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ع) ( یبزرگراه امام عل يانتهاتهران،  نویسنده مسئول:*

 دیشمال، بلوار ارتش شرق، محله سوهانک، بلوار شه

 ،يواحد تهران مرکز یدانشگاه آزاد اسلام ،یسوهان

  .یورزش يولوژیزیدانشکده ف

021-22481622 :تلفن  

E-mail: ml.rabbani60@gmail.com 

  

کــردن  لرفعــایغ ایــممکن است با فعال  کیاورسول دیها مانند اسمکمل یو مصرف برخ يهواز ناتیتمر :زمینه و هدف

ش پــژوه نیــشــود. هــدف از ا سیو کــاهش اســتئوپروز یباعث کاهش سارکوپن نگ،یگنالیس يرهایها و مساز ژن یبرخ

 ابــتیدر د ياژو اتوفــ یالتهــاب يرهایمرتبط با مس يهاژن انیبر ب کیاورسول دیو مکمل اس يهواز ناتیتمر ریتأث یبررس

  نوع دو بود.

انجــام شــد.  يردر دانشگاه آزاد واحد سا 1402تا مهر  1402 بهشتیارد یدر بازه زمان یمطالعه تجرب نیا :روش بررسی

 ،یابتیــد ) بــه پــنج گــروه ســالم،g 390 وزن نیانگیــماهه، م 12( ستارینر نژاد و ییسر موش صحرا 30پژوهش،  نیدر ا

 یفاقدرون صــ قیــبــا تزر ابــتید ي. القــادندشــ می+ مکمــل تقســ نی+ تمــر یابتیــ+ مکمــل، د یابتید ن،ی+ تمر یابتید

د. شــتــه اجــرا روز در هف پــنجهفتــه،  هشــتمــدت به يهواز نیوزن بدن) انجام شد. تمر mg/kg 50( نیاسترپتوزوتوس

  د.کردن افتیرا روزانه در کیاورسول دیوزن بدن اس لوگرمیهر ک يبه ازا گرمیلیم 250 مکمل، دوز يهاگروه

، LC3 ،Becline-1 ،TNFα يهــاژن انیــبمختلــف پــژوهش در ســطوح  يهاگروه نیبها نشان داد که داده لیتحل ها:یافته

IL-1β ،Akt ،FOXO3 05/0داشت ( وجود يربه لحاظ آما يتفاوت معنادارP<(ســالم،  نسبت به گــروه یابتی. در گروه د

 نی. بــ)>05/0P(نشان داد  يکاهش معنادار Akt انیو ب )P=000/0( شیافزا IL-1βو  LC3 ،Becline-1 ،TNFα انیب زانیم

  .)P>05/0( مشاهده شد يمعنادار يهااوتتف زیمداخله ن يهاگروه

باعــث  گذاشــته و ریتــأث يو اتوفــاژ یالتهــاب يرهایبــر مســ کیاورسول دیاس و مصرف مکمل يهواز نیتمر گیري:نتیجه

از  يریشــگیو پ یدر بهبــود عملکــرد عضــلان تواننــدیمــداخلات م نی. اشودینوع دو م ابتیدر د یسلول یکاهش آتروف

  مؤثر باشند. یسلول يهابیآس

  .کیاورسول دیسا ،یورزش ناتیتمر نگ،یگنالیس ریسلول، مس یآتروف، ابتید :لیديک لماتک

 

  
 افراد تحرکیکم ها،پیشرفت تکنولوژي و ماشینی شدن فعالیت

 اندازه افزایش افزایش وزن، به منجر تواندمی که دارد همراه به را جامعه

 توده در ناپذیرياجتناب و تدریجی کاهش همچنین و چربی هايسلول

   سوي از 1.) شودروزـاستئوپی (ـاستخوانوده ـو ت) سارکوپنی( عضلانی

  

 متابولیکی و فیزیولوژیکی تغییرات و بدن انرژي تعادل تغییر دیگر،

 هايبیماريت برخی بروز باعث تواندمی چربی، بافت از افزایش ناشی

 هايو بیماري پرفشارخونی و آترواسکلروز مانند عروقی- قلبی

دیابت یک  2.شود دو نوع دیابت و متابولیک سندروم نظیر متابولیکی

اختلال متابولیکى است که سرعت و توانایى بدن در استفاده و 

چاقی زمینه را براي دیابت  داده وکاهش را وسوز کامل قندها سوخت

  مقدمه

 
  

 

  475تا  466هاي ، صفحه6 شماره ،82دوره ، 1403 شهریوری تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش  اصیلمقاله 

 

  01/06/1403آنلاین:      23/05/1403پذیرش:      15/04/1403: ویرایش     02/04/1403دریافت:          چکیده
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Tehran Univ Med J (TUMJ) 2024 September;82(6):466-475 

