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     چكيده

 
و بيان ژن  3OXOFبر پروتئين  اكتاپامينمكمل و  تمرين هوازييك دوره ر ياثتاين مطالعه بررســـي هدف از زمينه و هدف: 

ATP Synthase عميق بود.ي هاي سرخ شدهده با روغنهاي تغذيه شدر عضله قلب موش  
هاي حرارت وهش روغندر طول دوره پژ .تايي) تقسيم شدند 6گروه ( 5اي نژاد ويستار به هفته 8موش صحرايي   30 روش كار:

صورت خوراكي (گاواژ،  شد.هفته، به موش 4) به مدت ml/kg10ديده عميق به  يلوگرم مول بر ك 81 هاي مورد آزمايش خورانده 
صفاقي به گروها صورت تزريق درون  شدت هاي گروه تمريني نيز به تشد. موشهاي مكمل تزريق كتاپامين به  مرين تردميل با 

ته ته max2vo %50ي اول متوســـط در هف يان پروتئيني  max2vo %65ي آخر و در هف ند. تغييرات ب با روش  3FOXOپرداخت
  انجام شد.  QRT-PCRبا روش   ATP Synthaseو بيان ژني وسترن بلات 

غلظت  ينتاپاممكمل اكين و . تمريافت يشداري افزاطور معنا به 3FOXOين غلظت پروتئبر اثر مصـــرف روغن،  ها:يافته
ـــاهده  ينمو اكتاپا ينتمر درگروه FOXO3 ينپروتئ غلظت ينكمتر و داري كاهش دادمعنا را به طور FOXO3 ينپروتئ مش
 افزايشوجب م يهواز ينتمر كاهش داد و داريبه طور معنارا  ATP synthaseغلظت  ،حرارت ديده عميق روغنمصرف  .شد

شتهرا به  ATP synthaseبيان ژن  يز افزايشن ينمكمل اكتاپام يافتدر ينشد. همچن ATP synthaseبيان ژن   مراه دا
  نبود. دارمعنا در هر دو متغيرضمن اينكه اثر تعاملي 

اثرات  ســنتاز ATPو  3FOXOبا تعديل پروتئين  تواندميبه صــورت جداگانه وازي و اكتاپامين تمرين ه احتمالا :گيرينتيجه
  كاهش دهد.با ميتوكندري عضله قلب را  بر سازوكار سلولي مرتبطهاي حرارت ديده عميق را مخرب روغن
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Abstract   
 
