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 چکیده 

بتا  -بتا بوتیرات    -هیدروکسی  پروتئین (HMB) متیل  تجزیه  کاهش  با  که  است  هایی  مکمل  از  یکی 

ساز پیش  کردن  فراهم  و  عضلانی  سلول  توده  بهبود  و  حفظ  سبب  سلول،  غشای  کلسترول  سنتز  های 

های آنابولیک، توسعه توده و رشد عضلانی تحت شرایط شود. یک کاندید بالقوه برای افزایش هورمون می

و  ورزش مقاومتی برونگرا   HMB-FAتأثیر تعاملی مصرف  تبیین  مختلف است. هدف از تحقیق حاضر  

آپوپتوز سلولی   بودرت   دربر  نر  بالغ  و چهار راس  .های  به چهار گروه مساوی شامل   بیست  بالغ  نر  رت 

های تجربی با  ، تقسیم شدند. پس از سه جلسه آشنا سازی گروهHMB،ورزش و    HMB،  گروه کنترل

آنها، دو هفته بارگیری مکمل مورد نظر بصورت روزانه اجرا شد. سپس،    1RMتمرین و به دست آوردن  

ها کشته شده و پس از یک جلسه فعالیت مقاومتی برون گرا اجرا شد. پس از اتمام پروتکل تمرینی رت

استخراج   از طریق  برداری  بافت  داده   8و    3بررسی سطوح کاسپاز    RNAعملیات  از  صورت گرفت.  ها 

طریق آزمون کالموگراف اسمیرنوف برای آمار توصیفی و آزمون من ویتنی و کروسکال والیس برای آمار  

مؤثر   8و    3و فعالیت مقاومتی برونگرا بر کاسپاز    HMB-FAاستنباطی بررسی شدند.  مصرف مکمل  

داری بر  به تنهایی تاثیر معنی  HMB-FAها گشت، اما مکمل  بود و موجب کاهش سطوح این شاخص

و تمرین مقاومتی برونگرا   HMB-FAبا توجه به نتایج مصرف مکمل  های مورد مطالعه نداشت.  شاخص
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گردد. پیشنهاد    8و    3تواند باعث کاهش سطوح کاسپاز  تواند از آپوپتوز سلولی جلوگیری کند اما مینمی

همراه با مکمل لوسین و انقباض های برونگرا ودرون گرا روی ترکیب    HMB-FAاثر مصرف    می شود

 بدنی به ویژه توده عضلانی انسان انجام شود. 

 ، آپوپتوز سلولی، کاسپاز، رت، تمرین مقاومتی برونگراHMB-FAمکمل  های کلیدی:واژه 
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The Interactive Effect of HMB-FA Consumption and Extrinsic 

Resistance Exercise Activity on Cell Apoptosis in Adult Male Rats 

Parmida, Hajikhani1, Hojatalah, Nikbakht2*, Nader, Shakeri3  1 

 

Abstract 

Beta-Hydroxy Beta-Methyl Butyrate (HMB) is one of the supplements that 

preserves and improves muscle mass by reducing cell protein breakdown and 

providing cholesterol synthesis precursors for the cell membrane. A potential 

candidate for increasing anabolic hormones is mass development and muscle 

growth under various conditions. The aim of the current research was to 

explain the interactive effect of HMB-FA consumption and outdoor 

resistance exercise on cell apoptosis in adult male rats. Twenty-four adult 

male rats were divided into four equal groups including control group, HMB, 

exercise and HMB. After three sessions of familiarizing the experimental 

groups with exercise and obtaining their 1RM, two weeks of supplemental 

loading were implemented daily. Then, an extroverted resistance activity 

session was implemented. After finishing the training protocol, the rats were 

killed and after tissue removal, the levels of caspases 3 and 8 were checked 

through RNA extraction. The data were analyzed through Smirnov 

Kalmograph test for descriptive statistics and Mann-Whitney and Kruskal-

Wallis test for inferential statistics. The consumption of HMB-FA 

supplement and extrinsic resistance activity was effective on caspase 3 and 8 

and decreased the levels of these indicators, but HMB-FA supplement alone 

had no significant effect on the studied indicators. According to the results of 

HMB-FA supplementation and external resistance training, it cannot prevent 

cell apoptosis, but it can reduce the levels of caspase 3 and 8. It is suggested 
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that the effect of HMB-FA consumption along with leucine supplement and 

extrinsic and intrinsic contractions on body composition, especially human 

muscle mass. 

Keywords: HMB-FA supplement, cell apoptosis, caspase, rat, exogenous 

resistance training 
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 مقدمه 

  ی ورزش تهاییفعال در بهتر عملکرد و بهبود ،یخستگ کاهش در یمهم ابزار ،یورزش نیتمر با همراه هیتغذ

  و دهند شیافزا یمختلف روشهای با را یورزش عملکرد کنندیم یسع افراد از ارییبس واقع، در .است

بورکه،    1)موقان  است ای  هیتغذ مهم راهبردهای از یکی مکملها از استفاده  بتا مکمل(.  2011و 

 سمیمتابول از   که است نیلوس کیکتوژن ةنیآم دیاس تیمتابول  HMB راتیبوت لیمت - بتا یدروکسیه

تولید میشود  3/0-4/0زانی م به نیلوس ضروری ةنیآم دیاس  به  . HMB(2،1998)موجیکاگرم در روز 

 ،  تستوسترون ) رشدی  هورمونهای شیافزا قدرت، سطوح  بهبود برای  توانمندسازی  عاملعنوان  

