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 مقاله پژوهشي 

ان يزان بيم بر نياستاگزانت ملکم مصرف با همراه نترواليا و يهواز يورزش ناتيتمر ک دورهير يتأث
  دو نوع ابتيد با يهارت يويلک بافت در Bcl2و  BAD، BAX يهاژن

  
 ٣ير فتاحيام، ٢يمحمدرضا ذوالفقار، ١*جعفرلو يمهد

 
 10/07/1401تاریخ پذیرش  29/05/1401تاریخ دریافت 

 
 دهيچک

ن ي. هدف از اشوديم يت نفروپاتيو درنها يويکل يهاسلولمنجر به آپوپتوز  يابتيافراد د يويکل يهاسلولآزاد در  يهاکاليراد ليتشک :هدف و نهيزمشيپ
 يويلک بافت در Bcl2 و BAD، BAX يهاژنان يزان بيمبر  نيهمراه با مصرف مکمل آستاگزانت يو هواز نترواليا يورزش نياثرات دو نوع تمر يبررسمطالعه 

  .است دو نوع ابتيد با يهارت
 ٣٠( يابتيکنترل) و د عنوانهبسر سالم  ٥( يابتيرديبه دو گروه غ يتصادف طوربه گرم ۴۶/۱۹۷±۵۵/۱۵ ين وزنيانگيستار نر با ميو رت ۳۵ : تعدادکار روشمواد و 

ابت + ينتروال، ديابت+اي، دابت+ مکمليکنترل، د يابتيسر موش در هر گروه) شامل د ٥گروه (با  ٦در  يتصادف طوربه مجدداًابت، يد يم و پس از القايسر) تقس
 ته و به مدت هشت هفتهنج روز در هفپن به مدت يمداخله تمر يهاگروه .قرار گرفتندمکمل  +ين هوازيابت+ تمري، ديابت+ هوازينتروال+ مکمل، دين ايتمر

 تريليليم ٣/٠زن بدن محلول در واز  لوگرميهر ک ين به ازايمکمل استاگزانت گرميليم ٣مکمل روزانه  يهاگروهنتروال را اجرا کردند. يو ا ينات هوازيبرنامه تمر
از آزمون د. يگرد يريگاندازهدو  نوع ابتيد با يهارت يويلکبافت  در Bcl2و  BAD، BAX يهاژنان يزان بيم .کردنديمافت يگاواژ در صورتبهتون يروغن ز

 .شد استفاده هاداده ليوتحلهيتجز يبرا يتوک يبيآزمون پس تعق و طرفهکيانس يل واريتحل

. )p=٠٠١/٠(داشتند  داريمعنر يتأث ۲نوع  يابتيد يهارت يويدر بافت کل BADن بر شاخص يآستاگزانت يسازمکملو  ينيمداخله تمر يهاپروتکل ي: تمامهاافتهي
ن مصرف ي. همچن)p=٠٠١/٠(داشتند  داريمعنر يتأث ۲نوع  يابتيد يهارت يويدر بافت کل BAX، بر شاخص )p=٨٩٠/٠( ياستقامتن يتمر رازيغبه، هاگروه يتمام

 .)p=٠٠١/٠( ديگرد Bcl2در شاخص  داريمعنرات ييسبب تغ ين استقامتيتمر يتک ينسبت به اجرا ين استقامتين به همراه تمريمکمل آستاگزانت

 يآپوپتوز يومارکرهايبر ب ياهفتههشت يامداخلهن در دوره يآستاگزانت يسازمکملا بدون ينتروال با و يو ا ينات هوازيمداخله تمر ي: اجرايريگجهيبحث و نت 
  .دارند ير مثبتيتأث ۲ابت يبا د يهارت يويدر بافت کل

  Bcl2، ژن BAX، ژن BADن، ژن ياستاگزانت ملکنتروال، مين اي، تمرين هوازيتمر ها:دواژهيکل
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  مقدمه
 طوربهمزمن  يکيمتابول يماريب کي عنوانبه توسيمل ابتيد

در  روديمو انتظار  افتهي شيدر سراسر جهان افزا يابرجسته
 ابتيمبتلا به د مارانيتعداد ب کيدميبا رشد اپ ندهيآ يهاسال

 يمشکل سلامت عموم به ليتبد توسعهدرحال يدر کشورها اًخصوص
 ونيليم ٣٦٥ ابت،يد يالمللنيب ونيفدراس گزارش بر اساس). ١شود (

تعداد  نيا شيبردند و افزايرنج م ابتيد يمارياز ب ٢٠١١نفر در سال 
                                                             

  سنده مسئول)ي(نو رانيه، ايه، ارومي، دانشگاه ارومي، دانشکده علوم ورزشيورزش يولوژيزي، گروه فيورزش يولوژيزيف يدکتر يدانشجو  ١
  رانيه، ايه، ارومي، دانشگاه ارومي، دانشکده علوم ورزشيورزش يولوژيزي، گروه فيورزش يولوژيزيار فياستاد ٢
 رانيز، ايز، تبريتبر ين، دانشگاه علوم پزشکيد مثل، دانشکده علوم نويتول يولوژيار بياستاد ٣

ابت ي). د٢( خواهد بودمورد انتظار  ٢٠٣٠نفر تا سال  ونيليم ٥٥٢به 
جاد يتواند موجب ايشود ميکه کنترل نم يدر موارد ژهيوبه

). ٣شود (ها) هي(اختلال در کل يهمانند نفروپات ياهياختلالات ثانو
 ٤٠تا  ٣٠که حدود  است روندهشيپک اختلال ي يابتيد ينفروپات

 ريوممرگجه احتمال ير کرده و درنتيرا درگ يابتيماران ديدرصد ب
تجمع  به دنبال ين اختلالي). چن٤دهد (يش ميابت را افزايد به دنبال
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در  برگشترقابليغو اختلال  يکس خارج سلوليماتر يهانيپروتئ
 يدرمان يهاروشل عدم وجود ي). به دل٥دهد (يرخ م هاهيکلعملکرد 

د يشد يبه نفروپات يابتيماران دياز ب يتوجهقابلمشخص، تعداد 
ه يوند کليپ ياز علل اصل يکيابت يد کهيطوربهشوند يدچار م

 يدرمان يهاروشافتن يبه  ياز فورين واقعبه). ٦رود (يم حساببه
 يابت نفروپاتيشرفت ديجاد و پيکنترل و ممانعت از ا يبرا يديجد

ق يدق يهاسميد اذعان داشت که هنوز مکانيوجود دارد. اگرچه با
 .اندنشدهمشخص  يابتيد يجاد نفروپاتيا

ابت يدر د يويکل ياز علل نفروپات يکيگزارش شده است که 
ال ) است که به دنبROS( يژنياکسبات واکنشگر يترک يد بالايتول

 يويتداين استرس اکسي). چن٧شود (يجاد ميد گلوکز ايبالا بودن شد
 جهيدرنتشده و  يويکل يهاسلولآپوپتوز در  يتواند موجب القايم
وپتوز در زان آپيکه بالا بودن م شدهدهيد). ٨( دينما يجاد نفروپاتيا

ه يکل يموجب اختلال در عملکرد گلومرول توانديم يويکل يهاسلول
). ٩دهد (ش ين در ادرار) را افزاي(دفع آلبوم ينوريشده و پروتئ

 يگوال يابت نفروپاتيکه در د انددادهز نشان ين يبافت يهايبررس
 ).١٠،١١( استکاملاً مشهود  هاهيکل(آپوپتوز) در  يمرگ سلول

ه ک) عنوان کردند ۱۳۸۹همکاران (و  يفيشر يامطالعهن در يهمچن
 يازهانداتا  PC12 يهاسلولگلوکز در  ياز غلظت بالا يآپوپتوز ناش

ه وابسته ب ييايتوکندريم ير مرگ سلوليوابسته به فعال شدن مس
  ).١٢( است ۹و  ۳ يکاسپازها
ند ي، فرآيژن واکنشياکس يهاگونهاد بودن يابت زيد يماريدر ب

فعال  Bcl-١2ان يب و کاهش ٣ق فعال کردن کاسپاز يآپوپتوز را از طر
، منجر يدر بافت قلب يک شکل مرگ سلولي عنوانبهکند. آپوپتوز يم

از  ياژهيودسته  يسازفعالو  يتوکندريم از c توکروميش سيبه رها
 يسازفعالشود. يکاسپازها مک با عنوان يتوپلاسميس يهاميآنز

 يمنجر به مرگ سلول يسلول يبا نابود کردن ساختارها ٣کاسپاز 
 ياثر ورزش بر رو) ٢٠١٣همکاران (م و يکن راستا، يشود. در ايم

قرار  يموردبررسرا  يابتيد يهاموشل بر آپوپتوز در چشم يدميتر
ن القا شد. ياسترپتوزوتوس يق داخل صفاقيابت توسط تزريدادند. د

بار در  ٥، در روز قهيدق ٦٠ ن به مدتيتمر يهاگروهدر  هاموش
ج نشان داد ين کردند. نتايل تمريدميتر يهفته بر رو ٦ يهفته، ط

 يابتيد يهارتچشم  در ٠ -و کاسپاز TUNEL يهاسلولکه تعداد 
تعداد را  نيل ايدميتر ينات بر رويکه تمر يافت، در حاليش يافزا

و  Baxک يش آپوپتوتين پيان پروتئين، بيعلاوه بر اکاهش داد. 
ش يافزا يابتيد يهاموشچشم  در Bcl-2 ين ضد آپوپتوزيپروتئ

ش سطح يو افزا Baxل باعث کاهش يتردم ين بر رويافت. تمري
Bcl-2 يان عامل بقا سلوليب .شد ،p-Akt يهارت ينوهايرت در 

                                                             
1 B-cell lymphoma 2 

شد.  p-Akt انيش بيل باعث افزايافت و ورزش تردميکاهش  يابتيد
زان آپوپتوز يل باعث کاهش ميجه گرفتند که ورزش تردميمحققان نت

در  p-Aktش سطح يه با افزايشبک يهاسلولابت در ياز د يناش
ا ير و يتأخ يبرا مؤثرک راهبرد يل يو ورزش تردم شوديم هيشبک
). ١٣است ( يابتيماران دياز شروع عوارض چشم در ب يريجلوگ
را بر  ينات ورزشير تمريتأث )٢٠١٥همکاران (و  يجعفرن، يهمچن

خود قرار  قيموردتحق ييدر قلب موش صحرا Baxو ژن  Bcl-2ان يب
) انجام شد يوانيمدل حگروه (دو  يشين مطالعه با طرح آزمايدادند. ا