Background & Aims: The use of repeatedly heated oils has adverse effects on human 
health, causing oxidative stress and dysfunction of genes and proteins. Oxidative stress 
disrupts the regulation of vascular walls and heart cells, mitochondrial damage and 
cellular apoptosis in heart cells. Myocardial cells, especially mitochondria, become 
vulnerable to oxidative stress and the ability to their reproduction and regeneration are 
reduced. The two proteins involved in the process of mitochondrial biogenesis of the 
cardiac muscle and free radicals in the cell are FOXO3 and ATP Synthase proteins. 
FOXO3 is like a double-edged sword and on the other hand prevents pathological 
myocardial hypertrophy, which maintains the size of cardiomyocytes by inhibiting the 
growth of cardiomyocytes and promoting autophagy. On the other hand, in conditions of 
ROS accumulation, it promotes cell and mitochondria towards apoptosis. ATP Synthase 
is associated with octopamine because of its role in relaxing the cardiac muscle. 
Octopamine (an endogenous biogenic amine) has been introduced as a plant extract with 
anti-anxiety, sedative, anticonvulsant effects and promotes the growth and growth of 
nerve stem cells. Octopamine, which is naturally present in many plants such as oranges, 
has positive effects. In controlling heart diseases such as controlling the nervous system 
of the heart, reducing tachycardia, and relaxing the cardiac muscle. This study aimed to 
evaluate the effect of aerobic exercise training and octopamine on FOXO3 protein and 
ATP Synthase gene expression in the cardiac muscle of rats fed deep-fried oils.  
Methods: 30 8-week-old Wistar rats in 5 groups (6) including healthy control, 
consumption of deep-fried oils, consumption of deep-fried oils + aerobic exercise, 
consumption of deep-fried oils + supplements Octapamine, consumption of deep-fried 
oils + aerobic exercise + octopamine supplement were divided, during the study period, 
deep heated oils were fed orally (gavage, 10ml / kg) to the tested rats for 4 weeks. 
(Morning). Deep-fried oil was obtained from 8 liters of sunflower oil, which was heated 
at 190 to 200 ° C for 8 consecutive days. According to sources every 30 minutes. Foods 
including chicken nuggets, potatoes, and protein products (sausages and sausages) were 
immersed in oil and at the end of the fourth day, the oil was stored for use in the poisoning 
intervention. DFO oil was orally gavaged to rats for 4 weeks 5 days a week (10 ml/kg). 
The supplement used in this study was octopamine. The duration of complementary 
intervention was 4 weeks and 5 days per week. The dose used according to the articles 
was 81 μmol / kg by intraperitoneal injection (IP solution with 9% normal saline). The 
training protocol was performed with moderate intensity training in the range of VO2 
max 65-50%, which includes 5 sessions of 30 minutes per week (treadmill) with 5 minutes 
of warm-up, 20 minutes of activity, and 5 minutes of cooling down. On the first day of 
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training, the speed starts from 16 m / s and increases according to the protocol every week, 
and reaches 26 m / s on the last day after 4 weeks. 48 hours after the last intervention with 
at least 8 hours of fasting with chloroform solution anesthetized after splitting the chest, 
a blood sample was taken from the left ventricle of the heart with a 3 cc syringe. The 
collected blood was placed in a simple 12 ml tubes and the EDTA tube was placed in a 
refrigerated centrifuge to collect serum and plasma. After blood sampling from the heart, 
the tissues were quickly isolated and the tissue was washed with saline phosphate buffer 
solution (PBS) and placed in the microtube. Alterations of FOXO3 protein expression and 
ATP Synthase gene expression by Western blotting by Primary and secondary antibodies 
and Real-time-PCR were performed by specific primers. To determine the effect of deep-
frying oil intake, healthy control group, and control group - deep-fried oil were compared 
using an independent t-test. A two-way analysis of variance was used to determine the 
main effect of exercise, the main effect of octopamine, and the interaction between 
exercise and octopamine. If there was a significant difference, the Bonferroni post hoc 
test was used to determine the location of the difference. The expression of the desired 
gene was calculated by the formula 2∆∆ct and the values of multiplication changes.  
Results: Compared to the control group who did not receive supplements and exercise 
significantly reduced the expression of FOXO3 protein in the exercise group (P = 0.005). 
Octopamine supplementation also significantly reduced FOXO3 protein expression (P = 
0.001). The combination of exercise and supplements was also significant compared to 
the control group (P = 0.001). Although the lowest expression of FOXO3 protein was 
observed in the exercise group and octopamine supplementation, the interaction of these 
two interventions was not statistically significant (P = 0.159). (Figure 2 Section A and 
Table 1). Compared to the control group who did not receive supplements and exercise, 
exercise significantly increased the expression of the ATP Synthase gene (P = 0.012). 
Octopamine supplementation also significantly increased ATP Synthase gene expression 
(P = 0.001). The combination of exercise and supplements was also significant compared 
to the control group (P = 0.0001). Although the highest expression of ATP Synthase gene 
belonged to the exercise group and octopamine supplementation, the interaction between 
exercise and octopamine expression of this gene was not statistically significant. (P = 
0.071). 
Conclusion: It has been reported that moderate-intensity exercise training can reduce 
myocardial infarction during cell myocardial infarction in rats by modifying FOX family 
proteins, enhance cardiovascular function, autophagy and Promote the degradation of 
damaged proteins. Octopamine as a lipolytic agent probably acts on rat fat cells and it is 
conceivable that octopamine to increase Stem cell proliferation rate is effective and 
mimics some of the effects of noradrenaline and adrenaline. This response probably 
indicates a positive and antioxidant effect, anti-inflammatory, weight loss, fat burning, 
and anti-cancer effects of octopamine, which has been able to act on cells damaged by 
heated oil poisoning and the damage caused by DFO. According to the results of the 
present study, it seems that aerobic exercise training and octopamine can reduce the 
destructive effects of deep heated oils. Octopamine probably plays a very important role 
in regulating autophagy and mitochondrial function as an antioxidant and aerobic 
exercise, so exercise can be a key process in cellular and molecular mechanisms. 
 
Conflicts of interest: None 
Funding: None 

 
Cite this article as: 
Abgineh Esfandiyari S, Peeri M, Azarbayjani MA. The Effect of 4 Weeks of Aerobic Exercise Training and 

Octapamine Supplementation on FOXO3 Protein and ATP Synthase Gene Expression in the Cardiac Muscle of 

Rats Fed with Deep-Fried Oil. Razi J Med Sci. 2022;29(7):125-134. 

*This work is published under CC BY-NC-SA 3.0 licence. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 r

jm
s.

iu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
18

 ]
 

                             3 / 10

https://rjms.iums.ac.ir/article-1-6762-fa.html


 
 
 

٨١٢  
 

 انو همكار يارياسفند نهيآبگ سوسن

  مقدمه
 ييغذا يمرژ و ســـلامت قلب و عروق يابيارزات مطالع
ـــان  به  يتا حدود يعروق-يقلب هايدهد، بيماريمينش
رخ غذاها، نوع روغن استفاده شده، روش س يبنوع و ترك

شدن عم سرخ  روغن  يبتخر يزانتابه) و م يا يقكردن (
شواهد نشان ميمجموعه. )1( شودميمربوط  دهد اي از 

ستفاده از روغن سرخ كردني و ا صرف غذاهاي  هاي كه م
يده بار حرارت د ند   Repeatedly heated cooking( چ

oil( نارسايي 2هاي مزمني از جمله ديابت نوعبا بيماري ،
بي ل لعروقي، -ق عملكرد انــدوت فزايش اختلال  يــال، ا

سيون ليپيد سيدا شرا، پراك صلب  يين، چاقي، افزايش ت
ــارخون ارتباط دارد  و همكاران  Jacqueline.  )2 ،1(فش

صرف غذا يندر مورد رابطه ب)، 2020( شده و  يم سرخ 
نر يمــاريب كرو  )Coronary artery disease( عروق 
)CAD( شان  ساله 3 متوسط  تقريباً يگيريپ يك يط ن

شده دارا يصرف غذادادند م رابطه مثبت و  يك يسرخ 
 .)1( دارد بيماري قلبيبا  مقدار مصرف روغنوابسته به 