(IGFیآتروف  و یالتهاب فاکتورهای کاهش و یپرتروفیها یمولکول و یسلول ریمس  نهاییپروتئ شدن فعالو 

 با امروزه (.2015و هالی ویل،    3)لوترل  رودیم کار  به یمقاومت ناتیتمر با همراه و یی تنها  به  یعضلان

-HMB ((،میکلس)  HMB-CA  همچون دییجد باتیترک با  مکمل نیا  HMB تیاهم به توجه

COA میکوآنز لیاست Aو) HMB-FA)انیم نیا در  شود یم دیتول  )اسیدآزاد HMB-FA  لیدل  به 

 راًیاخ  ( 2013)وایت و ولز،     .است گرفته  قرار توجه مورد شتریب یدسترس تیقابل و  جذب ادیز سرعت

بهHMB-FA ییپلاسما سطوح  که است شده داده نشان  اری بس زمان مدت در  HMB-CA نسبت 

مقابل36)کوتاه  علت نیهم به  .(2012و گیسان،    4)لیدر  است شده برابر دو  حدود  دقیقه(  131در 

 .است شده آغاز یمقاومت تیفعال همراه به نهیزم نیا در مطالعات

 که  کند،یم جادیا را  یمتفاوت پاسخهای ،یمقاومت نهاییتمر متفاوت الگوهای کنار  در مکمل  نیا مصرف

 و تیفعال از پس یعضلان بیآس کاهش ةواسط   به کاورییر بهبود جهت ورزشکاران اهداف راستای در

و   5)هیلداهی است تیاهم حائز اریبس یپرتروفیها ری مس کیتحر ةواسط  به عضلات نگهداری و حفظ

 ناز یک نیکرات شدن آزاد موجب بالا شدت ةواسط  به یمقاومت ناتیتمر از ییالگوها(.  2014هیوبال،  

(CK) دروژنازیده  لاکتات   و)(LDH  مریدیت،    6)ایوانز   شوندیم خون در  م یآنز دو نیا (. 1986و 

 یسرم  سطوح در آن غلظت ،یعضلان های  سلول بیآس تحت که اند   ی عضلان بیتخر های  شاخص

 عملکرد کاهش و یعضلان  درد ،یالتهاب فاکتورهای  شیافزا موجب فاکتورها نیا ییرها .ابدی  یم شیافزا

 (. 1991و مریدیت،  7)فیلدینگ  شودیم افراد در
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 های  هورمون کیتحر با یسرم سطوح در یعضلان  بیآس و یالتهاب های  شاخص رفتن بالا  یطرف از

 جلسات شامل یورزش ةبرنام هر .(2012و کلومبینی ،    1)بنفی است   همراه تستوسترون  همچون رشدی

و    2)موری شودیم مجزا  کاوری یر ای شدت  کم  حجم،   کم جلسات با که است ندهیفزا شدت  با ینیتمر

 از  عملکردی های  تیظرف متعاقبا و شودیم مختل نیتمر جلسات در بدن هموستاز(.  2015ادینال،  

 به یورزش ولوژییزیف قاتیتحق از یبخش نیبنابرا (. 1998،  3)موجیکا   ابد ی یم بهبود یجبران  شیب قیطر

 تی فعال (.  2015و هالی ویل،    4)لوترل ) است  شده داده اختصاص یورزش تیفعال جلسه  کی های  چالش

 رد،یگ انجام  ی طولان مدت برای ای  بالا شدت با برونگرا، انقباض  باشد، شده انجام بار نیاول برای که یورزش

 صورت  به تواندیم فشار نیا که  (،2013و ولز،    5وایت )کند وارد عضله بر را  ای   نهیشیب فشار تواندیم

 به یکیمتابول و  یکیمکان فشار  (. 2012) لیدر و گیسان،    باشد دو نیا از یبیترک ای یکیمتابول  ،ی کیمکان

 ماهوارهای، سلولهای و شودیم منجر یعضلان قدرت کاهش و یعضلان  یکوفتگ ،(EIMD) یعضلان بیآس

 و م یترم متعاقبا که کندیم فعال را )ها  تیلکوس( یالتهاب سلولهای و ).  بروبلاستها یف ،یعروق سلولهای

 (. 2014)هیلداهی و هیوبال،  تداف یم اتفاق  عضله بازسازی

برونگراست.   های  انقباضهای ورزشی، ناشی از اجرای نادرست  های عضلانی فعالیتدر اغلب موارد، آسیب

ها، اعمال فشار مضاعف به تارهای عضلانی، بافت نرم و در نتیجه آسیب عضله  نوع انقباضویژگی بارز این 

در   برونگرا  انقباض  از  ناشی  عضلانی  التهاب  توسعه  و  آسیب  ایجاد  آنهاست.  انجام  مرتبه  اولین  در 

های متعددی گزارش شده است. میزان سختی آن به شدت و مدت فعالیت، هم چنین سطوح یا  پژوهش

است. وابسته  عضله  تمرینی  عملکرد  باعث  (1389)قنبری،    وضعیت  عضله  بر  بار  اضافه  مکرر  تحمیل   .

شود، اما افزایش بیش از حد بار تمرینی باعث ایجاد آسیب تحریک بافت برای سازگاری با اضافه بار می

می نرم  افزایشبافت  مقاومتی  تمرینات  هنگام  موضوع  این  به یابدمی  گردد.  ورزشکاران  نتیجه،  در   .

