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پویای سلولی بوده که اختلال  یهااندامکمیتوکندری یکی از  

در عملکردش موجب تضعیف عملکرد سلول و در نهایت مرگ سلولی 

. میتوفاژی اتوفاژی انتخابی میتوکندری های آسیب بوده که گرددیم

 یعملکردهابه واسطه حذف میتوکندری های ناکارآمد موجب بهبود 

از  PINK1–Parkin . مسیر سیگنالینگگرددیمبیولوژیک سلولی 

. اختلال در میتوفاژی باشدیمتنظیم میتوفاژی  یرهایمسمهمترین 

متابولیک، نورودیژنریتیو،  هاییماریبدلیل اصلی بسیاری از 

.  شواهد به دست آمده از مطالعات باشدیمو سالمندی  هاسرطان

تمرینات هوازی به واسطه تنظیم و  دهدیمانسانی و حیوانی نشان 

مسیرهای سیگنالینگ، میتوفاژی میتوکندریایی را توسعه  سازیفعال

 داده و موجب حفظ سلامتی در سطح سلول و به دنبال آن کاهش

. هرچند مکانیسم مولکولی دقیق  اثر گرددیم هایماریببروز 

 میتوفاژی میتوکندریایی مشخص نیست؛تمرینات هوازی در توسعه 

کاهش فشار اکسایشی، التهاب،  دهدیماما نتایج مطالعه متعدد نشان 

آپوپتوز و افزایش مایوکاین های ضد التهاب همراه با تمرینات هوازی 

مسیرهای سیگنالینگ میتوفاژیک به ویژه مسیر  سازیفعالمنظم  با 

های گوناگون ، میتوفاژی را در بافتPINK1–Parkin سیگنالینگ

و در شرایط سالمندی، چاقی، بی تحرکی و اختلالات متابولیک  

. نمایدیممتعدد جلوگیری  هاییماریبتنظیم نموده و از توسعه 

ننده کارایی این نقش تنظیمی تمرینات هوازی بر میتوفاژی تاکید ک

 .باشدیمتمرینات بر محافظت بافتی و توسعه سلامتی 
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 مقدمه

میتوکندری اندامک بسیار  پویا  بوده که به طور پیچیده 

، به اندشدهبرای برآوردن نیازهای انرژی سلولی طراحی 

ها آن را نیروگاه سلول ی که بسیاری از بیولوژیستاگونه

سته به بسیار واب هاسلول. در واقعیت عملکرد (1)نامندیم

سلامت میتوکندری . باشدیمها سلامت و کارایی میتوکندری

یک واسطه مهم برای عملکرد سلولی در طیف وسیعی از 

ها است و در نتیجه به حفظ و توسعه سلامتی و مهار بافت

ها برای انطباق میتوکندرینماید. یمکمک  هایماریبتوسعه 

ها دارای درجه یرات در تقاضای انرژی، میتوکندریبا تغی

پاسخ به فعال شدن گذرا  هستند که در پذیریانعطافبالایی از 

. این (2)کنندیممسیرهای متعدد مرتبط با استرس تغییر 

ی که هایی مانند عضله اسکلتپاسخ انطباقی به ویژه در بافت

برای  اییژهواز اهمیت  باشندیمدارای متابولیسم بالایی 

بیولوژیک سلول مانند متابولیسم، رشد  یندهایفرابسیاری از 

، حفظ به همین دلیل. (3)و بازسازی سلول برخوردار است

عملکرد میتوکندری به تنهامتکی به تنظیم کافی عملکردهایی 

 بیوژنز) کنندها را کنترل میگردش آناست که وا

های میتوکندریبلکه وابسته به میتوفاژی که  ،(میتوکندریایی

. (4)باشدیم کند،یمآسیب دیده یا غیر ضروری را حذف 

های ضعیف و منجر به تجمع میتوکندری  میتوفاژی ناکافی

یت کاهش یافته برای سنتز آدنوزین تری دیده، با ظرفآسیب

+( شده و همچنین موجب تولید سطوح بالایی ATPفسفات )