دلیل تجمع چربی، در بافت چربی افراد چاق بهدهد. افزایش می

یابد. کروفاژها افزایش میماهاي ایمنی خصوصاً مهاجرت سلول

التهابی عنوان یک سایتوکین پیشبه TNF-αور نکروز توموري آلفا فاکت

شود که این سایتوکین خود هاي ایمنی ترشح میمهم از این سلول

 3.دشومی IL-6و  β1-ILها از جمله سبب ترشح دیگر سایتوکین

 از پیشگیري جهت ايبالقوه کاندیداي یک تواند می اسید اورسولیک

 نظیر آلزایمر، هاییبیماري و اختلالات از طیف وسیعی

 سرطان (کبد، انواع چاقی، ریوي، التهاب آتروفی، آرترواسکلروزیس،

 Human، 2)، دیابت نوع غیرهپوست و  روده، پانکراس، معده،

immunodeficiency virus (HIV)  و پیري همچنین غیره و 

 فیزیولوژیکی اثرات مثبت به باتوجه 4.باشد آن با مرتبط هايبیماري

 همچنین نقش و اسید اورسولیک احتمالی تاثیر ورزشی، تمرینات

 تحریک بر محوراستئوسارکوپنی مبنی بهبود در مداخلات این احتمالی

 تمرین ترکیب مداخلات رسدینظر مبه این مسیر، هايبیان ژن

 ها دراین ژن بیان بهبود در را موثرتري نقش توانندمی مکمل+هوازي

 حاضر پژوهش بنابراین .باشند داشته دو نوع یدیابت نر هاي مسنرت

 بر اسید اورسولیک مکمل مصرف و تمرین تاثیر بررسی لحاظ از

نتایج  و دارد نوآوري ویستار نژاد محوراستئوسارکوپنی رت وضعیت

  .باشد اهمیت حائز کاربردي لحاظ از تواندمی آن

 دیو مکمل اس يهواز ناتیتمر ریتأث یپژوهش بررس نیهدف از ا

ر د يو اتوفاژ یالتهاب يرهایمرتبط با مس يهاژن انیبر ب کیاورسول

  نوع دو است. ابتید

  

  
پژوهش حاضر از نظر هدف، کاربردي و از نظر روش اجرا، یک 

هاي کنترل و آزمون است که در محیط مطالعه تجربی با طراحی گروه

سر موش  30پژوهش تعداد آزمایشگاهی انجام شده است. در این 

: وزنی دامنه( g 390 وزن وماه  12صحرایی نر نژاد ویستار با سن 

 نگهداري و پرورش مرکز از) معیارانحراف گرم g 400، ±5 تا 380

 انتخاب ساري واحد اسلامی آزاد دانشگاه آزمایشگاهی حیوانات

، کنترل سالم) 1که شامل تایی شش گروه پنجدر  هانمونه. سپس شدند

 ) دیابتی+ مکمل4، (تمرین) ) دیابتی+ تمرین3 ،) کنترل دیابتی2

. این مطالعه توسط تقسیم شدند ) دیابتی+ تمرین+ مکمل5، (مکمل)

