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Abstract  

Aim:       Mitochondria are dynamic organelles that are constantly undergoing fission and fusion. 

The purpose of this study was to investigate the effect of eight weeks of moderate-intensity 

interval training on gene expression of indicators involved in mitochondrial fission and fusion 

in the liver tissue of male Wistar rats.  Methods: In an experimental study, 12 male rats with an 

average weight of 180 ± 20 g were purchased and included in the study. Then they were placed 

in two groups of moderate-intensity interval training (n=6) and control (n=6) with the help of 

simple random method.  The moderate intensity interval training was performed for 8 weeks and 

5 sessions per week. In the present study, rat liver tissue was used to investigate the genes 

expression of MFN1, MFN2, OPA1, DRP1, FIS1, PGC-1α and OXR1. Independent t-test and 

Mann-Whitney were used to compare between groups. Data were analyzed using SPSS version 

23 software at a significance level of p<0.05. Results: The results showed that 8 weeks of 

moderate-intensity interval training did not cause significant changes in body weight, genes 

expression of MFN1, MFN2, OPA1, DRP1, FIS1, PGC-1α and OXR1 and OPA1/FIS1 ratio in 

the liver cells of male Wistar rats (p>0.05). Conclusion: It does not seem that moderate-intensity 

interval training alters the processes of mitochondrial fusion and fission in the liver cells of 

healthy male Wistar rats. 
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Extended abstract  

Background 

In addition to their critical role in energy production, mitochondria can adapt in response to environmental and 

intracellular changes such as nutrient availability, energy demand, ATP production, excessive stress, cellular damage, 

and reactive oxygen species through processes including fission, fusion, biogenesis, and mitophagy. It has been proposed 

that exercise enhances mitochondrial quantity via mitochondrial biogenesis and improves mitochondrial quality through 

a combination of biogenesis, dynamics, and mitophagy. Previous studies have demonstrated that exercise induces 

molecular and morphological adaptations in muscle mitochondria, however, the significance of liver cell mitochondria in 

response to exercise should not be overlooked. The liver is crucial for regulating glucose and lipid metabolism, and liver 

mitochondria are essential for providing the energy required for these biochemical processes. Understanding the pathways 

of mitochondrial dynamics in liver cells and the alterations in mitochondrial fission and fusion resulting from moderate-

intensity interval training is crucial for promoting health and enhancing athletic performance. Therefore, the purpose of 

this study is to investigate the effect of eight weeks of moderate-intensity interval training on gene expression of indicators 

involved in mitochondrial fission and fusion in the liver tissue of male Wistar rats. 

Materials and Methods 

Experimental design and animals 

The animal study protocol was approved by the Institutional Review Board of Hakim Sabzevari University (Protocol 

Code: IR.HSU.AEC.1401.017). The present study was an experimental investigation employing a randomized design 

with a control group. Twelve male Wistar rats were randomly assigned to two groups, control (n = 6) and moderate-

intensity interval training (n = 6). The intervention protocol for the control group consisted of one week of adaptation to 

the new environment and exercise, followed by eight weeks without exercise intervention, and concluded with sacrifice. 

For the moderate-intensity interval training group, the protocol included one week of adaptation to the new environment 

and exercise, eight weeks of moderate-intensity interval exercise, and ended with sacrifice. 

Determination of maximum speed of rats: Following the final familiarization session, rats underwent a maximal 

incremental treadmill test, beginning at a speed of 10 m/min and increasing by 5 m/min every three minutes until the 

animals could no longer continue. The average maximum speed achieved by the rats was then used to design the training 

protocol. 

Moderate-intensity interval training protocol: Moderate-intensity interval training was conducted for eight weeks, five 

days per week, at 60-65% of the maximum speed on a rodent treadmill with no incline. Each session lasted 48 minutes, 

including a six-minute warm-up at 20% of maximum speed, a six-minute cool-down at 20% of maximum speed, and the 

main training program. 

Extraction of laboratory animal tissue: Forty-eight hours after the final training session, rats in the control and 

moderate-intensity interval training groups were euthanized under anesthesia (ketamine and xylazine), and liver tissue 

was carefully excised. The samples were placed in microtubes, flash-frozen in liquid nitrogen for genetic analyses, and 

stored at -80°C to assess the genes expression of MFN1, MFN2, OPA1, DRP1, FIS1, PGC-1α, and OXR1. 

Assessment of studied factors: Total RNA was extracted from 50 mg of liver tissue using Trizol reagent following the 

manufacturer’s instructions. cDNA synthesis was carried out following the instructions provided in the cDNA synthesis 

kit. Gene expression levels were quantified using real-time PCR. RealQ 2x Master Mix Green Dye, cDNA, and specific 

forward and reverse primers for each gene were employed for this procedure. The 2-∆∆CT method was employed to 

calculate relative gene expression. 

Statistical analysis  

The independent t-test and the Mann-Whitney test were employed to compare differences between groups. Data analysis 

was performed using SPSS version 23, with a significance level set at p < 0.05. 

Results 

The results indicated that eight weeks of moderate-intensity interval training did not lead to significant changes in the 

expression levels of MFN1 (p=0.127), MFN2 (p=1.000), OPA1 (p=0.472), DRP1 (p=0.132), FIS1 (p=0.107), PGC-1α 

(p=0.261), OXR1 (p=0.109), and in the OPA1/FIS1 ratio (p=0.194) in the liver cells of rats. 