انجام شده است نشان  يواناتكه در ح يمتعدد يقاتحقت
ـــرفيم كه مص يده روغن دهد  بار حرارت د هاي چند 
)RHCO (يژنفعال اكس يهاگونه يشباعث افزا )ROS( ،

ــاز يجه و در نت هاي آزاديكالرادي كاهش فعاليت مهارس
س سترس اك  .)3(شود يم )Oxidative stress( يداتيوا
س سترس اك سلول يداتيوا هاي موجب اختلال در تنظيم 

و  يتوكندريم يبســـآهاي قلبي، جدار عروق و ســـلول
شـــود در واقع ي ميقلب يدر ســـلولها يآپوپتوز ســـلول

صوص ميتوكندري ضله قلب و بخ ها در برابر سلولهاي ع
س سترس اك سيبا شوند و توانايي تكثير پذير مييداتيو آ

  .)5 ،4( يابدو بازسازي آنها كاهش مي
 a3O )Forkhead Boxي  ســرچنگال يجعبه ينپروتئ

3O  به عنوان كه   (3FOXO  ياa3FOXO  ته ناخ ـــ ش
ــود، فاكتورهاي رونويســي مي  FOXاعضــاي  FOXOش

ــتند كه داراي ژن ــتركي ازهس   DNAهايي با دامنه مش
شند. مي سترس  3FOXOبا سترده در واكنش با ا بطور گ

العات نشان اكسيداتيو مورد مطالعه قرار گرفته است، مط
سترس اكس يمدر تنظ 3FOXOدهد، مي  ، آپوپتوزيداتيوا
در  )Autophagy( ي، اتوفاژســـلولي (مرگ ســـلولي) ()

ــلوليدوره ــيب ديده  DNAيمو ترم ي س  نقش دارد آس
)5، 6(. 3FOXO  مانند يك شــمشــير دو لبه اســت و از

 كه با يپرتروفي پاتولوژيك ميوكارد استاه از انعطرفي م

ــيتمه ــد كارديوميوس ي ها و ترويج اتوفاژي، اندازهار رش
و از طرف ديگر در  . كندها را حفظ ميكارديوميوســيت

ســلول و ميتوكندري را به ســمت  ROSشــرايط تجمع 
مي پيش  توزيس  پوپ ميتوكنــدري در آ عملكرد  برد. 

سيگنالينگ و آپوپتوز در  سم،  ستاز انرژي، متابولي هومو
 ATPميتوكندري ( V. كمپلكس )7(ســلول مهم اســت

Synthase يك مجموعه آنزيمي است كه به عنوان يك ،(
شين مولكولي براي توليد و هيدروليز سلول  ATP ما در 

سي ميتوكندري كار مي  ها در آخرين مرحله از روند تنف
نه تنها در حفظ حالت انرژي  سنتاز ATP ،كند. بنابراين

س ي ميتوكندري نيز سلولي ، بلكه در تعيين عملكرد تنف
باض و بخصـــوص آرامش قلبي  نقش محوري دارد. انق
فرآيندهاي نياز به انرژي است كه به عملكرد ميتوكندري 

ـــتگي دارد ATPو  ـــنتاز كارآمد بس . عدم تنظيم )8(س
ـــنتاز بايد تأثيرات عمده اي بر تنفس  ATP فعاليت  س

ـــد.  ـــته باش ميتوكندري و از اين رو عملكرد قلبي داش
اختلالات انرژي ميتوكندريايي در توسعه پاتولوژيك قلب 

در عضـــله قلب از ويژگي هاي  ATP نقش دارد. كاهش
ست. اختلال عملكرد سايي قلبي ا صلي نار سنتاز  ATP ا

باعث ايجاد و تشديد بيماري هاي انساني مانند مي تواند 
   ).9( كارديوميوپاتي و نارسايي قلبي شود

ـــ يناتتمر  ژيكييزيولوو ف يكيآناتوم ييراتتغ يورزش
جادرا ا يمطلوب كه خطر بيم ي ند  ماريك و  يقلب يهاي

ـــا كاهش م يينارس هيرا   يزيولوژيكيف ايپرتروفيدهد. 
ـــقلبي  لب  يناش به بهبود عملكرد ق از ورزش منجر 

ـــوديم ـــاز)10( ش بازس ـــ يقلب ي.  با  رزشاز و يناش
 يگنالينگس يرهايكننده ژن و مس يمتنظ يهايسممكان
 يكيو متابول ي، مولكوليسلول يهايسازگار ينهزم يسلول

 يجادباعث ا ينهمچن يورزش ينات. تمر)11( همراه است
ياييم يوژنزب ندر ـــ يتو ظرف يتوك به  يداتيواكس منجر 

  .)12(شوديم يعروق يقلب يهايماريكاهش ب
ش يناتتمر يتاهم يافتن يبرامطالعات متنوعي   يورز

ـــانگرها ييراتتغ ها وژن ياندر ب ـــب نش  يوژنزب يمناس
ندري و  ته ها ROSميتوك ند.پرداخ كاران  Zeng ا و هم

ش)، 2020( سفور ياهفته 12 يمداخلات ورز  يلاسيونف
 Akt ،mTOR  وa3FoxO و  يمرا تنظAMPK سفر  يلهف