با  کمیته اخلاق کار با حیوانات دانشگاه آزاد اسلامی واحد ساري

  شد. تائید IR.IAU.SARI.REC.1403.074 شناسه اخلاق

هایی از جنس شگاه در قفسپس از انتقال حیوانات به آزمای

و چرخه روشنایی به  %55±5، رطوبت C° 2±22 کربنات، دمايپلی

گروه  دو هاي. آزمودنیگرفتندبا تهویه مناسب قرار  12:12تاریکی 

یی اذغ رژیم تحت هفته، ششمدت ، بهکنترل دیابتی و دیابتی+ تمرین

ل این رژیم شام 5.قرار گرفتند و همکاران Zouپر چرب به روش 

ازاي هر به ml 10 امولسیون چربی بوده که هر روز صبح به میزان

 مها داده شد. ترکیب رژیکیلوگرم وزن بدن از طریق گاواژ به رت

چربی  %77شامل  صورت دستی در آزمایشگاه تهیه شد کهپرچرب به

ت براي القاي دیاب وت بود کوله %2کلسترول و  %10(روغن ذرت)، 

در تمام مراحل پژوهش، آب مورد نیاز  طراحی شده است. 2نوع 

 ویژة حیوانات آزمایشگاهی ml 500 صورت آزاد در بطريحیوان به

دیابتی  جهت هانمونهبندي پس از گروه 6.قرار گرفتدر دسترس آنها 

گرم به میلی 50 با دوز (STZ)ها از داروي استرپتوزوتوسین کردن رت

از  روي استرپتوزوتوسیندا. ازاي هر کیلوگرم وزن بدن استفاده شد

صورت پودر خشک در دماي به کههاي معتبر دارویی تهیه شد شرکت

مقطر یا ا آبب STZ شد. قبل از استفاده،نگهداري می C °20 منفی

صورت شده و بهدوز موردنظر رقیقمحلول نمکی فیزیولوژیک به

به منظور تشخیص دیابتی بودن  .شدها تزریق درون صفاقی به رت

ون خو میزان گلوکز  هاي خونی تهیهآنها نمونه گوشه چشمها، از رت

گیري اندازهآمریکایی  OneTouch مدل با استفاده از دستگاه گلوکومتر

ر گرفته عنوان دیابتی در نظبه mg/dl 250 تر ازالاو میزان گلوکز ب شد

، از شروع پروتکل اصلی پیش هاي هوازيتمرینمنظور انجام . بهشد

سه و جل مدت یک هفته با تواتر پنجها بهشنایی از فعالیت، رتبراي آ

ر از متر بر دقیقه با شیب صف 10تا  هشتدقیقه با سرعت  مدت پنجبه

مان دت ز. برنامه تمرین هوازي هفته اول براي مکردندتردمیل استفاده 

یل متر بر دقیقه شروع به دویدن روي تردم 15دقیقه با سرعت  پنج

 فتیامتر بر دقیقه افزایش می دوتا  یکهفته سرعت  هر . سپسندکرد

 تعدادشد. افزوده میدقیقه  دوتا  یکتدریج و مدت زمان دویدن نیز به

 پروتکل 7.جلسات تمرین تداومی پنج مرتبه در هر هفته انجام شد

  است. شده نشان داده 1تمرین در جدول 

عضله افت در این پژوهش ب: هاي بافتینحوه جداسازي نمونه

  اب شد، زیرا این بافت نقش مهمی در ـعنوان نمونه بافتی انتخنعلی به

  بررسیروش 
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  هدر طول هشت هفت+ تمرین دیابت  گروه هايشده براي رتپروتکل تمرین هوازي طراحی: 1جدول 

  تعداد جلسات در هفته  سرعت دویدن (متر بر دقیقه)  مدت زمان دویدن (دقیقه)  هفته

1  5  15  5  

2  7  17  5  

3  9  19  5  

4  11  21  5  

5  13  23  5  

6  15  25  5  

7  17  27  5  

8  19  29  5  

  
ویژه متابولیسم انرژي و کنترل گلوکز خون دارد. عضلات اسکلتی به

دهند. خوبی نشان میهاي هوازي را بهتأثیرات تمرین 2در دیابت نوع 

دلیل نقش آن در فرآیندهاي اتوفاژي و التهاب همچنین، این بافت به

  هاي فیزیولوژیکی به ورزش است. ناسبی براي بررسی پاسخانتخاب م

ساعت  48 ،مدت هشت هفتهپس از اتمام یک دوره تمرینی به

ساعت ناشتایی شبانه با  12تا  10پس از آخرین جلسه تمرینی با 

 هوش وها بیتزریق درون صفاقی ترکیبی از کتامین و زایلازین رت

 تیب بافت عضله جدا و در محیطگیري بافتی انجام شد. بدین ترنمونه

C
گیري متغیرها نگهداري و سپس به آزمایشگاه براي اندازه -80 °

ها با استفاده از یک میلی مول محلول تریزول لیز و با ارسال شد. بافت

  . نددستگاه همگن کننده بافت، هموژن شد

کلروفرم  ml 25/0 در مرحله بعد، جداسازي از فاز آبی به کمک

 %70لیتر اتانول سرد استخراج شده با یک میلی RNA صورت گرفت.

بافت)  µl/mg5/1 شستشو و خشک شد. سپس به آن آب استریل (

استخراج شده از دستگاه بایوفتومر  RNAاضافه شد. براي سنج کمی 

 77/1خوانده شده  ODاستفاده شد. میانگین  nm 260 با طول موج

. استخراج باشدمیشده استخراج  RNAبود که نشانگر کارایی مناسب 

cDNA  سه مرحله ساخت در براي هر نمونهcDNA  .انجام گرفت

از  µl 8/0 استخراج شده را با RNAاز  µg 8 بدین ترتیب که در ابتدا

خورده مخلوط  DEPCآن و آب  x10از بافر  µl 2 و Dnase Iآنزیم 

رسانده شد. محصول ایجاد شده را  µl 20 کرده و حجم نمونه به

ریز در ورتکس کردن به آرامی مخلوط کرده و سپس با برنامه بدون

 اخت آمریکاس Thermo Fisher Scientific دستگاه ترموسایکر مدل

دقیقه در  15درجه سانتیگراد،  55دقیقه در دماي  پنجانکوبه شد. 

C مايد
C دقیقه در دماي 30، 25 °

C دقیقه در دماي پنج، 42 °
° 95 .