Discussion 
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The findings of this study indicated that eight weeks of moderate-intensity interval training did not produce specific 

alterations in the indices associated with the molecular pathways of mitochondrial dynamics. A review of the literature 

revealed no studies examining the effects of moderate-intensity interval training on the genes expression of mitochondrial 

fission and fusion in the liver cells of healthy rats, and most existing research has focused on skeletal and cardiac muscle, 

patients, or elderly populations. Several factors might have contributed to the absence of changes in liver tissue 

mitochondrial dynamics following moderate-intensity interval training in the current study. One possible factor is the 

specific type of experimental model used. In the present study, the subjects were healthy, and it is likely that the processes 

of mitochondrial fusion and fission were already balanced prior to the training protocol, therefore, moderate-intensity 

training did not alter either the overall level of mitochondrial dynamics or the equilibrium between fusion and fission 

processes. The second contributing factor is the type of tissue. Although liver mitochondria play an essential role in energy 

production, during exercise blood flow is redirected toward active tissues such as skeletal and cardiac muscle, resulting 

in reduced blood flow of the liver. It is likely that the greater involvement of skeletal and cardiac muscle mitochondria in 

ATP production via oxidative phosphorylation has altered mitochondrial dynamics in these tissues. The third factor is 

training intensity. It has been demonstrated that mitochondria, as dynamic organelles, adjust their morphology in response 

to stress and energy demands through fission and fusion processes. Studies show that FIS1 gene expression and MFN2 

protein levels are greater after intense training than after moderate training. In the present study, the exercise intensity 

was moderate, which may explain the absence of changes in mitochondrial dynamics within the liver tissue. 

Article message 

Eight weeks of moderate-intensity interval training appear to have no significant effect on the genes expression of MFN1, 

MFN2, OPA1, DRP1, FIS1, PGC-1α, and OXR1, as well as the OPA1/FIS1 ratio, in the liver cells of healthy male Wistar 

rats. Nevertheless, further studies are required to clarify the molecular mechanisms of mitochondria in response to 

moderate-intensity interval training. 
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های درگیر در تقسیم و ادغام  بر بیان ژن شاخصتناوبی با شدت متوسط تاثیر هشت هفته تمرین  

 های صحرایی نر نژاد ویستار میتوکندری در بافت کبدی موش

 

 1یشهرآباد ی ، هاد1ی، محمد رضا بندل1یحجاز یوانک،*1یقیحق یرحسین ، ام1رمضان پور  یمهد 
    1404/ 12/07تاریخ پذیرش:                  02/1404/ 15تاریخ دریافت:  

 چکیده 
اندامک  هدف:  این  میتوکندری  هدف  هستند.  ادغام  و  تقسیم  معرض  در  دائماً  که  هستند  پویایی  های 

های درگیر در تقسیم و پژوهش، بررسی اثر هشت هفته تمرین تناوبی با شدت متوسط بر بیان ژن شاخص 

در یک مطالعه    پژوهش:   روش  بود.  صحرایی نر نژاد ویستارهای  ادغام میتوکندری در بافت کبدی موش 

گرم خریداری و وارد مطالعه شدند. سپس    180  ±  20سر موش صحرایی نر با میانگین وزنی    12تجربی  
سر( قرار گرفتند.    6سر( و کنترل )  6به روش تصادفی ساده در دو گروه تمرین تناوبی با شدت متوسط )

ه حاضر بافت کبد  جلسه در هفته انجام شد. در مطالع  5هفته و    8مدت  تمرین تناوبی با شدت متوسط به
-MFN1 ،MFN2 ،OPA1  ،DRP1 ،FIS1 ،PGCهای های صحرایی برای بررسی میزان بیان ژنموش

1α    وOXR1    مورد استفاده قرار گرفت.  از آزمونt    مستقل و من ویتنی جهت مقایسه بین گروهی استفاده
افزار  شد. داده  از نرم    تجزیه و تحلیل شد. p   <05/0در سطح معناداری    23نسخه    SPSSها با استفاده 

داری در وزن بدن، هفته تمرین تناوبی با شدت متوسط باعث تغییر معنی  8نتایج نشان داد که  ها:   یافته

 /OPA1نسبت  و    OXR1و    MFN1  ،MFN2 ،OPA1  ،DRP1  ،FIS1  ،PGC-1αهای  بیان ژنمیزان  

FIS1  صحرایی نر نژاد ویستار نمیهای  موشهای کبدی  در سلول ( 05/0شودp>.)  نظر بهگیری:  نتیجه

های  رسد که تمرین تناوبی با شدت متوسط باعث تغییر فرایندهای ادغام و تقسیم میتوکندری در سلولنمی
 سالم شود.  صحرایی نر نژاد ویستار های کبدی موش

 . تمرین تناوبی، تقسیم، ادغام، میتوکندری، کبدهای کلیدی: واژه  
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 مقدمه 
در پاسخ به  توانند  نقش مهم در تولید انرژی، میها علاوه بر  میتوکندری

مغذی،   مواد  بودن  دسترس  در  مانند  سلولی  درون  و  محیطی  تغییرات 
، استرس بیش از حد، آسیب سلول و تولید  ATPتقاضای انرژی و تولید  

تقسیمگونه طریق  از  اکسیژن  فعال  ادغام 1های  بیوژنز2،  میتوفاژی  3،   4و 
تقسیم میتوکندری، فرآیندهای  .  ادغام و  (1,2)گیرند  تحت بازسازی قرار  
های رمزگذاری  واسطه پروتئینطور پیوسته و همزمان بهفعالی هستند که به

با   میتوکندری عمل می   nDNA5شده  بر روی غشاهای  اتفاق  که  کنند، 
 . (3) افتندمی

ای است که شامل ادغام همزمان  ادغام میتوکندری یک فرآیند دو مرحله
مرتبط  GTPase6 غشای داخلی و خارجی میتوکندری است که توسط سه

-می  OPA110و   MFN18  ،MFN29شود که شامل  انجام می  7با دینامین 
  MFN1های  . ادغام غشای خارجی میتوکندری از طریق پروتئین(4)اشد  ب

گیرد، در حالی که ادغام غشای داخلی میتوکندری با  صورت می  MFN2و  
. از سوی دیگر نتیجه فرآیند  (5)پذیرد  انجام می  OPA1 واسطه پروتئین

تقسیم میتوکندری، تقسیم یک میتوکندری به دو اندامک کوچکتر است.  
 DRP111نام  به   GTP عامل اصلی این واکنش یک آنزیم هیدرولیز کننده

طور مشابه  مرتبط با دینامین است و به  GTPaseعضوی از    DRP1است.  
دینامین الیگومریزاسیونبا  طریق  از  عمدتا  دیگر  تغییرات   12های  و 

هایی که  . یکی از گیرنده(6)کند  در بازسازی غشاء عمل می  13ساختاربندی
به است،   DRP1کارگیری  در  شده  میتوکندری کشف   FIS114در سطح 

-متصل می  DRP1به    FIS1. در واقع گزارش شده است که  (2) باشد  می
به  ش وابسته  میتوکندری  تقسیم  در  و  می  DRP1ود  اخیرا  شرکت  کند. 

