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 Abstract 
Background. Aging is accompanied by a gradual decline in neuromuscular function, often 

resulting in reduced motor performance and loss of independence. Sarcopenia, one of the 

biological consequences of aging, is characterized by a decrease in muscle mass and 

strength, and several factors-including decreased physical activity-contribute to its 

development. Given the importance of preserving muscle function in the elderly and the 

limitations of current therapeutic approaches, exercise training-particularly resistance and 

continuous training-has been considered as an effective non-pharmacological intervention. 

Therefore, the present study aimed to investigate the effects of six weeks of resistance or 

continuous training on muscle agrin protein expression and serum C-terminal agrin 

fragment (CAF) levels in female rats with sarcopenia. 

Methods. In this experimental study, female rats were randomly divided into four groups: 

control, sarcopenia, sarcopenia+resistance training, and sarcopenia+continuous training 

(n=3 per group). The training groups performed six weeks of resistance or continuous 

exercise. Forty-eight hours after the final training session, fast-twitch extensor digitorum 

longus (EDL) muscles were harvested to assess agrin protein expression, and blood 

samples were collected to obtain serum for the measurement of CAF levels. 
Results. The findings demonstrated that both resistance and continuous training 
significantly increased agrin protein expression in the fast-twitch EDL muscle 
(P<0.01) and decreased serum CAF levels (P<0.05). 

Conclusion. The results suggest that resistance and continuous training exert 

protective effects on the neuromuscular junction and may play a potential role in 

delaying the progression of sarcopenia. 

Practical Implications. The findings of this study can represent an effective step in the 

field of exercise for elderly and provide valuable insights for preventing the 

progression of sarcopenia in this population.  
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Extended Abstract  
 

Background 

Aging is associated with a progressive decline in 

neuromuscular function, often leading to functional 

impairment and a subsequent loss of independence. 

Sarcopenia is widely used to describe the age-

related morphological and functional changes in 

skeletal muscle, including neural alterations such as 

denervation within both the central and peripheral 
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nervous systems. These combined factors ultimately 

result in pronounced musculoskeletal atrophy and 

weakness in the elderly, contributing to reduced 

functional mobility, loss of independence, and 

increased susceptibility to frailty. Considering the 

critical importance of maintaining muscle function 

in the elderly and the limitations of current 

therapeutic options, exercise interventions-

particularly resistance and continuous training-have 

attracted considerable attention as effective non-

pharmacological strategies. Therefore, the present 

study was conducted to investigate the effects of six 

weeks of resistance and continuous training on 

muscle Agrin protein expression and serum levels 

of the C-terminal agrin fragment (CAF) in female 

rats with sarcopenia. 

 

Methods  

In this experimental study, female rats were 

randomly allocated to four groups: control (C), 

sarcopenia (S), sarcopenia+resistance training 

(SRT), and sarcopenia+continuous training (SCT) 

(n=3 per group). The training groups performed 

resistance and continuous exercise protocols for six 

weeks. Environmental temperature was maintained 

at 24 °C, with relative humidity controlled between 

55% and 60%. The rats were fed standard pellet 

chow and had ad libitum access to food and water 

throughout the study. After a one-week 

acclimatization period to the laboratory 

environment, sarcopenia was induced in three 

groups via intraperitoneal injection of 

dexamethasone (0.2%; Razak Pharmaceutical 

Company) at a dose of 0.012 mg per 100 g of body 

weight, administered between 7:00 and 8:00 a.m. 

This procedure was continued for 10 days. The 

sarcopenia model was established according to the 

protocol described by Kaasik P, Umnova M et al 

(2007). The resistance training protocol consisted of 

climbing a specially designed exercise ladder (110 

cm in length, 80° incline, 26 rungs with 2 cm 

spacing). Training intensity was set at a moderate 

level. The main resistance training sessions were 

performed at 60% of the maximum voluntary 

carrying capacity (MVCC), three days per week. In 

each session, the rats completed 14-20 ladder 

climbs with one minute of rest between climbs. In 

the continuous training group, rats initially ran on a 

treadmill for 5 minutes at 40-50% of maximal speed 

as a warm-up. This was followed by continuous 

running at 60% of maximal speed during the first 

week, 65% during the second week, and 70% from 

the third week onward. At the end of each session, a 

5-minute cool-down was performed at 40-50% of 

maximal speed. Forty-eight hours after the final 

training session, fast-twitch extensor digitorum 

longus (EDL) muscle samples were collected, and 

blood samples were obtained to isolate serum for 

CAF analysis. Statistical analyses of the data were 

performed using SPSS software (version 21), and 

graphs were generated using GraphPad Prism 

(version 9). Statistical significance was set at 

P<0.05. 