فشار اکسایشی را در  تواندیماز رادیکال سوپراکسید شده که 

بنیادی به  هاییبآسسطح سلولی افزایش داده و موجب 

ای است که اندازه ت میتوکندری به. اهمی(5)شودیمسلول 

عملکرد ضعیف میتوکندریایی یک نشانه شناخته شده از 

متابولیک و نورودژنراتیو است که به شدت با  هاییماریب

. به همین دلیل هر باشدیمپاتولوژیک در ارتباط  هاییشرفتپ

عاملی که بتواند عملکرد میتوکندریایی را بهبود بخشد، در 

واقعیت موجب بهبود عملکرد سلولی شده و احتمال وقوع 

.  یکی از مداخلاتی که دهدیمرا کاهش  هایماریببسیاری از 

ها شده و سلامتی تواند موجب بهبود واگردش میتوکندرییم

نی به ویژه دبهای یتفعالرا در سطح سلولی توسعه دهد 

به خوبی مشخص شده  . (6)باشدیمتمرینات هوازی 

زندگی انسان است  ناپذیرجداییبدنی منظم جزء  هاییتفعال

توجهی بر حفظ سلامتی و پیشگیری از که اثرات قابل 

لامت و کارایی ها دارد. ساختلالات مرتبط با عضله و سایر بافت

های عضله اسکلتی برای حفظ فعالیت عملیاتی میتوکندری

انرژی از طریق  ینتأممسئول  هاآنبدنی بسیار مهم است زیرا 

عضلانی اسکلتی  یهاسلولفسفوریلاسیون اکسیداتیو در 

ی هااندامکبه عنوان  هاآنا از نقش تثبیت شده هستند. جد

ها همچنین نقش حیاتی در تولید کننده انرژی، میتوکندری

تنظیم هموستاز کلسیم، یک فرآیند حیاتی برای انقباض 

ها کنند. علاوه بر این، میتوکندرییمعضلانی، ایفا 

کلیدی تنظیم کننده سیگنال هستند که  یهااندامک

که  کنندیم( را تولید ROSاکسیژن فعال ) یهاگونه

و مسیرهای حساس به  ردوکس را تعدیل نموده هاییگنالس
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نمایند. یمرا طی فعالیت تنظیم  AMPKانرژی مانند 

ها با تطبیق حجم، ساختار و عملکرد خود، مانند میتوکندری

تقویت بیوژنز میتوکندری، فعال کردن میتوفاژی، تولید انرژی 

فعال اکسیژن درجه بالایی از  یهاگونهلید و کنترل تو

. (8 ،7)دهندیمرا طی تمرین از خود نشان  پذیریانعطاف

د قابل قبولی را ارائه بدنی منظم رویکر هاییتفعالبنابراین، 

کند که پتانسیل بهبود کنترل کیفیت میتوکندریایی و می

مهار کاهش  عملکرد سلولی گوناگون که معمولاً با افزایش 

. هرچند اثر تمرین هوازی (9)نمایدیمالقا  را دهدیمسن رخ 

بر پویایی میتوکندریایی بیشتر در عضله اسکلتی و قلبی مورد 

اثر  دهدیم، اما شواهد نشان (12-10)بررسی قرار گرفته است

ها نیز تمرین بر کنترل کیفیت میتوکندریایی در سایر بافت

خص شده . از طرف دیگر به خوبی مششودیممشاهده 

افزای خود را به واسطه توسعه تمرینات هوازی اثر سلامتی

. شواهد نشان (14 ،13)نمایدیمتوکندریایی اعمال عملکرد می

تمرین هوازی  به واسطه کنترل میتوفاژی، موجب  دهدیم

. بسیاری از (15)شودیمرل کیفیت میتوکندریایی بهبود کنت

، کبد چرب غیر 2مزمن مانند چاقی، دیابت نوع  هاییماریب

میتوفاژی  قلبی عروقی ریشه در اختلال هاییماریبالکلی، 

 که ییآنجا. به همین دلیل از (16)میتوکندریایی دارند

میتوفاژی را تنظیم نماید، توجه  تواندیمتمرینات هوازی 

پژوهشگران به رابطه تمرین هوازی و میتوفاژی جلب شده 

است. به دلیل اهمیت میتوفاژی در سلامتی و رابطه آن با 

عه مکانیسم میتوفاژی و اثر تمرینات هوازی در این مطال

اثرگذار بر میتوفاژی مورد  هایینپروتئتمرینات هوازی بر 

 بررسی قرار گرفته است. 