ـــعيم يمرا تنظ و كنترل  يملكرد اتوفاژع يتكند تا وض
ي نتايج مطالعه .)13( كند يمرا تنظ يتوكندريم يفيتك

Ferreira ) كارانش يك دوره طولاني 2014و هم كه   (
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  ...قلب عضله در ATP Synthase ژن انيب و 3OXOF نيپروتئ بر نياكتاپام مكمل و هوازي تمرين ريتاث                                                                                           

ـــط را بر روي تغييرات  ـــدت متوس با ش تمرين هوازي 
ها و فســفوپروتئوم ميتوكندري ســطوح پروتئيني آنزيم

لب گروهي از موش حاكي از افزايش ق ند،  جام داد ها ان
 .)8( سنتاز بر اثر تمرينات بود ATPسطوح 

 Kavazis ) ناتتمر)، 2014و همكاران ـــ ي از  يورزش
ش يوپاتيم ضد تومور قو ينا  FoxO1در قلب ( ياز ماده 

و  3FoxO ،1-MuRF( ي) و عضــلات اســكلتMuRF-1و 
BNIP3يقيدر تحق .)14( كندي) محافظت م Marfe  و
 يطولان دوره فعاليت بدني يك، پس از )2012( همكاران

ـــله قلب و  ـــيدن به درماندگي در بافت عض مدت تا رس
سكلتي سيها، كاهش رونوشمو ا شاهده  FOXO3a ي م

 . )15( شد
هانگ يبرخ اخيرا از ملدارويي  يا  يهابه عنوان مك

ــ ــتفاده  يورزش ــت. اس ــده اس  ياثر آنت ي نيزمطالعاتش
ضد التهاب يدانياكس ستفبدن را  تابوليسمبر م يو  ده ابا ا

با گ ينز اعلمي ا هان  له تمرين  )16(يا مداخ بدون  و 
ـــي  ند. از اين ميان، )17(ورزش اكتاپامين  تاييد كرده ا

 ) بعنوان عصاره گياهي دارايزاآمين بيوژنيك درون(يك 
، ضــد تشــنج و موجب رام بخش، آضــد اضــطراب اثرات
ي معرفي شده است عصب دييابن يهاسلولو رشد  يرتكث

كه )18( پامين  تا هانطور طبيعي در به.اك يا عدد  گ مت
در كنترل داراي اثرات مثبتي   موجود اســت نارنجمانند 

ــي چون قلب هاييماريب ــتمكنترل س ــب يس  ،قلب يعص
  . )20( ي عضله قلب استرام بخشآو  كاردييكاهش تاك

مل  نه مك گا جدا مان و  تاثير همز كه  به اين جه  با تو
هاي تمرين ورزشــي هوازي بر پروتئين و ژنو  اكتاپامين

لب و  له ق ـــ ندري عض يل در بيوژنز و مرگ ميتوك دخ
ـــي  آنزيم ـــله قلب بررس هاي دخيل در روند آرامش عض

مطالعه در پي يافتن پاســخ به اين  نشــده اســت؛ لذا اين
ـــت كه مداخله جداگانه و همزمان دو عامل  ـــوال اس س

ـــي هوازي و مكمــل اكتــاپــامين پس  از تمرين ورزش
هاي ســرخ شــده چندبار حرارت ديده به خوراندن روغن

و  FOXO3هاي صــحرايي، بر تنظيم بيان پروتئين موش
  چه تاثيري دارد؟  ATP Synthaseژن 
  

  روش كار 
صحرا 30، يمطالعه تجرب يندر ا نر بالغ  ييسر موش 

-200 ينب يبيهفته سن و با وزن تقر 8با  يستاراز نژاد و
ـــت 250 ـــتور (تهران) ته ييتوگرم از انس ـــد.  يهپاس ش

هدار ما ينگ ها در د جه 22± 3 يآن  يگراد،ســـانت يدر
ــتفاده برا ــد 60 حدود هاقفس يرطوبت مورد اس  ، درص

ـــنايي چرخه ـــاعت خاموش و  12 يكي،تار-روش  12س
مطابق دســتورالعمل تمام مراحل  بود. ســاعت روشــن

مســتخرج از  يشــگاهيآزما يواناتاخلاق كار با ح يتهكم
گروه  5حيوانات به  .شــدانجام  ينگيمل هلســدســتورالع

صرف 6( سالم، م شامل: كنترل  سرخ  هايروغن تايي) 
يق + تمرين سرخ شده عم هايروغن يق، مصرفشده عم

ــرف  ــده عم هايروغنهوازي، مص ــرخ ش يق + مكمل س
صرف  شده عم هايروغناكتاپامين، م يق + تمرين سرخ 

  هوازي + مكمل اكتاپامين تقسيم شدند
شده عميق:تهيه ر سرخ  ســرخ شــده  روغن وغن 

روز  4به مدت  كه روغن آفتاب گردان يترل  8از  يقعم
ـــاعت با حرارت   8 يروز يمتوال درجه  200تا  190س
 30طبق منابع هر ه بود بدست آمد. گراد داغ شد يسانت
ـــنج پخت غذا اندازه گ يقهدق ـــد) يري(با دماس مواد  .ش
 يهااوردهو فر ينيزم يبناگت مرغ، ســـيي شـــامل غذا

ور داخل روغن غوطه )لباسو كا يس(ســـوســـيني پروتئ
 از روغن به منظور استفاده، روز چهارم يو در انتها ندشد