آب تزریقی اضافه شده و  µl 280 سایکلرپس از اتمام مراحل ترمو

نگهداري شد. براي هر  -C° 20 در دماي QPCRبراي استفاده در 

عنوان به b2mنیز، یک نمونه کنترل مثبت با پرایمر  cDNAنمونه 

ها به آرامی تهیه شد. نمونه cDNAکنترل داخلی، براي آزمون حضور 

 Appliedل مد PCR-RTو بدون ورتکس مخلوط شده و در دستگاه 

Biosystems 7500  ریز با برنامه اخت آمریکاسPCR  .10قرار گرفت 

  ثانیه در دماي C° 95 ،15 ثانیه در دماي C° 95 ،10 دقیقه در دماي

C
C ثانیه در دماي 20، 60 °

، واکنش از مرحله دوم به بعد، براي 72 °

 افزارها توسط نرممربوط به واکنش Ctsشود. سیکل تکرار می 40

سه مرتبه ثبت  CT Meanاستخراج و در نهایت  PCR-RTدستگاه 

به توان  2سازي مقادیر بیان ژن هدف مورد نظر از فرمول شد. کمی

  شد.استفاده  CTΔΔمنفی 

 SPSS software, version 18با استفاده از  تجزیه و تحلیل آماري

(IBM SPSS, Armonk, NY, USA)  .بندي جهت طبقهانجام شد

اي حاصل از این پژوهش، از آمار توصیفی استفاده خواهد شد. هداده

 Shapiro-Wilkها از آزمون جهت تعیین نرمال بودن توزیع داده

استفاده خواهد شد. جهت تعیین معنادار بودن تفاوت بین متغیرها و 
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دار بودن اطرفه و در صورت معنتعامل بین آنها از تحلیل واریانس یک

، دواستفاده ش Tukey's HSDحل تفاوت از آزمون ها براي تعیین مداده

05/0P< معنادار در نظر گرفته شد.  

  

  
 هاي مختلف پژوهش داراي توزیع نرمالتمام متغیرها در گروه

طرفه کیبودند. بنابراین از مسیر پارامتریک و آزمون تحلیل واریانس 

ها فاوت معنادار بین گروهبراي بررسی ت Tukey's HSDو آزمون 

ک معیار متغیرهاي پژوهش به تفکیمیانگین و انحراف استفاده شد.

  نشان داده شده است. 2ها در جدول گروه

اثرات تمرین و مکمل را بر متغیرهاي پژوهش نشان  3جدول 

  اي مختلفـهروهـکه بین گها نشان داد تجزیه و تحلیل داده د.ـدهمی

تفاوت معناداري به لحاظ آماري  Aktژن پژوهش در سطوح بیان 

نسبت  دیابتی در گروه Aktهاي میزان بیان ژن )P=000/0( وجود دارد

هاي مکمل گروه .)P=000/0سالم کاهش معناداري داشت (به گروه 

)038/0=P) 044/0)، تمرین=P( و تمرین -) 002/0مکمل=P(  نسبت

هاي مداخله ین گروهب به گروه دیابتی دیابت افزایش معناداري یافتند.

  .)P<05/0(تفاوت معناداري نبود 

 هاي مختلف پژوهش درکه بین گروهها نشان داد تحلیل داده

 تفاوت معناداري به لحاظ آماري وجود دارد FOXO3سطوح بیان ژن 

)000/0=P( .  

سالم نسبت به گروه  دیابتی در گروه FOXO3میزان بیان ژن 

)، P=001/0( هاي مکملگروه ).P=000/0کاهش معناداري داشت (

) نسبت به گروه P=000/0( مکمل- ) و تمرینP=000/0( تمرین

نسبتمکمل - گروه تمرین دیابتی دیابت افزایش معناداري یافتند.

  
  متغیرهاي پژوهش هاي مرکزي و پراکندگیشاخص :2 جدول

  گروه                   

  متغیر

  مکمل- تمرین  تمرین  مکمل  دیابتی  سالم

AKT 0082/0±0137/0  00034/0±00303/0  0015/0±0077/0  0001/0±00704/0  00065/0±0091/0  

FOXO3  0001/0±002/0  00001/0±00033/0  0001/0±00064/0 00018/0±00073/0  00013/0±00108/0  

LC3  00217/0±014022/0  009/0±029/0  001/0±0177/0  002/0±01742/0  0014/0±0159/0  

BECLIN-1  00087/0±0027/0  0041/0±016/0  00153/0±0093/0  0017/0±0087/0  00046/0±0059/0  

TNF-α  067/0±074/0  072/0±376/0  258/0±312/0  084/0±203/0  0079/0±1443/0  

IL-1β  028/0±063/0  0139/0±78/0  0393/0±263/0  019/0±36/0  0167/0±208/0  

  
  : اثرات تمرین و مکمل براي متغیرهاي مختلف پژوهش3جدول 

 AKT FOXO3 LC3 BECLIN-1 TNF-α IL-1β  متغیر

  عوامل اثرگذار
*P اندازه اثر P اندازه اثر P اندازه اثر P اندازه اثر P اندازه اثر P  اندازه اثر 

  048/0  264/0  100/0  102/0  04/0  308/0  002/0  804/0  772/0 000/0  158/0  036/0  تمرین

  148/0  05/0  001/0  894/0  053/0  238/0  014/0  546/0  607/0  000/0  033/0  351/0  مکمل

  015/0  535/0  019/0  484/0  460/0  000/0  063/0  196/0  649/0 000/0  030/0  379/0  مکمل+تمرین

  معنادار در نظر گرفته شد. HSDTukey's ، 05/0<Pآزمون آماري:  *

  هایافته
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هاي مختلف در بین گروه AKTمربوط به ژن  Fold change: میانگین 1نمودار 

  پژوهش

  روه دیابتی: نشانه معناداري نسبت به گ#: نشانه معناداري نسبت به گروه سالم، *

  
  

