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  5931اول خرداد  ی /هفته125 ی /شمارهمو هفت  سال سی مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 8/9/8931تاریخ چاپ:  93/2/8931تاریخ پذیرش:  4/2/8931تاریخ دریافت: 

  
 یعضلان بافت یتوکندریم MEF2C و PGC-1α یها ژن انیبهوا بر  یآلودگ طیدر شرا یاستقامت نیتمر ریتأث

 Wistarنر نژاد  یها موش

 
‌4لو‌قهرمان‌احسان‌،3کارگر‌فرد‌یمهد‌،2نو‌ده‌پور‌یول‌دیوح‌،1یاورگان‌یاستک‌اکبر‌یعل

 
 

‌چکیده

 گردد. یم یتوکندریم وژنزیهوا سبب اختلال در با یآلودگ ،همچنینشوند.  یم یتوکندریم وژنزیباعث با PGC-1α ژن انیب شیافزا قیاز طر یاستقامت ناتیتمر مقدمه:

 ی عضله بافت یتوکندریم MEF2C و PGC-1α یها ژن انیبهوا بر  یآلودگ طیدر شرا یاستقامت نیهشت هفته تمر ریتأث یبررس ،مطالعه نیاانجام هدف از  ن،یبنابرا
 .بود Wistarنر نژاد  ییصحرا یها موش یدوقلو

منظور قرار  شدند. به میتقس ی+ آلودگ نیو تمر یآلودگ ن،ی، تمرشاهدبه چهار گروه  یطور تصادف  ( بهگرم 77/813 ± 56/83وزن با ) یا هفته 1سر موش  92 ها: روش

کار رفته ه ب ی ندهی. ذرات آلادیشده بود، استفاده گرد زولهیکامل ابه طور که متر مکعب  سانتی 272×  833×  855 به ابعاد یاز اتاقک ،هوا یدر معرض آلودگ واناتیدادن ح
، ینساعت پس از اتمام تمر 24. شدجلسه در هر هفته انجام  6هفته و  1مدت  به یاستقامت ینتمر بودند. تروژنین دیاکس یسولفور و د دیاکس یکربن، د دیشامل مونوکس

  Real time reverse transcription polymerase chain reaction روش ا به کارگیری ازب .شدها استخراج  آن یدوقلو ی عضله بافتو  یحها تشر موش
(Real time RT-PCR )یها ژن انیب زانیم PGC-1α  وMEF2C از آزمون  ،ها داده لیتحل و  هیتجز یشد. برا یریگ اندازهTwo-way ANOVA استفاده شد. 

 بر یآلودگ و ورزش اثرات نیب یدار یمعن ریغ تعامل ن،یهمچن(. P = 39/3) شتدا وجود PGC-1α ژن انیب بر یآلودگ و ورزش اثرات نیب یدار یمعن تعامل ها: یافته

 .(P = 39/3) دارند MEF2C ژن انیب یرو بر یدار یمعن ریتأث یآلودگ و ورزش که داد نشان یاصل اثرات اما ،(P = 58/3) گردیدمشاهده  MEF2C ژن انیب

 یها ژن انیب در یدار یمعن شیافزا یاستقامت نیتمر اما ،کند یم جادیا MEF2C و PGC-1α یها ژن انیب در یدار یمعن کاهش هوا یآلودگ گیری: نتیجه

MEF2C و PGC1-α ژن انیب تنها یآلودگ طیشرا در یاستقامت نیتمر حال، هر به .کند یم جادیا PGC-1α دهد یم شیافزا را. 

 یاستقامت نیتمر ،ایییتوکندریم وژنزیبا هوا، یآلودگ واژگان کلیدی:

 
 یها ژن انیبهوا بر  یآلودگ طیدر شرا یاستقامت نیتمر ریتأث .لو احسان قهرمان ،یمهد کارگر فرد د،ینو وح ده پور یول ،اکبر یعل یاورگان یاستک ارجاع:

PGC-1α و MEF2C نر نژاد  یها موش یعضلان بافت یتوکندریمWistar . 939-933(: 628) 97؛ 8931مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

 

 مقدمه

عموده     ترور ن قوا       طوار  هوا  هو    یها ندهیآلا ،یدر مناطق شهر

و  یمنواطق مسوناق   شی، گرمالیمبماقند  گزو   تا یلیفس یها ساخت

 لی   وسا یقاش ی. آلادگرقدیگ یسرچشم  م یصنعر یها ندهی قرشار آلا

    یبوویشووده و شووامل تر  منبووش شووناخر  نیتوور عنووا م مهوو  هوو   یووققل

، (COیوا   Carbon monoxide)  ورهن  دی. ماقا س(1) هاست ندهیآلا

یوا   Ozone) ،   م(NOXیوا   Nitrogen oxides) رروژمیق یدهای  س

O3)نوروم یم 11تور      ، ذر ت معلق  اچک (Particular matter   یوا

PM10) نوروم یم 5/2-11 نیذر ت معلق هو  ای (PM2.5-10)دی  سو  ی، د 

 امیماقنود  وادم   یفلز تو  ،(3-2)( SO2یوا   Sulfur dioxide) سوالوار 

(Cadmium) (3)،  یشوهر  یهوا  نوده یفر ر    آلا یآل باتیسرب و تر 

  فرد، یدما  توان م یو روقگ ای شاد یها  ر  د م ی. و ر(3-4) هاشند یم

 .(5) رسند یخطرقاک م یها ه  غلظت ها ندهیآلا نی     یهرخ

منجور هو   واهش تود   ر      تا قود  یها  م یها ندهیآلا یسطح هالا

 مقاله پژوهشی
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 اید تیو  سورر    سو   ی.  لرهاب، مرگ سلال(6)شاد  یمصرف ژمی  س

