني هـاي ديـابتي، مصـرف  .شـودمي

همراه با فعاليت ورزشي توصيه مـي  كارنيتين-ال مكمل
گردد. با اين وجود، با توجه به تـازگي موضـوع پـژوهش 
حاضر، هنوز سوالات متعددي وجـود دارد كـه شايسـته 

باشـد. پيشـنهاد مـي مـي توجه بيشتر در مطالعات آتي
شــود، ديگــر فاكتورهــاي درگيــر در آپوپتــوز همچــون 

و همچنــين ســاير دوزهــاي  ROSگلوكوكورتيكوئيــدها، 
مكمل و اثرات آنها بر متغيرها، جهـت درك بهتـر تـأثير 

پوپتـوز در كبـد، در آكـارنيتين بـر -تمرين و مكمـل ال
  آزمودني هاي ديابتي مورد بررسي قرار گيرد.

  
  كرتقدير و تش

داراي مجـوز اين مقالـه برگرفتـه از رسـاله دكتـري و 
ــد  ــا ك ــلاق ب ــه  IR.SSRI.REC.1397.337اخ از كميت

اخلاق پژوهشگاه علوم ورزشي مي باشد. بدين وسـيله از 
افرادي كه در انجام اين كار پژوهشي همكاري صميمانه 

  داشتند، تشكر و قدرداني مي شود.
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