به دو  يتصادف صورتبهانتخاب و  ماههسهنر  ييموش صحرا ١٦و 
وانات يح .م شدندينفر) تقس ٨کنترل (و ) n = 8( يورزشن يگروه تمر

 ٦٠-١٠سرعت هفته ( ١٢به مدت  ينين در برنامه تمريدر گروه تمر
درصد) شرکت  ١٥ب يقه و شيدق ٣٣تا  ٢٤قه، زمان يدر دق متر

ن برداشته ين جلسه تمريساعت پس از آخر 48 هاموشکردند. قلب 
 و Baxان ژن يانجام شد و ب cDNAو سنتز  RNAاستخراج  .شد

Bcl2  مرازيپل يرهايق واکنش زنجيطراز )RT-PCR( Real 

Time ان ژن يج نشان داد که بيقرار گرفت. نتا ليوتحلهيتجز مورد
Bax  و نسبتBax / Bcl2 يداريمعن طوربهده ين ديدر گروه تمر 

 ن، تفاوتيعلاوه بر ا) درصد٨٩و  درصد٨١( کمتر از گروه کنترل بود
 Bcl2ان ي، بحالنيبااوجود نداشت.  Bcl2ن دو گروه در يب يمعنادار

ن يا). درصد١١بود (کنترل  شتر از گروهيده بين ديدر گروه تمر
 رسديم، به نظر يطورکلبهاعلام کردند که  جهيدرنتمحققان 

 يش آپوپتوزين پيدر کاهش پروتئ ماههسه ينات ورزشيتمر
 انيج بي، با توجه به نتاحالنيباابوده است.  مؤثرقلب  يتوکندريم

بر  ينات ورزشياثرات تمر ييشناسا يشتر برايقات بيتحق Bcl2 ژن،
 يامطالعه). در ١٤است ( يآپوپتوز قلب ضرور يهاشاخص يرو
بر  ين هوازيهشت هفته تمر ) اثر١٣٩٥همکاران (و  ينيامگر، يد
بافت تومور  Bcl-2ن يو پروتئ MiR-15و  Bcl-2 يهاژنان يب

ن يقرار دادند. بد يموردبررسمبتلا به سرطان پستان را  يهاموش
ق يبا تزر ياهفتهششماده، پنج تا  يسر موش بالغ س ٢٠منظور، 

به سرطان مبتلا شدند. سپس  MC4-L2 يسرطان يهاسلول
م ين و کنترل تقسيتمر ييتا ٧٦ دو گروه به يتصادف صورتبه

 ين، قربانيتمره ن جلسيپس از آخر ساعت ۴۸دند. در ادامه و يگرد
و  Bcl-2ان يزان بيبرداشته شد. م هاآن يبافت يهانمونهشدند و 

MiR-15 بافت تومور به روش PCR ن يپروتئ انيزان بيو مBcl-2 
ان ژن يج نشان داد که بيشد. نتا يريگاندازهزا يبا استفاده از روش الا

در گروه  يو نسبت رشد تومور، به شکل معنادار Bcl-2ن يپروتئ و
در  MiR-15ان يافت و بي کاهشسه با گروه کنترل ين در مقايتمر

سه با گروه کنترل نشان داد. يرا در مقا يش معنادارين افزايگروه تمر
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ان ژن يکاهش ب و MiR-15ان ژن يش بيگرفتند که افزا جهينت هاآن
نسبت رشد  ، در کاهشين هوازياز تمر يناش Bcl-2ن يو پروتئ

  ).١٥است (ن مؤثر بوده يتومور در گروه تمر
ابت با يدر د يويو بهبود اختلالات کل يريجلوگ يدر راستا

ن مهار آپوپتوز، يو همچن يدانياکسيستم آنتيت سياستفاده از تقو
 يدانياکسيآنت يهان مکمليو همچن ياهيگ يهاداروها و عصاره

از  ديکارتنوئ کينيستاگزانتقرار گرفته است. آ مورداستفاده ياديز
و  ياست که اثرات ضدالتهاب ييايدر منشأها با ليدسته زانتوف

 دهيبه اثبات رس يوانيو ح يدر مطالعات انسان آن يقو يدانياکسيآنت
 يونيهر حلقه  يرو يو کتون ليدروکسيه يهاگروهاست. وجود 

را  نياگزانتآست يقو يدانياکسيآنت تيدوگانه، فعال ونديهمراه با پ
پانکراس  يبتا يهاسلولبا حفاظت  نيآستاگزانت). ١٦دهد (يمشرح 
در بهبود اختلال  يعال يکيمونولوژيعامل ا کيگلوکز،  تياز سم

شناخته شده است.  يابتيد يهاموش يهاتيلنفوس يعملکرد
 يسميپوگلايه تيدهد که فعالينشان م ديجد يهاافتهي

 يهاموشپانکراس در  يبتا يهاسلول يبه بازساز نيآستاگزانت
موجب  نيبنابرا شود.يداده م ارتباط نيشده با استرپتوزوتوس يابتيد

به برداشت گلوکز توسط  يسازفعالو  ينيانسول تيحساس شيافزا
 نيستاگزانتک آي). اثرات ضد آپوپتوت١٧شود (يم يرامونيپ يهاافت

ن يا شدهدهيدکه يدر مطالعات مختلف نشان داده شده است بطور
با مهار  هاسلولتوسط گلوتامات در  القاشده يب از آپوپتوزيترک

ن مشخص شده ي). همچن١٨( دينمايم يريو جلوگيداتياسترس اکس
آپوپتوز  يتواند جلويوابسته به دوز م صورتبه نيستاگزانتکه آ
 يان مارکرهايزان بيرا گرفته و م يسوختگ به دنبال هاسلول

گزارش شده که  يا). در مطالعه١٩دهد (را کاهش  يآپوپتوز
ک و کاهش يآپوپتوت يبات آنتيش ترکيبا افزا نيستاگزانتآ

 يسوختگ به دنبال يويحاد کل يهابيک از آسيآپوپتوت يفاکتورها
ه افراد ين بر کلي). در مورد اثرات آستاگزانت٢٠( دينمايم يريجلوگ

انجام گرفته است. از آن جمله در مطالعات  ييهايز بررسين يابتيد
 يهاسلولتواند با حفاظت از يب مين ترکيده شده که ايد يوانيح
ده ين دي). همچن٢٣-٢١شود (ه يموجب بهبود عملکرد کل يويکل

تواند موجب کاهش ين ميبا آستاگزانت مدتيطولانشده که درمان 
 يهاسلول DNAب ين مهار آسين توسط ادرار و همچنيدفع آلبوم

 ).٢٢شود ( يويکل
و درمان  ييردارويغ روش کي عنوانبه يورزش ناتيتمر

 يکياز اختلالات متابول ياريو درمان بس يريشگيپدر  نيگزيجا
 ياثرات ورزش بر رو حالنيبااشناخته شده است. ابت يد ازجمله

ج يو نتا ستينمشخص  يابتيدر افراد د يو نفروپات يويعملکرد کل
گزارش شده است. از آن جمله مشاهده شده است که  يضيضدونق

 يمنظم با شدت متوسط موجب کاهش نفروپات ينات ورزشيتمر

 ييهاگزارشگر ي). از طرف د٢٤شوند (يم يابتيد يهارتزودرس در 
). ٢٥( است ينات ورزشيتمر به دنبال ينوريش آلبومياز افزا يحاک

Kurdak  اثر  يمنظم هواز يهاورزشو همکارانش نشان دادند که
 يو نفروپات ينوريکروآلبوميدر مقابل م کنندهمحافظتو  يمهار

نات يکه تمر انددادهاکثر مطالعات نشان  حالنيباا). ٢٦دارد ( يابتيد
 يه و القايب کليموجب آس توانديمد يشد يهاورزش ژهيوبه يورزش

قات يتحق وجودنيباا). ٢٧،٢٨شود ( يويکل يهاسلولآپوپتوز در 
کاملاً  آمدهدستبهج ينه انجام شده است و نتاين زميدر ا يمحدود
 سؤالن ين محقق در نظر دارد در پاسخ به ايستند. بنابرايهمسو ن

نتروال همراه با مصرف يو ا يهواز ينات ورزشيا تمريق کند که آيتحق
بر آپوپتوز بافت  يتوجهقابل راتيتأثتواند ين ميمکمل استاگزانت

  ابت نوع دو داشته باشد؟يبا د يهارت يويکل
 يهاسلولآزاد در  يهاکاليراد ليتشک اديز ريتوجه به مقاد با

ت يو درنها يويکل يهاسلولکه منجر به آپوپتوز  يابتيافراد د يويکل
جهت مهار آپوپتوز  ييکردهايروتا  است يضرور، شوديم ينفروپات

بر  يمربوط به اثرات ورزش جينتا ن،ي. علاوه بر اشود ييشناسا ييالقا
مشخص متفاوت  ينيتمر يهاپروتکلدنبال ه ب يابتيماران ديه بيکل

ب يک ترکيکه  نيآستاگزانتب ين اثرات ترکينشده است و همچن
ده يمشخص نگرد يابتيد يآپوپتوز بر نفروپات يو آنت دانياکسيآنت

اثرات دو نوع  يبررس يمطالعه حاضر برا يطراح نيبنابرااست. 
 نيهمراه با مصرف مکمل آستاگزانت يو هواز نترواليا يورزش نيتمر
 يويلک بافت در Bcl2و  BAD، BAX يهاژنان يزان بيمبر 
  .رسديمبه نظر  يضرور دو نوع ابتيد با يهارت

  
  مواد و روش کار

 يکاربرد يتجرب نوع از حاضر قيتحق پژوهش، تيماه به توجه با
 پنج گروه بر مشتمل که گروه هفت يحاو قيتحق طرح کي از و بوده

. است يابتيد گروهشمک يو  يابتيکنترل د گروه کي و يابتيد يتجرب
 ين وزنيانگيستار) نر با مي(و رت ۳۵ حاضر، مطالعه در

علوم  يشگاهيآزماوانات ياز مرکز پرورش ح گرم ۵۵/۱۵±۴۶/۱۹۷
)، رطوبت ۲۲±۲( شگاهيآزما ييط دمايو در شرا يداريخر يپزشک

  شدند. ينگهدار ساعته ۱۲ يکيتار يي) و چرخه روشنا۵۰±۵ط (يمح
  :ابتيالقاء د

وانات دانشگاه علوم يح شگاهيآزماکه در  ين پژوهش تجربيدر ا
وانات يت از حيحما يالمللنيبن يقوان بر اساسه و ياروم يپزشک
 IR.UMSU.REC.1399.068رفت و با کد يانجام پذ يشگاهيآزما