. (7)هوا  هسورند    یها ندهی   آلا یقاش کیالاژی ثر ت ه ی صل س یمناق

، PM ،Nox قظیور  ستی   طیمح یها ندهیتاسط آلا یرا ندریم ن،یهمچن

SO2، آم  خورل   هاعو   و ردیو گ یو سرب مارد هدف  ور ر مو   امی ادم 

 یدر عا رض قاشو  یققش محار ی ندررای.  خرللات م(8, 3) شاقد یم

 واهش   ،یرا ندریها  هاع  تارم م یو آلادگ  ند یم وای ها   ی   آلادگ

 شواد  یمو  ییایرا ندریم اژقزیو ها یرا ندریم تی ننده فعال ژم  نرر  امیه

 شی ست    در پاسو  هو   فوز     یندیفر  ییای ندررایم اژقزی. ها(9, 7, 3)

در  Adenosine triphosphate (ATP) دیو تال یهور   یسولال  یتقاضوا 

 و    یرا نودر یم اژقزی. هوا ردیو گ یصارت م کیالاژیزیط فیشر  یهرخ

منجر هو    رد،یگ یصارت م نیو در پاس  ه  تمر PGC-1α.ی  ل یوس ه 

 .(8-11) شاد یم اید تی  س امیلسیفسوار شی فز 

 اژقزیهوا  نیتو  ییایا نودر ریم یهوا  ژم امیو مهو  ه  ی  ننوده    یتنظ

PGC-1α  .ست PGC-1α، هوا      هافت یدر هرخ اید تی  س س یمراهال

 و دموا  ن،یتمور  قظیر یمخرلو عا مل. (11-11)  ند یم  یتنظ یخاه  ر  ه 

 قیو طر    یور ش ناتیتمر .گذ رقد یم ریتأث PGC-1α امیه هرها  هارمام

p38 mitogen-activated protein kinase (p38MAPK)  هاعوو 

 PGC-1α امیو ه هاع  تیقها درعامل،  نی     شاد یم MEF2C تیفعال

 اژقزیاهو  ی، سورقامر  نوات یتمر    یقاش یسا گار نیتر مه  .(12) شاد یم

مونظ    نیتمور   و    قد قشام د ده یادی  قاتی. تحق(13) ست  یرا ندریم

 ی جو  ی و  قر  شواد  یمو  یها   یو ه یهاع  ههباد عملنرد ها   ی،ها  

 ژمی  سوو ی هیشووین  شیو  فووز  یرا نوودریم یهووا  یآقووز تیووفعال شی فووز 

 (.13-14) ست  یرا ندریم اژقزیو ها یرا ندریم یمصرف

 سوت  شوده    و مشاهد ت،  علم ی قساق ی شده  در مطالعات  نرر 

و مساهق   واهش   نیتمر یها ، عملنرد ور شنار ر  در ط ی   آلادگ

 ن یشو یه ری  یها ها  در هنگام ور ش یما جه  ها آلادگ ز می. مدهد یم

و  ینو یتمر یها در سالن یمقاومر یها ور ش ه مدت قسبت   یو طالاق

 مام ور ش    عا مول    . مدت(15)  ست شرریه اریتالت  سرر تت هس

هر ور شونار م  سوت.    ها ندهی   آلا یعا رض قاش جادیمه  در   اریهس

 ی سورقامر  ید دهایو  ننودگام در رو   شور ت  ریدوقدگام مار تن و سوا 

 شرریه ادی    ترما   ه  ی،سا ر و دوچرخ  یرو ادهیمدت ماقند پ  یطالاق

عملنورد   شوگاه ی. در آ ما(16) هسرند ها ندهیدر معرض  ثر ت مضر آلا

 دی  سو  ی رهن، د دیماقند ماقا س یها ما د سم  در ما جه یرا ندریم

هوا ( هوا    یآلوادگ  ی دهنوده   لیا د تشن)م رروژمیق دیسالوار، ماقا  س

رفورن عملنورد    نیهاع     ه ی،ما د سم نیو   شاد ی خرل  ما ج  م

 .(4، 7، 9، 17) شاقد یم یرا ندریم یعیطب

NO2 ،SO2  وCO در  ،توا    نیو   هوا  ؛ها  هسرند ی   عا مل آلادگ

 یون      ینو ی ریتنها هو  توأث   ،طیها  و مح یآلادگ یمطالعات تجره شرریه

هور عملنورد    هوا  یقوا  آلوادگ   نیو  موام    هو   ریو تأثشده د پرد خر  ما 

مصرف  یعضلق سر یس ست.   ر ر گرفر تاج   مارد  مرر کیالاژیزیف

 سور  یس نیو در عملنرد   یققش مهم یها   سر ید رد و س ییهالا ی قرژ

 قجام شده آلاده  یدر ها  یعملنرد ور ش یمطالعات هر رو شرریه، د رد

و  یسولال  یهوا  یسوا گار  یهور رو  یور ش  سورقامر  ریو در ر هط  ها تأث

هوا    یآلادگ طیدر شر  یرا ندریم PGC-1αژم  امیه همچام یمالنال

 یهررسی تاضر ه   مطالع  مطالعات محدودی  قجام شده هاد.     ین رو،

 یطو یمح طیشور   هوا   ما جهو  در یعضولق  یرا ندریم اژقزیها  خرللات

 شی فوز  ا هو  ی سورقامر  ناتیتمر رود می  قرظار ،تیقها در .شد  قجام  آلاده

 یقاشو  یمنو  ثر ت    شاقد، یم یرا ندریم اژقزیها هاع    عا ملی  امیه

 ریتوأث  یهررسو  ،مطالع  نی  قجام     هدف ،. هناهر یندنهناه ها  یآلادگ   

و  PGC-1α یهوا  ژم امیو ههور   هوا   یآلوادگ  طیشر  در ی سرقامر نیتمر

MEF2C قژ د قر یها ماش یدو لا ی عضل  یرا ندریم Wistar هاد. 