 

Results 

The findings demonstrated that both resistance 

and continuous training significantly increased 

agrin protein expression in the fast-twitch EDL 

muscle (P<0.01) and decreased serum CAF levels 

(P<0.05). The mean agrin values in the control, 

sarcopenia, sarcopenia+resistance training, and 

sarcopenia+continuous training groups were 

1.002±0.32, 0.141±0.19, 0.517±0.40, and 

0.494±0.42, respectively. ANOVA followed by 

Tukey's post-hoc test indicated that the mean agrin 

levels were significantly lower in the sarcopenia 

(P<0.001), sarcopenia+resistance training (P<0.01), 

and sarcopenia+continuous training (P<0.01) 

groups compared to the control group. In both 

training groups-sarcopenia+resistance training and 

sarcopenia+continuous training-muscle agrin levels 

were significantly increased compared to the 

sarcopenia group alone (P<0.01 for both). No 

significant differences were observed between the 

two training groups. The mean ± standard deviation 

of CAF levels in the control, sarcopenia, 

sarcopenia+resistance training, and 

sarcopenia+continuous training groups were 

26.46±6.63, 77.85±11.34, 46.93±8.60, and 

45.02±10.66, respectively. One-way ANOVA 

revealed a statistically significant difference across 

groups (P<0.05). Post-hoc analysis showed that 
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serum CAF levels were significantly higher in the 

sarcopenia group than in the control group 

(P<0.001). Furthermore, CAF levels were 

significantly reduced in both the 

sarcopenia+resistance training and 

sarcopenia+continuous training groups compared to 

the sarcopenia group (P<0.05). 

 

Conclusion 

The results of the present study showed that the 

induction of sarcopenia with dexamethasone led to 

a significant decrease in agrin expression in the 

EDL muscle and a marked increase in serum CAF 

levels. Reduced agrin expression together with 

elevated CAF levels reflects structural disruption 

and degeneration of the neuromuscular junction 

(NMJ), indicating that sarcopenia is associated with 

NMJ instability and impaired neuromuscular 

integrity. Importantly, six weeks of resistance and 

continuous training effectively reversed these 

alterations, resulting in increased agrin expression 

and reduced serum CAF levels. These findings 

suggest that exercise training can partially restore 

NMJ integrity and attenuate neuromuscular 

degeneration associated with sarcopenia. Another 

notable finding of this study was the absence of a 

significant difference between resistance and 

continuous training. Since NMJ disruption is a key 

pathological feature of sarcopenia, both training 

modalities may promote NMJ remodeling and 

stabilization through similar physiological 

pathways, possibly by facilitating partial NMJ 

regeneration and reducing agrin degradation. 

Overall, these results highlight the protective role of 

regular physical exercise on the NMJ and 

emphasize the importance of exercise as an 

effective non-pharmacological strategy for delaying 

the progression of sarcopenia. The comparable 

effects of both training modalities further suggest 

the activation of shared mechanisms involved in 

NMJ stabilization and neuromuscular maintenance. 
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 ها: کلیدواژه

 آگرین 

 CAF 
 سارکوپنیا 

 تمرین تداومی 

 تمرین مقاومتی 

 ماده موش صحرایی 

  چکیده 
 تمرینات موجود، درمانی هایمحدودیت و سالمندان در  عضلانی عملکرد حفظ اهمیت به توجه با زمینه.