  

  

  

  

  

هاي مختلف در بین گروه FOXO3مربوط به ژن  Fold changeمیانگین  :2نمودار 

  پژوهش

: نشانه &: نشانه معناداري نسبت به گروه دیابتی، #نشانه معناداري نسبت به گروه سالم،  :*

  مکمل- معناداري نسیت به گروه تمرین

  
  

  

 
 
 
 
 

 
هاي مختلف در بین گروه LC3وط به ژن مرب Fold change: میانگین 3نمودار 

  پژوهش

: نشانه &: نشانه معناداري نسبت به گروه دیابتی، #: نشانه معناداري نسبت به گروه سالم، *

 مکمل- معناداري نسیت به گروه تمرین

 
 
 
 
 
 
 
 

هاي در بین گروه  Beclin-1مربوط به ژن Fold change: میانگین 4نمودار 

  مختلف پژوهش

: نشانه &: نشانه معناداري نسبت به گروه دیابتی، #معناداري نسبت به گروه سالم، : نشانه *

  مکمل- معناداري نسیت به گروه تمرین

  

  

  

  

  

  

  

 

  

هاي مختلف در بین گروه  TNF-αمربوط به ژن Fold change: میانگین 5نمودار 

  پژوهش

: نشانه &ه گروه دیابتی، : نشانه معناداري نسبت ب#نشانه معناداري نسبت به گروه سالم،  :*

  : نشانه معناداري نسبت به گروه تمرین$مکمل، - معناداري نسبت به گروه تمرین

  
  

  

  

  

  
هاي مختلف در بین گروه  IL-1βمربوط به ژن Fold change: میانگین 6نمودار 

  پژوهش

نشانه  :&: نشانه معناداري نسبت به گروه دیابتی، #نشانه معناداري نسبت به گروه سالم، : *

  : نشانه معناداري نسبت به گروه تمرین.$مکمل، - معناداري نسبت به گروه تمرین
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) افزایش P=014/0) و مکمل (P=009/0هاي تمرین (به گروه

هاي مختلف که بین گروهها نشان داد تحلیل داده معناداري داشت.

تفاوت معناداري به لحاظ آماري  LC3پژوهش در سطوح بیان ژن 

 دیابتی در گروه LC3هاي میزان بیان ژن .)P=000/0(وجود دارد 

در مقابل . )P=000/0سالم افزایش معناداري داشت (نسبت به گروه 

مکمل - ) و تمرینP=005/0)، تمرین (P=008/0هاي مکمل (گروه

)000/0=Pگروه  .) نسبت به گروه دیابتی کاهش معناداري داشتند

کاهش معناداري  )P=035/0مکمل نسبت به گروه مکمل (- تمرین

هاي مختلف پژوهش در که بین گروهها نشان داد تحلیل داده داشت.

 تفاوت معناداري به لحاظ آماري وجود دارد Beclin-1 سطوح بیان ژن

)001/0=P(هاي. میزان بیان ژن Beclin-1 نسبت به  دیابتی در گروه

هاي مکمل گروه. )P=000/0سالم افزایش معناداري داشت (گروه 

)012/0=P) 009/0)، تمرین=P004/0مکمل (- ) و تمرین=P نسبت (

به  مکمل نسبت- به گروه دیابتی کاهش معناداري داشتند. گروه تمرین

) کاهش معناداري P=042/0) و تمرین (P=038/0هاي مکمل (گروه

  داشت.

هاي مختلف پژوهش در که بین گروهها نشان داد تحلیل داده

 ناداري به لحاظ آماري وجود داردتفاوت مع TNF-αسطوح بیان ژن 

)009/0=P(هاي . میزان بیان ژنTNF-α نسبت به  دیابتی در گروه

هاي مکمل گروه. )P=024/0سالم افزایش معناداري داشت (گروه 

)007/0=P) تمرین ،(003/0=P) 000/0) و تمرین + مکمل=P نسبت (

) P=007/0گروه تمرین ( .به گروه دیابتی کاهش معناداري داشتند

مکمل نسبت به - نسبت به مکمل کاهش معناداري داشت. گروه تمرین

) کاهش معناداري P=008/0) و تمرین (P=001/0هاي مکمل (گروه

  داشت.

مختلف پژوهش در  يهاگروه نیها نشان داد که بداده لیتحل

وجود دارد  يبه لحاظ آمار يتفاوت معنادار IL-1βژن  انیسطوح ب

)000/0=P(يهاژن انیب زانی. م IL-1β نسبت به گروه  یابتیدر گروه د

مکمل  يها). گروهP=000/0داشت ( يمعنادار شیسالم افزا

)000/0=P000/0( نی)، تمر=P000/0مکمل (- نی) و تمر=P نسبت (

مکمل نسبت به - نیداشتند. گروه تمر يکاهش معنادار یابتیبه گروه د

 يمعنادار) کاهش P=050/0) و مکمل (P=000/0( نیتمر يهاگروه

 ي) کاهش معنادارP=000/0( نیداشت. گروه مکمل هم نسبت به تمر

  داشت.