قرار  دييتأه مورد ياروم يدانشگاه علوم پزشک ته اخلاقيکمتوسط 
 ٢٠٠ ين وزنيانگيستار با مينر نژاد و ييسر موش صحرا ٣٥گرفت، از 

 يابتيرديغبه دو گروه  يتصادف طوربه هاموش شد کهگرم استفاده 
ابت، يد يم و پس از القايسر) تقس ٣٠( يابتيدسر) و  ٥سالم کنترل (



 ۱۴۰۱ ارديبهشت، ۲، شماره ۳۳دوره   مجله مطالعات علوم پزشکي
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موش در هر گروه) شامل  سر ٥با گروه ( ٦در  يتصادف طوربه مجدداً
ن يابت + تمرينتروال، ديابت+ايابت+ مکمل، ديکنترل، د يابتيد
قرار مکمل  +ين هوازيابت+ تمري، ديابت+ هوازينتروال+ مکمل، ديا

د و ين آميکوتيق نياز تزر ٢ابت نوع يد ي. جهت القاگرفتند
 گرميليم ١١٠( ديآم نيکوتين ابتدا ن استفاده شد.ياسترپتوزوتوس

 درون صورتبه) نيسال محلول در موش وزن لوگرميهر ک يازا به

 stz لوگرميک بر گرميليم ٦٠، قهيدق ١٥ از پس و شدهقيتزر يصفاق

 صورتبه شدهحل ٥/٤ phبا  مولار ١/٠ترات يس بافر که در محلول

 روز ٥، هاموش بودن يابتيد صيتشخ يبرا .ق شديتزر يصفاق درون

 وانيح در دم لانست توسط کوچک جراحت جاديا با قيتزر از پس

 قند مقدار و شده داده قرار يگلوکومتر نوار يرو بر خون قطره کي

تر يل يبر دس گرميليم ٢٠٠ يو قند خون بالا يريگاندازه خون
  بود. هاآن شدن يابتيد يبرا ياريمع عنوانبه

  :ينيپروتکل تمر
م و يتوسط ک شدهاستفادهپروتکل  بر اساسنتروال ين ايتمر

در هفته و به مدت هشت  روز ٥ل يتردم يدن رويهمکاران شامل دو
 بود. خواهد  max2Voدرصد ٩٠ن يهفته خواهد بود. شدت تمر

و  شدهنييتعدن با سرعت يوان به دويوادار کردن ح ين برايهمچن
نوار استفاده  يدر انتها يکين از شوکرالکتريحفظ و کنترل شدت تمر

با سرعت  ياهيثان ٣٠تکرار  ٥با  ينيتمر هر جلسهدر آغاز  .گردديم
قه استراحت فعال با سرعت يدق ١قه شروع شده که با يمتر بر دق ٢٩
 سپس افت.يل ادامه خواهد يتردم يدن بر رويقه دويمتر بر دق ١٣

تکرار در هر جلسه  ١ل و يقه بر سرعت تردميمتر بر دق ١هر هفته 
متر  ٣٦تکرار با سرعت  ١٢تا در هفته هشتم به افت يش خواهد يافزا

 يقه برايدق ٥گرم کردن و  يقه برايدق ٥ هر جلسهقه برسد. يبر دق
. برنامه ديبايمقه اختصاص يمتر بر دق ١٠سرد کردن با سرعت 

و به مدت  ليتردم ينده رويدن فزايهفته دو ٨شامل  ين هوازيتمر
با توجه به  ينيدر هفته خواهد بود. شدت برنامه تمر يروز متوال ٥

. شوديم يطراح max2Voدرصد  ٧٥تا  ٦٥حدود  يژن مصرفياکس
قه يدق ۱۵قه به مدت يمتر بر دق ۱۲ سرعتبا  هاموشهفته اول 

قه يمتر بر دق ۴ت يت کرده و هر دو هفته شدت فعاليشروع به فعال
افت تا در دو هفته آخر يش خواهد يقه افزايدق ۵ت يو مدت فعال

قه خواهند يدق ۴۵قه و به مدت يمتر بر دق ۲۴با سرعت  هاموش
درصد در نظر گرفته خواهد  ۵ثابت  طوربهب نوار گردان يد. شيدو

ز در طول يکنترل ن يابتير ديکنترل و غ يابتيگروه د يهاموششد. 
 يتيچ فعاليه ينوارگردان قرار گرفته ول يدوره هشت هفته بر رو

  انجام نخواهند داد.
  :يدهمکمل
 گرميليم ٣مکمل روزانه  يهاگروه ينيتمر هر جلسهبعد از 

از وزن  لوگرميهر ک ي) به ازاSIGMAن (شرکت يمکمل استاگزانت

افت يگاواژ در صورتبهتون يروغن ز تريليليم ٣/٠بدن محلول در 
  .کردنديم

  :هانمونه يريگاندازه
  ::RealTime-PCRان ژن با روش يسنجش ب

 ٧٠٠د و با اضافه کردن يجدا گرد هيکلاز بافت  ٥٠ mgحدود 
با استفاده از  موردنظر بافت ROUCHE Trizo تر محلوليکرو ليم

زه شد. پس از هموژن شدن کامل بافت، محلول به يندرهموژنيگرا
قه يدق ١٠-١٥وپ انتقال داده شد و محلول حاصل به مدت يکروتيم

ترکلروفرم يکروليم ٢٠٠سپس حدود . قرار گرفت on Ice صورتبه
. رفتقرار گ on Ice صورتبهقه يدق ١٠د و به مدت ياضافه گرد

ن عمل تا يا و ديگرد سروته يآرامبهه يثان ١٥وپ به مدت يسپس ت
 ٣د و يدا کرد که مخلوط به طول کامل هموژن گرديادامه پ ييجا

خ يدر  قهيدق ١٥نمونه دوباره به مدت  يوپ حاويت. خورد به همفاز 
 ٤ يقه در دمايدق ١٥وپ را در آورده به مدت يانکوبه شد. سپس ت

وژ يبا استفاده از سانترف ١٢٠٠٠ rpmو در دور  گراديسانتدرجه 
وژ، يفياز سانتر بعد وژ شد.يفيگما سانتريز يخچال دار ساخت کمپاني

 يبه رنگ آب ييفاز روکه  درآمد يفاز ٣ صورتبهوپ يمحلول درون ت
د انتقال يجد يتريليليم ٥/١ Rnase freeوپ يکروتيک ميشفاف به 

 يآرامبهوپ يزوپروپانول سرد به آن اضافه و تيا تريليليم ١داده شد و 
 ون انجام گرفت.يانکوباس زريدر فرقه يدق ٢٠د. به مدت يگرد سروته

دور  يعني يط قبليبا شرا موردنظروپ يقه تيدق ٢٠سپس به مدت 
rpm قه يدق ١٥و به مدت  گراديسانتدرجه  ٤ يدما و ١٢٠٠٠
ک ي صورتبه RNAوژ، رسوب يفيبعد از انجام سانتر فوژ شد.يسانتر
plate ابتدا تمام سوپرناتانت حذف و  وپ ظاهر شد.يکروتيدر کف م

د. به ياضافه گرد درصد٧٥-٧٠اتانول  تريليليم ١وپ يکروتيبعد به م
 ٧٥٠٠ rpmو دور  گراديسانتدرجه  ٤ يدماقه در يدق ١٠مدت 
وژ، ابتدا سوپرناتانت حذف يفيوژ انجام شد. بعد از انجام سانتريفيسانتر
کاملاً خشک شد. سپس  airdry صورتبه PLATEد سپس يگرد

با  د.ياضافه گرد Depc waterتر از محلول يکروليم ٤٠حدود 
درجه  ٦٠ يدر دما RNAرسوب و  Dry Bathاستفاده از دستگاه 

بعد از  قه قرار گرفت تا در آب حل شوند.يدق ١٥به مدت  گراديسانت
خوانده  Nano Dropغلظت نمونه با استفاده از دستگاه  Spinانجام 

کل  RNA ياز رو cDNAن رشته از ياول يهيته يشد. برا
د. ياستفاده گرد )TAKARA( يت با نام تجاري، از کشدهاستخراج

سنتز  ه شده است.يپتاز معکوس تهيم ترانسکريت بر اساس آنزين کيا
که  شدانجام ها ژن ياختصاصمر يبه کمک پرا cDNAرشته 

 .ابدييماتصال  RNAبه رشته  يدر نقاط مختلف ياختصاص صورتبه
ن مطالعه از دستگاه يا يط يمعمول يها PCRر ين کار و سايا يبرا

 ،BAD ان ژنيزان بيم .استفاده شد BIORAD يساخت کمپان
BAX  وBcl2  و ژنu6 با استفاده از دستگاه يکنترل داخل عنوانبه 



 همکارانو مهدی جعفرلو   Bcl2و  BAD، BAXي هاميزان بيان ژن بر استاگزانتين مکمل مصرف با همراه اينتروال و هوازي ورزشي تمرينات تأثير يک دوره
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Light Cycler 96  و رنگsyber green I ن شد. جفت ييتع
 يطراح oligo7 افزارنرممربوط به هر ژن با استفاده از  يمرهايپرا

ان هر ژن يب يبررس يسنتز شد. برا Rocheشد و توسط شرکت 
 Master Mix Taq (2x)از ( يتعداد نمونه ابتدا مخلوط برحسب

Syber Green PCR، Mix Primer، DEPC-treated Water( 
مخصوص  يهاوپيتتر از مخلوط در يکروليم ۹ع يه و پس از توزيته

د. يسنتز شده اضافه گرد cDNAتر از يکروليم ۱ هرکدامدستگاه، به 

 يتوال دند.يگرد Runدر دستگاه  هانمونهرا بسته و  هاوپيتسپس در 
کل ينشان داده شده است. س ۱در جدول  مورداستفاده يمرهايپرا

 درجه ۹۴شامل  Real Time –Pcrدر  مورداستفاده يزمان
 ۱۰به مدت  گراديسانت درجه ۹۴، قهيدق ۱۰به مدت  گراديسانت

 يهاژنان يزان بيبود. م قهيدق ۱به مدت  گراديسانت درجه ۶۰و  هيثان
  شد. يريگاندازه ΔΔCT-2روش  با موردنظر

  در پژوهش مورداستفاده يمرهايپرا يالگو ):١(ل جدو
Genes Primer sequence  Product length, bp 