  قرار  توجه مورد دارویی برای سارکوپنیاغیر  راهکاری عنوانبه مقاومتی و تداومی تمرینات ویژهبه ورزشی
 عضلانی بیان بر  مقاومتی و تداومی تمرینات هفته شش تأثیر  بررسی هدف با مطالعه لذا این. اندگرفته

 سارکوپنیا برای شدهمدل ماده هایموش ( در CAFترمینال آگرین )-Cقطعه  سرمی سطح و آگرین پروتئین
 است. شده انجام
  شامل گروه  چهار  در  سارکوپنیا برای شدهمدل ماده صحرایی هایموش مطالعه تجربی، این در  .کارروش

 بررسی مورد (Cل)کنتر   و (Sسارکوپنیا ) (،SRTمقاومتی) تمرینسارکوپنیا+ (،SCTتداومی ) سارکوکپنیا+تمرین
 48به مدت شش هفته به تمرینات تداومی و مقاومتی پرداختند و  تمرینی هایگروه.  (=n 3گرفتند )  قرار 

 صورت گرفت. CAFو نمونه سرمی  EDLبرداری از عضله تند انقباض ساعت پس از آخرین جلسه تمرین، نمونه
عضله تند  در  آگرین پروتئین بیان افزایش موجب مقاومتی و تداومی تمرینات که  داد نشان نتایج .هایافته

 .(>05/0Pشدند ) CAF سرمی سطح کاهش  و EDL (01/0 P <)انقباض 
 اتصال محل و تداومی بر  تمرینات مقاومتی های حاصل از این مطالعه نشان داد کهیافته .گیرینتیجه

 .دارند یاثرات محافظت سارکوپنیا روند انداختنتعویقبه در  آنها احتمالی نقش و( NMJ) عضلانیـعصبی
تواند گامی موثر در حوزه ورزش سالمندان و ارائه بینش مناسب برای نتایج این تحقیق می .پیامدهای عملی

 جلوگیری از فرآیند سارکوپنیا در این افراد باشد.
 

 مقدمه
افزایش سن با از دست دادن پیشرونده عملکرد عصبی 
عضلانی همراه است که اغلب منجر به ناتوانی پیشرونده و از دست 

شود. اصطلاح سارکوپنیا در حال حاضر معمولا دادن استقلال می
توده عضلانی که در اثر پیری و برای توصیف از دست دادن قدرت 

امل متعددی منجر به عو شود.استفاده می ،دهدبیولوژیکی رخ می
شود. از دست دادن ایجاد سارکوپنیا و تأثیر آن بر عملکرد می

 ،های حرکتیدلیل کاهش تعداد نورونتارهای عضلات اسکلتی به
کاهش   .دنباش ای داشتهتأثیر عمدهدر این زمینه رسد نظر میبه

بدنی، تغییر وضعیت هورمونی، کاهش کل کالری و فعالیت
های التهابی و عواملی که منجر به تغییر فتی، واسطهپروتئین دریا

در این زمینه  گر یدموثر از جمله عوامل  ،شوندسنتز پروتئین می
درصد برای افراد  30یوع سارکوپنیا که ممکن است تا ش 1هستند.

جامعه  ان پیر ، با افزایش سن و در سالمندرخ دهدسال  60بالای 
توجهی در انسان، با کاهش قابل سالمندیفرآیند  1یابد.میافزایش 

مشخصه این فرآیند   2اجرا و عملکرد عصبی عضلانی همراه است.
ناپذیر توده عضلات اسکلتی و کاهش قدرت مرتبط کاهش اجتناب

 .با آن است که حتی در افراد مسن سالم نیز رخ می دهد
طور کلی برای توصیف تغییرات سارکوپنیا در حال حاضر به

استفاده  ،دهدش سن که در عضله اسکلتی رخ میمرتبط با افزای
زدایی( در سیستم عصبی تغییرات عصبی )عصب ،بنابراین ؛شودمی

مرکزی و محیطی، تغییر وضعیت هورمونی، اثرات التهابی و تغییر 
عوامل به  تمامی اینگیرد. دریافت کالری و پروتئین را در بر می

 از  که  مشخص، اسکلتی عضلانی ضعفسارکوپنیا و آتروفی و 
دی، استقلال و عملکر  تحرک دادن دست از  موثر در  اصلی عوامل

،  شوندضعف موجود در بسیاری از افراد مسن در نظر گرفته می
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، ما رودمی رو به سالمندیهمانطورکه جمعیت  4،3کنند.می کمک
های اساسی منجر به سارکوپنیا نیاز به درک بیشتری از مکانیسم

توانیم مداخلات . تنها در این صورت است که میکنیمپیدا می
سازی استقلال هدفمند مؤثری را برای جلوگیری از ناتوانی و بهینه

های طراحی استراتژی شروع کنیم. سالمنددر مردان و زنان 
پیشگیرانه موثری که افراد بتوانند در طول زندگی خود از آنها 

با توجه  ،. همچنینرسدینظر مدر این زمینه مفید بهاستفاده کنند، 
-به دانش فعلی و برای کمک به پیشگیری و درمان سارکوپنیا روش

-دارویی، برنامه هایکه شامل درماناست  ه شده ئهای مختلفی ارا

تمرینات مقاومتی  ویژهبهای و تمرینات ورزشی های تغذیه
توان تا یرا م یمربوط به سن در عضله اسکلت راتییتغ 6،5هستند.