 تعریف میتوفاژی

عنوان اتوفاژی فیزیولوژیک میتوفاژی به  نظرنقطهاز 

که برای  شودیمهای آسیب دیده تعریف انتخابی میتوکندری

. در اصل میتوفاژی یک (17)اولین بار در مخمر مشاهده شد

شده است که مسئول ای بسیار تنظیمفرآیند چند مرحله

دیده/ناکارآمد توسط های آسیبتخریب انتخابی میتوکندری

نواع اتوفاژی سایر اهای مشترکی با اتوفاژی است و جنبه

. در واقعیت ویژگی مورفولوژیکی میتوفاژی، قرار انتخابی دارد

گرفتن میتوکندری در داخل یک واکوئل اتوفاژیک به نام 

 هایسالمطالعات انجام شده در  .(18)باشدیممیتوفاگوزوم 

، ناشی 1سه نوع میتوفاژی وجود دارد: نوع  دهدیماخیر نشان 

آسیب،  هاییگنالس، ناشی از 2از محدودیت مواد مغذی، نوع 

های کوچک یکولوز، میکرو میتوفاگی، مرتبط با 3و نوع 

 دهدیم. شواهد اخیر نشان (19)مشتق از میتوکندری

. به (20)کندمیتوفاژی نقش مهمی در رشد طبیعی بازی می

طور کلی، میتوفاژی مکانیسم بیولوژیکی اساسی در تمام 

ها بوده و در پاسخ به نیازهای انرژی سلولی یا بافت هاسلول

د سیستم عصبی، کلیه، ها مانن. برخی از بافتشودیمتنظیم 

عضله اسکلتی، قلب و کبد، فعالیت میتوفاژی پایه بالایی 

داشته، در حالی که برخی دیگر مانند طحال و تیموس، سطح 

یرهای مولکولی و . مس(21)دارندمیتوفاژی پایینی 

، های سالمندیبیوشیمیایی درگیر در میتوفاژی ابتدا در مدل
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های قلبی عروقی  بیماریهای عصبی، سرطان و بیماری