  
نتایج مطالعه حاضر نشان داد که تمرینات هوازي و مصرف 

 و کاهش Aktمنجر به افزایش بیان ژن  (اسید اورسولیک) مکمل

Foxo3 شود. می  

Kunkel  ررسی اثرمصرف اسید در یک مطالعه به بهمکاران و

 عضلات اسکلتی پرداختند. بدین منظور Aktاورسولیک بر فعالیت 

ها تحت رژیم غذایی پرچرب فاقد یا حاوي اسید اورسولیک قرار رت

اسکلتی، اسید اورسولیک فعالیت  تگرفتند. نتایج نشان داد در عضلا

Akt  و همچنینmRNA  افزایش طور معناداري بههاي پایین دستی را

مطالعه کانکل با نتایج مطالعه حاضر همخوانی  P(.8>05/0( ه استددا

را  Aktکننده اسید اورسولیک افزایش بیان ژن دارد و گروه مصرف

گلوکز  از اسید اورسولیک با افزایشاستفاده نشان داده است. در واقع 

 IGF-Iدهی و سیگنال )، جذب عروق خونیII- (هگزوکیناز

  9و8.شودمی Aktزایش بیان پروتئین باعث افاتوکرین/پاراکرین 

هاي ورزشی باعث مسیر سیگنالیک سنتز پروتئین در فعالیت

لکولی و برقراري ودنبال آن فعال شدن مسیرهاي مو به IGF-1ترشح 

تعادل بین اجزاي درون سلول جهت تجزیه و سنتز پروتئین است. در 

 Atrogin 1عنوان یک عامل رونویسی از طریق به FOXO3این میان 

میزان بیان ژن در مطالعه حاضر  11.شودباعث آتروفی عضلات می

FOXO3 سالم کاهش معناداري نسبت به گروه  دیابتی دیابتی در گروه

  نشان داد.

Gholipour اي با عنوان مقایسه اثرات تمریناتی و همکاران مطالعه

هاي در گیر در مسیرهاي سیگنالیک استقامتی و مقاومتی بر بیان ژن

نتز و تجزیه پروتئین عضله نعلی رت نژاد ویستارانجام دادند. نتایج س

طور هاي مقاومتی بهدر گروه ورزش mTOR3نشان داد بیان ژن 

). در مسیر تجزیه پروتئین بیان =022/0P( معناداري کاهش یافته بود

صورت داري نداشت، ولی بهاها تغییر معندر بین گروه FOXO3ژن 

با  Gholipourمطالعه  .)=0463/0P( فته بودغیرمعنادار کاهش یا

مطالعه کنونی همسو نبوده و علت آن را شاید بتوان به نوع تمرینات 

صورت مقاومتی تمرینات به Gholipourورزشی نسبت داد. در مطالعه 

و همکاران در مطالعه خود  Jokar 12هوازي انجام شده بود.و بی

 دار محتواياید با کاهش معنهفته تمرین تناوبی شد هشتدریافتند که 

)008/0P= ،FOXO3 در گروه تمرین دیابتی نسبت به گروه کنترل (

  بحث
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و همکاران پس از یک جلسه تمرین  Marfe 13.شوددیابتی می

هاي نر، کاهش بیان ژن تمرینات ورزشی طاقت فرسا در موش

FOXO3 طور معنادار را نسبت به گروه کنترل مشاهده کردندبه 

)05/0<P.(14  در این راستاKavazis  و همکاران دریافتند تمرین هاي

 هوازي در اثر وجود دوکسوروبیسین منجر به کاهش رونویسی

3FOXO 05/0( شودها میدر عضله قلبی و نعلی رت<P(.15  سه

باشد. با توجه به همسو می حاضرمطالعه ذکر شده با پژوهش 

با شدت وتعداد رسد هر نوع تمرین و مطالعات ذکر شده به نظر می

هاي بیان شده از آتروفی تواند با تاثیر بر پروتئینجلسات مختلف می

  عضلات جلوگیري و میزان سارکوپنی را کاهش دهد.