 راتییاز جمله تغ یعوامل نیب دهیچیبه تعاملات پ یدایحد ز 
رشد و   یفاکتورها ز،یر غدد درون ستمیس ،یعضلان-یاتصال عصب

 کی ییاساس، شناسا نینسبت داد. بر ا یعضلان نیگردش پروتئ
آن با  «یچند عامل» ژنز پاتو لیدلبه ایمنفرد از سارکوپن یستینشانگر ز 

نه تنها  ایسارکوپن 7.ستیقابل اعتماد ن اد،یز  یرهایمس یر یگر د
بلکه  ،یشامل از دست دادن بافت و اختلال عملکرد انقباض

و التهاب  ز یر و غدد درون یک یمتابول یبا ناهنجار  نیهمچن
( همراه یر یمرتبط با سن )التهاب پ نییبا درجه پا کیستمیس

 یهاسمیبا توجه به مکان ایسارکوپن یستیز  ینشانگرها 8،7.است
( 2ی، عضلان یاتصال عصب( 1شامل: مختلف  کیولوژ یز یپاتوف

 نیگردش پروتئ(  4رشدی،   عوامل( 3، زیر غدد درون ستمیس
و  یالتهاب یرهایمس( 6و  بر رفتار  یمبتن یرهایمس( 5ی، عضلان

ی  راتییتغ انیم در   9میتوکندریایی است. عوامل مرتبط با ردوکس
سن رخ افزایش  دلیلبه یتار عضلان یسطح ساختار  که در 

 یهایناهنجار  ژهیوآن و به یخواص انقباض راتییتغ دهد،یم
طور خاص، مشهود است. به  (NMJs)یعضلان-یعصب هایپیوندگاه
 یو آتروف  I نوع  یرا با غلبه تارها یعضلان یتارها عیتوز  ایسارکوپن

 یهاتار  نیدر اطراف و ب یو تجمع بافت چرب II10 نوع یتارها
 بیتخر  NMJ ی،دوره سالمندطول در  11.دهدینشان م یعضلان

 .گرددیعضلات م یو آتروف  بیو تخر  ایشده و باعث بروز سارکوپن
 از بین رفتندر اثر  NMJ بیکه تخر   اندمطالعات نشان دادهاز  یبرخ

 نیآگر   13،12،10. افتدیاتفاق م نیآگر  ینیپروتئ رندهیها و گموتونورون
در حال رشد و در  یط یو مح یمرکز  یعصب ستمیبه شدت در س

 ترتیب،. بدینشودیم انیها بناپسیس یر یگطول دوره شکل
 یساختارها نیب یعدم اتصال ینوع  نینقص آگر  یدارا یهانیجن

 یناپسیانتقال س یرا نشان داده و دارا یناپسیسو پس شیپ
نقص و کمبود  یکه دارا  ییهادر موشبنابراین،  .هستند وبیمع
  10د.شوینم لیتشک یعضلان-یهستند، اتصال عصب نیآگر  نیوتئپر 

 یاز آبشارها یادهیچیبالغ به شدت به شبکه پ یهاNMJ یکپارچگ ی
نورون  لیپتانس کیوابسته است که انتقال مؤثر  نگیگنالیس

 کندیم نیتضم ییانتها حرکتی به صفحه یعصب انهیرا از پا یحرکت
 .کندیم لیرا تسه)تار عضلانی(  لار یبر یوفیم کیو به نوبه خود تحر 

 کی Agrin-MuSK-Lrp4 نگیگنالیس ر یطور خاص، مسبه
اختلال در .  است یناپسیسو پس شیارتباطات پ یواسطه مرکز 

ممکن است عواقب  Agrin-MuSK-Lrp4 ر یمس یاز اجزا کیهر 
 NMJعملکرد  تیدست و در نها نییپا نگیگنالیبر س یتوجهقابل