 

 ها روش

هوا طور     یپژوهش تاضر    قا  تجره ی:نگهدار طیو شرا واناتیح

 قجوام   یشوگاه یآ ما ی هایهاد و ه  شو  شاهدآ مام ه  همر ه گروه  پس

    گرم 151-211 و مو  هور  8ها سن  Wistarماش قر قژ د  32شد. 

در  ییچهارتا یها در گروه ا قاتیشدقد. ت ید ریخر امیرو ی سس ؤم

و طبوق   (گور د  یسواقر  ی درج  22) تان  یمخصاص در دما یها  وس

آ  د ه  آب و غوذ    یو ها دسررس ید ریه و  ساعت خا ب 12 ی چرخ 

 قجوام   یهور   ا یو ق موارد  یهوا  مواش  ی  یو شدقد. پوس    ته  یقگهد ر

هوا   یمنظوار آشناسوا     هور  هو   کیمدت  ه  ا قاتیت یپژوهش، تمام

هور  ها  کیمدت  ه ها  ماش یتمام ،آم     پس .شدقد یقگهد ر طیمح

سواعت   48هوا پوس       قا ر گرد م آشنا شودقد. مواش   یهر رو دمیدو

مووارد آ مووام  ،هووا قووا ر گوورد م  ییآشوونا ی  سوورر تت هعوود    دوره

 ، موام  نیو سا  جهت سنجش تد   ر سرعت  ر ر گرفرند. در   و ماقده

 + نیتمور گوروه شوامل گوروه     چهوار در  یصارت تصوادف   ها ه  ماش

  یتقسو  شواهد آلواده و گوروه    یگروه هوا   ن،یآلاده، گروه تمر یها 

صارت گرفر  هر  سا  دسرار لعمل  وار هوا    یها شیشدقد. تمام آ ما

 طبوق  هور  (ا قوات یت  شورن  و یهاشو یه ن،یتمر ،یآشناسا ) ا قاتیت

.Association for Assessment and Accreditation of Laboratory 

Animal Care (AAALAC) (18)  قجام گرفت. 

پوژوهش   نیو    در   ییها ماش یدر تمام یور ش ها  : نیتمر

هوا   قو  ید  5شامل گرم  ردم ه  مودت   ،قددش یو د ر م یهدق تیه  فعال

هو    ،قا ر گرد م و سوسس  یهر رو ن یشیدرصد سرعت ه 41-51شدت 

 و ؛  ی در دو هورو   ن یشیدرصد سرعت ه 61ها شدت  ق ید  31مدت 

درصود سوورعت   71دوم و  ی در دو هوروو  ن یشو یدرصود سوورعت ه  65

ها  ق ید  5ها ه  مدت  ماش ،پنج  ه  هعد هاد. در  قرها ی    هور  ن یشیه

سورد  وردم ر   قجوام     اتیو عمل ،ن یشیدرصد سرعت ه 35-45سرعت 
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هوا   ا قاتیت یها تاج  ه  سا گار ناتید دقد. پس    چهار هور     تمر