هاي مختلف پژوهش که بین گروهنتایج مطالعه حاضر نشان داد 

شته تفاوت معناداري به لحاظ آماري وجود دا LC3در سطوح بیان ژن 

مکمل نسبت به گروه -کمل، تمرین و تمرینهاي مدر گروه و است

مکمل نسبت به گروه - گروه تمرین .دیابتی کاهش معناداري داشتند

مکمل هم کاهش معناداري داشته است. در واقع تعادل بین اجزاي 

کننده توده عضلانی ط با سنتز و تجزیه پروتئین تعیینسلولی مرتبدرون

کی جسمانی و شرایط تحراست. در شرایط بیماري، کهولت سن و بی

شود. در این استرس اکسیداتیو تجزیه پروتئین بیشتر از سنتز می

اتوفاژي  16.شوندباعث القاي اتوفاژي می 3LCهاي مانند شرایط ژن

ها یک روش کاتابولیک بسیار حفاظت شده در سیتوپلاسم یوکاریوت

ها منتقل هاي غیرعادي به لیزوزماست که از طریق آن اندامک

ها تجزیه شوند. وند تا براي انجام بازیافت و تجزیه اندامکشمی

بنابراین اتوفاژي براي حفظ هموستاز سلولی ضروري است و یک 

نقش اساسی در متابولیسم، بازسازي ساختار، رشد و توسعه ایفا 

   7کند.می

مطالعات پیشین ارتباط نزدیکی بین وضعیت عملکردي اتوفاژي 

که هم طوريبه 13.نشان داده است و آتروفی عضلات اسکلتی را

تواند منجر به آتروفی اتوفاژي بیش از حد و هم اتوفاژي ناقص می

   17.عضلات شود

هاي مختلف پژوهش که بین گروهنشان داد  حاضرنتایج مطالعه 

تفاوت معناداري به لحاظ آماري وجود  Beclin-1 در سطوح بیان ژن

کمل نسبت به گروه م-هاي مکمل و تمرینشته ست. در گروهدا

همچنین گروه تمرین+ مکمل  دیابتی کاهش معناداري مشاهده شد و

هاي مکمل و تمرین کاهش معناداري مشاهده شد. نسبت به گروه

Jokar  هفته تمرین  چهارو همکاران در مطالعه خود نشان داد ند که

) در =Beclin-1 )0001/0Pدار محتواي پروتئین اتناوبی با کاهش معن

مطالعه  18.تمرین دیابتی نسبت به گروه کنترل دیابتی بوده استگروه 

کاهش این  حاضرباشد. در مطالعه همسو با پژوهش جوکار می حاضر

پروتئین در دو گروه مداخله تمرین و تمرین + مکمل کاهش 

و همکاران در مطالعه خود گزارش کردند  Sunداري داشته است. امعن

هاي اتوفاژي باعث افزایش فعالیت هفته تمرینات استقامتی هشتکه 

 حاضراین پژوهش با مطالعه  19.شودمی Beclin-1دار او افزایش معن

همخوانی ندارد. در واقع عواملی همچون نوع ورزش و شدت آن و 

ها، غلظت همچنین فاکتورهاي مختلفی از جمله مواد مغذي، هورمون

 20.گذاردمی بر مسیرهاي اتوفاژي تاثیر غیرهکلسیم داخل سلولی و 

Li هاي ورزشی بر و همکاران در تحقیقی به بررسی تمرین

 10هاي صحرایی پرداختند پس از در قلب موش Beclin-1محتواي 

دار اهفته تمرینات با شدت متوسط در محتواي پروتئین تغییر معن

توجهی داشته مشاهده نکردند، اما در تمرینات شدت بالا افزایش قابل

 حاضرهمخوانی ندارد در مطالعه  حاضرعه با مطالعه این مطال 21.است

 Beclin-1هاي تمرین و تمرین+ مکمل کاهش در بیان ژن در گروه

داشتیم. در تمرینات ورزشی مطالعه حاضر از شدت کم شروع و 

گروه  Liکه در مطالعه تدریج بر شدت آن افزوده شد. در صورتیهب

و  Liاند. همچنین دهتمرین با شدت متوسط و بالااز هم تفکیک ش

همکاران در تحقیق خود از واژه کینتوفاژي به جاي اتوفاژي استفاده 

کرده است که آن را اتوفاژي وابسته به فعالیت ورزشی تعریف 

که  Beclin-1اند و متذکر شدند که کینتوفاژي با توجه به کاهش کرده

   22.افتدهاي مهم در مسیر اتوفاژي است اتفاق مییکی از پروتئین

هاي مختلف پژوهش که بین گروهنتایج مطالعه حاضر نشان داد 

تفاوت معناداري به لحاظ آماري وجود  TNF-αدر سطوح بیان ژن 

هاي مکمل، تمرین و در گروه TNF-αهاي میزان بیان ژنو  دارد

گروه  .تمرین+ مکمل نسبت به گروه دیابتی کاهش معناداري داشتند

معناداري داشت. گروه تمرین+ مکمل تمرین نسبت به مکمل کاهش 

 هاي مکمل و تمرین کاهش معناداري داشت. همچنیننسبت به گروه

نماینده ( IL-1βهاي مختلف پژوهش در سطوح بیان ژن بین گروه

 شته است. درتفاوت معناداري به لحاظ آماري وجود داالتهابی) 

 هاي مکمل، تمرین و تمرین+ مکمل نسبت به گروه دیابتیگروه

هاي کاهش معناداري داشتند. گروه تمرین+مکمل نسبت به گروه
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تمرین و مکمل کاهش معناداري داشت. گروه مکمل هم نسبت به 