شود، در  متصل می Drp1  به شکل ضعیف به Fis1 گزارش شده است که
-تعامل دارد، به OPA1 و   MFN1   ،MFN2 حالی که به شکل قوی با

ها را که برای ادغام میتوکندری  این پروتئین GTPase که فعالیتوریط
 . (7)کند  ضروری هستند، مهار می

نقش    (9)های فعال اکسیژن  و گونه  α1-PGC15  (8)پیشنهاد شده است که  
عنوان یک فعال  به  PGC-1αکنند.  مهمی را در پویایی میتوکندری ایفا می 

می شناخته  رونویسی  میکننده  که  کیفیت شود  کنترل  حفظ  در  تواند 
میتوکندری از طریق تنظیم بیوژنز، پویایی میتوکندری و میتوفاژی نقش 

باشد   سلول(10) داشته  در  بیان  .  مثبت  تنظیم  و    MFN1های عضلانی 
MFN2    باα1-PGC    .مرتبط استα1-PGC   16فعالیت رونویسی پروموتر 
MFN2    که توسطαERR17  کند،  شود را تحریک میزا واسطه میدرون

 

1 . Fission 
2 . Fusion 
3 . Biogenesis 
4 . Mitophagy 
5 . Nuclear DNA 
6 . Guanosine triphosphatases 
7 . Dynamin 
8 . Mitofusin 1 
9 . Mitofusin 2 

افزایی نقش هم   ERRαو    PGC-1αدهد که  بنابراین این مسئله نشان می 
-PGCدهد که  . شواهد نشان می(11)دارند    mRNA MFN2در افزایش  

1α  ژن  به پروموتر  با  مستقیم  تنظیم سطوح    DRP1طور    DRP1برای 
اخیر نشان می (12) تعامل دارد    PGC-1αدهد که تنظیم مثبت  . مطالعه 

  FIS1و    DRP1را افزایش دهد و بیان    OPA1و    MFN2تواند بیان  می
-های فعال اکسیژن فعال میتوسط گونه PGC-1α. (13)را کاهش دهد  

. همچنین مشخص شده  (14) کند  ود و بیوژنز میتوکندری را تنظیم می ش
گونه  که  طریق  است  از  که  میتوکندری  تقسیم  در  اکسیژن  فعال  های 

. اخیرا مشخص شده است  (9)شود، درگیر هستند  فعال میDRP1 پروتئین  
یک شرکت کننده حیاتی برای پاسخ به استرس اکسیداتیو    OXR118که  

های فعال اکسیژن زدایی گونهدر نظر گرفته شده است. این شاخص در سم 
های مختلف در برابر  کند و نقش مهمی در محافظت از سلول شرکت می 

 .  (15)آسیب اکسیداتیو دارد، اگرچه مکانیسم کامل آن مشخص نیست 
پیشنهاد شده است که تمرین ورزشی کمیت میتوکندری را از طریق بیوژنز  
میتوکندری و کیفیت میتوکندری را از طریق ترکیبی از بیوژنز، پویایی و 

. نقش درمانی تمرینات هوازی  (16) بخشد  میتوفاژی میتوکندری بهبود می
بیماران   در  میتوکندری  ادغام  و  فرایند تقسیم  تعدیل  بر  با شدت متوسط 

گونه  که در اثر اینطوری توسط محققین مورد بررسی قرار گرفته است، به
بیان   افزایش  بیان    PGC-1a  ،MFN2تمرینات،  کاهش  در    DRP1و 

-در موش  DRP1و کاهش بیان    (17)های مدل انفارکتوس میوکارد  موش
دیابتی  ه کاردیومیوپاتی  مدل  مطالعات    ( 18)ای  بررسی  با  شد.  گزارش 

های  پیشین در مورد نقش تمرین تناوبی با شدت متوسط بر بیان پروتئین
سلول میتوکندری  پویایی  در  بهدرگیر  کبدی  مدلهای  در  های  خصوص 

انجام   اسکلتی  بیشتر مطالعات بر روی عضلات  پیدا نشد.  سالم تحقیقی 
به است  تمرینات  طوری شده  گونه  این  اثر  در  محتوای که  در  افزایشی 

اسکلتی مردان جوان فعال سالم    MFN2پروتئین   میتوکندری عضله  در 
   DRP1و   MFN2 ،OPA1. همچنین افزایشی در بیان (19)مشاهده شد  

های صحرایی سالم  در عضله کند انقباض موش  FIS1و کاهشی در بیان 
 .  (20)گزارش شد  

های مولکولی و  با توجه به مطالعات پیشین ثابت شده است که سازگاری
ایجاد شده  ریخت اثر تمرین ورزشی  در  میتوکندری عضلانی  شناسی در 

میتوکندری  اهمیت  اما  را  سلول  است  ورزشی  تمرین  اثر  در  کبدی  های 
شود نادیده گرفت. کبد نقش بسیار مهمی در حفظ متابولیسم گلوکز و نمی