گرفرو  شود و شودت    سوا    و ماقده آ مام ا قاتی   ت گریهار د ن،یتمر

. (19)گردیود   نییتع دیسا  جد هر  سا  آ مام و ماقده یهعد ناتیتمر

شوده تاسوط     سوراقد رد  ی نوده ی   آ مام فز  ،سرعتی  هیشین  نییجهت تع

Leandro  قژ د  یها ماش یهر ( 19)و همنار مWistar .قجام گرفت  

 ی . سورعت در مرتلو   هاد ی  ق ید   س  ی مرتل  11آ مام شامل 

سواعت  /لوامرر ی  3/1 ی،و در مر تل هعدهاد ساعت /لامرری  3/1 و  

پون  روش آ موام     و   نیو . ها تاج  هو    شد یسرعت قا ر  ضاف  م  ه 

 ژمی  سی  هیشین  نییو همنار م جهت تع Leandroسا  تاسط  و ماقده

در  هاشوند،  یمرواوت مو  یها بیش ی ست    د ر  شدهی معرف ،یمصرف

ی  هیشوین  سورعت در  ی  هیشوین   نییتع یصور هر  بیپژوهش    ش نی 

مرتل   نیآمده در آخر  دست   سرواده شد و سرعت ه  یمصرف ژمی  س

 دمیو سورعت دو هیشوررین  عنوا م    هو   ،قبواد  دمی ادر ه  دو ا می   ت

 .(19)  سرواده  ر ر گرفت مارد ا میت

 یریوو ر رگ یهوور  :در معییرذ ارات یریییقرارگ ی نامیی  شیییو 

 199 × 166) رور یل 8931 تج  ه  ی تا ن    ،ها  یآلادگ در ا قاتیت

  سورواده  هواد،  شوده  زولو  ی   امله  طار    ( مرر منعب ساقری 272 ×

  ورهن،  دیماقا سو  ،قیو تحق نیرفر  در    ار  ه  ی ندهی. ذر ت آلادیگرد

 گا  بیتر       شر ت هادقد  رروژمیق دی  س ید و سالوار دی  س ید

 یهوا   یآلوادگ  نیاقگیو ها  هر هر هوا م  یآلادگ ز می. مقدشد  یته پار 

 یآلادگ نیاقگیم ها مطاهق صوهام  یشده تاسط سا مام ها شناس   علم

 ی    مقادیر ماقا سید  ورهن   ؛ ه  گاق شدی سا   یشب،  آلاده یرو ها

 دی  سو  ید ،(PPMیوا   Parts per million سمت در میلیام ) 15-9

 5/1 سوالوار  دی  سو  ید  سومت در میلیوام و   3/1-6/1 نیهو  رروژمیق

  فرمووا  در قظوور گرفروو  شوود. هووا  سوورواده        سوومت در میلیووام 

nRT  =PV (21)  یهور  گرم  125/1مقد ر SO2،   گورم   121/1مقود ر

 قیووطر    و شوود گرفروو  قظوور در NO2هوور ی  121/1مقوود ر  و CO یهوور 

  ور ر  یریو گ  قود  ه  موارد  ق ید  15 هر در Aeroqual series 200 سنسار

سواعت پوس    هشوت هورو       24 ،پوژوهش  نیو   یها ماش یتمام. گرفت

 نیو ل یو    نی روام  بیو تر  یدروم صوا  قیتزر قی   طر ،ینیتمر ی دوره

 دروم وشود    هوا  سورخر     مآ یدو لوا  ی عضول   ،و سوسس  شدقد هاشیه

 یهوا  شیهوا توا  موام  قجوام آ موا      قماقو   نیو و   گرفت  ر ر شیما رروژمیق

 شدقد. یمنجمد و قگهد ر گر د یساقر ی درج  -71 زریدر فر یمالنال

 سرخر    RNA، complementary DNA (cDNA:) استخراج

RNA تیووو      سووورواده هوووا Total RNA شووور ت سووواخت  

Thermo scientific تی  دسرار لعمل طبق  ار مر تل. گرفت  قجام 

 در. شود   سورواده  DNA یسوا   پاک یهر  DNase تی    . شد  قجام

 ی محدوده در 261/281 ما  طا  قسبت ها پ قاقادر دسرگاه    ،امیپا

     سورواده  هوا  ،سسس. شد  سرواده RNA غلظت ز میم یهر  1/2-9/1

 شور ت  سواخت  cDNAسنرز  تی   سا  هر و Oligo dt یمرهایپر 

Takara ت،یوو  دسوورار لعمل طبووق cDNA آم گوواه، و دیووگرد سوونرز 

cDNA  شد یقگهد رگر د  ی ساقری درج  -71 زریفر درشده   ساخر. 

Polymerase chain reaction (PCR:)    یهوووووا ژم  

PGC-1α و MEF2C  ژم و هوودف ژمعنووا م   هوو    GAPDH زیووق  

 سوورواده شوود و صووحت  ید خلوو شوواهدعنووا م ژم مرجووش جهووت   هوو 

هوا   هوا  ژم امیه .دیگرد دییتأ GAPDHها  سرواده     PCR یها یهررس

  تیووو      سووورواده هوووا Real Time PCR کیوووتنن سووورواده    

(2x) Maxima SYBR green/ROX qPCR master mix ساخت 

  دسووووورگاه     سووووورواده هوووووا Thermo Scientific شووووور ت

ABI STEP ONE PLUS  پر یمرهوای . گرفوت   قجوام Forward و 

Reverse هوای  ژم هر ی MEF2C، PGC-1alpha و GAPDH (   هو

 و طر توی  www.ncbi-nim.nih.gov سوایت  طریق   ( شاهد عنا م

 .(1جدو  ) شد تأیید Primer 3 و Gene Runner  فز ر قرم تاسط

  دمووای  د یقوو   3 شووامل دسوورگاه  ی هرقاموو  ،PCRجهووت  قجووام  

  لگای ها چرخ  35 و  ولی  دقاتار سیام جهت گر د ساقری ی درج  96

  گوور د، آقیلینوو  سوواقری ی درجوو  96 دمووای در ثاقیوو  31 دقاتار سوویام

 در ثاقیو   43 شوده  طایول  گور د،  سواقری  ی درج  59 دمای در ثاقی  31

 شودم،  طایول   تمام جهت آخر قیز در و گر د ساقری ی درج  72 دمای

 .در قظر گرفر  شد گر د ساقری ی درج  72 دمای در د یق  5  مام یک

 مینرولیروور 5/12  لگووای هووا مینرولیروور 25 تجوو  در و  وونش

Green/ROX qPCR master mix، 1 وود م هوور    مینرولیروور     

    مینرولیروور 4 ،(پینامووا  11) Reverse و Forward پر یمرهووای

cDNA   هو    و  نش هر تج   قجام شد و( قاقاگرم 11) شده  سرخر

 .رسید مینرولیرر 25 ه  تقطیر دوهار آب ی وسیل 

 

 پژوهش در استفاد  مورد پرایمرهای الگوی .1 جدول

 باز( )جفتی محصول  اندازه 3-5توالی  ژن

GAPDH F CACCATCCGGGTTCCTATAA 44 

R GAATTTGCCGTGAGTGGAGT 

PGC-1α F TGACATGGATGTTGGGATTG 171 

R TGAGGACCGCTAGCAAGTTT 

MEF2C F GGTCTGGTTGTCAATGATACCTTT 224 

R TGTCCAAACTCTGACAGGTAAAA 
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 هو      Real time PCR   آمده  دست  ه  یها د ده ی:روش آمار

 لیتبود  ctΔΔ هو   Excel فوز ر   قورم      سورواده  ها هادقد، CTصارت  

.  طلعوات  شد  سرواده ریمقاد یسا  ی م یهر  ΔΔct-2 فرما    . شدقد

 21 ی قسخ  SPSS فز ر  تاسط قرم یآور پس    جمش ا یمارد ق یآمار

(version 20, IBM Corporation, Armonk, NY)  هوا در قظور   و

شد. هعود   لیتحل و   یتجز ید ر یه  عنا م سطح معن P < 15/1گرفرن 

 یپوژوهش    آ موام آموار    یرهوا یمرغ شیو هادم تا  یعیطب نامی    طم

Two-way ANOVA سرواده شد . 