 .(24-22 ،5)گزارش شد

حذف میتوکندری توسط پدیده میتوفاژی نقش مهمی 

در فرآیندهای متعددی مانند التهاب، انتقال متابولیک و 

ان . شواهد بیولوژیک نش(25)مجدد سلولی داردزی ریبرنامه

لید های آسیب دیده نه تنها توانایی تومیتوکندری دهدیم

ATP  و سایر محصولات بیوسنتزی را ندارند، بلکه سطوح

. اگر کنندیماد فعال اکسیژن  را نیز آز یهاگونهبالاتری از 

 هاولسلفعال اکسیژن نتواند به موقع پاک شود و در  یهاگونه

ا حذف . میتوفاژی ب(26)شودیمیابد، منجر به آپوپتوز تجمع 

 نهها را در شرایط بهیهای ناکارآمد، میتوکندریمیتوکندری

ولید ت. هموستاز میتوکندری توسط تعادل حذف و داردیمنگه 

ترل میتوفاژی کنتوسط  تواندیمکه  شودیمزیستی حفظ 

 . (27)نشده مختل شود

 مسیر سیگنالینگ میتوفاژی

که اشاره شد، حذف به موقع و دقیق  طورهمان

میتوکندری برای بقای سلول در پاسخ به تغییرات در شرایط 

ها رشد، انرژی زیستی و محیطی حیاتی است. بنابراین، سلول

سازی مسیرهای سیگنالینگ متنوعی را برای اطمینان از فعال

د های مختلف ایجاسریع و دقیق میتوفاژی در پاسخ به محرک

نشان دادند پروتئین  (2008یوله و همکاران ) .اندکرده

)پارکین( به واسطه دپلاریزه کردن میتوکندری  2پارکینسون 

                                                      
1- novel mitochondrial uncoupling agents 
2- iron chelators 
3- spermidine 

. از آن (28)گرددیمب اتوفاژیک میتوکندری موجب آغاز تخری

زمان به بعد، تحقیقات در مورد میتوفاژی در حال توسعه است 

و مسیرهای سیگنالینگ میتوفاژی متعددی کشف شده است، 

ترین مسیر سیگنالینگ شدهشناختهو  ترینیاصلبا این وجود 

. فعال شدن (29)باشدیم PINK1–Parkinمیتوفاژی محور 

و ری موجب دپلاریزاسیون میتوکند PINK1–Parkin مسیر

. بررسی مطالعات نشان (30)گرددیمالقای میتوفاژی  آغاز

بسیاری از ترکیبات شیمیایی سنتتیک مانند عوامل  دهدیم

های استرس ، القاکننده1جدید جداکننده میتوکندری

، +NAD سازهای، پیش2های آهنکنندهاکسیداتیو، شل

و  p53های و بازدارنده deubiquitinatingهای آنزیم

، 3همچنین مواد شیمیایی با منشاء طبیعی مانند اسپرمیدین

های پاسخ هابیوتیکو آنتی A5 اورولیتین ،A4رسوراترول 

فعال شدن مسیر سیگنالینگ میتوفاژیک قوی را به واسطه  

PINK1–Parkin مسیر  ترینشدهشناخته .(31)کنندالقا می

گنال دهی میتوفاژی میتوکندریایی، مسیر سیگنالینگ سی

PINK1–Parkin  هایینپروتئاست که با به کارگیری 

های وئیتیناسیون خاص، حذف میتوکندریاتوفاژیک، یوبیک

 .(32)نمایدیمگری یانجیمسیب دیده را یا آ ناکارآمد

Ser/Thr PINK1  و لیگاز هیبریدیRING/HECT 

های مولکولی سیتوزولی پارکین عوامل حیاتی این مکانیسم

مستلزم تثبیت  PINK1-Parkinهستند. به طور کلی، مسیر 

4- resveratrol A 
5- urolithin A 
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PINK1  بر روی غشای خارجی میتوکندری(OMM به ،)

. به نوبه خود، (34 ،33)سازی پارکین استب و فعالدنبال جذ

پارکین فعال باعث افزایش یوبیکوئیتیناسیون گروهی از 

های غشای خارجی میتوکندری و همچنین جذب پروتئین

و  OPTN (optineurin)آداپتورهای اتوفاژی، از جمله 

NDP52 کیلو دالتونی( به  52ای )پروتئین نقطه هسته

. فعالیت کاتالیزوری (36 ،35)شوددیده میندری آسیبمیتوک

نشان دهنده دخالت این  PINK1-Parkinگسترده محور 

مسیر در چندین فرآیند سلولی است. بنابراین، تعامل 

عملکردی بین دینامیک میتوکندری و سیستم 

PINK/Parkin  های آسیب دیده سازی میتوکندریپاکبرای

)یک  Miroو  Mfn2. در واقع، اشدبیمو ناکارآمد ضروری 

 PINK1ترکیب کمپلکس موتور/آداپتور میتوکندری( توسط 

 Mfn2 . فعال شدن(38 ،37)گیرندو پارکین هدف قرار می

سرانجام روند میتوفاژی میتوکندریایی را  PINK1توسط 

 .گرددیممنجر 

 :هایماریبنقش میتوفاژی در  

 چاقی

که با گسترش و تجمع چاقی یک بیماری متابولیک است 

شود .در چاقی، های چربی مشخص میغیرطبیعی سلول

عملکرد میتوکندری بافت چربی غیر طبیعی شده، که به 

اختلالات تمایز و تولید چربی، اختلال در متابولیسم چربی، 

التهاب بیش از حد و مقاومت به انسولین منجر شده و به نوبه 

. توسعه میتوفاژی باعث (39)شودخود باعث تشدید چاقی می

 دهدیم. شواهد نشان شودیممهار لیپوژنز و کاهش چاقی 

بافت چربی  یهاسلولدر  PINK/Parkin فعال شدن مسیر

هایپرتروفی شده سطح میتوفاژی را افزایش داده، تولید قطرات 

و در نتیجه موجب کاهش چاقی  دهدیمچربی را کاهش 

به طور قابل  تواندیم. علاوه بر این تنظیم میتوفاژی گرددیم

توجهی آپوپتوز بافت چربی را مهار کند، لیپوژنز را کاهش داده 

کاهش چاقی بیش  شدن بافت چربی سفید را برای یاقهوهو 

 .(40)از حد افزایش دهد

 2دیابت نوع

ختلال دیابت نوعی بیماری متابولیک است که به دلیل ا

فت عضله های محیطی به ویژه بادر عملکرد انسولین در بافت

گلوکوز  ملاحظهاسکلتی ایجاد شده و موجب افزایش قابل 

. افزایش مزمن مداوم گلوکز خون و اختلالات گرددیمخون 

های بدن ها و اندامتواند در بافتمدت میمتابولیک طولانی

در شرایط بالا بودن گلوکز  .(41)جدی ایجاد نمایید هاییبآس

فعال اکسیژن  یهاگونهتنفسی میتوکندری  یرهدر زنجخون، 

بیشتری تولید شده و از میتوکندری به فضای سیتوزول وارد 

و باعث آسیب دپلاریزاسیون میتوکندری  گشته و  شودیم

اعث و ب کندیمفعالیت زنجیره تنفسی و میتوفاژی را مهار 

جزایر پانکراس  β یهاسلولآسیب اکسیداتیو و آپوپتوز در 

. (42)شودیمکه منجر به افزایش مقاومت به انسولین  شودیم

 سازی میتوفاژی از طریق مسیرفعال دهدیمشواهد نشان 

PINK/Parkin های التهابی را مهار واند آپوپتوز و پاسختمی

بیندازد. توسعه  یرتأخکرده و بروز و توسعه عوارض دیابت را به 
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میتوفاژی به طور قابل توجهی استرس شبکه آندوپلاسمی را 