Bcl2 F: 5'TATATGGCCCCAGCATGCGA3' 136 

 R: 5'GGGCAGGTTTGTCGACCTCA3'  

bax F: 5'ATCCAAGACCAGGGTGGCTG3' 150  

 R: 5'CACAGTCCAAGGCAGTGGGA3'  

  
  :قيتحق يرهايمتغ يريگاندازه
 يزا ساخت شده توسط کمپانيت الاين از کيسطوح انسول -

elabscience )E-EL-R246696T( چ با يزا ساندويبا روش الا
 زايت الاياز ک ن سطوح گلوکزييتع ي. برا)ng/mL ١٩/٠ت (يحساس

) با elabscience )E-BC-K234-S يساخت شده توسط کمپان
) mmol/l 0.05ت (يبا حساس GOD-PODک يماتيروش انز

  استفاده شد.
  :يز آماريآنال

 ±ن يانگيم صورتبه يفياز آمار توص يآمار ليوتحلهيتجز يبرا
 )EXEL2007( افزارنرم نمودار باانحراف استاندارد و جداول و 

از شد و  زيآنال SPSS 21 افزارنرماز  با استفاده هادادهاستفاده شد. 
 ياختلاف معنادار يجهت بررس راههکيانس يل واريآزمون تحل

  زمون ج از آيدار بودن نتايها و در صورت معنن گروهيب يهانيانگيم

  
سطح . شد ها استفادهزوج يسهيمقا يبرا يتوک يبيپس تعق

 .دشگرفته  در نظر ٠٥/٠کمتر از  يداريمعن
  

  هاافتهي
ته ياز آزمون نرمال هادادهبودن  يعيطب يجهت بررس

 يج نشان داد که تماميرنوف استفاده شد، نتاياسم-کلموگروف
و  ت نرماليوضع يبه لحاظ آمار ليوتحلهيتجزقبل از  هاشاخص

 يسازمکملو  ينات ورزشيتمر ريتأثر يدارند. در جدول ز يعيطب
ن و شاخص مقاومت به يگلوکز، انسول يهاشاخصن بر يآستاگزانت

) پس از هشت هفته مداخله را در بافت HOMA-IR( نيانسول
است گزارش شده  ١در جدول شماره  ٢نوع  يابتيد يهارت يويکل
  ).١جدول (

  
  ن+ انحراف استاندارديانگيم صورتبهق يتحق يهاگروه يابتيد يهاشاخص ):۱(جدول 

 گروه
  

  رهايمتغ
 HOMA-IR  نيانسول  گلوکز

  ٩٩/٤±١٨/٠  ٦٤/٥±٠٣/٠  ٤١/٣٥٨±٩٥/١٢  سالم کنترل
 ٧٨/٤±٢٤/٠  ٤٣/٥±٠١/٠  ٦٧/٣٥٦±٨٥/١٨  کنترل يابتيد

  ٥٠/٢±١٩/٠  ٧٣/٤±٠٠  ٤٨/٢١٤±٦٩/١٦  مکمل
  ٣١/٢±١٣/٠  ٦١/٤±٠٠  ٣٩/٢٠٣±٤١/١١  تيه
  ١٠/٢±١٦/٠  ٥١/٤±٠٠  ٩٣/١٨٨±١٤/١٥  ت+مکمليه

  ٢٥/٢±٠٩/٠  ٥٩/٤±٠٠  ٤٤/١٩٨±٢٤/٨  ياستقامت
  ٠٥/٢±٠٥/٠  ٤٨/٤±٠١/٠  ٧١/١٨٥±٩٦/٤  +مکملياستقامت
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در  BADن سطوح يانگين ميانس بيل واريج تحليبا توجه به نتا

ن ي). در اp=٠٠١/٠دارد (وجود  يداريمعنپژوهش تفاوت  يهاگروه
با  هاگروهن تمام يانگين ميب يج آزمون توکيشاخص با استناد به نتا

 توانيمن يبنابرا). p=٠٠١/٠دارد (وجود  يداريمعنگر تفاوت يکدي
 يسازمکملو  ينيمداخله تمر يهاپروتکل يعنوان کرد که تمام

 يويدر بافت کل BADن پژوهش حاضر بر شاخص يآستاگزانت
  دارند. داريمعنر يتأث ۲نوع  يابتيد يهارت

  موردپژوهش يهاگروهدر  BAD ريمقادسه يج مقاينتا ):۱(شکل 
 
  

نشان  ٢ انس که در شکل شمارهيل واريج تحليبا توجه به نتا
پژوهش  يهاگروهدر  BAXن سطوح يانگين ميداده شده است، ب

ج آزمون ي). با استناد به نتاp=٠٠١/٠دارد (وجود  يداريمعنتفاوت 
وجود  يداريمعنگر تفاوت يکديبا  هاگروهن تمام يانگين ميب يتوک

ن يسه گروه کنترل با گروه تمريمقا رازيغبه)، p=٠٠١/٠دارد (
 يعنوان کرد که تمام توانيمن يبنابرا). p=٨٩٠/٠( ياستقامت
ن پژوهش يآستاگزانت يسازمکملو  ينيمداخله تمر يهاپروتکل
 يويدر بافت کل BAX، بر شاخص ين استقامتيتمر رازيغبهحاضر، 

  .)p=٠٠١/٠دارند ( داريمعنر يتأث ۲نوع  يابتيد يهارت
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گزارش  ٣انس که در شکل شماره يل واريج تحليباتوجه به نتا
پژوهش تفاوت  يهاگروهدر  Bcl2ن سطوح يانگين ميشده است، ب

ج ين شاخص، با استناد به نتايدر ا .)p=٠٠١/٠دارد (وجود  يداريمعن
تفاوت  هاگروهر يکنترل با سا گروهن تمام يانگين ميب يآزمون توک

کنترل  يابتيسه گروه دي، در مقا)p=٠٠١/٠دارد (وجود  يداريمعن
به همراه  ين استقامتين گروه تنها با گروه تمري، اهاگروهر يبا سا

سه گروه ين در مقاي. همچن)p=٠٣١/٠دارد ( يداريمعنمکمل تفاوت 

 ميبود داريمعنشاهد تفاوت  ين استقامتيت با تمرين هيتمر
)٠١٤/٠=p(ن يز با گروه تمرين ياستقامتن يسه گروه تمري. مقا

. )p=٠٠٣/٠داد (نشان  يداريمعنبه همراه مکمل تفاوت  ياستقامت
ن به همراه يعنوان کرد که مصرف مکمل آستاگزانت توانيمن يبنابرا
سبب  ين استقامتيتمر يتک ينسبت به اجرا ين استقامتيتمر

 ۲نوع  يابتيد يهارت يويدر بافت کل Bcl2در شاخص  يراتييتغ
  .گردديم

  موردپژوهش يهاگروهدر  Bcl2 ريمقادسه يج مقاينتا ):۳شکل (
  

  يريگجهيبحث و نت
مداخله  يهاپروتکل يق حاضر نشان داد که تماميج تحقينتا

ن يتمر رازيغبهن پژوهش حاضر، يآستاگزانت يسازمکملو  ينيتمر
 ۲نوع  يابتيد يهارت يويدر بافت کل BAX، بر شاخص ياستقامت

ق حاضر نشان داد يج تحقين نتايدارند. همچن داريمعن ير کاهشيتأث
بر  يسازمکملو  ينيتمر يهامداخله يتمام ياثرگذار باوجودکه 

 ين استقامتين به همراه تمرين فاکتور، مصرف مکمل آستاگزانتيا
در  يشيرات افزاييسبب تغ ين استقامتيتمر يتک ينسبت به اجرا

. مشابه گردديم ۲نوع  يابتيد يهارت يويدر بافت کل Bcl2شاخص 
 يبياثر ترک ي) با بررس۲۰۲۰همکاران (و  يبا مطالعه ما، نگارستان

هشت هفته، پنج روز در هفته) و مصرف مکمل (منظم  ين تداوميتمر
و  يميتنظ ياز فاکتورها ي) بر برخگرميليم ۲۰دوز (رزوراترول 

ابت گزارش ينر مبتلا به د يهارتدر  يتيآپوپتوز هپاتوس يياجرا
و  يابتيمار ديب يهاگروهدر  Caspase 3و  BAXکردند که غلظت 

گروه سالم، مکمل ها (گروهر يسه با ساين در مقايسال -يابتيد
ن يو مکمل رزوراترول به همراه تمر ين تداوميرزوراترول، تمر

در هر دو  Bcl-2است که غلظت  يدر حال نيشتر بود. اي) بيتداوم
کمتر  هاگروهر يسه با ساين در مقايسال – يابتيو د يابتيمار ديگروه ب
 ييردارويغ يوه درمانين مطالعه استفاده از شيدر ا يطورکلبهبود. 
ن دو مداخله ياز ا يبيترک ژهيوبه، مکمل رزوراترول و ين ورزشيتمر

 يمارياز ب يناش يتيدر کاهش آپوپتوز هپاتوس ييو دارو يورزش
  ).۲۹شد (گزارش  مؤثرابت يد

و همکاران و مطالعه ما،  ين مطالعه نگارستانينقطه اشتراک ب 
که در هر دو  باشديم يسازمکملن و يدوره مداخله تمر زمانمدت

که  باشديمپنج روز در هفته  يمطالعه به مدت هشت هفته با توال
 BAX. غلظت شاخص دينمايمل ينه را تسهين زميدر ا يريگجهينت

 يسازمکملو  ين ورزشيدر هر دو مطالعه در گروه بدون مداخله تمر
. باشديمشتر يو مداخله مکمل ب ينيتمر يهاگروهنسبت به 

 يسازمکملو  ين ورزشين در هر دو مطالعه مداخله تمريهمچن
ز دو مطالعه در يده است. نقطه تمايگرد Bcl2ش سطوح يباعث افزا

هر دو نوع  وجودنيبااکه  باشديمنوع مکمل بکار رفته در مطالعه 
ن ي. بداندداشته Bcl2و  BAX يهاشاخصبر  يداريمعنمکمل اثر 
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متفاوت و  ينيتمر يهاشدتبا  ياعمال هر نوع مداخله ورزش يمعن
ن در يمکمل آستاگزانتمطالعه (در هر دو  يسازمکملاعمال مداخله 

و همکاران) با  يمطالعه ما و مکمل رزوراترول در مطالعه نگارستان
ده است. در مطالعه يدر هر دو مطالعه همراه گرد يداريمعناثرات 

دن ين مزمن دوي) نشان دادند که تمر۲۰۱۳همکاران (چن و  يگريد
 ۳قه در هر جلسه، يدق ۶۰ا يقه يدق ۳۰به مدت ( ليتردم يبر رو