 

 ها افتهی

 هور  یآلوادگ  و ور ش  ثور ت  نیه ید ر یمعن تعامل    د د قشام  یقرا

 ی صول   ثور ت  ،نیهمچنو (. P = 13/1) د رد وجواد  PGC-1α ژم امیه

 PGC-1α ژم امیو ه هور  ید ر یمعن ریتأث یآلادگ و ور ش    د د قشام

  ثور ت  نیه ید ر یمعن ریغ تعامل     ما ،(1( )شنل P < 11/1) د رقد

  (P = 61/1) د شت وجاد MEF2C ژم امیه هر یآلادگ و ور ش

 

 
 ها گرو  نیب PGC-1α ژن انیب راتییتغ. 1شکل 

 (P=  13/1شاهد ) گروه ها د ر یمعن تواوت ¥؛ (P < 15/1) شاهد گروه ها د ر یمعن تواوت*

 

 ید ر یمعنو  ریتأث یآلادگ و ور ش    د د قشام ی صل  ثر ت ن،یهمچن

 (.2( )شنل P = 13/1) د رقد MEF2C ژم امیه هر

 

 
 ها گرو  نیب MEF2C ژن انیب راتییتغ. 2شکل 
  (P < 15/1) شاهد گروه ها د ر یمعن تواوت*

 بحث

 اژقزیهووا ریمسوو یهووا  ننووده   یتنظوو نیتوور    مهوو  ینووی PGC-1α ژم

 شی سوت و هاعو   فوز     یرا نودر یعملنورد م  ،تیو قها و در یرا ندریم

 Mitochondrial DNA و سوطا   یتنوس ی چرخ  یها نیسطا  پروتئ

(mtDNA)  تاضور پوژوهش   یهوا  افر ی.    (21) شاد یها م در سلا، 

 ی عضول   PGC-1αژم  امیو ه ی سورقامر  تیو  و  در  ثور فعال   ست  نی 

ماجوب  واهش سوطح     ی سورقامر  تیو د شر   ست. فعال شیدو لا  فز 

ATP  هاعو    ،عا مول  نیو      شاد یم یسلال  دروم  ی لس شیو  فز

 AMP-activated protein kinase (AMPK) یرهایمس یسا  فعا 

 Calcium/Calmodulin-dependent protein kinase (CaMK) و

منجور هو     یرسواق  امیو پ ریهوا در مسو   ژم نی  یسا  . فعا (22)شاد  یم

 MEF2، Activating transcription factor 2 یسیروقا یسا  فعا 

(ATF2)  سونرز   شیو  فزPGC-1α  شی. هوا  فوز   (12، 23) شواد  یمو 

 ATPهو    AMPقسبت  ،ATPمصرف  ج یقر و در دیشد یهدق تیفعال

 نیو   .شواد  یمو  ی قورژ  دیو در تال ی   ماجب و ماقدگ اهدی یم شی فز 

 نیو   یو تولش هور    دیو جد طی قطبان هافت هوا شور    یهر  یآغا  ،دهیپد

 .(23)شاد  یم AMPK یسا  منجر ه  فعا  ،تیقهادر      ست قطبان 

ژم  امیو ماجب فعوا  شودم ه   AMPK قد     قشام د ده قاتیتحق

PGC-1α اهود ی یمو  شیآم  فز  ز میم ،روقد نی  ری   تحت تأث شاد یم 

(24) .Wright شونای  ور شوی  تمرینوات  د دقود  گز رش همنار م، و 

  د م ، در    شاد یم P38AMPK یلسیامفسور هاع  مدت، ی طالاق

  فوز یش  ها همر ه روید دها  ین.  ست شده PGC-1α روقایسی هاع 

 و C یرا رومسوو ،Messenger RNA (mRNA)سوونرا ،  سوویرر ت

 .(25)  ست هاده میرا ندری های ینپروتئ در یهالادسر تنظیمات

 هاعو   ی سورقامر  نیتمور   و    ست نی  ،مطالع  نی  گرید  یقرا   

 دو قیو طر    نیتمور .  سوت  شوده   MEF2C ژم امیه د ر یمعن شی فز 

 نیو   هو   ،ریمسو  نی ولو . شواد  یمو  MEF2C امیو ه شی فز  هاع  ریمس

 نیناری لسوو شی فووز  هاعوو   ی لسوو شی فووز   وو   سووت صووارت

(Calcineurin) و CaMKIV امیه هاع   د م  در و MEF2C  شواد  یمو .