پانکراس را بهبود بخشیده  β یهاسلولو عملکرد  کندیممهار 

 .ایدنمیمو از توسعه دیابت و عوارض ناشی از آن جلوگیری 

 کبد چرب غیر الکلی

از  یامجموعه به یالکلبیماری کبد چرب غیر 

ناشی از اختلال عملکرد متابولیک چند سیستمی  هاییماریب

که منجر به آسیب مزمن کبدی از جمله استئاتوز کبدی، 

فیبروز کبدی، سیروز کبدی، کارسینوم کبدی و غیره 

. پس از ابتلا به کبد چرب غیر الکلی، میتوفاژی (43)شودیم

فعال اکسیژن در بافت کبد  یهاگونهکبدی غیرطبیعی شده و 

انرژی -افزایش یافته که منجر به عدم تعادل متابولیسم چربی

کبدی شده و بیشتر باعث ایجاد التهاب و فیبروز کبدی بیشتر 

، که بهبود میتوفاژی اندکرده ییدتأ. مطالعات (44)گرددیم

التهاب کبد و فشار اکسایشی را کاهش داده و از تشدید 

 . کندیمپاتولوژیک کبد چرب غیر الکلی جلوگیری 

 عروقیهای قلبی یماریب

قلبی عروقی تهدید اصلی برای سلامت انسان  هاییماریب

غیر عفونی در  هاییماریباست و باعث مرگ و میر ناشی از 

 تواندیم. اختلال عملکرد میتوکندری  شودیمسراسر جهان 

تنفسی میتوکندری شده که  هاییرهزنجباعث جدا شدن 

ش سنتز فعال اکسیژن و کاه یهاگونهمنجر به افزایش تولید 

ATP  آسیب کاردیومیوسیت، القای آپوپتوز یا  منجر بهشده و

. (45)کندیمد و آسیب بافت میوکارد را تشدی شودیمنکروز 

التهابی  یهاپاسخکه افزایش میتوفاژی  انددادهمطالعات نشان 

باعث کاهش  متعاقباً ، که کندیمو فشار اکسایشی را سرکوب 

 .شودیمقلبی عروقی  هاییماریبابتلا به 

 های نورودیژنریتیویماریب

بیماری تخریب عصبی یک اصطلاح کلی برای 

رونده مزمن ناشی از انحطاط پیش هاییماریباز  یامجموعه

اختلال سیستم عصبی در  ترینیعشابافت عصبی است که 

سالمندان است و با انحطاط انتخابی و از دست دادن 

ران علائمی از . اغلب بیماشودیممرکزی مشخص  یهانورون

جمله زوال شناختی، از دست دادن حافظه و اختلالات گفتار 

و رایج شامل نورودژنراتی هاییماریبو فعالیت روزانه دارند. 

، بیماری هانتینگتون و بیماری پارکینسون، بیماری آلزایمر

به انرژی  هانورون. باشندیماسکلروز جانبی آمیوتروفیک 

ری در ساختار و عملکرد میتوکندری زیادی نیاز دارند و ناهنجا

باعث انحطاط عصبی شود. تحقیقات نوظهور نشان  تواندیم

که اختلال در میتوفاژی میتوکندریایی ارتباط نزدیکی  دهدیم

 .(47 ،46)های نورودژنراتیو داردیماریببا 

 نقش میتوفاژی در سالمندی:

پیری یک فرآیند بیولوژیکی چند عاملی پیچیده است که 

دهد رار میهای بدن را تحت تأثیر قها و بافتتقریباً تمام سلول

و منجر به اختلال در عملکرد و از دست دادن هموستاز 

های شواهدی وجود دارد که آسیب ژنتیکی در بافت 0شودمی

. در واقع، (48)شودبدنی در طول پیری پستانداران انباشته می

های فعال اکسیژن  مسئول افزایش وابسته به سن در گونه

شود ، در حالی که اختلال فرآیند پیری در نظر گرفته می
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عملکرد میتوکندری به عنوان مشخصه پیری در نظر گرفته 