و همکاران  P( .Tian-Kui=000/0( تمرین کاهش معناداري داشت

درمان با اورسولیک اسید از طریق مسیرهاي "پژوهشی با عنوان 

 "دهددیابتی را کاهش می نفروپاتی بیماران ATIR/ARAPسیگنالیک 

      یتوکیناس گزارش کردند که درمان با اسید اورسولیک سطح بیان

IL-1β 0001/0( دهددار کاهش میاطور معنرا بهP< و باعث کاهش (

شود. در وزن بدن و کاهش سطح گلوکز خون در بیماران دیابتیک می

ی ناشی از هاي التهابی در بیماران نفروپاتیکی از شاخص IL-1βواقع 

باشد که میزان بیان آن پس از درمان با اسید اورسولیک دیابت می

 Tangباشد. همسو می حاضراین پژوهش با مطالعه  23.یابدکاهش می

در مطالعه خود گزارش کرد که اورسولیک اسید استرس اکسیداتیو 

هاي بتاي پانکراس بافت پانکراس را کاهش و باعث رژنراسیون سلول

 24.بخشدنتیجه ترشح انسولین را افراد دیابتی بهبود میشده و در 

Abbassi-Daloii  و همکاران در مطالعه خود باعنوان تاثیر یک دوره

  IL-1βو TNF-αکارینیتین بر بیان ژن  -تمرین استقامتی و مصرف ال

 از مصرف استروئید آنابولیک پسهاي نرویستار در بافت قلب رت

کارینیتین تمرینات استقامتی همراه ال(بولدنون) گزارش کردند که 

 شودمی  IL-1βو TNF-αهاي التهابی دار شاخصاباعث کاهش معن

)001/0=P(.25  باشد. این همسو می حاضراین پژوهش با مطالعه

کمل استفاده شده توان در نوع و مدت ورزش و نوع مرا می هاتفاوت

ی بالینی در و همکاران در یک کارآزمای Khodadoustجستجو نمود. 

نشان دادند تمرینات منظم پیلاتس باعث کاهش  2021سال 

-IL)و  (IL-1β هايیتوکیناو افزایش س TNF-α هاي التهابییتوکیناس

هاي انجام تمرین مطالعه حاضر نشان داد که تیدر نها 26.شودمی 10

تواند بر مسیرهاي میو مصرف مکمل اسید اورسولیک هوازي منظم 

برخی  تغییر درفاژي تاثیر بگذارد. این تاثیرات از طریق التهابی و اتو

شود و به ها میهاي بیولوژیک موجب کاهش آتروفی سلولسیگنال

کند. کمک میدر بیماري دیابت نوع دو، بهبود عملکرد عضلانی 

حلی موثر تواند راهمیو مصرف مکمل هاي هوازي بنابراین، تمرین

هاي سلولی در یشگیري از آسیببراي بهبود وضعیت متابولیکی و پ

  .این گروه از بیماران باشد

نامه تحت عنوان این مقاله حاصل بخشی از پایان سپاسگزاري:

در  یبر محور استئوسارکوپن کیاورسول دیو مصرف اس نیاثر تمر"

در مقطع دکتراي تخصصی تربیت بدنی  "نوع دو ابتیمسن د يهارت

باشد که با حمایت می 1403گرایش فیزیولوژي ورزشی در سال 

 دانشگاه آزاد اسلامی واحد تهران مرکز اجرا شده است.
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Background: Aerobic exercise and the consumption of certain supplements, such as 

ursolic acid, may reduce sarcopenia and osteoporosis by activating or inhibiting specific 

genes and signaling pathways. This study aimed to investigate the effects of aerobic 

exercise and ursolic acid supplementation on the expression of genes related to 

inflammatory and autophagy pathways in type 2 diabetes. 

Methods: This experimental study was conducted from May 2023 to October 2023 at 

Islamic Azad University, Sari Branch. A total of 30 male Wistar rats (12 months old, 

mean weight 390 g) were randomly assigned to five groups: 1) healthy (normal), 2) 

diabetic, 3) diabetic+exercise, 4) diabetic+supplement, 5) diabetic+exercise+ 

supplement. Diabetes was induced via intraperitoneal injection of streptozotocin (50 

mg/kg body weight). The aerobic exercise protocol was performed five days a week for 

eight weeks. The supplement groups received a daily intraperitoneal injection of ursolic 

acid (250 mg/kg body weight). 

Results: Data analysis showed that there was a statistically significant difference 

between the groups in the expression levels of LC3, Becline-1, TNFα, IL-1β Akt, and 

FOXO3 genes (P=0.000). The results of the post hoc test also showed that the 

expression level of LC3, Becline-1, TNFα, IL-1β genes in the model group increased 

significantly compared to the normal group (P=0.000). A significant difference was 

observed between intervention groups (P<0.05). The results of the follow-up test also 

showed that the level of expression of Akt genes in the model group was significantly 

decreased compared to the normal group (P=0.000). No significant difference was 

observed between intervention groups (P<0.05). 

Conclusion: The results of the study showed that regular aerobic training and Ursolic 

acid consumption can affect inflammatory and autophagy pathways. These effects 

reduce cell atrophy through changes in some biological signals and help improve 

muscle function in type 2 diabetes. Therefore, aerobic training and Ursolic acid 

consumption can serve as an effective strategy for improving metabolic status and 

preventing cellular damage in this patient population. 
 

Keywords: diabetes, cell atrophy, signaling pathway, sports training, ursolic acid. 
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