میتوکندری و  دارد  فرآیندهای  لیپید  این  انرژی  تولید  برای  کبد  های 

10 . Optic atrophy 1 
11 . Dynamin related protein 1 
12 . Oligomerization 
13 . Conformational changes 
14 . Fission protein 1 
15 . Peroxisome proliferator-activated receptor γ coactivator 1α  
16 . Promoter 
17 . Estrogen-related receptor α 
18 . Oxidation resistance 1 
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بیوشیمی مهم هستند. در نتیجه تمرین ورزشی به خودی خود مسیرهای  
 کند که عملکرد، ساختار و بیوانرژیک میتوکندری سیگنالینگی را فعال می

. با توجه به آنچه بیان شد، شناسایی (21) کند  های کبدی را تنظیم می سلول
های کبدی و تغییرات ایجاد شده در  مسیرهای پویایی میتوکندری سلول

مسیرهای تقسیم و ادغام میتوکندری در اثر تمرین تناوبی با شدت متوسط  
سزایی برخوردار  برای بهبود سلامت و توسعه عملکرد ورزشی از اهمیت به

ندرت تحقیقی به بررسی نقش  ی، بهاست. همچنین در حوزه علوم ورزش
عنوان یک نشانگر وجود استرس اکسیداتیو در سلول  به  OXR1پروتئین  

پرداخته است، در نتیجه یکی از اهداف مهم این تحقیق این است که با  
انجام این مطالعه تا حدودی نیاز علمی محققین در این حوزه را رفع نماید  

تر و همه جانبه در آینده هموار سازد.  و زمینه را برای انجام تحقیقات بیش
با توجه به این موارد، این مطالعه قصد دارد بـه بررسی  اثر هشت هفته  

های درگیر در تقسیم و  تمرین تناوبی با شدت متوسط بر بیان ژن شاخص
موش کبدی  بافت  در  میتوکندری  ویستار های  ادغام  نژاد  نر    صحرایی 

 بپردازد.  
 

 روش پژوهش 

 حیوانات 

میانگین وزنی  سر موش صحرایی نر نژاد ویستار بالغ با    12در این مطالعه  
  ، که از مزرعه حیوانات انستیتو پاستور بابل خریداری شدندگرم    180  ±  20

 مورد ارزیابی قرار گرفتند. 

 ها گیریطراحی تمرین و اندازه
های صحرایی،  تجربی است. بعد از خریداری موش تحقیق  حاضر از نوع  

  12ها به آزمایشگاه گروه علوم ورزشی دانشگاه دامغان منتقل شدند.  آن
  6های کنترل )کمک روش تصادفی ساده در گروهسر موش صحرایی به 

سر( قرار گرفتند. برنامه مداخلات    6سر( و تمرین تناوبی با شدت متوسط ) 
یک هفته سازگاری با محیط جدید و تمرین،    ترتیببرای گروه کنترل به

برای   و  بود  کالبدشکافی  نهایت  در  و  تمرین  مداخله  بدون  هفته  هشت 
ترتیب یک هفته سازگاری با محیط  گروه تمرین تناوبی با شدت متوسط به

جدید و تمرین، هشت هفته تمرین تناوبی با شدت متوسط و در نهایت  
های صحرایی تحت آزمایش در مطالعه حاضر در  . موشکالبدشکافی بود
درصد و چرخه    40-60درجه سانتی گراد، رطوبت    22±3اتاقی با دمای  

های استاندارد نگهداری شدند. کلیه  ساعت خواب و بیـداری در قفس  12
کارگیری و مراقبت از حیوانات  موارد و اصول اخلاقی بر طبق راهنمای به
های صحرایی دسترسی آزادانه  آزمایشگاهی رعایت شد. همچنین موش 

لت( در طول مطالعه داشتند. این مطالعه دارای  به آب و غذای استاندارد )پ
از دانشگاه حکیم     IR.HSU.AEC.1401.017تأییدیه اخلاقی به شماره  

 باشد. سبزواری می

 پروتکل تمرین 
های صحرایی گروه تمرین تناوبی با شدت متوسط بعد از یک هفته  موش

سازگاری با استرس تمرین، پروتکل تمرین تناوبی با شدت متوسط را آغاز  
از شروع تمرین اصلی، موش های صحرایی آزمون ورزشی  کردند. قبل 

شد و فزایندهای را انجام دادند که با سرعت ده متر در دقیقه شروع می
شد و  هر سه دقیقه، پنج متر بر دقیقه بر سرعت آن افزوده می  به ازای

سپس میانگین سرعت بیشینه برای طراحی برنامه تمرین در نظر گرفته  
بـه (22)شد   با شدت متوسط  تناوبی  تمرین  پنج  .  و  هفته  مـدت هشت 

)مدل   جوندگان  نوارگردان  روی  هفته  در  شرکت  A1400Y10جلسه   ،
شد. مدت  پیشرو اندیشه صنعت، ساخت ایران( با شیب صفر درجه اجرا  

دقیقه گرم کردن    6دقیقه بود که متشکل از    48زمان تمرین در هر جلسه  
  20دقیقه سرد کردن با شدت    6درصد سرعت بیشینه و   20های  با شدت

درصد سرعت    60- 65درصد سرعت بیشینه بود. برنامه اصلی با شدت  
جدول  بیشینه   در  آن  اطلاعات  که  زیستی   1بود  شرایط  شد.  گزارش 

جز انجام تمرینات روزانه، در سایر های صحرایی در گروه کنترل بهموش
اوقات همانند گروه تمرین تناوبی با شدت متوسط بود. همچنین سعی شد  

ای تمرینات روی نوارگردان از شوک الکتریکی استفاده نشود.  در طول اجر
دقیقه تجربه کردند    15مدت  روی بر روی نوارگردان را بهگروه کنترل پیاده

 تا از لحاظ شرایط استرس مشابه گروه تمرین باشند. 