بازگشت به حالت  اولیه بیشتری نیاز دارند تا بتوانند بار تمرینی را به منظـور بهبود عملکرد خود افزایش  

های رقابتی اجازه ی بازگشت به حالت اولیه کامل بین های تمرین مقاومتی یا ورزشدهند. معمولا برنامه

جلسات تمرین یا مسابقه را به ورزشکار نمی دهند، در نتیجه شرایط کاتابولیکی در بافت عضلانی افزایش  

 انقباض غیرعادی اجرای نتیجه برجسته در طور ورزشی، به فعالیت از ناشی عضلانی اغلب آسیب. یابدمی

 در و نرم فیبرهای عضلانی، بافت به مضاعف  فشار انقباض، اعمال نوع این ویژگی بارز   .است اکسنتریک

 
1. Benfi & Colombini 

2. Murray & Adinale 

3. Mujika 

4. Luttrell & Halliwill 

5. White & Wells 



 

 

 

 

 

 39 

تعاملی   مقاومتی    HMB-FAتأثیر  ورزشی  فعالیت  و 

 برون گرا بر آپوپتوزیس سلولی رت های نر بالغ

عضله نهایت انجام اولین  در آسیب  اسآن  مرتبه  اکسنتریک چه اگر (.  2002،  1ت)وارنها،   به انقباض 

 انقباض موج آسیب نوع این کند، اما می ها مطالبهسایر فعالیت به  نسبت کمتری متابولیسم، انرژی لحاظ

پاسخ عضلات ریز های چنین قوی التهابی اسکلتی،  هم   در اکسایشی استرس از بزرگتری نسبت تر، 

 می (یابد می کاهش عضله انقباض، طول هنگام ها بهآن  در که هایی فعالیت(درونگرا با فعالیت مقایسه

 (. 2007، 2)سومان  شود

HMB   مخفف بتا هیدروکسی بتا متیل بوتیرات، یک مکمل غذایی محبوب است که به دلیل پتانسیل ،

به  اندام  آن برای کمک به رشد عضلانی و عملکرد ورزشی، توجه زیادی را در جامعه سلامت و تناسب 

تناسب به  مندان  علاقه  و  ورزشکاران  است.  آورده  بهبود   دست  برای  هایی  راه  دنبال  به  همیشه  اندام 

یکی از مکمل هایی است که با کاهش  (HMB) متیل بوتیرات   -هیدروکسی بتا-بتا   .عملکرد خود هستند

پیش ساز فراهم کردن  و  پروتئین سلول  بهبود تجزیه  و  های سنتز کلسترول غشای سلول، سبب حفظ 

های آنابولیک، توسعه توده و رشد عضلانی  شود. یک کاندید بالقوه برای افزایش هورمون توده عضلانی می

تحت شرایط مختلف است. این ماده حاصل تجزیه شیمیایی آمینواسید لوسین است که به طور معمول 

 (.1383)دهخدا،  شوددر کبد تولید می

HMB  باشد. سال هاست که خاصیت آنتی کاتابولیکی لوسین متابولیت اسید آمینه شاخه دار لوسین می

دی    KIC( لوسین پس از ورود به بدن توسط آنزیم  Hider RC F. E., 1960شناخته شده است. )

به   تبدیل  سپس  می  KICاکسیژناز  دهیدروژناز   KICشود،  آلفاکتواسید  آنزیم  توسط  میتوکندری  در 

شود اما در سیتوزول توسط آنزیم آلفاکتوایزوکاپروات دی اکسیژناز تبدیل به تبدیل به ایزووالریل کوآ می

HMB  (.3،1992)ون کوورینگ گرددمی  HMB   نیز مانند لوسین، خاصیت آنتی کاتابولیکی دارد که در

های ناشی از فعالیت ورزشی هنگام تمرینات ناآشنا و شدید نقش  کاهش تجزیه پروتئین عضله و آسیب 

گوناگون،    (.2009،  4)ویلسون  دارد شرایط  ی   HMBتحت  توده  افزایش   و  ترمیم  برای  بالقوه  عاملی 

، متابولیتی از اسید آمینه ی شاخه دار لوسین است، که سبب کاهش تحلیل عضله HMBعضلانی است.  

تروما وسرطان می با  اسیدآمینه ضروری لوسین)همراه  از متابولیسم  اندوژنز  به صورت    0.3  –  0.4شود  

گرم در روز    HMB  ،3اکثر محققان توافق نظر دارند که دوز مصرفی مناسب    .شودگرم در روز( تولید می

گرم لوسین برای   60شود اما روزانه مصرف  به صورت اندوژنز از لوسین سنتز می  HMBباشد. اگرچه  می
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گرم لوسین از رژیم    60برای کسب    (.2008و همکاران،    1ویلسون ) تگرم در روز ضروری اس  3تامین دوز  

گرم پروتئین از منابع غذایی غنی از لوسین مصرف گردد. مسلما این امر    600غذایی، باید حداقل روزانه  

مناسب  نمیعملی   دوز  برای کسب  بنابراین  است.HMBشود.  ضروری  مکمل  مصرف  این   ،  که  زمانی 

اوج می  HMBشود،  مکمل مصرف می به  الی دو ساعت  از یک  نه در گردش خون پس  از  رسد و پس 

 (.2008ویلسون و همکاران، ) گردد ساعت به سطح پایه برمی

مصرف   موش  HMBهمچنین،  در  عضلانی  عملکرد  بهبود  دوشن بعنوان  دیستروفی  دچار  های 

استعضلا شده  گزارش  داراست(  را  عضلانی  بازسازی  و  انحطاط  از  زیادی  ی  درجه  ، 2)کریدرنی)که 

که    (.2000 است  شده  داده  نشان  بی    HMB-faبعلاوه،  اندام  در  آسیب  و  فیبر  آتروفی  کاهش  باعث 

موش میتحرک  بالغ  بیشتر   HMB .(2006،  3)نوزاکاشودهای  فسفریلاسیون  ، 4)هواتسونAKTبا 

سیگنال(2008 بهبود  و  مسیر  ،  طریق  از  آنابولیک  و  m-TORهای  عضلانی  آتروفی  کاهش  بعنوان   ،

است گزارش شده  عضلانی،  هایپرتروفی  مطالعات (2008،  5)برگرافزایش  کمبود  رغم  علی  حال،  این  با   .