، کاهش Bcl2ان يش بي، افزاBAXان يدر ب جلسه در هفته) با کاهش
مزمن  يماريمبتلا به ب يهارتدر  BAX/Bcl2غلظت نسبت 

افته يج مطالعه چن و همکاران، همسو با ي). نتا۳۰گردد (يم يويکل
 ي. تفاوت اصلباشديمو همکاران  يمطالعه ما و مطالعه نگارستان

در  ينيمطالعه چن و همکاران با دو مطالعه مذکور در جلسات تمر
ن يجلسه در هفته از تمر ۳ ياجرا باوجودکه  باشديمطول هفته 

بر  داريمعنل، همچنان شاهد اثرات يتردم يدن بر رويدو
ن در يم. همچنين مطالعه هستيدر ا Bcl2و  BAX يهاشاخص

اثرات  ي) با بررس۲۰۲۰و همکاران ( يي، عطايگريمطالعه د
به  تريليليمبر  گرميليم ۵۰و  ۱۰۰سافرانال با دو دوز  يسازمکمل
دند يجه رسين نتيبه ا يابتيد ييصحرا يهاموشروز در  ۲۵مدت 

در  گرميليم ۱۰۰ق سافرانال يتحت درمان با تزر گروهکه در 
بر  گرميليم ۵۰سه با گروه تحت درمان با غلظت يدر مقا تريليليم
کاهش  BAXشاخص  يو گروه شاهد سطوح بافت تريليليم

ن عنوان کردند که ين محققيا يطورکلبهداشت.  يداريمعن
 يهاشاخصسبب بهبود  توانديمسافرانال  يسازمکمل

ضه يابت در بافت بيتوسط د القاشده يهابيآسشود و  يدانياکسيآنت
 يبا مطالعه ما، فرزانگ ). همسو۳۱دهد (را کاهش  يابتيد يهاموش

منظم و  ين هوازيتمر يبياثر ترک ي) با بررس۲۰۱۶همکاران (و 
 يويآپوپتوز کل يميتنظ ياز فاکتورها ير بر برخيمصرف عصاره س

 ياشاره کردند که القا يويمزمن کل يمارير مبتلا به بيپ يهارتدر 
 Bcl2و کاهش  BAX يويش سطوح کليبا افزا يويمزمن کل يماريب

ن اشاره کردند ين همچنين محققي. اباشديمر همراه يپ يهارتدر 
منظم،  صورتبه يهواز يت ورزشيهشت هفته برنامه فعال يکه اجرا

 يداريمعن طوربهن دو عامل يا يبير و مداخله ترکيمصرف عصاره س
  ).۳۲نمودند (را معکوس  يرات منفيين تغيا

اثرات  يبا بررس) ۲۰۲۱همکاران (همسو با مطالعه ما، دلفان و 
ان ين بر بي) و مکمل کورکومHIIT( ديشد ين تناوبيتمر ييافزاهم

گزارش کردند  يابتينر د يهارت يدر عضله نعل Bcl2و  BAXژن 
) و HIIT( ديشد ين تناوبيتمر يهاگروهدر  Bcl2ان ژن يکه ب
) نسبت به گروه SDHIITد همراه با مکمل (يشد ين تناوبيتمر

ن نشان ين همچنين محققي). ا۳۳دارد ( يداريمعنش يکنترل افزا
با  يبيو ترک يتک صورتبهنتروال ين ايتمر يهاگروهدادند که در 

 يطورکلبهن ين محققيدارد. ا داريمعنکاهش  BAXان ژن يمکمل ب

د به همراه ينتروال شدين ايتمر ينمودند که اجرا يريگجهينت
 يدر بهبود يآپوپتوزن در بهبود تعادل عوامل يکورکوم ياريمکمل

ا يسلول  شدهيزيربرنامهمرتبط با مرگ  ييو اجرا يميعوامل تنظ
  .باشديم مؤثرآپوپتوز 

و همکاران  يبه مطالعه جبار توانيمدر نقطه مقابل مطالعه ما 
 آل ياريمکملو  ين هوازياثر تمر ي) اشاره کرد که با بررس۲۰۱۹(

اشاره  يابتيد ييآپوپتوز کبد موش صحرا ين بر فاکتورهايتيکارن
 آل ياريمکملو  ين هوازيتمر يبيکردند که اعمال مداخله ترک

مبتلا به  ييصحرا يهاموشبافت کبد  Bcl2ن بر فاکتور يتيکارن
و  ين هوازيتمر ياعمال مداخله تک يدارد، ول ير معناداريابت تأثيد

). ۳۴ندارند ( يمعنادارر ين فاکتور تأثين بر ايتيکارن آل ياريمکمل
 ين هوازين گزارش کردند که مداخله تمرين همچنين محققيا

بافت  BAXبر فاکتور  نيتيکارنال ياريمکملبا  يبيترک صورتبه
دارد.  ير معناداريابت تأثيمبتلا به د ييصحرا يهاموشکبد 
 ياريمکملنه ( يهوازن ي، تنها تمريتک يهامداخلهن ين از بيهمچن

 يداريمعنر يتأث ين گروه آزمودنيدر ا BAX) بر فاکتور نيتيکارنال
 ين هوازيتمر يهاپروتکل ين معناست که در برخين بديدارد. ا

 داريرمعنيغ) شاهد اثرات يسازمکملبدون مداخله ( يتک صورتبه
م. يابت هستيمبتلا به د يهارت يدر بافت کبد Bcl2در شاخص 

ج يمداخلات سبب نتا يبيو ترک ياثرات تک BAXدر شاخص  يول
بحث شدت  نيبنيدراده است. ين شاخص گرديدر کاهش ا داريمعن
بودن  داريرمعنيغ جهيدرنتد يکه شا گردديممطرح  ين ورزشيتمر
ر داشته باشد که يبدون اعمال مداخله مکمل تأث يتک ين ورزشيتمر

را ي، زگردديمو همکاران رد  يز با مراجعه به مطالعه کاين مطلب نيا
نتروال يا ين ورزشياثر دو نوع تمر ي) با بررس۲۰۱۶همکاران (و  يکا

ند آپوپتوز يبا شدت متوسط بر فرآ ين تداوميبا شدت بالا و تمر
نشان دادند که هر دو  يمبتلا به انفارکتوس قلب ييصحرا يهاموش

ش يشدت متوسط سبب افزا ينتروال شدت بالا و تداومين اينوع تمر
سه با گروه کنترل بدون يوکارد در مقايم Bcl2معنادار در سطوح 

  ).۳۵گردند (يمن يتمر
مداخله  يهاپروتکل يق حاضر نشان داد که تماميج تحقينتا

ن بر يآستاگزانت يسازمکملت) و يو ه ين استقامتيتمر( ينيتمر
 يابتيد يهارت يويبه مدت هشت هفته در بافت کل BADشاخص 

ن ياز ا هرکدامن معنا که با استفاده از يدارند. بد داريمعنر يتأث ۲نوع 
بود.  Badدر فاکتور  يرات کاهشييشاهد تغ توانيم هامداخله

است که  يش آپوپتوزيپ يک فاکتور ژني عنوانبه Badشاخص 
و  يهواز يت ورزشيمداخله فعال ين فاکتور توسط اجرايکاهش ا

از بروز  يريشگيدر پ توانديمن ينتروال همراه با مکمل آستاگزانتيا
 ليتشک کردن مسدود با Bcl2ن راستا، يآپوپتوز سودمند باشد. در ا

 ۳-کاسپاز شدن فعال از يريجلوگ م،يکلس ميتنظ آزاد، يهاکاليراد
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 Bcl2 خانواده ياعضا ريسا پرواپوپتوز يهاتيفعال کردن مسدود و
 يسکميا دنبال به را آپوپتوز توانديم تينها در ،Bad و Bax مانند
  ).۳۶کند ( مهار پوکامپيه هيناح يهانورون در مغز يگذرا

ن يهمراه است و ا يالتهاب يهاشاخصش يبا افزا يوياختلال کل
زان يش مي، افزايعروق يه داخليرات لاييامر در درازمدت باعث تغ

ش استرس يک، افزايآتروژن يهانيپوپروتئيلم، ظهور يکلاژن و کلس
شود يمه يت کليو کاهش فعال يب سلوليش آسيو، افزايداتياکس

و استرس  يسميپرگليجاد شده در اثر هياز عوارض ا يکي). ۳۷(
جاد يدر ا ي. عوامل اصلباشديمآپوپتوز در بافت  يو، القايداتياکس

به نام کاسپازها هستند که با فعال شدن  ييآپوپتوز، پروتئازها
و  ياسکلت سلول يهانيپروتئ، ياهسته يهانيپروتئکاسپازها، 

ام مورد هدف قرار گرفته يل در انتقال پيدخ يهانيپروتئن يهمچن
کاسپازها از دو  يسازفعال. دهديمرخ  يت مرگ سلوليو در نها

ر ي) و مسيتوکندريوابسته به م( يداخلر ي: مسشوديمق انجام يطر
 ير نسبييبا تغ ير داخليرنده مرگ). در مسيوابسته به گ( يخارج

مانند ( کيآپوپت ي) و آنتBAXمانند (ک يپروآپوپت يهاواسطه
Bcl2توکروم يبه س يتوکندريم يغشا يري) نفوذپذc افته، يش يافزا

 ۳آن آپوپتوزوم شکل گرفته و سبب فعال شدن کاسپاز  يبا رهاساز
و اتصال  يسرم TNF-aزان يش ميافزا ير خارجي. در مسشوديم ۹و 

زه يميمرگ است، سبب تر رندهيک نوع گيکه  TNFRرنده يآن به گ
ن يخواهد شد. همچن ۸و  ۳ت فعال شدن کاسپاز يشدن آن و در نها

) موجب OH( ليدروکسيهکال آزاد يش راديبا افزا يسميپرگليها
به  BAXون يو ترانسلوکاس شوديم BAXن يپروتئ يان بالايب
فعال شدن  جهيدرنتو  cتوکروم يمنجر به آزاد شدن س يتوکندريم

  ).۳۸انجامد (يمت به آپوپتوز ي، که در نهاشوديم ۳کاسپاز 
ل از يدروکسيکال هير کاهش سطح رادين از مسيهورمون انسول

کاسته و سبب کاهش قابل ملاحظه در  cتوکروم يس يآزادساز
ت ي). فعال۳۹کاهد (يم يب کبديکه از آس گردديم ۳ت کاسپاز يفعال