 Calcium/calmodulin-dependent protein kinase IV ،سوا گر ید   

(CaMKIV) ی سیروقاcAMP response element-binding protein 

(CREB)   د م  در    شاد یم هاع ر ، CREB امیو ه سبب PGC-1α 

 P38MAPK، P38MAPK ریمسو  قیطر    یهعد س یمناق. گردد  یم

 .(12) شاد یم ATF2 قیطر    MEF2C امیه هاع 

 ید ر یمعنو  تعامول   ین هاد  و   تاضر ی مطالع  گرید یها افر ی   

 ،  موا د رد وجواد  PGC-1α ژم امیو ه هور  یآلادگ و ور ش  ثر ت نیه

و  یشیهاع  فشار   سا ،ها  یآلادگ. هاد  مرر ینیتمر گروه ه  قسبت

 ،نی. همچنو شواد  ی قسوام مو   ا یو تل ی پ یها در سلا  ی لرهاه یها پاس 

تووره و شوناف    جواد ی  هوا،  غو  یت یقظمو  یها  هاع  تارم، هو  یآلادگ
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در  د مو    یرا نودر یم یفر ساخرار ر تییتغ نیشده  ست.   یرا ندریم

 .(7، 9) شواد  یمو  یرا ندریم یتنوس ی رهیهاع   خرللات در عملنرد  قج

  نیهوووا  هاعووو   ووواهش سوووطا  پوووروتئ    یآلوووادگ ن،یهمچنووو

Transcription factor A, mitochondrial (TFAM1)  و

 Nuclear respiratory factor 1 ی  هسور   ی ترجم  عامل طار نیهم

(NRF-1) ژم امیو هو هو    س یمراهال ی   ه   قرژ  ست شده PGC-

1α (9، 17)  ند یم  یر  تنظ. 

قشوام   PM2.5 و NO2، COها  سرواده    گا های  یمطالعات  بل

رفورن   نیهاع     ه ،ها  یآلادگ ادی  شدم ها غلظت     ما ج   قد هد د

  ووالاپس ی   دسووت د دم و تروو ایوو یرا نوودریو ققوو  م سوورای ر

(Collaps) و     نود  یمشخ  م ،ها شاخ  نی.  شاد یم یرا ندریم 

 .شواد  یهوا  دچوار ققصوام مو     یآلادگ ریتحت تأث یرا ندریعملنرد م

 و (9، 17) هاشد رگذ ریتأث زیق PGC-1α یرو هر ست  ممنن هناهر ین،

 پوس  ،یاهود  یمو  شی فوز   PGC-1α یور ش نیتمر در   یی جا آم   

   . دهود  یم  اهش ر  PGC-1α ژم امیه در یآلادگ    یقاش عا رض

در  Reactive oxygen species (ROS) تجمش ه  تا م یم ،آم لیدلا

 یرسواق  امیو آهشوار پ  نیچنود  لیهاعو  تشون       رد  شاره یرا ندریم

 ژم و یرا ندریم عملنرد   خرل ،آم ی ج یقر    شاد یم کیالاژیزیف

PGC-1α (26) هاشد می. 

 تیووو  وواهش فعال ROSسووطا   شیهاعوو   فووز  ،هووا  یآلووادگ

 عا مول  نی  ،مجما     در شاد یم یسلال نیه د می  س یآقر یها  یآقز

 شواد  یم ا یتل ی پ یها سلا  یسری  تیشنل و  اهش  اهل رییتغ هاع 

آلاده ها شواخ  گوا     یها  ری   ه  تأث یگرید ی در مطالع   ما ،(27)

SO2 قشوام د د  و      یپرد خر  هاد، قراSO2    لیپراقسو  شیهاعو   فوز 

 امیز سوویسرپلریمووا   ت آم ها  و هوو  یرا نوودریم ید خلوو یغشووا

 ی وتنوسو  ی رهیو  قج ،Vو  IVسطا   مسلنس  شیو  فز  یرا ندریم

و  کیو هاعو  تحر  ، یطوار مسورق       هو    ست شده mtDNA شی فز 

 د ر یمعنو  شی فوز   هاعو   SO2 ،نیهمچنو  .شاد یم یرا ندریم اژقزیها

NRF-1 بوات یتر  ی دگوذ ر  ی  هسور   یهوا  ژم شی و   فوز    شاد یم 

Oxidative phosphorylation (OXPOHS)  درو  د رد  ر  هر عهوده 

 یعنو ی یرا نودر یم اژقزیهوا  یهور   ی صول  عامول  ،شوده    قجام ی مطالع 

PGC-1α، ست  د شر ق ید ر یمعن رییها  تغ ی  ها آلادگهدر ما ج    

 ی مطالعو   درر   و   چو ؛ (7، 17ی تاضور  سوت )   لع اطم  یقرا ها ریمغا

    رود موی   ترما  ست. هناهر ین،  شده  سرواده زیق SO2 گا     ضر،ات

 . ست  اسر  PGC-1α امیه یور هر گا ها گرید  ثر ت

آلادگی ها  ) ادمیام( هر مسیر هیواژقز   ریتأثدیگری    ه   ی مطالع در 

 Melatonin receptor 1/ sirtuin 1/ Peroxisomeمیرا نوودری 

proliferator-activated receptor (MT1/STRT1/PGC-1α) 

پرد خر  هادقد، قرای  قشام د د    پراقسویل غشوای میرا نودری دچوار     

میرا نودری، هیوام    DNAمیرا ندری، ظرفیت  ی ، تادهشاد یم خرل  

STRT1  وPGC-1α  سوت   افرو  ی  واهش ها  وادمیام   شدم  ما ج در 

و  خورللات   اژقزیهوا   واهش هاعو    هوا   یآلادگ    یسمیمناق. (3)