  بر کاهش آپوپتوزیس در میوبلاست انسانی تحت شرایط گرسنگی یا ناشی  HMB-FAقابل قبول، اثر   

است شده  مشاهده  استاروسپورین  آپوپتوزیس  مکمل    (.2009،  6)هواتسون از  برای    HMBمصرف 

 Wichistaای دارای مزایای بیشماری است. مطالعات محققین دانشگاه  ای و غیر حرفه ورزشکاران حرفه 

state    مصرفی اکسیژن  سطح  افزایش  موجب  تمرین،  دوره  یک  طی  مکمل  این  که  است  داده  نشان 

 HMBدهد که با مصرف مکمل  شده است. همچنین مطالعات بسیاری نشان می  %4بیشینه به میزان  

سلول در  چربی  ماهیچهاکسیداسیون  میهای  افزایش  کاهش  ای  موجب  و  کاهش     body fatیابد  و 

تا    نکته کهگردد. با وجود این مزایا و با توجه به این  ای  میکلسترول خون  و کاهش پروتئولیز ماهیچه

ین مکمل بر کنون اثرات زیان بار جانبی برای این مکمل گزارش نشده است، تحقیقات در رابطه با تاثیر ا

می تواند بسیار   TNF-αو    6های پیش التهابی اینترلوکین  دیگر عوامل تاثیر گذار بر ورزش مانند فاکتور 

 (.2013، 7)ویلسون  مفید واقع گردد

با مصرف ارتباط  در  اهمیت  و سازگاری  آ HMBنکته حائز  تأثیرگذاری  است که  تمرین آن  افراد  در  ن 

استفاده   بازه  دلیل سودمندترین  به همین  دهد  می  رخ  با سرعت کمتری  نکرده  تمرین  به  نسبت  کرده 

این   (. 2015،  8)دورکالک  .بود  خواهد  بالا   مدت  با  هایی  بازه  ه،کرد  ینرتم  افراد  در HMBبرای صرف 
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تعاملی   مقاومتی    HMB-FAتأثیر  ورزشی  فعالیت  و 

 برون گرا بر آپوپتوزیس سلولی رت های نر بالغ

زیان   و  جانبی  عوارض  گونه  هیچ  برای  آماده  و  ندارد  مثال  آور  برای  است  نشده  ثبت  رکوردی  هیچ  ن 

گرم از این ماده هیچ گونه رکورد منفی   2مشاهدات مواد به عملکرد کلیوی کبدی و خونی بعد از مصرف  

ت  را از خود ثبت نکرد  (. 2015، سانچز،  1)آلبر

یاری   مکمل  همراه  به  مقاومتی  تمرینات  که  داد  نشان  تحقیقات  از  برخی  کاهش    HMBنتایج  باعث 

افزایش قابل توجه در (TG)لیپوپوتیین با دانسیته پایین( و تری گلیسیرید))CT)  (LDL)کلسترول تام  

بالا  HDLسطح   دانسیته  با  بیشین  لیپوپوتیین  قدرت  همچنین  قیاسی، شد    ه  و   ، روحانی  ، )اراضی

 .(2017داوران،

اسید چرب اشباع و    د،یسریلگ   اما برخی دیگر از مطالعات در تناقض با این نتایج افزایش در سطح تری

امگ همچنین  چندگانه  و  یگانه  اندوک 9و6و3اغیراشباع  داده  نشان  را  قدرت  متغیر  در  ، 2اراضی )  اهش 

، قیاسی، داوران،  ( 2017روحانی

تغییر معنی   هیچ  تحقیقات  از  برخی دیگر  متغیر کلسترول  در   تری و  HDLو,LDLوداری در سطوح 

 مقاومتی به همراه مکمل  تمرین  راثدر(توده چربی و بدون چربی    )و متغیر قدرت و ترکیب بدن  دیسریلگ

 (. 2019بیل،  ، مور، گری3)تینسل است  دیده نشده HMB ریای

 

مطالعات متعددی وجود دارد که نتایج ضد و نقیضی را به همراه داشته   HMBی مصرف مکمل  درباره

های  است. به همین منظور برای روشن تر شدن چگونگی مصرف این مکمل و نحوه ی تاثیر آن بر شاخص

دارد.   نیاز  بیشتری  تحقیقات  و  مطالعات  به  سلولی،   آهسته   HMB-Caآپوپتوزیس  به صورت  معمولا 

،  4)فولر   دقیقه زمان لازم است تا به اوج غلظت پلاسمایی خود برسد  120تا    60شود و تقریبا  جذب می

مصرف شود میزان جذب آن سریع   HMB-FAبا اسید آزاد به صورت    HMB. در مقابل، وقتی  (2011

میزان  .    ( 2011)فولر،    ( رسددقیقه بعد از مصرف به اوج غلظت پلاسمایی خود می  30تر شده و تقریبا  

گردد، در نتیجه به طور بالقوه در افزایش می  HMBجذب و غلظت بیشتر باعث افزایش فراهمی زیستی   