ن يدر کنترل ا يکه نقش مهم ييهانيپروتئاز  يک با برخيآپوپت
ش غلظت نسبت ينمونه، افزا طوربه. گردديمم يند دارند، تنظيفرآ

BAX  بهBcl2 باشد يم يا مرگ سلوليش آپوپتوز و يل بر افزايدل
ممکن است  BAX/Bcl2ش نسبت ين افزاي). علاوه بر ا۴۰(

ش داده و با فعال يرا افزا ييايتوکندريمنافذ غشاء م يرينفوذپذ
ت يو در نها يتوبول ي، آتروفيويسبب التهاب کل ۳نمودن کاسپاز 

است که کاهش نسبت  ين در حالي). ا۴۱گردد ( يويبروز کليف
BAX  بهBcl2 توکروم يبا مهار سc  ۳و عدم فعال شدن کاسپاز 

گردد يمشده سلول  يزيربرنامهمنجر به کاهش آپوپتوز و مرگ 
)۴۲.(  

علاوه بر اثرات  يت ورزشيفعال يکه اجرا انددادهمطالعات نشان 
و  يريشگيابت نوع دوم به لحاظ پيد يستميرات سييسودمند بر تغ

ر کاهش يسم گلوکز، از مسيابت و بهبود متابوليانداختن د ريتأخبه 
را  يشده سلول نقش حفاظت يزيو و مرگ برنامه ريداتياسترس اکس

کنترل  ي). سازوکار احتمال۴۳کند (يمفا يابت ايدر برابر عوارض د
ش جذب وابسته يد شامل افزاينتروال شدينات ايقند خون در اثر تمر

 يش محتوي، افزاين گلوکز در عضله اسکلتيا مستقل از انسوليو 
GLUT-4 ن ي). از ا۴۴باشد (يمکوژن سنتتاز يت گليش فعاليو افزا
نات يتمر يمطالعات نشان داده شده است که اجرا يرو در برخ

مانند  يش آپوپتوزيپ يهانيپروتئن يسبب کاهش نسبت ب يورزش
BAX  مانند  يضد آپوپتوز يهانيپروتئوBcl2 گنال يو کاهش س

ر آپوپتوز يمس ييکاسپاز نها عنوانبه Caspase 3 يسازفعال
  ).۳۶گردد (يم

 ينات ورزشيت تمرينه قابليدر زم ياحتمال يهاسميمکاناز  يکي
ت مسدود يظرف توانديمشده سلول  يزيرا مرگ برنامه يبر آپوپتوز 

فعال ژن ياکس يهاگونهآزاد باشد.  يهاکاليرادل يکردن تشک
)ROSک ي عنوانبه يتوکندريم يره انتقال الکتروني) در زنج

ش از يب هاآنکه سطح  ي، اما هنگامشونديمد يتول يعيمحصول طب
منجر به مرگ  تواننديمسلول باشد،  يدانياکسيآنتت يظرف

 يهاگونهاز  يو ناشيداتيشده سلول گردند. استرس اکس يزيربرنامه
ن يابت و عوارض آن در ارتباط است و ايژن فعال به شدت با دياکس
 يگوناگون يرهايشده سلول را از مس يزيمرگ برنامه ر توانديمامر 
ت يق اثر فعاليدق يهاسميمکاننکه يا باوجود). ۴۵( دينما ياندازراه

 يبه درست يوياز اختلال کل يناش ير آپوپتوزيم مسيبر تنظ يورزش
نشان داده شده است که  يدر مطالعات قبل يمشخص نشده است، ول

 BAXک ين پروآپوپتير کاهش پروتئياز مس توانديم يت ورزشيفعال
 يو در نتجه مهار آزادساز Bcl2ک ين ضد آپوپتيش پروتئيو افزا

با  ۹ز کاسپاز يشود و ن ۹ کاسپازمانع فعال شدن  cتوکروم يس
ا يم مثبت روند آپوپتوز يمنجر به تنظ توانديم ۳کاسپاز  يسازفعال

  ). ۴۶گردد (شده سلول  يزيربرنامهمرگ 
ت يسم عمل نقش فعاليو همکاران، مکان يدر مطالعه جبار

ه شد ين صورت توجيبافت کبد بد ير آپوپتوزيم مسيبر تنظ يورزش
ک ين پروآپوپتيق کاهش پروتئياز طر توانديم يت ورزشيکه فعال

Bax کين ضد آپوپتيش پروتئيو افزا Bcl2  مهار  جهيدرنتو
 يگردد. از طرف ۹مانع فعال شدن کاسپاز  cتوکروم يس يآزادساز
م مثبت روند يسبب تنظ توانديم ۳کاسپاز  يسازفعالبا  ۹کاسپاز 

اشاره شده در  يهاسميمکانبه  توانيمنه ين زميآپوپتوز شود. در ا
 يمثال، الماس طوربهنه اشاره کرد. ين زميمطالعات صورت گرفته در ا

و کاهش  Bcl2م مثبت يو همکاران نشان دادند که تنظ
BAX/Bcl2 مزمن در اثر  يپوکسيمواجه با ه يهارته يدر بافت کل

آن  يدانياکسيآنتل داشتن خواص ين به دليک گرلينقش ضد آپوپت
). زانگ و ۴۷باشد (يمه يدر بافت کل ۹و  ۳ يو مهار کاسپازها
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ن منجر به کاهش يسيبا آل يابتيمار ديهمکاران نشان دادند که ب
با  يهارته در يه، روده و کلير يهابه افتصدمات و آپوپتوز در 

ن يسيک آليين اثرات ضد آپوپتيو ا گردديمک يشوک تروما هموراژ
ناز فعال شده از ين کيپروتئ يم منفير تنظيممکن است از مس

و  ۳ ي) و کاسپازهاNF-κB( يکاپاب ياهسته، فاکتور p38توژن يم
  ).۴۸گردد ( يگريانجيم ۹

 يياهان داروي، استفاده از گينات ورزشيتمر يامروزه در راستا
ل عوارض جانب کمتر و کاهش يمختلف به دل يکيولوژيبا خواص ب

ن ياست. با اه شده يمطالعات توص يدر برخ يدرمان يهانهيهزدر 
 يهايسازمکملنه، ين زميتفاوت که در مطالعات مختلف در ا

 نظراتفاققرار گرفته است که جهت  يمورد بررس يگوناگون ييدارو
مثال،  طوربهرند. يقرار گ يمورد بحث و بررس تواننديمنه، ين زميدر ا

ن ي) اثر هشت هفته تمر۲۰۲۰همکاران (و  يدر مطالعه نگارستان
 ييبه تنها هرکدامشد که  يافت مکمل رزوراترول بررسيو در يتداوم

، غلظت نسبت BAX ،Caspase3غلظت  داريمعنسبب کاهش 
BAX/Bcl2 غلظت  داريمعنش يو افزاBcl2 ن يشدند و اشاره بر ا

مداوم و استفاده از مکمل رزوراترول  ين ورزشيداشتند که تمر
داشته باشند. با  يتياثرات ضد آپوپت تواننديم ييبه تنها هرکدام

 توانيمنه ين زميمطالعات صورت گرفته در ا يهاافتهياستناد به 
توسط  يژن واکنشياکس يهاگونهعنوان کرد که به دام انداختن 

ش يدها افزايکارتنوئ يدانياکسيآنتل يش پتانسيدها با افزايکارتنوئ
  ). ۴۹( ابدييم

در  يداريمعن طوربهن يآستاگزانت يونيداسيل اکسيپتانس
 يسازپاکزان ين ميسه با بتاکاروتن بالاتر است. بنابرايمقا
ت و يو خاص باشديمن بالاتر يآزاد توسط آستاگزانت يهاکاليراد

دهد يمنشان  +Fe2به  +Fe3و را با کاهش يداتيپرواکس يژگيو
ن از ي) نشان دادند که آستاگزانت۲۰۱۹همکاران (انگ و ي). ۵۰(

 يابتيد ينوپاتيشرفت رتير در توسعه و پيو تأخ هاتيسايآپوپتوزپر
ش يو رها ها AGEsد يتوسط کاهش تول يابتيد يهارتدر 

واسطه  عنوانبه Caspase 3و شکستن  يالتهاب يهانيتوکيس
توسط  يامطالعه). در ۵۱کند (يممحافظت  هاتيسايپرآپوپتوز 

ن يآستاگزانت يسازمکمل) گزارش شد که ۲۰۲۰همکاران (و  يکوا
ش يرا افزا Bcl2ن يپروتئ يان ژنيو ب NRF-2 ،HO-1ر يمقاد

و  BAX ،Caspase 3 ينير پروتئيگر مقاديد يو در طرف دهديم
Caspase 9  ۲۰۲۱همکاران (ززاده و يعز). ۵۲دهد (يمرا کاهش (

با شدت  يد و تداوميشد يتناوب ينات ورزشير تمريتأث يبا بررس
در  ين بر عوامل التهابيمتوسط همراه با مصرف مکمل استاگزانت

دند که اعمال مداخله يجه رسين نتينوع دوم به ا يابتيد يهارت
و  يژن مصرفيدرصد حداکثر اکس ۸۰د با شدت يشد ين تناوبيتمر

درصد حداکثر  ۷۵ يال ۶۵متوسط با شدت حدود  ين تداوميتمر
پنج  يل به مدت هشت هفته با تواليتردم يبر رو يژن مصرفياکس

 گرميليم ۳ن به مقدار روزانه يروز در هفته و مصرف مکمل آستاگزانت
دند که يجه رسين نتيبه ا يلوگرم وزن بدن آزمودنيهر ک يبه ازا
بعد از  Cن واکنشگر يو پروتئ ۶ن ينترلوکيا يالتهاب يهاصشاخ

سه يمتوسط در مقا يد و تداوميشد يتناوب ينات ورزشيمداخله تمر
است که در  ين در حاليداشت. ا يداريمعنبا گروه کنترل کاهش 

رات يينسبت به گروه کنترل تغ يين مطالعه مصرف مکمل به تنهايا
ت يسم و اهمين در مکانين محققي). ا۵۳داشت ( يداريرمعنيغ

هر دو اثر  ين داراين عنوان کردند که آستاگزانتياستاگزانت
ن از يت استاگزانتياست که حما يقو يدانياکسيآنتو  يضدالتهاب

ک فاکتور يپانکراس،  يبتا يهاسلول ژهيوبه يسلول يکپارچکي
 يابتيد يهاموشدر  يک و مهارکننده اختلالات عملکرديمونولوژيا