 و  در  یی جوا  آم  امل قاشناخر   ست.   ه  طار  شاد، یم یرا ندریم

 یاهد یم شی فز  PGC-1α شنا ماقند مدتی طالاق یور ش یها تیفعال

 ،هوا   یآلادگ طیدر شر ،  ما (25) همنار م و Wright ی مطالع ماقند 

ROS  وو  ییجووا    آم و (27) یاهوود یموو شی فووز  PGC-1α   هاعوو

  د ر یمعنووو  ووواهش هنووواهر ین (،7، 17) شووواد یمووو ROS یدتا سووو

     دور یآلووووادگ طیشوووور  در ور ش نیتوووو در PGC-1α امیووووه

 .ستیق  قرظار

 امیو ه در ید ر یمعنو   اهش ها  یآلادگ    نی  ییقها یریگ ج یقر

 ی سورقامر  نیتمور   موا  ، نود  یمو  جادی  MEF2C و PGC-1α یها ژم

 جووادی  PGC1-α و MEF2C یهووا ژم امیووه در ید ر یمعنوو شی فووز 

 ژم امیو ه تنهوا  یآلوادگ  طیشر  در ی سرقامر نیتمر تا ، هر ه  . ند یم

PGC-1α  تا قود  یقم ی سرقامر ور ش ن،یهمچن. دهد یم شی فز  ر    

 . ند یریجلاگ MEF2C ژم امیه هر یآلادگ یمنو  ثر ت

 

 تشکر و قدردانی

 ی علام ور شی د قشوگاه  رشر  ی د رری قام  پایام    هرگرفر  مقال   ین

 گوروه  همنواری     وسویل ،   ینهد .هاشد می 11195  ی شماره ه  لرسرام

 تحقیوق   ین  جر ی در     صوهام پزشنی علام ی د قشنده فیزیالاژی

 .گردد یم  درد قی ، قد د شر  همناری

 
References 

1. Kymisis M, Hadjistavrou K. Short-term effects of air 

pollution levels on pulmonary function of young 

adults. Internet J Pulm Me 2007; 9(2): 1-5. 

2. Giles LV, Koehle MS. The health effects of 

exercising in air pollution. Sports Med 2014; 44(2): 

223-49. 

3. Guo P, Pi H, Xu S, Zhang L, Li Y, Li M, et al. 

Melatonin Improves mitochondrial function by 

promoting MT1/SIRT1/PGC-1 alpha-dependent 

mitochondrial biogenesis in cadmium-induced 

hepatotoxicity in vitro. Toxicol Sci 2014; 142(1): 

182-95. 

4. Guo Z, Hong Z, Dong W, Deng C, Zhao R, Xu J, et 

al. PM2.5-Induced oxidative stress and mitochondrial 

damage in the nasal mucosa of rats. Int J Environ Res 

Public Health 2017; 14(2). 

5. Braga AL, Saldiva PH, Pereira LA, Menezes JJ, 

Conceicao GM, Lin CA, et al. Health effects of air 



 

 

 
http://jims.mui.ac.ir 

 و‌همکاران‌یاورگان‌یاستک‌اکبریعل یعضلان بافت یتوکندریم وژنزیباهوا بر  یآلودگ طیدر شرا یاستقامت نیتمر ریتأث

 308 1398اول خرداد  ی/ هفته521ی / شماره 37سال  –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

pollution exposure on children and adolescents in Sao 

Paulo, Brazil. Pediatr Pulmonol 2001; 31(2): 106-13. 

6. Kargarfard M, Poursafa P, Rezanejad S, 

Mousavinasab F. Effects of exercise in polluted air on 

the aerobic power, serum lactate level and cell blood 

count of active individuals. Int J Prev Med 2011; 

2(3): 145-50. 

7. Qin G, Wang J, Huo Y, Yan H, Jiang C, Zhou J, et al. 

Sulfur dioxide inhalation stimulated mitochondrial 

biogenesis in rat brains. Toxicology 2012; 300(1-2): 

67-74. 

8. Li N, Sioutas C, Cho A, Schmitz D, Misra C, Sempf 

J, et al. Ultrafine particulate pollutants induce 

oxidative stress and mitochondrial damage. Environ 

Health Perspect 2003; 111(4): 455-60. 

9. Ku T, Ji X, Zhang Y, Li G, Sang N. PM2.5, SO2 and 

NO2 co-exposure impairs neurobehavior and induces 

mitochondrial injuries in the mouse brain. 

Chemosphere 2016; 163: 27-34. 

10. O'Hagan KA, Cocchiglia S, Zhdanov AV, 

Tambuwala MM, Cummins EP, Monfared M, et al. 

PGC-1alpha is coupled to HIF-1alpha-dependent 

gene expression by increasing mitochondrial oxygen 

consumption in skeletal muscle cells. Proc Natl Acad 

Sci USA 2009; 106(7): 2188-93. 

11. Arany Z. PGC-1 coactivators and skeletal muscle 

adaptations in health and disease. Curr Opin Genet 

Dev 2008; 18(5): 426-34. 

12. Fernandez-Marcos PJ, Auwerx J. Regulation of PGC-

1alpha, a nodal regulator of mitochondrial biogenesis. 

Am J Clin Nutr 2011; 93(4): 884S-90. 

13. Egan B, Zierath JR. Exercise metabolism and the 

molecular regulation of skeletal muscle adaptation. 

Cell Metab 2013; 17(2): 162-84. 

14. Arabmomeni A, Mohebbi H, Rahmani-Nia F, Riasi 

A, Marandi M. Effect of intermittent training on 

oxidative and glycolytic capacity in rat skeletal 

muscles. J Shahid Sadoughi Univ Med Sci 2014; 

22(5): 1554-66. [In Persian]. 

15. Pierson WE. Impact of air pollutants on athletic 

performance. Allergy Proc 1989; 10(3): 209-14. 

16. Carlisle AJ, Sharp NC. Exercise and outdoor ambient 

air pollution. Br J Sports Med 2001; 35(4): 214-22. 