  (.2013،  5)ویلکینسون  های با شدت بالا مؤثرتر خواهد بودریکاوری در فعالیت

آپوپتوز فرآیند تنظیم شده و پویایی است که برای نمو جنین، تنظیم دستگاه ایمنی، آتروفی وابسته به  

است   ضروری  بافتی  هومئوستاز  و  شیمیایی  مواد  از  ناشی  سلولی  مرگ  همکاران،   6)کوهن هورمون،  و 

از محرک آپوپتوز هم چنین می   (.1997 استرس زا شامل ضایعات تواند توسط تعدادی  یا  آور  زیان  های 
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 1404زمستان   ، شصت، شماره   هفدهم سال فصلنامه علوم ورزش، 
 

DNA  گرما، تحریک هورمونی، داروهای ضد سرطان و استرس فیزیکی )جسمانی( ایجاد شود. از انجایی ،

واکنش   به  معمولاً  رو  این  از  سازد،  نمی  آزاد  سلولی  خارج  فضای  به  را  سلولی  داخل  مواد  آپوپتوز  که 

التهابی منجر نمی شود. آپوپتوز، فرآیند فعالی است که نیازمند درگیری سلول در حال مرگ و تغییرات 

ای و  ، قطعه قطعه شدن و تراکم هستهDNAبیوشیمیایی و بافت شناختی سلولی است که به گسستگی  

به  سلول(.  2001)بیدر و سنیک،    شود تغییرات توزیع چربی غشایی منجر می آپوپتوزی به سرعت  های 

سلول  ی  حرفه وسیله  خوارهای  بیگانه  توسط  یا  و  شده  آندوسیتوز  مجاور،  سالم  خواری های  بیگانه  ای 

از میان های معیوب، پیامشوند. این بیگانه خوارها، در سطح سلول می های بقایای فسفاتیدیل سرین که 

می  تشخیص  را،  کنند  کی  عبور  پلاسمائی  قابل   غشای  غیر  شدن  قطعه  قطعه  به  منجر  آپوپتوز،  دهند. 

ژنومی و قطعه قطعه شدن سلول به اجسام آپوپتوزی متصل به غشا    DNAبرگشت و اینترنوکلئوزومال  

همکاران،    1)لوز شودمی گذار، (2001و  تأثیر  ی  مرحله  شامل  آپوپتوز  متوالی  و  پیچیده  مراحل   .

اندونوکلئازها فعال می )سالوسن و  گردد  شوند و تنظیمات میتوکندریایی مختل میکاسپازهای سلولی و 

سلول  (.1999دیگزیت،   بازگشت،  بدون  ی  نقطه  مجدد  در  دهی  سازمان  و  هستند  مرگ  به  محکوم  ها 

از بین  ای، نشانه مرحله ی تخریب ) تجزیه( است. سرانجام،  اسکلت سلولی و تفکیک کروماتین هسته 

  افتدهای آپوپتوزی توسط ماکروفاژها و دیگر سلول ها، به عنوان بخشی از فاز تصفیه اتفاق میبردن سلول 

   (.2002، 2)ایگنر

(،  2003،  3)کونولی اندهای بسیاری نقش مهم آپوپتوز را در تحلیل و سارکوپنی عضله نشان دادهآزمایش

)لاکا 1999،  5)موتوح   (،1999،  4)جیانگ ترک 2007،  6(،  )کوک  )نیتر2008،  7(،  و    9)نلو  (،2000،  8(، 

. اگرچه، آپوپتوز عضله اسکلتی منحصراً با مرگ سلولی متفاوت است. بیشترین اهمیت در (2010نونان ،

ای است بنابراین از بین بردن یک هسته عضله توسط آپوپتوز  این است که، عضله ی اسکلتی چند هسته

به   این وجود، حذف یک هسته ی عضله منجر  با  نمی شود.  ایجاد مرگ سلولی گسترده و وسیع  باعث 

شود. این فقدان بیان ژن در محدوده ی سیتوپلاسمی که توسط هسته ی عضله تحت کنترل بوده، می

فقدان کنترل ژنی نمی تواند کاملاً توسط هسته سلول عضلانی  پنداشته شود، و بعد از آستانه ی فقدان 

 (. 2005، 1(، )مرلینی 2009، 10)فورودهسته، فیبر عضلانی تحلیل می
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تعاملی   مقاومتی    HMB-FAتأثیر  ورزشی  فعالیت  و 

 برون گرا بر آپوپتوزیس سلولی رت های نر بالغ

 3بر آپوپتوز و فاکتورهایی همچون کاسپاز    HMBبا توجه به مطالعات انجام شده در زمینه تاثیر مکمل  

ای  تواند بر فاکتورهای آپوپتوز سلولی تاثیرگذار بوده و آنها را مهار گرداند اما مطالعه، این مکمل می8و  

بر آپوپتوز سلولی به همراه فعالیت مقاومتی برونگرا دردسترس نیست. به همین   HMBدر زمینه تاثیر  

می انجام  هدف  این  با  پژوهش  این  مصرف  دلیل  تعاملی  تاثیر  که  ورزشی    HMB-FAشود  فعالیت  و 

 گرا بر آپوپتوز را مورد مطالعه قرار دهد.  مقاومتی برون

 پژوهش شناسی  روش  

 نظارت میزان و براساس   تجربی نیمه نوع از حاضر پژوهش است. کاربردی هدف  لحاظ پژوهش حاضر از

 و فعالیت HMB-FA مکمل مصرف زمانهم اثر  و است آزمایشگاهی های پژوهش نوع  کنترل، از درجه  و

آپوپتوز سلولی گرا  برون مقاومتی ورزشی از تهیه گیرد.  مورد مطالعه قرار می  بر  انجام تحقیق بعد  برای 

( آزمون  پیش  مطالعه  ابتدا  آزمایش،  مقدمات  سازی  آماده  و  به study   Pilotوسایل  و  گرفت  انجام   )

آن بررسی  و  اولیه  نتایج  آزمایشدنبال کسب  نقایص موجود  بر طرف کردن  با  و  پیها  اصلی  گیری های 

 شد.  