اثرات  ين در مطالعات گوناگوني). همچن۵۳است (شناخته شده 
 يو کمک به بازساز ينيت انسوليش حساسين در افزايآستاگزانت

شده مشاهده شده  يابتيد يهاموشپانکراس در  يبتا يهاسلول
  ). ۵۴است (

همکاران و  يتوسط حاج هاشم يليک مطالعه جامع فراتحليدر 
 ۱۲از  ترنييپابالاتر و  ين با دوزهاي) اثرات مکمل آستاگزانت۲۰۲۰(
، Cواکنشگر ن ي، فشار خون، پروتئيچاق يهاشاخصبر  گرميليم
ج مطالعات بکار يصورت گرفت، در نتا يمرخ چربيزان قند خون و نيم

گر اتفاق نظر نداشتند و يکديبا  يلين مطالعه جامع فراتحليرفته در ا
، طول دوره مصرف، زمان ين امر را تفاوت در دوز مصرفيل ايدل

ا ياز اختلال  يب ناشين شدت آسيو همچن هانمونهط يمصرف و شرا
ات يک ادبي عنوانبه توانديمن امر ي). ا۵۵( کردندگزارش  يماريب

ن ير مطالعات مرتبط در اين مطالعه با سايافته اياز تناقض  يتيحما
  نه باشد.يزم

 يهاميآنزل يو از قبيداتياسترس اکس يهاشاخص يريگاندازه
 يهاشاخصسموتاز و کاتالاز و يد ديداز، سوپراکسيون، پراکسيگلوتات
مالون  يشيو شاخص اکسا TNFaو  ۶-نينترلوکيل اياز قب يالتهاب

جامع  يريگجهيدرنت توانستيم P53ن ين پروتئيد، همچنيآلده يد
ن مطالعه عدم سنجش يدت، که در اينما يانين مطالعه کمک شاياز ا

. لذا به ديآيمبه حساب  يت اصليمحدود عنوانبه هاشاخصن يا
 يسازمکملو  ينيکه پروتکل تمر گردديمشنهاد يپ يمطالعات آت

 يهاگروهنه در ين زميجامع در ا يريگجهينتن مطالعه را جهت يا
 يهاتيمحدودبا رفع  تريطولانگسترده و در دوره مداخله  يمطالعات

  ند.ينما يريگين مطالعه پيا
نات يمداخله تمر يعنوان کرد که اجرا توانيم يطورکلبه

ن در دوره يآستاگزانت يسازمکملنتروال همراه با يو ا يهواز
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 يويدر بافت کل يآپوپتوز يومارکرهايبر ب ياهفتههشت يامداخله
ن مداخلات يا يدارند و اجرا ير مثبتيتأث ۲ابت يبا د يهارت
  دارند. يداريمعنر يتأث هاشاخصن يبر ا يبيو ترک يتک صورتبه

  يتشکر و قدردان
ت دانشگاه يبا حما يان نامه مقطع دکترين مطالعه در قالب پايا
دانشگاه  ين مطالعه از معاونت پژوهشيسندگان ايه اجرا شد. نوياروم

  را دارند. يت تشکر و قدردانيمطالعه نها يهايآزمودنو 
 

 
References: 

1. Gonçalves N, Gomes-Ferreira C, Moura C, Roncon-

Albuquerque Jr R, Leite-Moreira A, Falcão-Pires I. 

Worse cardiac remodeling in response to pressure 

overload in type 2 diabetes mellitus. Int J Cardiol 

2016; 217:195-204. 

2. Rawal S, Manning P, Katare R. Cardiovascular 

microRNAs: as modulators and diagnostic 

biomarkers of diabetic heart disease. Cardiovasc. 

Diabetol 2014;13:44. 

3. Sheikh BA, Pari L, Rathinam A, Chandramohan R. 

Trans-anethole, a terpenoid ameliorates 

hyperglycemia by regulating key enzymes of 

carbohydrate metabolism in streptozotocin induced 

diabetic rats. Biochimie 2015; 112:57-65. 

4. Li L, Yin Q, Tang X, Bai L, Zhang J, Gou S et al. C3a 

receptor antagonist ameliorates inflammatory and 

fibrotic signals in type 2 diabetic nephropathy by 

suppressing the activation of TGF-β/smad3 and 

IKBα pathway. PloS One 2014;9: e113639. 

5. Xu Y, Bai L, Chen X, Li Y, Qin Y, Meng X et al. 6-

Shogaol ameliorates diabetic nephropathy through 

anti-inflammatory, hyperlipidemic, anti-oxidative 

activity in db/db mice. Biomedicine & 

Pharmacotherapy 2018; 97:633-41. 

6. Narres M, Claessen H, Droste S, Kvitkina T, Koch M, 

Kuss O et al. The incidence of end-stage renal 

disease in the diabetic (compared to the non-

diabetic) population: a systematic review. PloS One 

2016;11:e0147329. 

7. Kashihara N, Haruna Y, K Kondeti V, S Kanwar Y. 

Oxidative stress in diabetic nephropathy. 

Curr Med Chem 2010;17:4256-69. 

8. Pal PB, Sinha K, Sil PC. Mangiferin attenuates 

diabetic nephropathy by inhibiting oxidative stress 

mediated signaling cascade, TNFα related and 

mitochondrial dependent apoptotic pathways in 

streptozotocin-induced diabetic rats. PloS One 

2014;9:e107220. 

9. Wagener F, Dekker D, Berden J, Scharstuhl A, Van 

der Vlag J. The role of reactive oxygen species in 

apoptosis of the diabetic kidney. Apoptosis 

2009;14:1451-8. 

10. Lee SH, Moon SJ, Paeng J, Kang H-Y, Nam BY, 

Kim S et al. Podocyte hypertrophy precedes 

apoptosis under experimental diabetic conditions. 

Apoptosis 2015; 20:1056-71. 

11. Susztak K, Raff AC, Schiffer M, Böttinger EP. 

Glucose-induced reactive oxygen species cause 

apoptosis of podocytes and podocyte depletion at 

the onset of diabetic nephropathy. Diabetes 

2006;55:225-33. 

12. Sharifi A, Islami H, Larijani B. Investigating the role 

of the intrinsic pathway of apoptosis in cell death 

caused by high glucose concentration in PC12 

cells. Iran. J Endocrinol Metab 2009; 9: 326-334. 

13. Kim DY, Jung SY, Kim CJ, Sung YH, Kim JD. 

Treadmill exercise ameliorates apoptotic cell death 

in the retinas of diabetic rats. Mol Med Rep 

2013;7:1745-50. 

14. Jafari A, Pourrazi H, Nikookheslat S, Baradaran BJ. 

Effect of exercise training on Bcl-2 and bax gene 

expression in the rat heart. Gene Cell Tissue 

2015;2:1-10. (Persian) 

15. Amini A, Gaeini A, Choobine S, Kordi MR, 

Alizadeh SJ. The Effects of Aerobic Training on 

Expression of Bcl-2 and miR-15 and Bcl-2 Protein 



 ۱۴۰۱ ارديبهشت، ۲، شماره ۳۳دوره   مجله مطالعات علوم پزشکي
 

١٢٧  

in Tumor Tissue in Mice with Breast Cancer. Sport 

Physiol 2016; 8:85-100. (Persian). 

16. Hussein MA. Cardioprotective effects of astaxanthin 

against isoproterenol-induced cardiotoxicity in rats. 

J Nutr Food Sci 2015; 5:1-6. 

17. Al-Bulish MS, Xue C, Waly MI, Xu J, Wang Y, Tang 

Q. The Defensive Role of Antioxidants 

Astaxanthin against Oxidative Damage in Diabetic 

Rats Injected with Streptozotocin. J Food Nutr Res 

2017; 5:191-6. 

18. Lin X, Zhao Y, Li S. Astaxanthin attenuates 

glutamate-induced apoptosis via inhibition of 

calcium influx and endoplasmic reticulum stress. 

Eur J Pharmacol 2017;806:43-51. 

19. Fang Q, Guo S, Zhou H, Han R, Wu P, Han C. 

Astaxanthin protects against early burn-wound 

progression in rats by attenuating oxidative stress-

induced inflammation and mitochondria-related 

apoptosis. Sci Rep 2017; 7:41440. 

20. Guo SX, Zhou HL, Huang CL, You CG, Fang Q, Wu 

P et al. Astaxanthin attenuates early acute kidney 

injury following severe burns in rats by 

ameliorating oxidative stress and mitochondrial-

related apoptosis. Mar Drugs 2015; 13:2105-23. 

21. Manabe E, Handa O, Naito Y, Mizushima K, Akagiri 

S, Adachi S et al. Astaxanthin protects mesangial 

cells from hyperglycemia‐induced oxidative 

signaling. J Cell Biochem 2008;103:1925-37. 

22. Naito Y, Uchiyama K, Aoi W, Hasegawa G, 

Nakamura N, Yoshida N et al. Prevention of 

diabetic nephropathy by treatment with astaxanthin 

in diabetic db/db mice. Biofactors 2004; 20:49-59. 

23. Sila A, Ghlissi Z, Kamoun Z, Makni M, Nasri M, 

Bougatef A et al. Astaxanthin from shrimp by-

products ameliorates nephropathy in diabetic rats. 

Eur J Nutr 2015; 54:301-7. 

24. Boor P, Celec P, Behuliak M, Grančič P, Kebis A, 

Kukan M et al. Regular moderate exercise reduces 

advanced glycation and ameliorates early diabetic 

nephropathy in obese Zucker rats. Metabolism 

2009;58:1669-77. 

25. Viberti G, Jarrett R, McCartney M, Keen H. 

Increased glomerular permeability to albumin 

induced by exercise in diabetic subjects. 

Diabetologia 1978;14:293-300. 

26. Kurdak H, Sandikci S, Ergen N, Dogan A, Kurdak 

SS. The effects of regular aerobic exercise on renal 

functions in streptozotocin induced diabetic rats. 

J Sports Sci Med 2010;9:294. 

27. Podhorska-Okołów M, Dziegiel P, Gomułkiewicz A, 

Dolińska-Krajewska B, Murawska-Ciałowicz E, 

Jethon Z et al. The role of AT1 and AT2 

angiotensin receptors in the mechanism of 

apoptosis in renal tubular cells after physical 

exercise. Rocz Akad Med Bialymst 2004; 49:8-10. 

28. Podhorska-Okołów M, Dzięgiel P, Murawska-

Ciałowicz E, Krajewska B, Ciesielska U, Jethon Z 

et al. Exercise-induced apoptosis in renal tubular 

cells of the rat. Folia Morphologica 2004; 63:213-

6. 