  یهاژن، بیان کردند که پارت و همکارانشجد  14داشته باشد.
قدرت  ،یبا توده عضلان (PRSS12) نیپسیو نوروتر  ینکدکننده آگر 

آنها نشان  پلاسما مرتبط هستند. نیآگر  نالیترم-Cو غلظت قطعه 
مرتبط ی با قدرت و توده عضلان نیپسیو نوروتر  ینآگر  دادند که

 یبا قدرت عضلان یشتر یارتباط ب نیپسیکه نوروتر   یهستند، در حال
و  یناز ارتباط آگر  یدیشواهد جد این تحقیق یهاافتهیدارد. 
 یهاو از داده کنندیارائه م یسارکوپن یهاپیبا فنوت نیپسینوروتر 

در حفظ سلامت  NMJ تیاهمدر زمینه  وجودم یک یولوژ یز یف
ژانگ و همکارانش  15د.کنیم تیحما یر یعضلات در طول پ

پس  ناپتوژنز یو س یعصب میبر ترم نیاثرات آگر (، به بررسی 2020)
در داخل بدن و در  ندیفرآ نیورزش بر ا ر یو تأث یاز سکته مغز 

ی  ورزشپرداختند. نتایج مطالعه آنها نشان داد  یشگاهیآزما طیشرا
روز پس از انسداد  کیدر  یابد و شیافزا یجیبا شدت تدر که 
باعث روز  14به مدت  (شروع شود،MCAOی)انیم یمغز  انیشر 

بهبود  یابیارز  یپا برا یآزمون خطای )رفتار عملکرد  ی در بهبود
نقش  نیا. شودیم( و نمرات نقص عصبی استفاده شد یرفتار 

مرتبط  یناپسیتراکم س شیو افزا نیآگر  شدهمیتنظ انیبا ب دیمف
آنها نشان دادند که بیان بیش از حد آگرین باعث افزایش بود. 

که یهمانطور 16شود.های مدل ایسکمیک میدر نورونسیناپتوژنز 
ی به پروتئاز عصب کیتوسط  نیافتد، آگر یاتفاق م NMJ یبازساز 

به  قطعه محلول کی جهیشود و در نتیجدا م ن،یپسرینوروت نام
 دالتون لویک  22با وزن مولکولی  نیآگر  نالیترم- C نام قطعه

(CAF) جه،یدر نت 17آورد.وجود میرا به CAF رابطه معکوس  لیدلبه
 یعضله اسکلت یآتروف  هیعنوان نشانگر اولبه NMJبا ثبات  یقو
سرم  CAF یسطوح بالا متعددیمطالعات  18.شده است شنهادیپ

 یادیو تعداد ز  تیمستقل از سن، جنس کیسارکوپن مارانیرا در ب
در  20،19.مرتبط مشاهده کرده اند یو عملکرد ینیبال یرهایاز متغ

 نیآگر ترمینال -Cقطعه   یکاهش سطح سرمه با عنوان  تحقیقی ک
ی انجام شد، ویلو بای و مقاومت نیبه دنبال تمر  ائسهیدر زنان 

هفته تمرین مقاومتی باعث کاهش  10همکارنش نشان دادند که 
شود. در زنان یائسه )دوره پس از قاعدگی( می CAFسطوح سرمی 
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 (M-PERIگی )ائسیزنان قبل از زن در دو گروه  35آنها در مجموع 

را مورد بررسی قرار دادند. نتایج مطالعه آنها  (POST-Mه )ائسیو 
ممکن است در کاهش سرمی  CAFنشان داد که کاهش در مقادیر 

، بانداک و همکارانش 21.نقش داشته باشد NMJ دژنراتیو راتییتغ
بر بدنی فعالیتاثر  نییتعماه( به بررسی  12در یک تحقیق طولی )

غلظت  نیب یو طول هیارتباط پا یابیو ارز  CAFغلظت  راتییتغ
CAF به  مداخلهی پرداختند. این ک یز یعملکرد ف یهاو شاخص
 هایآموزشو  افتهیساختار  یبدن تیفعال در دو گروه ماه 12 مدت

، انجام شد. دنکنیم جیرا ترو موفق سالمندیکه   یبهداشت
و اهداف  CAF یغلظت سرمگیری شامل متغیرهای مورد اندازه