پرورش  جامعه و  تکثیر  مرکز  در  که  بودند  داولی  اسپراگ  نژاد  از  مطالعه  مورد  نر  رتهای  شامل  تحقیق 

آماری شامل  بیست چهار  شدند.نمونهحیوانات آزمایشگاهی دانشگاه علوم پزشکی بقیه الل نگهداری می

 گرم بطور تصادفی برگزیده شدند.   20200 ای وبا وزنراس رت با سن هشت هفته

از نظر دسترسی به آب و    .شدند نگهداری استاندارد روشنایی و دما خودکار تنظیم با اتاقی ها درموش

و    C◦  223ساعت تاریکی با متوسط درجه حرارت    12ساعت روشنایی و    12غذا در شرایط استاندارد  

شدند. برای نگهداری و کار با  های فایبرگلاس به صورت دوتایی نگهداری میدر قفس   %40-60رطوبت  

آزمایشگاهی رعایت شد. آب و غذای حیوانات در طول  با حیوانات  کار  اخلاقی  حیوانات همه ملاحظات 

ها پیوسته تمیز شده و دما و رطوبت هوا و هم چنین سیکل شبانه دوره کار تامین شد. محل نگهداری آن

 ساعت روشنایی ( کنترل گردید.  12ساعت تاریکی،  12روزی ) 

 ها روی ترازورت  وزن گیریاندازه  .شدگیری می اندازه روز شش ها هررت بدن وزن و روزانه غذای مصرف

 .شد ثبت و گیری اندازه انتها در و مطالعه شروع اول روز در

 تمرینی  پروتکل

2  )HMB    (n=6    ،)(،    n=6کنترل )     (گروه1 شدند:   تقسیم گروه چهار به تصادفی صورت  ها بهرت 

3  ( ورزش   )n=6    ،)4  و ورزش   )HMB    (n=6    اساتید از  چندتن  نظر  با  تمرینی  پروتکل  (.روایی 

 اعلام شد.  81/0برجسته فیزیولوژی ورزش ایران بررسی و نمره آن 
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را انجام   1RMآوردن دست به و نردبان از آمدن پایین با را  آشناسازی جلسه سه های تجربیگروه ابتدا

 بسته شد. در آنها   دم به بدنشان   وزن % 55 برابر با ایوزنه رتها، ابتدا 1RM آوردن  بدست رادند. برای

در  رفتن بالا موفق اجرای صورت در افزوده شد.   نردبان، به مقدار وزنه از رفتن بالا موفق اجرای صورت

 را نردبان از رفتن بالا توانایی و برسند واماندگی  به که زمانی تا شد افزوده می هاوزنه به گرم 35 تکرار هر

 2 تکرارها بین  استراحت  .شد گرفته نظر  در 1RM عنوان به ازواماندگی   قبل مقداروزنه  .نداشته باشند

 فاصله متر سانتی ها یکنرده بین  .بود تنظیم قابل شیب  و متر  یک به ارتفاع نردبان دستگاه  .بود دقیقه

 .بود

دو آشنا مرحله از پس های  گروه در  .شد اجرا روزانه بصورت نظر مورد مکمل بارگیری هفته سازی، 

 آب لیتر میلی  یک در مکمل بدن در هر روزدر نظر گرفته شد . وزن میلیگرم در هرکیلوگرم 255تجربی،  

 بود. دقیقه 2 تکرارها بین استراحت ها خورانده شد.رت  به گاواژ صورت به و محلول مقطر

برونگرای   .شد اجرا گرا  برون مقاومتی فعالیت جلسه  مکمل، یک  بارگیری دوره از پس فعالیت ورزشی 

-به پشت دم رت 1RM %120ای معادل با بستن وزنه %80شدید بصورت پایین آمدن از نردبان با شیب 

باید هشت بار از نردبان در  گرفت و رت می گر در بالای نردبان قرار می ها اجرا شد. هر رت توسط آزمون

شد. در صورتی که قبل از کرد پروتکل تمام میآمد. در صورتی که سه ست را اجرا میهر ست پایین می

اتمام  اجرای سه ست به واماندگی می از سه بار شوک دادن توان پروتکل را نداشت،  رسید و حتی پس 

 کرد.دقیقه بین تکرارها استراحت می 2شد. هر رت پروتکل محسوب می

استخراج  رت  برای  برداری  بافت  عملیات  و  تمرینی کشته شدند  پروتکل  اجرای  از  پس  انجام    RNAها 

 شد. 

 سنجش میزان بیان ژن 

 Reverse این ژن توسط تکنیک نیمه کمی  mRNAگیری میزان  با اندازه  8و    3بیان گیرنده کاسپاز  

Transcriptase-Polymerase Chain Reaction (RT-PCR)    تعیین شد. کلRNA   موجود

با توجه    RNA  (Topagene kavosh, Iran)از بافت شریانی با استفاده از کیت استخراج   mg  50در  

نمونه در طول موج   RNAبه دستوالعمل کارخانه سازنده جدا شد. کمیت و کیفیت   از  استخراج شده 

ارزیابی شد.    280و    260 از    3نانومتر دستگاه اسپکتروفتومتر  از    RNAمیکرولیتر  هر نمونه با استفاده 

 PCRتوسط کیت    cDNAمیکرولیتر از    2ترجمه شد.    1cDNAبه    cDNA  (Bioneer)کیت سنتز  

(Bioneer)    ژن بیان  برابرشد.  چندین  سازنده  کارخانه  دستورالعمل  معیار   -  βطبق  عنوان  به  اکتین 

 مقایسه میزان بیان ژن استفاده شد. 