 DFO )Deepغن رو شــد. يدارنگه يتيمداخله مســموم
frying oil (روز  5هفته  4به مدت  يه صـــورت خوراكب
  . شد ها گاواژ) به رتيلوگرمبرك يترل يليم 10در هفته، (
با  ييهفته آشنا يكاز  پس ين ورزشي:تمر يبرنامه

ــوص يلتردم يراه رفتن بر رو جوندگان  حيوانات، مخص
 يبر رويقه متر در دق 9و با ســـرعت  يقهدق 20به مدت 

صورت تمرين با  پروتكلقرار گرفتند.  يلتردم تمرين به 
ـــط ـــدت متوس كه  max 2VO 65-50% در محدوده ش

سه تمرين 5شامل  (تردميل)  در هفته ايدقيقه 30 جل
قه گرم 5 با قه 20 و كردندقي يت دقي عال قه 5 و ف  دقي

ــرد ــت انجام كردن س ــده اس ــروع   اولين  در. ش روز ش
شـــروع و طبق پروتكل هر  m/s 16 ســـرعت از ،تمرين

تههفته افزايش  عد از  ياف تا در روز آخر ب به 4و   هفته 
m/s 26 يدرس.  

ستفاده در ا مكمل :مكمل يبرنامه  يقتحق ينمورد ا
هفته و  4طرح  ينا د. مدت زمان مداخله دربو يناكتاپام
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ساس مقالات . دوزروز در هفته بود 5 ستفاده بر ا  مورد ا
μmol/kg 81  يدرون صفاق يقبه صورت تزر )IP ولحلم 

 يچآلدر يگما. مكمل از شركت س) بود9% ينبا نرمال سال
  .شد يهته

مداخله  ينساعت پس از آخر 48 :هاي بافتيارزيابي
شتاساع 8با حداقل   يهوشبا محلول كلروفورم ب ييت نا

از بطن چپ قلب با  ينهو پس از شـــكافتن قفســـه ســـ
 يشد. خون جمع آور امانج يريخونگ سي سي 3 سرنگ

به منظور  EDTA ساده و لوله 12×100شده داخل لوله 
دار قرار  يخچال يفيوژبرداشت سرم و پلاسما داخل سانتر

 جدا هابافتاز قلب به سرعت  يرياز خونگ پس .داده شد
 يشستشو )PBSسالين ( فسفات بافر محلول با و شده

قرار گرفت. ســپس  يكروتيوبو داخل م شــدبافت انجام 
 اخلد يزشـــده و تا زمان آنال يزداخل تانك ازت بافت فر

 يهثانو يكساتيوبافت به ظرف ف .شد ينگهدار -80 يزرفر
ــت  يم يدا) انتقال پ%10 ين( فرمال  3كند . بعد از گذش

قالب گ يريروز بافت جهت آبگ 5تا   هب ينهپاراف يريو 
  .كرد يداانتقال پ (Tissue process) دستگاه

qRT-PCR: ــتخراجا با  ينو پروتئين و پروتئ RNA س
از بافت قلب اســتخراج شــد،  TRizol اســتفاده از معرف

 ينو پروتئ  RNA يفيتطبق دســـتورالعمل ســـازنده ك
ه به نســبت با توج). Invitrogen USA( اســتخراج شــد

  سنج يفشده توسط ط يري، اندازه گ 260/280جذب 
NanoDrop Waltham ،MA ،USA Thermo 

Scientific سنتز يينتع  يلو تحل يهو تجز cDNA شد. 
) با يدار(به عنوان ژن خانه و RT-PCR   از روش يكم

 Premier( شدند يطراح premier 5 استفاده از نرم افزار
Bio-Soft International USAســنتز .( cDNA  يبرا 

foxo3, ATP synthase, cythorome c  با اســـتفاده از
ـــنتز يتك يك مارك cDNA Exiqon س طبق  (، دان

ــتورالعمل ها ــازنده يدس ــتفاده از  )س ــد. با اس انجام ش
س يهاپروتكل ستاندارد با  ستما   Rotor-Gene 6000 ي

سخه سه ن به ) Corbett Life Science   Mortlake( در 
نانوگرم  20،  يكروليترم 10كل  جملاصـــه، در حطور خ
اضــافه شــد   ياصــل يبترك يكبه  cDNA يكروليتردر م

مل   يترل يليم 5و  يمراز هر پرا pmol / μl 10شــــا
SYBR  premix ExTag يت (از كKusatsu, TaKaRa 

II( ش ستان  شد.  برنامه برايگاا ستفاده  اجرا به  ي، ژاپن ا
ــرح ز ــد:  يمتنظ يرش ــ 95ش   15 يد برايگراانتدرجه س

ــانت 95چرخه  40و  يقهدق ، يهثان 15 يبرا يگراددرجه س
جه ســــانت 60 جه  72و  يهثان 30 يبرا يگراددر در
 شد.  يبررس PCR واكنش يهثان 30 يبرا يگرادسانت

سترن بلات روش قرار  كننده يزها در بافر لسلول :و
ــدند  يزگرفته و ل  ) PMSFپروتئاز يهابا مهار كننده(ش

شد توسط ينپروتئ يمساو ريمقاد با  SDS-PAGE جدا 
ـــين (گل-تريس ژل 12٪- 5٪ تحت  ) وInvitrogenيس
سترن قرار گرفت تحل يشآزما ستاندارد و سيو بر يلا  ر