  یک یز یعملکرد ف یسرعت راه رفتن و باتر  یعنییک یز یعملکرد ف
 333کنندگان این مطالعه، شامل شد. شرکتمی (SPPB) کوتاه

تا متوسط در عملکرد  فیساله با اختلالات خف 89تا  70سالمند 
-فعالیتمداخله های این تحقیق نشان داد که ی بودند. یافتهک یز یف

با  سهیسرم در مقا CAFسطح  دار یباعث کاهش معن بدنی
(Successful Aging, SA) طور به هیسرعت راه رفتن پا .شودینم

و  CAF نیمرتبط بود، اما ارتباط بیه پا CAFبا سطح  داریمعنی
SPPB کدر نهایت، آنها بیان کردندکه ی .نشان داده نشد دار یمعن 
را در  CAF یساله سطوح سرم کی افتهیساختار  بدنیفعالیتبرنامه 

 یشتر یمطالعات ب ه وسالمندان با تحرک محدود کاهش نداد انیم
عملکرد  یستیبه عنوان نشانگر ز  CAFکاربرد   یقطع نییتع یبرا
 حیدر تشر  یو جورج الکساندر  22.است از یمورد ن یک یز یف
 کیرا  یعیطب یحفظ توده عضلان ا،یاثرگذار بر سارکوپن یوماکرهایب

 یرشد عضله م یمثبت و منف یکننده ها  میتنظ نیب ایپو ندیفرا
 (CAF) نیآگر  نالیترم C-قطعه شیکردند که افزا  انینها بآدانند. 

سن  شیوابسته به افزا هاNMJیبتخر  ندآیدر فر  یعامل منف کی
 یعنوان محل تلاقهب NMJ ،مقدمه ارائه شدهتوجه به  با 23.است

-پاسخ در  یمهم ار یبس گاهیجا یاسکلت-یو عضلان یعصب ستمیس

بروز سارکوپنیا ناشی از  و یدر دوره سالمند یعضلان یعصب یها
نقش موثر ورزش و . تحقیقات زیادی باشدمیافزایش سن 

اند، با این تمرینات ورزشی بر بیان پروتئین آگرین را نشان داده
رای سازی شده بحال، تحقیقاتی که این تأثیر را در یک مدل شبیه

هدف از  ،نیبنابراسارکوپنیا را نشان دهند، کمتر موجود است. 
و  یاز نوع مقاومت یورزش ناتیتمر  تأثیر  بررسیمطالعه حاضر 

ین )در آگر  نیپروت یعضلان انیبر ب ی در شرایط سارکوپنیاتداوم
است. همچنین،  CAFی ح سرموو سط (EDLعضله تند انقباض 

از  کیکدام  سوال است کهدنبال پاسخ به این این مطالعه به
ح وو سط نیپروتئ نیا یعضلان انیبر ب یتر متفاوت ر یثأت ناتیتمر 

یا سارکوپنشده برای مدل  یی مادهصحرا یهادر موش CAF یسرم

و  یعمل یمبان شبردیجهت پ یگام  قیتحق نیضرورت انجام ادارد. 
و و شناخت بیشتر  سالمندان و سلامت در حوزه ورزش ینظر 

  باشد. سارکوپنیا در افراد سالمند می
 

 روش کار
تغییرات حاصل از اجرای شش هفته  تجربی،در این پژوهش 

تمرین تداومی و مقاومتی بر سطوح عضلانی پروتئین آگرین در 
 های صحراییموش  CAFسطوح سرمیو  EDLعضله تند انقباض 

گروه قرار   4ها در بررسی شد. این موش ماده مدل سارکوپنی
(، =3n) (Sسارکوپنیا )( گروه 2(، =3n) (C)کنترل   گروه(  1داشتند: 

( گروه 4( و =3n)( SRTسارکوپنیا+تمرین مقاومتی) ( گروه3
پژوهش حاضر با پیروی از  (.=3n) (SCT+تمرین تداومی)سارکوپنی

ضوابط اخلاقی نگهداری و استفاده از حیوانات انجام شد و توسط  
کمیته اخلاق دانشگاه شهید چمران اهواز )کد اخلاق 