میتوفاژی به طور قابل توجهی . در طول پیری، (49)شودمی

های ناکارآمد یابد و منجر به تجمع میتوکندرییمکاهش 

که خود موجب تضعیف سلولی ناشی از سالمندی  شودیم

روند پیری  تواندیم. به همین دلیل افزایش میتوفاژی گرددیم

 فیت عمر منجر گردد.یرا کند نموده و به ک

 اثر تمرینات هوازی بر میتوفاژی

 هاییسممکانمیتوفاژی یکی از  که اشاره شد طورهمان

اساسی برای حفظ کیفیت میتوکندری و هموستاز سلولی بوده 

های آسیب دیده را تواند به طور انتخابی میتوکندرییمو  

ایفا نماید.  هایاز بیماریحذف کند و نقش مفیدی در بسیاری 

به  هایماریبفعالیت بدنی منظم اساس پیشگیری و درمان 

 تواندیمو  شودیممتابولیک در نظر گرفته  هاییماریبویژه 

با تنظیم میتوفاژی در فرآیندهای فیزیولوژیکی و پاتولوژیک 

  انواع آنجایی که. از (15)های متابولیک مداخله کندیماریب

گوناگون سیگنالینگ را فعال  یرهایمستمرینی  یهابرنامه

، این احتمال وجود دارد که اثر تمرینات بدنی متفاوت کنندیم

اثرات یکسانی بر میتوفاژی میتوکندریایی و به دنبال آن 

سلامتی نداشته باشند.  با این وجود نتایج مطالعات بر این 

بدنی اثرات مثبتی بر سلامتی  هاییتفعالنکته توافق دارند که 

به  هاآن اثرگذاریبه واسطه تنظیم میتوفاژی دارند، اما میزان 

 .باشدینمیک اندازه 

 تمرینات هوازی پیوسته

و  ترینیمیقدتمرینات هوازی پیوسته یکی از 

. این تمرینات باشدیمشکل تمرینات هوازی  ینپرکاربردتر

زیر بیشینه انجام  یهاشدتطولانی و با  یهازماندر  معمولاً

. اثر این نوع تمرینات بر میتوفاژی میتوکندریایی به شوندیم

دفعات توسط پژوهشگران مورد مطالعه قرار گرفته است. 

دورنمای مطالعات انجام شده نشانمی دهد تمرینات هوازی 

. کندیمهای گوناگون تنظیم بافت را درپیوسته میتوفاژی 

ن دویدن روی چرخ گردان گزارش شده چهار هفته تمری

ها را در قلب رت Parkinهای مسیر میتوفازی به ویژه ینپروتئ

های افزایش داد. این افزایش با  افزایش تعداد میتوکندری

. همسو با این (50)ایی همراه بودقلبی و واگردش میتوکندری

همراه با  PINK/Parkin مسیر سیگنالینگ سازینتایج فعال

 یهاموشتوسعه اتوفاژی و میتوفاژی و بهبود توده عضلانی در 

چرخ گردان گزارش مسن پس از شانزده هفته دویدن روی 

با وار گردان . شش هفته تمرین هوازی روی ن(51)شده است

، افزایش سطح PINK/Parkinیش بیان پروتئین افزا

میتوفاژی عضله اسکلتی رت همراه بود. این تغییرات با بهبود 

و فعالیت  ATPمیتوکندریایی شامل بهبود سنتز عملکرد 

دری و عملکرد حجم و تعداد میتوکن یشو افزاسیترات سنتاز 

ت هفته تمرین های پیر هشدر رت .(52)هوازی همراه بود

هوازی روی نوار گردان موجب بهبود پویایی و عملکرد  

 هایافتهمیتوکندریایی و کاهش آپوپتوز بافت میوکارد شد. این 

تمرینات هوازی منظم از آسیب ناشی از   دهدیمنشان 

سالمندی در عملکرد میتوکندری و آپوپتوز با واسطه 
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. تمرین (53)کندیممیتوکندری در عضلات قلب جلوگیری 