و  ينپروتئ يها يباد يوســترن بلات با اســتفاده از آنت
 يم، آنزسوئد)، Can Ag(  )رقت 1000: 1انجام شد ( يژن

سوئد) در زمان Can Ag؛ 2000: 1رقت ) HRP ضد  ي، 
ـــل به يهثانو يها يباد يكه با آنت واكنش  HRP( متص

متحده) واكنش نشــان داد.  يالات، ا؛ آبكم3000: 1رقت 
ــــرانــجــا ــــتــفــاده از يــزي، رنــگ امــمس ــا اس هــا ب

ستمس  ECL Western Blotting (Amersham Life)ي
Detection Arlington Heights)  ( .ـــدند ـــاخته ش س

ستفاده  يكنترل داخل يكعنوان  به GAPDH ينپروتئ ا
  . شد

يه مار يلوتحل تجز هتي: آ فت  يينتع ج يا اثر در
، گروه كنترل ســـالم و گروه قيســـرخ شـــده عمروغن 
ستفاده -كنترل شده عميق با ا سرخ   t  از آزمونروغن 

 مورد مقايسه قرار گرفتند. جهت تعيين اثر اصليمستقل 
ــلي اكتاپامين و تعامل تمرين و ن اكتاپامي تمرين، اثر اص

شد  يانسدو راهه وار يلتحلاز ستفاده  صورت وجود  ا در
فاوت از آزمون  حل ت هت تعيين م نادار، ج فاوت مع ت

ــد تعقيبي ــتفاده ش ــاز ي. كمبن فروني اس ژن  يانب يس
ت چند ييراتغ يرو مقاد ct∆∆- 2 مورد نظر توســـط فرمول

بر اطلاعات در جداول و اشــكال محاســبه شــد.   يبرابر
ســطح  اســاس ميانگين و انحراف اســتاندار گزارش شــد.

ـــد. كل در نظر گرفته ≥05/0P يمعنا دار  ياتعمل يهش
ــتفاده از نرم افزار يآمار ــخه  SPSS  با اس انجام  20نس
  .يدگرد
  

  هايافته
ـــده عماثر دريافت روغن  يينتع جهت  ـــرخ ش ، قيس
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  ...قلب عضله در ATP Synthase ژن انيب و 3OXOF نيپروتئ بر نياكتاپام مكمل و هوازي تمرين ريتاث                                                                                           

گروه كنترل سالم و گروه كنترل+روغن سرخ شده عميق 
شد. نتايج مستقل  t  آزمون ازمسموم) (كنترل  ستفاده  ا

ـــان داد مقادير  به  3FOXOنش در گروه دريافت روغن 
صــورت معناداري نســبت به گروه كنترل ســالم افزايش 

ست ( شته ا سنتاز در گروه  ATPمقادير  ).=001/0Pدا
كنترل مســـموم نســـبت به گروه كنترل ســـالم كاهش 

  .B)و  Aبخش 1شكل( )=001/0P(معناداري داشت 
كه مكمل و تمرين دريافت  به گروه كنترل  ـــبت  نس

تمرين موجــب كــاهش معنــا دار بيــان نكرده بودنــد، 
 ).P=500/0(شــــد در گروه تمرين  3FOXOپروتئين 

يان  نادار ب كاهش مع پامين نيز  تا مل اك فت مك يا در
به همراه داشــــت  3FOXO پروتئين   ).P=010/0(را 

رل معني تركيب تمرين و مكمل نيز نســبت به گروه كنت
با وجود آنكه كمترين بيان پروتئين  ).=001/0P( دار بود

3FOXO  در گروه تمرين و و مكمل اكتاپامين مشــاهده
شد، اما تعامل اين دو مداخله از نظر آماري معنادار نبود 

)159/0P=.( )ــكل نســبت به  ).1و جدول  Aبخش  2ش
ند،  فت نكرده بود يا كه مكمل و تمرين در گروه كنترل 

 ATP Synthaseدار بيان ژن وجب افزايش معناتمرين م
دريافت مكمل اكتاپامين  نيز  افزايش  ).=012/0P( شد

يان ژن  ـــت  ATP Synthaseمعنادار ب به همراه داش را 
)001/0P=.(  سبت به گروه تركيب تمرين و مكمل نيز ن

كه بيشترين اينبا وجود ).=001/0P( كنترل معني دار بود
يان ژن ميزان  به گروه تمرين  ATP Synthaseب مربوط 

پامين   عامل تمرين و اكتا پامين بود، ولي ت و مكمل اكتا
 ).=071/0P( بربيان اين ژن از نظر آماري معنا دار نبود

  .)1و جدول  B بخش 2 شكل(
  

 
  ترل مسموم. بين گروه كنترل سالم و كن) B (بخش  ATP Synthaseبيان ژن  و A) (بخش  FOXO3مقايسه بيان پروتئين  -1كل ش

  سالم. اطلاعات بر اساس ميانگين و انحراف استانداردگزارش شده است. -*نشانه تفاوت معنادار نسبت به گروه كنترل
  

  آمده است. ATP Synthaseو  3FOXOاثر متقابل دو عامل تمرين و مكمل در پروتئين  -1جدول 
  داريسطح معني  اندازه اثر  Fمقدار   ميانگين مربعات درجه آزادي مجموع مربعات منبع تغيير  آماره