 
1  . Complementary DNA 
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تعاملی   مقاومتی    HMB-FAتأثیر  ورزشی  فعالیت  و 

 برون گرا بر آپوپتوزیس سلولی رت های نر بالغ

 8کاسپاز  پرایمر طراحی شده برای گیرنده 

Forward: GATGACTTGAGCCTGCTTGA  

 Reverse: CGAGGTTTGTTCTTCATTTGGT 

 3پرایمر طراحی شده برای کاسپاز 

 Forward: GACCATACATGGGAGCAAGT   

Reverse: CCTTCATCACCATGGCTTAGA   

روی ژل آگاروز   PCRهای  طراحی شده بود. نمونه  Gene Runnerاین پرایمرها با استفاده از نرم افزار   

 تصویرگرفته شد.   Gel Docمشاهده شد. با استفاده از  ethidium bromideبا استفاده از  5/1%

 بکار رفت.  Spss-20برای تفسیر و بررسی نتایج  نرم افزار آماری 

 

 ها یافته 

اندازه1های توصیفی چهار گروه در جدول)مشخصه  ارائه شده است. شاخص  نیمه  (  گیری کاسپاز تعداد 

  housekeeping geneموجود در بافت نسبت به بتا اکتین که یک    mRNAکمی کپی نامبر های  

 باشد، است. می

 های آزمودنی ها : توصیف ویژگی 1جدول  

 میانگین و انحراف استاندارد آزمون  گروه  شاخص 

 3کاسپاز  

 0.019±0.024 کنترل

 1.24±1.666 ورزش 

 0.0±0.0 مکمل و ورزش 

 0.136±0.193 مکمل

 8کاسپاز  

 0.0580±0.064 کنترل

 0.789±1.522 ورزش 

 0.0±0.0 مکمل و ورزش 

 0.239±0.339 مکمل
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نتایج نشان داد   های آزمون از آزمون کولموگروف اسمیرنوف استفاده شد.جهت بررسی توزیع طبیعی داده 

 ها از توزیع طبیعی برخوردار نیستندهای آزمون در همه شاخصسطح معنی داری مشخص شده که داده

 

 : نتایج آزمون من ویتنی جهت مقایسه گروه تجربی و کنترل 2جدول  

 سطح معنی داری  Zمقدار  جمع رتبه  میانگین رتبه  تعداد  گروه   شاخص 

 0.142 1.952- 18.5 6.166 4 کنترل 3کاسپاز 

 17.5 3.5 5 ورزش 

 0.142 1.952- 18.5 6.166 4 کنترل 8کاسپاز 

 17.5 3.5 5 ورزش 

 

با توجه به میزان سطح معنی داری مشخص شد که فعالیت ورزشی مقاومتی برونگرا بر کاهش شاخص 

 (. 2داری ندارد.)جدول  تاثیر معنی 8و  3کاسپاز 

 

 : نتایج آزمون من ویتنی جهت مقایسه گروه تجربی و کنترل 3جدول  

 سطح معنی داری  Zمقدار  جمع رتبه  میانگین رتبه  تعداد  گروه  شاخص 

 3کاسپاز 

 8.5 2.833 4 کنترل

-0.296 ❖ 0.8 

 6.5 3.25 4 مکمل

 8کاسپاز 

 8.5 2.833 4 کنترل

-0.296 0.8 

 6.5 3.25 4 مکمل

 

مکمل   مصرف  که  شد  مشخص  داری  معنی  سطح  میزان  به  توجه  معنی   HMB-FAبا  بر  تاثیر  داری 

 (. 3ندارد.)جدول  8و  3های کاسپاز شاخص
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تعاملی   مقاومتی    HMB-FAتأثیر  ورزشی  فعالیت  و 

 برون گرا بر آپوپتوزیس سلولی رت های نر بالغ

 

 : نتایج آزمون من ویتنی جهت مقایسه گروه تجربی و کنترل 4جدول  

 سطح معنی داری  Zمقدار  جمع رتبه  میانگین رتبه  تعداد  گروه   شاخص 

 0.38 1.050- 11.0 3.66 4 کنترل 3کاسپاز 

 34.0 5.66 6 مکمل  به همراه ورزش 

 0.71 -0.404 13.5 4.5 4 کنترل 8کاسپاز 

 31.5 5.25 6 مکمل به همراه ورزش 

 

به همراه ورزش مقاومتی    HMB-FAبا توجه به میزان سطح معنی داری مشخص شد که مصرف مکمل  

 (. 4داری بر متغیرهای مورد مطالعه ندارد.)جدول برونگرا تاثیر معنی 

 

 ه ها های گرو : نتایج آنالیز آزمون کروسکال والیس درمتغیر 5جدول  

 سطح معنی داری  میانگین رتبه  تعداد  گروه   شاخص 

 0.132 8.66 4 کنترل 3کاسپاز 

 11.16 5 ورزش 

 5.0 6 مکمل و ورزش 

 9.0 4 مکمل

 0.277 9.5 4 کنترل 8کاسپاز 

 10.08 5 ورزش 

 5.5 6 مکمل و ورزش 

 9.75 4 مکمل
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تفاوت   8و    3نتایج آزمون کروسکال والیس نشان داد که بین چهار گروه مورد بررسی در شاخص کاسپاز  