29. Ngarestani HR, Hosseinpour-Delavar S, Azizi M, 

Azarbaijani MA, Farzangi P. The effect of 

combination of regular continuous exercise and 

resveratrol supplementation on some regulatory 

and executive factors of hepatocytic apoptosis in 

male diabetic rats. Kashan Univ Med Sci J 

2020;23:605-14. 

30. Chen KC, Peng CC, Hsieh CL, Peng RY. Exercise 

ameliorates renal cell apoptosis in chronic kidney 

disease by intervening in the intrinsic and the 

extrinsic apoptotic pathways in a rat model. Evid 

Based Complement Alternat Med 2013; 20: 

368450. 

31. Ataei G, Rahbarian R. Investigating the effect of 

safranal on Bax and Bcl2 and oxidative stress levels 

in testis tissue of streptozotocin-induced diabetic 

rats. Kashan Univ Med Sci J 2020;24:10-20. 

32. Farzanegi P, Habibian M, Alinejad H. The combined 

effect of regular aerobic exercise with garlic 



 همکارانو مهدی جعفرلو   Bcl2و  BAD، BAXي هاميزان بيان ژن بر استاگزانتين مکمل مصرف با همراه اينتروال و هوازي ورزشي تمرينات تأثير يک دوره
 

١٢٨  

extracts on renal apoptosis regulatory factors in 

aged rats with chronic kidney disease. Arak Med 

Univ J 2016; 19:62-70. (Persian). 

33. Delfan M, Rabiee M, Amadeh Juybari R. Synergistic 

Effect of High Intensity Interval Training (Hiit) 

Combined with Curcumin on Bax and Bcl-2 Gene 

Expression in Soleus Muscle of Diabetic Rats. Iran 

J Diabetes Metabol 2021 10; 20:210-9. (Persian). 

34. Jabbari SE, Gholami M, Nikbakht H, Shakeri N, 

Ghazalian F. Effect of aerobic training and L-

carnitine supplementation on some apoptotic 

factors in diabetic rat liver. Razi J Med Sci 2019; 

26:131-140. (Persian). 

35. Cai MX, Shi XC, Chen T, Tan ZN, Lin QQ, Du SJ et 

al. Exercise training activates neuregulin 1/ErbB 

signaling and promotes cardiac repair in a rat 

myocardial infarction model. Life Sci 2016; 149:1-

9. 

36. Aboutaleb N, Shamsaei N, Khaksari M, Erfani S, 

Rajabi H, Nikbakht F et al. pre-ischemic exercise 

reduces apoptosis in hippocampal CA3 cells after 

cerebral ischemia by modulation of the Bax/Bcl-2 

proteins ratio and prevention of caspase-3 

activation. J Physiol Sci 2015; 65:435-43. (Persian) 

37. Schlondorff DO. Overview of factors contributing to 

the pathophysiology of progressive renal disease. 

Kidney Int 2008;74:860-6. 

38. Frances DE, Ronco MT, Monti JA, Ingaramo PI, 

Pisani GB, Parody JP et al. Hyperglycemia induces 

apoptosis in rat liver through the increase of 

hydroxyl radical: new insights into the insulin 

effect. J Endocrinol 2010; 205: 187-200. 

39. Reed JC. Bcl-2 and the regulation of programmed 

cell death. J Cell Biol 1994; 124:1-6. 

40. Alamdari N, Aversa Z, Castillero E, Gurav A, 

Petkova V, Tizio S et al. Resveratrol prevents 

dexamethasone-induced expression of the muscle 

atrophy-related ubiquitin ligases atrogin-1 and 

MuRF1 in cultured myotubes through a SIRT1- 

dependent mechanism. Biochem Biophys Res 

Commun 2012; 417: 528-33. (Persian). 

41. Yang B, Johnson TS, Thomas GL, Watson PF, 

Wagner B, Furness PN et al. A shift in the Bax/Bcl-

2 balance may activate caspase-3 and modulate 

apoptosis in experimental glomerulonephritis. 

Kidney Int 2002; 62: 1301-13. 

42. Pollack M, Phaneuf S, Dirks A, Leeuwenburgh C. 

The role of apoptosis in the normal aging brain, 

skeletal muscle, and heart. Ann N Y Acad Sci 2002; 

959: 93-107. 

43. Kwak H-B, Lee Y, Kim JH, Van Remmen H, 

Richardson AG, Lawler JM, et al. MnSOD 

overexpression reduces fibrosis and pro-apoptotic 

signaling in the aging mouse heart. Biol Sci Med 

Sci 2015;70: 533-44. 

44. Dela F, Ingersen A, Andersen NB, Nielsen MB, 

Petersen HH, Hansen CN et al. Effects of one‐

legged high‐intensity interval training on 

insulin‐mediated skeletal muscle glucose 

homeostasis in patients with type 2 diabetes. Acta 

Physiologica 2019; 226: e13245. 

45. Hong JH, Kim MJ, Park MR, Kwag OG, Lee IS, 

Byun BH et al. Effects of vitamin E on oxidative 

stress and membrane fluidity in brain of 

streptozotocin induced diabetic Rats. Clin Chim 

Acta 2004; 340:107-15. 

46. Chen K-C, Peng C-C, Hsieh C-L, Peng RY. Exercise 

ameliorates renal cell apoptosis in chronic kidney 

disease by intervening in the intrinsic and the 

extrinsic apoptotic pathways in a rat model. Evid. 

based Complement. Altern Med 2013;1:1-8. 

47. Almasi S, Shahsavandi B, Aliparasty MR, Alipour 

MR, Rahnama B, Feizi H. The antiapoptotic effect 

of ghrelin in the renal tissue of chronic hypoxic rats. 

J Physiol Pharmacol 2015; 19:114-20. 

48. Zhang Y, Yao HP, Huang FF, Wu W, Gao Y, Chen 

ZB et al. Allicin, a major component of garlic, 

inhibits apoptosis in vital organs in rats with 



 ۱۴۰۱ ارديبهشت، ۲، شماره ۳۳دوره   مجله مطالعات علوم پزشکي
 

١٢٩  

trauma/hemorrhagic shock. Crit Care Med 

2008;36:3226-32. 

49. Polyakov NE, Leshina TV, Konovalova TA, Kispert 

LD. Carotenoids as scavengers of free radicals in a 

Fenton reaction: antioxidants or pro-oxidants? Free 

Radic Biol Med 2001;31:398-404. 

50. Focsan AL, Pan S, Kispert LD. Electrochemical 

study of astaxanthin and astaxanthin n-octanoic 

monoester and diester: Tendency to form radicals. 

J Phys Chem 2014;118:2331-9. 

51. Yang M, Zhao T, Deng T, Wang Z. Protective effects 

of astaxanthin against diabetic retinal vessels and 

pro-inflammatory cytokine synthesis. Int J Clin 

Exp Med 2019;12:4725-34. 

52. Cui G, Li L, Xu W, Wang M, Jiao D, Yao B et al. 

Astaxanthin protects ochratoxin A-induced 

oxidative stress and apoptosis in the heart via the 

Nrf2 pathway. Oxid Med Cell 2020; 22:1-6. 

53. Azizzadeh T, Zolfaghari MR, Fattahi A, 

Khademvatani K. Effect of moderate intensity 

continuos training with astaxantin supplementation 

on inflammatory factors of cardiac tissue in type 2 

diabetic rats. Ebnesina 2021; 23:12-22. (Persian) 

54. Said M, Al-Bulish M, Xue C, Waly M, Xu J, Wang 

YM et al. The defensive role of antioxidants 

astaxanthin against oxidative damage in diabetic 

rats injected with streptozotocin. J. Food Nutr Res 

2017; 5:191-196. 

55. Hajhashemy Z, Saneei P. Meta-analysis of 

astaxanthin supplementation on obesity, blood 

pressure, CRP, glycemic biomarkers, and lipid 

profile: reanalysis is needed. Pharmacol Res 

2020:12:105171. 

 



Studies in Medical Sciences, Vol. 33(2), May 2022 
 

١٣٠  

Original Article 
 

THE EFFECT OF A PERIOD OF AEROBIC AND INTERVAL 
TRAINING ALONG WITH ASTAXANTHIN SUPPLEMENTATION ON 

THE EXPRESSION OF BAD, BAX, AND BCL2 GENES IN THE 
KIDNEY TISSUE OF RATS WITH TYPE 2 DIABETES 

 
Mehdi Jafarlu*1, Mohammad Reza Zolfaghari2, Amir Fattahi3 

 
Received: 20 August, 2022; Accepted: 02 October, 2022 

Abstract 
Background & Aims: Formation of free radicals in the kidney cells of diabetics leads to apoptosis of 
them and eventually nephropathy. The aim of this study was to investigate the effects of intervals and 
aerobic exercise along with astaxanthin supplementation on the expression levels of BAD, BAX and 
Bcl2 genes in the kidney tissue of rats with type 2 diabetes. 
Materials & Methods: 35 male Wistar rats with an average weight of 197.46±15.55 grams were 
randomly divided into two non-diabetic (5 healthy controls) and diabetic (30) groups, and after induction 
of diabetes, they were randomly divided again in 6 groups (with 5 rats in each group) including diabetic 
control, diabetes+supplement, diabetes+interval, diabetes+supplement+interval, diabetes+aerobic, 
diabetes+aerobic+supplement. The exercise intervention groups performed the program of aerobic and 
interval exercises for eight weeks as five days per week. Supplement groups received 3 mg of 
astaxanthin supplement per kilogram of body weight dissolved in 0.3 ml of olive oil by gavage every 
day. The expression levels of BAD, BAX, and Bcl2 genes were measured in the kidney tissue of rats 
with type 2 diabetes. One-way analysis of variance and Tukey's post hoc test were used for data analysis. 
Results: All exercise intervention protocols and astaxanthin supplementation had significant effects on 
the BAD index in the kidney tissue of the type 2 diabetic rats (p=0.001). All groups, except endurance 
training (p=0.890), had significant effects on BAX index in the kidney tissue of type 2 diabetic rats 
(p=0.001). Also, the use of astaxanthin supplement along with endurance training caused significant 
changes in Bcl2 index compared to single endurance training (p=0.001). 
Conclusion: The intervention of aerobic and interval exercises with or without astaxanthin 
supplementation in the eight-week intervention period has positive effects on the apoptotic biomarkers 
in the kidney tissue of rats with type 2 diabetes. 
Keywords: Aerobic Training, Interval Training, Astaxanthin Supplement, BAD Gene, BAX Gene, Bcl2 
Gene 
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