17. Yan W, Ji X, Shi J, Li G, Sang N. Acute nitrogen 

dioxide inhalation induces mitochondrial dysfunction 

in rat brain. Environ Res 2015; 138: 416-24. 

18. Kregel KC, Allen DL, Booth FW, Fleshner MR, 

Henriksen EJ, Musch T, et al.. Resource book for the 

design of animal exercise protocols. Bethesda, MD: 

American Physiological Society; 2006. 

19. Leandro CG, Levada AC, Hirabara SM, Manhaes-de-

Castro R, De-Castro CB, Curi R, et al. A program of 

moderate physical training for Wistar rats based on 

maximal oxygen consumption. J Strength Cond Res 

2007; 21(3): 751-6. 

20. Rozier S, Viennot L. Students’ reasonings in 

thermodynamics. International Journal of Science 

Education 1991; 13(2): 159-70. 

21. Choi J, Chandrasekaran K, Inoue T, Muragundla A, 

Russell JW. PGC-1alpha regulation of mitochondrial 

degeneration in experimental diabetic neuropathy. 

Neurobiol Dis 2014; 64: 118-30. 

22. Richter EA, Ruderman NB. AMPK and the 

biochemistry of exercise: implications for human 

health and disease. Biochem J 2009; 418(2): 261-75. 

23. Czubryt MP, Olson EN. Balancing contractility and 

energy production: the role of myocyte enhancer 

factor 2 (MEF2) in cardiac hypertrophy. Recent Prog 

Horm Res 2004; 59: 105-24. 

24. Terada S, Kawanaka K, Goto M, Shimokawa T, 

Tabata I. Effects of high-intensity intermittent 

swimming on PGC-1alpha protein expression in rat 

skeletal muscle. Acta Physiol Scand 2005; 184(1): 

59-65. 

25. Wright DC, Han DH, Garcia-Roves PM, Geiger PC, 

Jones TE, Holloszy JO. Exercise-induced 

mitochondrial biogenesis begins before the increase 

in muscle PGC-1alpha expression. J Biol Chem 2007; 

282(1): 194-9. 

26. Murphy MP. How mitochondria produce reactive 

oxygen species. Biochem J 2009; 417(1): 1-13. 

27. Bae S, Pan XC, Kim SY, Park K, Kim YH, Kim H, et 

al. Exposures to particulate matter and polycyclic 

aromatic hydrocarbons and oxidative stress in 

schoolchildren. Environ Health Perspect 2010; 

118(4): 579-83. 



DOI: 10.22122/jims.v37i521.11619  Published by Vesnu Publications 
 
 
 

 

1- PhD Student, Department of Sport Sciences, School of Literature and Human Sciences, Lorestan University, Khoramabad, Iran 
2- Assistant Professor, Department of Sport Sciences, School of Literature and Human Sciences, Lorestan University, 
Khoramabad, Iran 
3- Professor, Department of Exercise Physiology, School of Physical Education and Sport Sciences, University of Isfahan, Isfahan, Iran 
4- Assistant Professor, Department of Exercise Physiology, College of Health and Human Sciences, Charles Darwin University, 
Darwin, Australia 
Corresponding Author: Vahid Valipour Dehnou, Email: valipour.v@lu.ac.ir 
 

 

http://jims.mui.ac.ir 

 309 1398اول خرداد  ی/ هفته521ی / شماره 37سال  –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

Journal of Isfahan Medical School Vol. 37, No. 521, 1
st
 Week, June 2019  

  

Received: 24.04.2019 Accepted: 20.05.2019 Published: 22.05.2019 

 

 
The Effect of Endurance Training in Air Pollution on the Expression of Muscle 

Tissue Mitochondria PGC-1α and MEF2C Genes in Wistar Male Rats 

 
Ali Akbar Esteki-Uoregani

1
, Vahid Valipour Dehnou

2
,
 
Mehdi Kargarfard

3
, Ehsan Ghahramanlou

4
 

 

Abstract 

Background: Endurance training through PGC-1α gene expression induces mitochondrial biogenesis. 

Furthermore, air pollution causes mitochondrial biogenesis disorders. Therefore, the aim of this study was to 

investigate the effect of endurance training in air pollution on the expression of muscle tissue mitochondria 

PGC-1α and MEF2C genes in Wistar male rats.  

Methods: 32 male Wistar 8-week-old rats (weight: 180.77 ± 10.65 g) were randomly divided into four groups of 

control, training, pollution, and training + pollution. In order to place the animals exposed to air pollution, a 

chamber with dimensions of 166 × 199 × 272 cm, which was completely isolated, was used. The pollutants 

included carbon monoxide, sulfur dioxide, and nitrogen dioxide. The endurance training was performed five 

times per week for eight weeks. Twenty four hours after the completion of the protocol, the gastrocnemius 

muscle tissue was extracted. Then, the expression of PGC-1α and MEF2C genes was measured using teal time 

reverse transcription polymerase chain reaction (RT-PCR). Two-way ANOVA test was used to analyze the data. 

Findings: There was a statistically significant interaction between the effects of exercise and pollution on the 

expression of PGC-1α gene (P = 0.03). Moreover, there was not a statistically significant interaction between the 

effects of exercise and pollution on the expression of MEF2C gene (P = 0.61). But, simple main effects analysis 

showed that both exercise and pollution significantly affected expression of MEF2C gene (P = 0.03). 

Conclusion: Air pollution significantly reduces the expression of PGC-1α and MEF2C genes; however, 

endurance training significantly increases the expression of these genes; but, endurance training in air pollution 

only increases the expression of PGC-1α gene. 
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