 گیری بیان ژن اندازه

 استخراج بافت 
و تمرین تناوبی با شدت متوسط بعد از   کنترلهای صحرایی دو گروه موش
ساعت از آخرین جلسه تمرینی از طریق تزریق کتامین و زایلازین    48

شدند کشته  سپس  و  کالبـد    .بیهـوش  بلافاصله  شدن،  کشته  از  پس 
دقت برداشته شد. نمونه بافت کبد جهت  شـکافی انجام شد و بافت کبد به

آزمایش مایع  انجام  نیتروژن  در  و  منتقل  میکروتیوب  در  ژنتیکی  های 
گراد برای بررسی میزان بیان درجه سانتی  -80منجمد شد و در دمای  

 و MFN1 ،  MFN2  ،OPA1  ،DRP1  ،FIS1  ، PGC-1αهای  ژن
OXR1 داری شد. نگه 

 طراحی و سنتز پرایمر 
ژن پرایمرهای  ،  MFN1  ،MFN2  ،OPA1  ،DRP1  ،FIS1های  توالی 

PGC-1α  ،OXR1     وβ-Actin    این در  استفاده  مورد  رفرنس(  )ژن 
( و سپس  2طراحی )جدول  6نسخه     Allele IDتحقیق توسط نرم افزار

 این پرایمرها توسط شرکت سیناکلون ایران سنتز شدند.

    cDNA  و سنتزRNA استخراج 
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  YTzol pure RNAبراساس دستورالعمل کیت استخراج    RNA19استخراج  
سفارش و ساخت کشور آلمان طبق پروتکل شرکت سازنده برای همه  

ابتدا  نمونه منظور  بدین  شد.  انجام  بافتمیلی  50ها  به   گرم  کمک  کبد 
Buffer RB    لیز و سپس با دستگاه همگن کننده هموژن شد و همچنین

اتانول   از  آن  شستشوی  گردید.    70برای  استفاده  بررسی  درصد  جهت 
استخراج شده از دستگاه بیوفتومتر با طول موج     RNAکمیت و کیفیت

nm260    .سنتز  استفاده شدcDNA20    طبق دستورالعمل موجود در کیت
استخراج شده بعد از    RNA( ساخت آمریکا تهیه گردید.  K1622فرمنتاز )

آلودگیپاک از  رونویسی ژنومی    DNAهای  سازی  واکنش  انجام  برای 
آنزیم   از  استفاده  با   RevertAid™M-MuLV Reverseمعکوس 

transcriptas    مورد استفاده قرار گرفت. بعد از پایان مراحل فوقcDNA 
به  زمان  واکنشتا    - 80در دمای  Real Time-PCR های  کارگیری در 

 نگهداری شد.  گراد درجه سانتی

Real-time PCR   
،  MFN1  ،MFN2  ،OPA1  ،DRP1های  گیری سطح بیان ژنبرای اندازه

FIS1  ،PGC-1α    وOXR1   از دستگاه real-time PCR     .استفاده شد
ساخت     RealQ 2x Master mix Green Dyeدر این مرحله از کیت

و برگشت(    cDNAآمریکا، پرایمرهای سنتز شده )رفت  و  ساخته شده 
آماده کردن نمونه از  بعد  برنامه دستگاه  استفاده گردید.   real-timeها، 

PCR  ای شامل مرحله  مرحله  3صورت  بهHolding  درجه    95)در دمای

درجه سانتی گراد    95)در دمای     Cycling،  دقیقه(  3سانتی گراد برای  

درجه سانتی    72ثانیه و    10درجه سانتی گراد برای    60ثانیه،    10برای  
درجه    60)در دمای     Melt curve  و   چرخه(   40ثانیه در    20گراد برای  

دقیقه( تنظیم   5درجه سانتی گراد برای    95ثانیه و    90سانتی گراد برای  
-βبا منحنی تکثیر ژن رفرنس    PCRگردید. منحنی تکثیر هر واکنش  

Actin  مربوطه نرمالیزه شد. همچنین از فرمولCT∆∆-2    منظور تعیین  به
 میزان بیان ژنهای این مطالعه استفاده شد.

 روش آماری 
دامنه بین    های میانگین، میانه، انحراف استاندارد و در این مطالعه از شاخص

-در بخش آمار توصیفی استفاده شد. در بخش آمار استنباطی یافته  چارکی
ها با  مستقل از جمله نرمال بودن توزیع داده  tهای آزمون  ها، ابتدا پذیره

ها با استفاده از  ویلک و همسان بودن واریانس-استفاده از آزمون شاپیرو 
ها از آزمون  آزمون لوین بررسی شدند. در صورت نرمال بودن توزیع داده

t   داده توزیع  نبودن  نرمال  در صورت  و  ویتنی مستقل  من  آزمون  از  ها 
  SPSSها با استفاده از نرم افزار  همچنین تجزیه و تحلیل داده استفاده شد.  

 در نظر گرفته شد.   p<05/0داری  انجام شد و سطح معنی 23نسخه 

 

 هایافته 

بدن موش وزن  استاندارد  انحراف  و  در شکل  میانگین    1های صحرایی 
بعد از هشت هفته تمرین تناوبی با شدت ها نشان داد که  آورده شد. یافته

کنترل   گروه  با  مقایسه  در  تمرین  گروه  در  بدن  وزن  میزان  متوسط، 
(052 /0=p ،10=df ،204/2=t )داری دارد.  کاهش غیرمعنی 

ژن بیان  کبدی  میزان  بافت  میتوکندری  ادغام  و  تقسیم  با  مرتبط  های 
نتایج نشان داد که هشت هفته  آورده شد.    3های صحرایی در جدول  موش

-بیان ژنداری در میزان  تمرین تناوبی با شدت متوسط باعث تغییر معنی
، MFN1  (127/0=p  ،527/1-=z)  ، MFN2  (000/1=p  ،000/0=z)های  

OPA1  (472/0=p  ،05/5=df  ،778 /0-=t)  ، DRP1   (132/0 =p  ،
001/5=df  ،800/1-=t)  ، FIS1  (107/0=p  ،301/5 =df  ،940/1=t) ،