IR.SCU.REC.142.038 به تصویب رسید. خانه حیوانات دانشکده )
با شرایط مطلوب برای  اهواز  دامپزشکی دانشگاه شهید چمران

گراد و میزان سانتی درجه 24 دمای محیطحیوانات آماده شد. 
درصد بود. از سیستم تهویه مطبوع و تهویه هوا  60تا  55رطوبت 

های صحرایی خوراک مصرفی موشدر این محیط استفاده گردید. 
شد.  )پلت( از طریق دانشگاه علوم پزشکی جندی شاپور اهواز تهیه

وزن بدن، گرم   100طور معمول به ازای هر های صحرایی بهموش
ها گرم پلت نیاز دارند. با این حال، در این پژوهش آزمودنی  10

بعد از یک هفته آشناسازی  آزادانه به آب و غذا دسترسی داشتند.
با محیط آزمایشگاه، سه گروه با تزریق دگزامتازون حیوانی 

گرم به میلی 012/0درصد( شرکت رازک و با تزریق  2/0)دگزاوتازون 
صورت تزریق درون صفاقی( در م وزن بدن )بهگر   100ازای هر 

عنوان مدلی از ایجاد سارکوپنی، وارد صبح، به 8تا  7ساعات بین 
 روز انجام گردید. 10فاز اصلی تحقیق شدند. این روند برای مدت 

و  کیکاس  تیبر اساس مقاله پر  یمدل سارکوپن جادینحوه ا
شامل بالا رفتن از پروتکل تمرین مقاومتی  24.همکاران انجام شد

 80متر، شيب سانتی 110طول )یک نردبان تمرینی مخصوص 
(، انجام شد. شدت فضای بين هر پله متر سانتی 2پله و  26درجه، 

در این تحقیق متوسط در نظر گرفته شده  پروتكل تمرین مقاومتی
 حداکثر بار  درصد 60با  مقاومتی اصلی تمرینبود. پروتکل 

(MVCC و )بار از  14-20 هاموشو  انجام شدروز در هفته  3
دقيقه استراحت  و بين هر صعود، یککرده نردبان صعود  

دقيقه  5ها ابتدا به مدت موش ،در گروه تمرین تداومی 25داشتند.
برای   درصد سرعت بيشينه برر روی نروارگردان 50تا  40با شدت 

شينه در درصد سرعت بي 60ند. سپس با شدت یدگرم کردن می دو
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درصد  70و  دوم درصد سرعت بيشينه در هفته 65 ،هفته اول
سرعت بيشينه از هفته سوم به بعد تمرین تداومی را انجام دادند. 

 50تا  40ها پنج دقيقه سرد کردن را در شدت موش ،در پایان
و  هیمحاسبه و تجز  یبرا 26.دادندمی انجامینه درصد سرعت بيش

و  21نسخه  SPSS یآمار  افزار نرماطلاعات خام از  یآمار  لیتحل
 .دیاستفاده گرد 9 رژنو  GraphPad Prismها ازشکل میترس یبرا

در سطح احتمال   یآمار  یهاروشتمام  یبرا یدار یمعن سطح
جلسه  نیساعت پس از آخر  48. شد گرفته  نظر  در  05/0کمتر از 

)عضله تند انقباض  یاسکلت عضله بافت از  یبردار نمونه ،نیتمر 
EDLابتدا به شد گرفته  هاموشاز بطن چپ  ی( و نمونه خون .

 از مخلوط گرمیلیم 1/0گرم وزن بدنشان   100هر  یااز  به هاموش
 قی( تزر نیلوز یزا گرمیلیم 5/1و  نیکتام  گرمیلیم 10) تهیه شده

هوش شدن هوش شوند. بلافاصله پس از اطمینان از بیتا بی شد
گیری را آغاز کرده و از بطن چپ قلب موش صحرایی خون

ها، جدا کردن سرم از خون گرفته شد. پس از سانتریفیوژ خونخون
های ها در میکروتیوببرداری از عضلات، همه بافتو نیز بافت

انشکده دامپزشکی درجه آزمایشگاه د -80مخصوص و در فریزر 
به آزمایشگاه دانشگاه شهید چمران اهواز نگهداری شده و سپس 

دلیل اینکه سارکوپنیا بیوشیمی همان دانشگاه منتقل شدند. به
دهد و باعث  را بیشتر تحت تأثیر قرار می IIتارهای تند انقباض نوع 