 (.5)جدولداری وجود نداشت. معنی

 

 و نتیجه گیری  بحث 

مصرف   تعاملی  تاثیر  تعیین  مطالعه  این  از  بر   HMB-free acidهدف  گرا  برون  مقاومتی  فعالیت  و 

گروه فعالیت   8و    3نتایج نشان داد در نمرات شاخص کاسپاز  های بالغ نر می باشد.  آپوپتوز سلولی در رت 

  8و    3در نمرات گروه مکمل در شاخص کاسپاز  همچنین    دار نبود.ورزشی مقاومتی برونگرا تفاوت معنی

و فعالیت ورزشی مقاومتی برونگرا   HMB-FAنمرات گروه مکمل  نتایج نشان داد    دار نبود.تفاوت معنی 

دار تفاوت معنی  8و    3در چهار گروه پژوهش در شاخص کاسپاز    دار نبود.معنی  8و    3در شاخص کاسپاز  

 نبود.

ژن   برونگرا  را   p53انقباض  آپوپتوز  مسیرهای  بازسازی  و  نموده  افزایشی  تنظیم  را  استرس  به  حساس 

ژنبهبود می فعال شدن  برونگرا سبب  و همکاران(. ورزش  را هایی میبخشد)چن  شود که سنتز غشایی 

باقی  دهند )ماهونی(. هموستاز کلسیم درون سلولی در رتبهبود می برونگرا  به دنبال فعالیت  های ماده 

بیان کردیم که   HMBهای نر اینگونه نیست. همچنین درمورد مکمل  ماند اما در نقطه مقابل در رتمی

پروتئولیز عضلانی می این مکمل موجب کاهش  آنتی کاتابولیسمی   HMBشود.  مصرف  دارای خاصیت 

فعالیت از  از طریق ممانعت  تواند  می  و  باشد  امی  مانع  ماهیچه  پروتئولیزی  نیتروژن های  رفتن  ز دست 

سازی  مکمل  است  شده  داده  نشان  چنانچه  گردد.  می  ماهیچه  تر  سریع  ترمیم  به  منجر  فلذا  گردد. 

HMB    گرم در روز تجزیه پروتئین عضله را کاهش می دهد و به همراه آن قدرت و   3تا    5/1با مقدار

 شده اند افزایش می دهد. هفته انجام   8تا  3توده عضلانی را پس از تمرینات مقاومتی که بین 

 PKRسازی  و فعال  3عفونت ناشی از کاسپاز    HMBهمچنین با بررسی مطالعات پیشین دریافتیم که  

بر افزایش تجزیه پروتئین و کاهش سنتز پروتئین ناشی    HMB(.  2014کند)سوپینسکی  را مسدود می 

)آوارسا   دارد  مهاری  تاثیر  دگزامتازون  کاسپاز  2012از  فعالیت  گروه   9و    3(.  با  در  درمان  تحت  های 

HMB    جکسون( یافت  طریق    HMB(.  2011کاهش  از  پروتئین  ی  می   LPSتجزیه  کاهش  دهد  را 

دهند  تجزیه پروتئین عضلات را از یک مسیر منظم افزایش می IIو آنژیوتنسین  TNF-α(. 2009)راسل 

)الیِ  تضعیف می  HMBکه توسط   پژوهش2008شود  به  حاضر دریافتیم که    (. در  نمرات گروه مکمل 

 HMB. با توجه به اثرات فیزیولوژیک مکمل  دار نبودتفاوت معنی  8و    3ه ورزش در شاخص کاسپاز  همرا

-باشد. که میهمسو میهای پیشین نا و فعالیت برونگرا و همچنین مطالعات پیشین این یافته با پژوهش

های مورد مطالعه کاهش داشته اند اما  ها دانست چرا که سطوح شاخصتوان علت آن را تعداد کم نمونه

کاهش معنی این  یافتهها  دیگر  در  است.  نبوده  مکمل  دار  و  برونگرا  مقاومتی  فعالیت  از  یک  هر  تاثیر  ها 
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تعاملی   مقاومتی    HMB-FAتأثیر  ورزشی  فعالیت  و 

 برون گرا بر آپوپتوزیس سلولی رت های نر بالغ

HMB  باشد  دار نبود که با نتایج مطالعات پیشین ناهمسو میبه تنهایی بر متغیرهای مورد مطالعه معنی

این   این شیوه در  از  بار در جهان  اولین  برای  استفاده که  تمرینی مورد  پروتکل  به دلیل  و ممکن است 

 پژوهش استفاده شده است باشد. 

 

 نتیجه گیری 

و تمرینات مقاومتی برونگرا در این پژوهش هرچند که باعث کاهش شاخص   HMB-FAمکمل گیری  

 ها نداشت. داری بر آن شد اما تاثیر معنی 8و  3کاسپاز 

مکمل   مصرف  نتایج  به  توجه  نمی  HMB-FAبا  برونگرا  مقاومتی  تمرین  سلولی و  آپوپتوز  از  تواند 

می اما  کند  کاسپاز  جلوگیری  سطوح  کاهش  باعث  شود  8و    3تواند  می  پیشنهاد  مصرف   گردد.  اثر 

HMB-FA    توده ویژه  به  بدنی  ترکیب  روی  گرا  ودرون  برونگرا  انقباضهای  و  لوسین  مکمل  با  همراه 

 عضلانی انسان انجام شود. 
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