PGC-1α  (261/0=p  ،123/1-=z)    وOXR1  (109/0 =p  ،215 /5=df  ،
931/1=t)    نسبت  وOPA1/ FIS1   (194/0=p  ،003 /5=df  ،501/1-=t  )

   شود.های صحرایی نر نژاد ویستار نمیهای کبدی موشدر سلول
 

 

19. Ribonucleic acid 20. Complementary DNA 
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 . برنامه تمرین اینتروال 1جدول 

Table 1. Interval training program 

 های تمرینروش
Exercise procedures 

 هفته اول
First 
week 

 هفته دوم
Second 
week 

 هفته سوم
Third 
week 

 هفته چهارم 
Fourth 
week 

 هفته پنجم 
Fifth 
week 

 هفته ششم 
Sixth 
week 

 هفته هفتم 
Seventh 

week 

 هفته هشتم
Eighth 
week 

 تناوب با شدت متوسط
Moderate 

interval  

 تعداد تناوب 
Number of intervals 

6 6 6 6 6 6 6 6 

 زمان هر تناوب )دقیقه(
Time of each interval 

(min) 

4 4 4 4 4 4 4 4 

 سرعت هر تناوب )متر بر دقیقه( 
Speed of each 

interval (m/min) 

15 15 20 20 25 25 30 30 

 فعال  بازیافت 
Active recovery 

 تعداد تناوب 
Number of intervals 

6 6 6 6 6 6 6 6 

 زمان هر تناوب )دقیقه(
Time of each interval 

(min) 

2 2 2 2 2 2 2 2 

 سرعت هر تناوب )متر بر دقیقه( 
Speed of each 

interval (m/min) 

10 10 10 10 15 15 15 15 

 

 . توالی پرایمرها2جدول 

Table 2. Sequence of primers 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 نام ژن  
Gene name 

 پرایمر رفت 
Forward primer 

 پرایمر برگشت 
Reverse primer 

MFN1 CTAGAGGATGGCTGCACTAAACAC AAGCAAACAGGGCCAATGTC 

MFN2 ATGTCTGTGTGTCACTTCC CAATGACCCACTGTGAGATGA 

OPA1 GGATCTGCTGTTGGAGGTGG GTCTTCTGAACTGGGAAGGG 

DRP1 CGGCCTAGCTCAGGGTTTTA TCTGCAGATTTGGGGCAAC 

FIS1        CATCGTGCTGCTGGAGGA TTGTTCTGGGGCTCAGTCTGT 

PGC-1α CACCAAACCCACAGAGAACAG GGTGACTCTGGGGTCAGAG 
OXR1        AAGGACCAGTGGTCAGTAAAG AGCCATATAAGCCGTCCGGATC 

β-Actin ACAAGCCACAGGATTACAAGAA CACCAATGTCCAGTCCAAGA 
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 های صحرایی میانگین و انحراف استاندارد وزن بدن موش . 1شکل
Figure 1. Mean and standard deviation of rats' body weight  

 

 

 های مرتبط با تقسیم و ادغام میتوکندری در دو گروه کنترل و تمرین میزان بیان ژن  . 3جدول 
Table 3. Level of genes expression related to mitochondrial fission and fusion in two control and training groups 

 
 متغیرها 

Variables 
 هاگروه

Groups 
 میانگین
Mean 

 انحراف استاندارد 
Standard deviation 

OPA1 Control 0.98 0.08 
Training 1.35 1.15 

DRP1 Control 0.98 0.08 
Training 6.42 7.39 

FIS1 Control 0.98 0.08 
Training 0.61 0.47 

OXR1 Control 0.98 0.08 
Training 0.54 0.56 

OPA1/ FIS1 ratio Control 0.98 0.08 
Training 3.48 4.09 

 متغیرها 
Variables 

 هاگروه
Groups 

 میانه
Median 

 دامنه بین چارکی 
Interquartile range 

MFN1 Control 0.97 0.16 
Training 0.35 1.21 

MFN2 Control 0.97 0.16 
Training 1.25 6.15 

PGC-1α Control 0.97 0.16 
Training 0.71 2.73 
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 بحث 

شدت  با  تناوبی  تمرین  هفته  هشت  اثر  بررسی  حاضر  تحقیق  از  هدف 
های درگیر در تقسیم و ادغام میتوکندری در  متوسط بر بیان ژن شاخص

نتایج این مطالعه نشان  بود.    صحرایی نر نژاد ویستارهای  بافت کبدی موش
-داد که هشت هفته تمرین تناوبی با شدت متوسط تغییر خاصی در شاخص 

 .کندهای درگیر در مسیرهای پویایی میتوکندری ایجاد نمی

با بررسی تحقیقات پیشین، در زمینه نقش تمرین تناوبی با شدت متوسط  
ای پیدا  های سالم مطالعههای این مطالعه در بافت کبدی موشبر بیان ژن

گروه   یا  بیماران  قلب،  اسکلتی،  عضله  روی  بر  مطالعات  بیشتر  و  نشد 
بود.   شده  انجام  و  سالمندان  ضد  نتایج  پیشین  مطالعات  در  پژوهشگران 

نقیضی در مورد اثر تمرین استقامتی بر عملکرد میتوکندری گزارش کردند.  
در    DRP1و    MFN2اذعان کردند که بیان ژن    (17)عبادی و دمیرچی  

های صحرایی مدل انفارکتوس میوکارد در اثر تمرین تناوبی با شدت  موش
شود و این نشان از ارزش نقش  ترتیب دچار افزایش و کاهش میمتوسط به

کبدی می های  سلول  ترمیم  بر  همچنین  تمرین  پژوهشگران  این  باشد. 
نشان دادند که تمرین با شدت متوسط نسبت به تمرینات با شدت پایین و  

اثر بیشتری در درمان و تعدیل پویایی میتوکندری دارد. در همین  ش دید 
نشان دادند که تمرین استقامتی با شدت    (18)راستا ویرانکی و همکاران  

پروتئین   محتوای  کاهش  باعث  های  موشدر    DRP1متوسط 
می دیابتی  پروتئین  کاردیومیوپاتی  محتوای  که  بود  حالی  در  این  شود. 