3FOXO  
  

  001/0  717/0  30/0592/50 30/01 مكملاثر 
  005/0  338/0  48/1227/10 48/11 اثر تمرين
 اثر متقابل

  مكمل*تمرين
06/01 06/0135/2  096/0  159/0  

ATP 
Synthase  

  

  001/0  581/0  001/0707/27 001/01 مكملاثر 
  012/0  276/0  001/0609/7 001/01 اثر تمرين
 اثر متقابل

  مكمل*تمرين
26/61 26/6635/3  154/0  071/0  
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   بحث
ـــ پژوهش ينهدف از ا تمرين هوازي و  يرتاث يبررس

م كتــاپــا ئ ينا ت پرو ب 3FOXO ينبر   ATPژن يــانو 
Synthase ـــده با  يهتغذ هايدر عضـــلات قلب موش ش

شده عم هايروغن شان يافته بود. يقسرخ  هاي آماري ن
سموم  يقعم يدهحرارت د ها با روغنرت يتداد در اثر م

. يافت يشداري افزاطور معنا به 3FOXOين غلظت پروتئ
ـــورت جداگانه ينتمر موجب  و مكمل اكتاپامين به ص

ـــد 3FOXO يندار پروتئكاهش معنا با وجود آنكه ند. ش
و  ينتمر درگروه 3FOXO ينپروتئ غلظــت ينكمتر
ـــد،  يناكتاپام ـــاهده ش اما اثر تعاملي اين دو متغير مش

ـــت كه در تركيب اين دو معنادار نبود كه ب دين معناس
ـــدن عامل  عامل بر هم هيچ يك از عوامل بر معنادار ش

ين و مكمل اكتاپامين به تمرهمچنين . ديگر موثر نيست
نه گا جدا ـــورت  نا افزايشموجب  ص قادير ژني دار مع م

ATP Synthase ـــد ؛ اما اثر تعاملي عامل تمرين و ندش
نا  ATP Synthase مكمل در تغييرات ژني . دار نبودمع

ـــو با نتا )، 2020و همكاران ( Zeng يقتحق ينا يجهمس
ستقامت يناتتمر يرتأث پژوهشي در ين غلظت پروتئ بر يا

3FOXO با  ياســتقامت يورزشــ يتنشــان دادند كه فعال
و در  ينپروتئ ينا يزانمتوســط ســبب كاهش م شــدت

ـــلول يزانم كاهش يجه،نت ـــود يها محجم س . )13(ش
ـــدري و همكاران ( ـــان 2020ص )، در پژوهش خود نش

 ياز فاكتورها يناش يبتواند آسيم داوميتمرين تدادند، 
سي رونو اتوفاژي و آتروفي در  را كنترل كند و 3FOXOي

ـــلاني ـــورت خاص  .)19( كنديفا ا نقش موثر عض به ص
عه ) كه يك دوره 2014و همكارانش ( Ferreiraي مطال

ـــط را بر روي  با شـــدت متوس طولاني تمرين هوازي 
ـــطوح پروتئيني ـــفوپروتئوم آنزيم تغييرات س ها و فس

ها انجام دادند، حاكي ميتوكندري قلب گروهي از موش
سطوح  اثر تمرينات بود كه با سنتاز بر  ATPاز افزايش 

  .)8(باشدي حاضر همسو مينتايج مطالعه
ــت  ــده اس ــ ينتمرگزارش ش ــدت يورزش هاي در ش

ـــط  هاي خانواده از طريق تعديل پروتئين توانديممتوس
FOX ـــ ينرا در ح يوكاردانفاركتوس م ـــلوليآس  يب س

 ها كاهش دهد، عملكرد قلب و عروق رادر موش يوكاردم
يب آس هايينپروتئ يبتخر يجو ترو يكند، اتوفاژ قويتت

از آنجايي كه مصـــرف  )20 ،14 ،7( ددهبهبود  را ديده
هفته موجب  5هاي چندبار حرارت ديده به مدت روغن

فت قلبي مي با هاب در  عه افزايش الت طال تايج م گردد. ن
داد كه مصرف اكتاپامين به عنوان يك عامل  حاضر نشان
هاي چربي موش عمل بر روي ســلولاحتمالا ليپوليتيك 

ــت كمي ــور اس  يشافزا يبراه اكتاپامين كند و قابل تص
يادي موثر است و برخي بن يرشد سلولها و يرسرعت تكث

ند  يد ك نالين را تقل نالين و آدر . در )21(اثرات نورآدر
ـــرف اكتاپامين موجب كاهش  ـــر نيز مص تحقيق حاض

ـــخ 3FOXO ينپروتئغلظت  ـــد، اين پاس احتمالاٌ به  ش
تاثيرگذاري مثبت و آنتي اكســيداني، اثرات ضــدالتهابي، 

سوزي و ضد سرطان اكتاپامين اشاره كاهش وزن، چربي
سلولمي ست در  سته ا سيب ديده بر كند كه توان هاي آ

   
  هاي مورد مطالعه. ) در گروهB (بخش ATP Synthase بيان ژن و )A (بخش 3FOXO بيان پروتئين -2شكل 