های مبتلا به آسیب ایسکمیک هوازی روی نوار گردان در رت

، کاهش حجم موجب بهبود عملکرد میتوکندریایی مغزی

انفارکتوس مغزی، بهبود مورفولوژی بافت، کاهش از دست 

دادن نورون، مهار نفوذپذیری غشای خارجی میتوکندری ف 

دهد یموپتوز و آسیب میتوکندریایی شد که نشان مهار آپ

اند به واسطه حفظ یکپارچگی تمرین هوازی می تو

از ایسکمیک مغزی را کاهش  میتوکندریایی آسیب ناشی

.  حتی یک جلسه فعالیت هوازی موجب افزایش (54)دهد

اسکلتی در تنظیم کننده میتوفاژی عضله  هایینپروتئبیان 

همراه با  1های مبتلا به دیابت نوع بافت عضله اسکلتی رت

افزایش اتوفاژی و میتوفاژی بیوژنز میتوکندری شد. این یافته 

هوازی با یک جلسه  هاییتفعالاثر مثبت  دهدیمهانشان 

پس از تکرار آن به صورت  تواندیمفعالیت آغاز شده و 

 .(55)با ثبات مشاهده گردد هاییسازگار

 هوازی تناوبیتمرینات 

اخیر استفاده از تمرینات هوازی تناوبی به  هایسالدر 

تناوبی پر شدت جهت توسعه سلامتی بسیار  یناتتمرویژه 

مورد توجه قرار گرفته است. گزارش شده تمرین تناوبی با 

ه تمرین . چهار هفتدهدیمشدت بالا سطوح میتوفاژی را ارتقا 

عنوان پروتئین به  PGC-1αتناوبی با شدت بالا سطوح 

به عنوان  PINK/Parkin بیوژنز میتوکندریایی، گرتنظیم

توجهی در عضله میتوفاژی به طور قابل  ایکنندهیمتنظ

به طور قابل توجهی از  زمانهمداده و اسکلتی رت افزایش 

التهابی و نشانگر فشار اکسایشی جلوگیری  هایینپروتئبیان 

)افزایش  عضله اسکلتی نمود. این تغییرات به بهبود عملکرد

. در مطالعه دیگر (56)همراه بود زمان رسیدن به خستگی( 

 هایینپروتئدوازده هفته تمرین تناوبی با شدت بالا، سطوح 

 و میتوفاژی (TFAM)یر در روند بیوژنز میتوکندریایی درگ

(Parkin را در عضله اسکلتی افراد مسن چاق همراه با )

محتوای میتوکندری عضله اسکلتی و کنترل توده  عضلانی را 

بهبود بخشید که این تغییرات  با بهبود عملکرد عضله اسکلتی 

نشان دهنده نقش تنظیمی میتوکندری   هایافتههمراه بود. این 

. این (57)باشدیمهبود عملکرد عضله اسکلتی در ب

بیوژنز میتوکندریایی و میتوفاژی  هایینپروتئ)افزایش هایافته

به همراه بهبود توده عضلانی و بهبود عملکرد عضلانی( در 

( 2022) و همکارانMarcangeli مطالعه دیگری که توسط

یید قرار گرفته تأند مورد جام شد در عضله اسکلتی افراد سالمان

در مطالعه دیگری هشت ماه تمرین تناوبی با شدت . (58)است

های بالا در مقایسه با تمرین تداومی با شدت متوسط در رت

های ماده سالمند موجب افزایش قابل ملاحظه در پروتئین

مرتبط با بیوژنز و میتوفاژی میتوکندری را تنظیم نموده و 

میتوکندریایی عضله اسکلتی در شرایط  بهبود عملکردموجب 

 .(59)شد المندیس

مکانیسم مولکولی تمرینات هوازی بر 

 میتوفاژی

مولکولی متعددی برای بهبود میتوفاژی  هاییسمکانم

میتوکندریایی پس از تمرینات هوازی پیشنهاد شده است. 
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فعال  یهاگونهفشار اکسایشی فرآیندی است که در آن تولید 