MFN2    در یک مطالعه    (23)بدون تغییر گزارش شد. زنگ و همکاران
صورت اختیاری یا  هفته تمرین استقامتی چه به  12نشان دادند که در اثر  

و   MFN2اجباری پویایی میتوکندری از طریق افزایش محتوای پروتئین  
DRP1   موش میدر  افزایش  سالمند  و های صحرایی  اینیس  مک  یابد. 

پویایی    (19) همکاران   در  مهمی  نقش  تمرین  شدت  که  کردند  بیان 
مدل بهمیتوکندری  دارد،  سالم  آنطوریهای  تمرین  که  دادند  نشان  ها 

باعث   با شدت متوسط  تداومی  با تمرین  بالا در مقایسه  با شدت  تناوبی 
شود.  در میتوکندری عضله اسکلتی می  MFN2افزایش محتوای پروتئین  

و همکاران   با شدت    (20)پنگام  استقامتی  اثر تمرین  نشان دادند که در 
های سالم دچار تغییر متوسط پویایی میتوکندری تارهای کند انقباض مدل

،  MFN2های  گونه تمرینات، میزان بیان ژنکه در اثر اینطوریشود، بهمی
OPA1    وDRP1     و برعکس از سوی  کاهش می  FIS1افزایش  یابد. 

-اذعان کردند که تمرین شنا باعث تغییر معنی  (24)دیگر ژائو و همکاران  
 شود.  میتوکندری بافت قلب نمی  DRP1و    MFN2های  اری در بیان ژند

کبد   بافت  میتوکندری  پویایی  تغییر  عدم  در  است  ممکن  زیادی  عوامل 
مطالعه حاضر در اثر تمرین تناوبی با شدت متوسط وجود داشته باشد. یکی 

های تحت  از این عوامل نوع مدل تجربی است. در مطالعه حاضر نمونه
پژوهش سالم بودند و احتمالا فرایندهای ادغام و تقسیم میتوکندری قبل  

روع پروتکل تمرینی متعادل بودند و تمرین با شدت متوسط نه میزان  از ش
میتوکندری را   و تقسیم  ادغام  فرایندهای  تعادل  نه  و  میتوکندری  پویایی 

-تغییر نداده است. دومین عامل نوع بافت است. اگر چه نقش میتوکندری
،  (21)های کبد برای تولید انرژی در فرآیندهای انرژی زا ضروری هستند 

بافت انجام تمرین میزان جریان خون  این در طی  از  با وجود  فعال  های 
یابد و جریان خون کبد کاهش  جمله عضلات اسکلتی و قلب افزایش می

. احتمالا درگیری بیشتر میتوکندری عضلات اسکلتی و قلب (25)یابد  می
از طریق فسفوریلاسیون اکسیداتیو باعث تغییر پویایی    ATPبرای تولید  

ها شده است. سومین عامل شدت تمرین است.  میتوکندری در این بافت
میتوکندری که  است  شده  بهاثبات  اندامکها  طریق  عنوان  از  پویا  های 

فرایندهای تقسیم و ادغام، با توجه به سطح استرس و تقاضای انرژی تغییر 
نشان دادند که    (20) در این راستا، پنگام و همکاران  .  (26) دهند  شکل می

در تمرینات شدید نسبت به تمرین با شدت متوسط    FIS1بیان ژن  میزان  
بیان کردند که تمرین   (19)بیشتر است. همچنین مک اینیس و همکاران 

پروتئین   محتوای  افزایش  باعث  متوسط  شدت  با  تمرین  برابر  در  شدید 
MFN2  اسکلتی می شود. در مطالعه حاضر شدت  در میتوکندری عضله 

این می و  بود  نوع متوسط  از  پویایی  تمرین  تغییر  برای عدم  دلیلی  تواند 
 میتوکندری در بافت کبد باشد.  

های  تقسیم میتوکندری با افزایش کیفیت این اندامک با حذف میتوکندری
است  آسیب اکسیداتیو  استرس  اثر  در  ادغام  (2,27)دیده  که  حالی  در   ،

می تحریک  انرژی  نیازهای  براساس  با    (28) شود  میتوکندری  که همراه 
ها جهت  ترکیب و تبادل محتویات داخل میتوکندری در بین میتوکندری

. احتمالا یک رابطه بین شدت  (2,27)باشد  حفظ عملکرد میتوکندری می
به دارد،  وجود  میتوکندری  پویای  و  در  طوریتمرین  استقامتی  تمرین  که 

و استرس اکسیداتیو    (29)های بالا همراه با افزایش تقاضای انرژی  شدت
ادغام و تقسیم    (30)است   که این ممکن است بر عملکرد و فرایندهای 

 میتوکندری تاثیر بگذارد.  

در طی استرس اکسیداتیو   عنوان پروتئینی کهبه  OXR1 در مطالعه حاضر
 DNAتواند از بروز آسیب اکسیداتیو به شود و میدر میتوکندری فعال می

دهد که تمرین با شدت  ، بدون تغییر بود. این نشان می(31)جلوگیری کند  
متوسط احتمالا باعث افزایش شدید استرس اکسیداتیو در بافت کبد نشده  

های آنتی اکسیدانی از جمله افزایش بیان ژن  است که نیاز باشد مکانیسم 
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OXR1    با داده شد که تمرین هوازی  فعال شود. در یک مطالعه نشان 
های دارای سبک زندگی  درصد حداکثر سرعت بیشینه در موش 80شدت 

 .  (32)شود  بافت کبد می OXR1باعث افزایش محتوای پروتئین  فعال

های فعال اکسیژن نقش بسیار مهمی در  مشخص شده است که گونه 
دارد. تقسیم میتوکندری در شرایط    DRP1تقسیم میتوکندری با میانجی  

دلیل اختلال عملکرد میتوکندری و افزایش تولید  غیرطبیعی احتمالا به
. در نتیجه در مطالعه حاضر احتمالا  (9)های فعال اکسیژن است  گونه

های فعال اکسیژن بافت کبدی در اثر تمرین تناوبی با شدت  تولید گونه
را افزایش    DRP1متوسط در حد بالایی نبود که بتواند میزان بیان ژن  

مکانیسم وجود  این  با  اثر  دهد.  در  میتوکندری  پویایی  بر  درگیر  های 
این   شدن  روشن  برای  که  نیست  مشخص  خوبی  به  ورزشی  تمرین 

 موضوع نیاز به مطالعات بیشتری در آینده است. 