 ستانداردگزارش شده است.*نشانه تفاوت معنادار نسبت به گروه كنترل. اطلاعات بر اساس ميانگين و انحراف ا
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ند و  مل ك يده ع با روغن حرارت د يت  ـــموم اثر مس
پژوهش  يجنتارا كنترل نمايد.  DFOتخريبات ناشــي از 

شان  ضر ن سمومحا  حرارت ديده با روغن يتداد در اثر م
كاهش  داريبه طور معنا ATP synthaseغلظت  يقعم

فت جب  يهواز ينتمرو  يا يان ژن  افزايشمو  ATPب
synthase  .شدChung ) 2017و همكاران ،(Mi-Hyun  

كاران ( كاران ( Holwerda)، 2020و هم  )،2020و هم
ـــ يناتتمربيان كردند  عملكرد  از اختلال يمنظم ورزش

در عضــلات  يتوكندرياز م يو آپوپتوز ناشــ يتوكندريم
لب جلوگ ند يم يريق پژوهش اخيرا  .)23 ،22 ،12(ك

كاران ( با  ،)1399كاظمي و هم ـــو  تايجي همس كه ن
مصــرف اكتاپامين  نشــان داد ي حاضــر داشــتندمطالعه

ــي به مدت  هفته قادر به كنترل  4همراه با تمرين ورزش
ياي  يت اح كاهش آپوپتوز و بهبود ظرف مازوم و  اينفلا

اي ناشـــي از ذيههاي قلبي در مدل اختلالات تغســـلول
DFO  ــت  نيز )،2020و همكاران ( Holwerda. )16(اس

ـــان دادند، تمرين و فعا ـــنتز  يزانم هاي بدنييتلنش س
 . )23( دهديم يشعضله را افزا يتوكندرياييم ينپروتئ

سموم رتبط با بيوژنز هاي مژن يانب  DFO يتدر اثر م
ــابــد و ميكــاهش  يداربطور معنــا ميتوكنــدريــايي ي

مســيرهاي  توز از طريقوپهاي ســوخته منجر به آپروغن
ـــودگيرنـده ميتوكنـدري مي و  Doria .)16 ،3 ،2( ش

و  يسكميدر طول ا)، گزارش كردند كه 2020كاران (هم
در مرگ  ياصــل يگرانباز يتوكندريمجدد، م يخونرســان

ستند يسلول، بلكه در بقا ش يناتتمر و سلول ه  يورز
ند عملكرد ميم تأث يتوكندريتوان  قرار دهند يررا تحت 
است  قلب يكمبود انرژ ناشي ازقلب از كار افتاده  .)24(

كه مو  جا  ـــلا يتوكندرياز آن  در يانرژ يدتول يندام اص
 بايتوكندريايي است، اختلال در عملكرد م يعضلان بافت
ـــلولگ مر جه و در يس باك نتي  اطهش طول عمر ارت
ـــاركوپن يجادا در لاًااحتم ،دارد يكينزد ـــعه س  يو توس

 يرخاذكاهش  طريق از ي)نتوده عضـــلا يدكاهش شـــد(
سطه م يانرژ  ،13( دارد يتوكندريايي نقشو آپوپتوز با وا
23، 25( .  
  

  گيرينتيجه
 يژن يانبتوان ب يورزشــ يناتمانند تمر يبا اقدامات اگر

در عملكرد  هاي مرتبط در بهبود تامين انرژي و موثرژن
كاهش داد ROS يدتول يزانم و داد يشافزارا  يقلب  ،را 

ـــيتميوكارد يمترمبا  توانيجه ميدر نت و بهبود ها يوس
ــي  ــايش ــد اكس ــتم دفاع ض ــيس  ATP يشافزا هب يزنس

synthase يدرس.  
ـــر هاي مطالعهاز محدوديت توان به عدم ميي حاض

سنجش سنتز دسترسي به نمونه هاي انساني و نيز عدم 
فاكتورهاي مرتبط پروتئين ـــاير  ـــار  از س بيوژنز با آبش

يايي يل كمبود بودجه پژوهش  ميتوكندر به دل ميوكارد 
شاره كرد. شود در مطالعات آتي به بررسي پيشنهاد مي ا

مورد اثر مكمل و ورزش و نيز هر دو آن در طولاني مدت 
يابي قرار گيرد و روش يابي ارز هاي تمريني ديگر نيز ارز

ــنهاد مي ــود. همچنين پيش ــايرش ــي س ــود به بررس  ش
ــتم پروتئين ــيس هاي مرتبط با بيوژنز ميتوكندريايي و س

ــود. ــي پرداخته ش ــايش ــداكس با توجه به نتايج  دفاع ض
رسد تمرين هوازي و اكتاپامين پژوهش حاضر به نظر مي

ند اثرات مخرب روغنمي يده عميق را توا هاي حرارت د
اكتــاپــامين بــه عنوان يــك  احتمــالا كــاهش دهــد.

نقش بســـيار مهمي در زي اكســـيدان و تمرين هواآنتي
فاژ يمتنظ فا ميعملكرد مو  ياتو كند پس يتوكندري اي

سازوكارها يديكل تواند فرآيندييمورزش   يسلول يدر 
  . باشد يو مولكول

  
   تشكرو تقدير 

از كميته اخلاق دانشگاه ازاد اسلامي واحد كرج جهت 
بررســي اســتانداردهاي اخلاقي  اين تحقيق، تشــكر مي 

 گردد.
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