اکسیژن در یک ارگانیسم از ظرفیت مهار سیستم 

ها و بافت هاسلولو در نتیجه به  رودیمفراتر  اکسیدانییآنت

سایشی ناشی از تمرین . کاهش فشار اک(60)رساندیمآسیب 

ایجاد  اکسیدانییآنتکه بیشتر به واسطه افزایش دفاع 

مولکولی برای توجیه افزایش  هاییسممکانیکی از  گرددیم

فعال اکسیژن روند  یهاگونه. زیرا افزایش باشدیممیتوفازی 

ر اثر تمرینات د آنجایی که. از نماییدیممیتوفاژی را مهار 

هم در سطح بافت و هم  اکسیدانیآنتیهوازی ظرفیت دفاع 

، توانایی بافتی برای یابدیمدر گردش خون افزایش 

دنبال  فعال اکسیژن افزایش یافته و به یهاگون سازیخنثی

افزایش یافته و  PINK/Parkinهای مسیر ینپروتئآن بیان 

. مکانیسم دیگر افزایش (61)گرددیمموجب بهبود میتوفاژی 

مایوکاین آزاد شده از عضله اسکلتی  به ویژه آیرزین در پاسخ 

افزایش  دهدیم. شواهد نشان باشدیمبه تمرینات هوازی 

همراه  PINK/Parkinهای ینپروتئآیرزین با افزایش بیان 

به  هاسلولبوده که موجب افزایش میتوفاژی در بسیاری از 

. اثر (62)شوندیمعضله اسکلتی و عضله قلبی  یهاسلولویژه 

 تمرین هوازی بر بهبود میتوفاژی همراه با افزایش مسیر

PGC1a/FNDC5/irisin های در مطالعه دیگر نیز در رت

ن هوازی به واسطه تمری دهدیمسالمند گزارش شده که نشان 

میتوکندریایی را توسعه ها روند میتوفاژی توسعه مایوکاین

. مکانیسم دیگری که تمرینات هوازی به واسطه آن (6)دهدیم

، مهار آپوپتوز شودیمموجب تنظیم و توسعه میتوفاژی 

آپوپتوز یکی از اشکال ضروری مرگ سلولی است و .باشدیم

های متابولیک را یماریببروز و توسعه  تواندیممهار آپوپتوز 

شده تمرین شنا به واسطه کاهش  گزارش. (63)کند نماید

سطوح گلوکز، کاهش فشار اکسایشی و آپوپتوز موجب افزایش 

. مکانیسم (64)های چاق شدمیتوفاژی در بافت  قلب رت

پیشنهادی دیگری که برای بهبود میتوفاژی ناشی از تمرین 

شده است، کاهش التهاب هوازی پیشنهاد 

هفته به  16شده تمرین هوازی به مدت  گزارش.(65)باشدیم

طور قابل توجهی التهاب ناشی از پرفشار خونی را کاهش داده 

کرد ود میتوفاژی و بهبود عملکه این کاهش التهاب با بهب

  .(66)میتوکندریایی همراه بوده است

 گیرینتیجه

 دهدیمدر مجموع بررسی مطالعات انجام شده نشان 

بوده که  تنظیمی میتوکندری هاییسممکانمیتوفاژی یکی از 

های ناکارآمد و آسیب دیده حذف میتوکندریبه واسطه 

. اختلال در گرددیمسلولی  یعملکردهاموجب بهبود 

میتوفاژی میتوکندرایی از دلایل پاتوفیزیولوژی بسیاری از 

و سالمندی  هاسرطانمتابولیک، نورودیژنریتیو،  هاییماریب

بدنی به ویژه تمرینات هوازی به واسطه  هاییتفعال. باشدیم

 یآزادسازشار اکسایشی، التهاب، آپوپتوز و تولید و کاهش ف

ها به ویژه آیرزین موجب بهبود میتوفآزی ینمایوکا

میتوکندریایی، بهبود عملکرد سلولی و کاهش خطر ابتلا به 

 .گرددیم هاییماریببسیاری از 

 تشکر و قدردانی
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این مطالعه برگرفته از رساله دکتری در رشته فیزیولوزی 

که در گروه فیزیولوژی ورزشی دانشگاه آزاد  باشدیمورزشی 

اسلامی واحد تهران مرکزی به تصویب رسیده است. 

، ه از مسئولین دانشکده تربیت بدنینویسندگان این مقال

دانشگاه آزاد اسلامی، واحد تربیت بدنی جهت 

 .نمایندیمتشکر و قدردانی  یشانهامساعدت

 تضاد منافع

 .نمایندیمنویسندگان این مقاله عدم تضاد منافع را اعلام 
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Abstract 

Mitochondria is one of the dynamic organelles in the cell, the dysfunction of which weakens the 

function of the cell and ultimately causes cell death. Mitophagy is the selective autophagy of damaged 

mitochondria, which improves cell biological functions by removing dysfunctional mitochondria. The 

PINK1-Parkin signaling pathway is one of the most important mitophagy regulation pathways. The PINK1-

Parkin signaling pathway is one of the most important mitophagy regulation pathways. Disruption of 

mitophagy is the main cause of many metabolic, neurodegenerative diseases, cancers and aging.  The 

evidence obtained from human and animal studies shows that aerobic exercise develops mitochondrial 

mitophagy by regulating and activating signaling pathways and maintains health at the cell level, thereby 

reducing the incidence of diseases. Although the exact molecular mechanism of the effect of aerobic 

exercise on the development of mitochondrial mitophagy is not known, the results of several studies show 

a reduction in oxidative stress, inflammation, apoptosis, and an increase in anti-inflammatory myokines 

along with regular aerobic exercise by activating mitophagic signaling pathways, especially the PINK1 

signaling pathway. -Parkin regulates mitophagy in various tissues and in the conditions of old age, obesity, 

inactivity and metabolic disorders and prevents the development of many diseases. The regulatory role of 

aerobic exercises on mitophagy emphasizes the effectiveness of these exercises on tissue protection and 

health development. 

Keywords: Mitophagy, aerobic exercise, oxidative stress, inflammation, apoptosis 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