های کبدی در اثر تمرین تناوبی با در سلول  PGC-1αسطح بیان ژن  
به    (33) شدت متوسط بدون تغییر بود. در این باره زولادز و همکاران   

عضله   میتوکندری  بیوژنز  بر  استقامتی  تمرین  هفته  اثر هشت  بررسی 
افزایش   باعث  استقامتی  تمرین  داد که  نشان  نتایج  پرداختند.  اسکلتی 

شود. همچنین عبادی  در میتوکندری عضله اسکلتی می  PGC-1αبیان  
اثر تمرین تناوبی با شدت متوسط بر پویایی میتوکندری    (17) و دمیرچی  

آنموش کردند.  بررسی  را  میوکارد  انفارکتوس  دچار  ها  های صحرایی 
تواند باعث افزایش  نشان دادند که تمرین تناوبی با شدت متوسط می

های مدل انفارکتوس میوکارد  های قلب موش در سلول PGC-1aبیان 
هفته تمرین استقامتی    12در یک مطالعه اثر    (23)شود. زنگ و همکاران  

های صحرایی مبتلا به سارکوپنی را بررسی  بر روی عضله نعلی موش 
مطالعه موش این  در  در  کردند.  مسن  کنترل،   5های صحرایی  گروه، 

تردمیل تمرین  مقاومتی،  تمرین  تردمیل،  تمرین  -تمرین  و  مقاومتی 
دویدن اختیاری روی چرخ دوار قرار گرفتند. نتایج نشان داد که تمرینات  

به چه  اجباراستقامتی  یا  اختیاری  بیوژنز  صورت  افزایش  باعث  ی 
پنگام و همکاران  شود.  های صحرایی سالمند میمیتوکندری در موش

پاسخدر تحقیق  (20) تند شان  و  اسکلتی کند  های متابولیک عضلات 
موش شدت  انقباض  با  تداومی  تمرین  اثر  در  را  سالم  صحرایی  های 

نتایج نشان داد که تمرین تداومی با شدت متوسط  متوسط بررسی کردند.  
دهد، در حالی که  در عضله تند انقباض را افزایش می   PGC-1aبیان  

 در عضله کند انقباض بدون تغییر است. 

اکثر مطالعات فوق الذکر نشان دادند که بیوژنز میتوکندری در اثر تمرین  
بر  بیشتر این مطالعات  است.  یافته  افزایش  با شدت متوسط  استقامتی 
روی میتوکندری عضلات اسکلتی و قلب انجام شده است که در طی  

اما در مورد بافت کبد مطالعات  ،  (25)تمرین ورزشی فعالیت زیادی دارند  
تأثیر تمرینات تناوبی   (34)نادر است. در همین راستا حیات و همکاران  

های صحرایی  با شدت بالا را بر بیوژنز میتوکندری بافت کبد در موش
  5هفته و   8سالم بررسی نمودند. تمرینات تناوبی با شدت بالا در مدت  

این گونه تمرینات باعث  جلسه در هفته انجام شد. نتایج نشان داد که 
معنی سطوحتغییر  در  نتایج  نمی    PGC-1αداری  با  موافق  که  شود 

است.   حاضر  که  مطالعه  دادند  پیشنهاد  مسیر   PGC-1αپژوهشگران 
از طریق تنظیم منفی   را  میتوکندری  در    (8)آهسته    DRP1تقسیم  و 

  MFN1   (35 )مقابل فرایند ادغام را از طریق افزایش رونویسی و ترجمه  
نماید. احتمالا یکی از عواملی که باعث عدم  تسریع می  MFN2   (36)و  

تغییر فرایندهای ادغام و تقسیم میتوکندری در مطالعه حاضر شده است،  
 در اثر تمرین تناوبی با شدت متوسط است. PGC-1αعدم تغییر 

،  AMPK  ،   mTOR  ،SIRT  ،ERK1/2های دیگری از جملهشاخص 
JNK   ادغام و  تقسیم  سیگنالینگ  مسیرهای  در  است  ممکن  نیز 

باشند   درگیر  آن  (27)میتوکندری  مطالعه حاضر  پژوهشگران  را  که  ها 
اند. در نتیجه جهت برطرف کردن این محدودیت تحقیق، نیاز  نسنجیده

 ها بپردازند.  است پژوهشگران در آینده به بررسی آن 
 

 گیری نتیجه 
میبه  باعث  نظر  با شدت متوسط  تناوبی  تمرین  رسد که هشت هفته 

،  MFN1  ،MFN2  ،OPA1های  داری در مقادیر بیان ژنتغییر معنی
DRP1  ،FIS1،  PGC-1α   و OXR1   نسبت  وOPA1/ FIS1    در

شود. با  سالم نمی  صحرایی نر نژاد ویستارهای  های کبدی موشسلول
های مولکولی میتوکندری در اثر  این حال برای مشخص شدن مکانیسم

 تمرین تناوبی با شدت متوسط به تحقیقات بیشتری نیاز است. 

 تشکر و قدردانی 
نویسندگان از تمام کسانی که در اجرای این مطالعه همکاری داشتند،  

 کمال تشکر را دارند. 
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