شود، می Iبه نوع  IIو تغییر فنوتیپ نوع  IIکاهش تارهای نوع 
گیری انجام شد. اندازه EDLها از عضله تند انقباض بردارینمونه

با استفاده از روش  EDLعضلانی آگرین در عضله تند انقباض 
  با الایزابه روش  CAF سطوح پپتیدگیری وسترن بلات و اندازه

در سطح  سوئیکشور س Schieren کتشر ساخت  NTCAF کیت
ها با ابتدا نمونهمنظور انجام وسترن بلات بهشد.  سرمی انجام

و با استفاده از هموژنایزر،  RIPAکننده استفاده از بافر لیز
 40دقیقه در دمای  10ها به مدت سپس نمونه. شدندهموژنیزه 

گراد و با دور دوازده هزار در دقیقه سانتریفیوژ و مایع درجه سانتی
-. مقدار پروتئین نمونهشدندرویی جهت آنالیزهای بعدی استفاده 

به  SDS-PAGE. شدندها با استفاده از روش برادفورد سنجیده 
و سیستم بافری پیوسته انجام  %10روش متعارف با استفاده از ژل 

ها با استفاده از روش متعارف نمونه SDS-PAGEشد. پس از انجام 
و در دستگاه بلاتینگ به کاغذهای نیترو سلولز منتقل شدند. 

ساعت قبل از آزمون انجام  2تقال، سازی کاغذها در بافر انآماده
ها به کاغذهای نیتروسلولز انجام مراحل شد. پس از انتقال نمونه

منظور انجام شد. به Skimed milk  5% شستشو و مسدودسازی با
کلونال بادی اولیه پلیهای مورد نظر از آنتیردیابی پروتئین

ثانویه  بادیو آنتی 200/1با رقت  های مورد مطالعهضدپروتئین
استفاده شد.  HRPخرگوش کانژوگه با  IgGکلونال ضد پلی

انجام شد. از پروتئین  DABآشکارسازی با استفاده از کروموژن 
GAPDH عنوان کالیبراتور استفاده شد. ارزیابی نسبت دانسیته به

-با استفاده از نرم GAPDHهای هدف نسبت به نیباندهای پروتئ

ایج با واحد قراردادی و نسبت به بیان انجام شد و نت MEGA5افزار 
 پروتئین کالیبراتور گزارش شد.

 
 هایافته

های پژوهش از آزمون برای بررسی نرمال بودن توزیع داده
ویلک استفاده شد. نتایج نشان داد که آزمون شاپیروویلک -شاپیرو

-(، بدین<05/0Pباشد )برای تمامی متغیرهای پژوهش معنادار نمی

 متغیرهای پژوهش از توزیع نرمال برخوردار بودند. ترتیب، تمامی

ها قبـل از القـاس سـارکوپنی و میانگین و انحراف معیار وزن آزمودنی
 فراوانـی،ارائـه شـده اسـت.  1بعد از پایان پروتکل تمرین در جـدول 

 1 شـکل و 2 جـدول در  هـاآزمودنی آگرین معیار  انحراف و میانگین
 .  است شده داده نشان

 
 تمرین پروتکل پایان از  بعد و سارکوپنی القاس از  قبل هاآزمودنی وزن معیار  انحراف و میانگین .1جدول 

 سارکوپنیا+تمرین تداومی سارکوپنیا+تمرین مقاومتی سارکوپنیا کنترل گروه
 40/223 ± 79/5 00/223 ± 77/6 80/219 ± 59/7 20/216 ± 70/7 قبل از القاس سارکوپنیا
 20/185 ± 08/9 20/181 ± 40/2 60/165 ± 21/6 70/235 ± 50/6 بعد از پروتکل تمرین

 
 

 هایآزمودن نیآگر  نیپروتئ ار یو انحراف مع نیانگیم ،یفراوان. 2جدول 

 انحراف استاندارد میانگین تعداد گروه ریمتغ

Agrin 

 32/0 002/1 3 کنترل

 19/0 141/0 3 سارکوپنیا
 40/0 517/0 3 سارکوپنیا  + تمرین مقاومتی
 42/0 494/0 3 سارکوپنیا  + تمرین تداومی
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 های مورد مطالعه. در گروه نیآگر میانگین  .1 شکل

 
 .دهندیمنشان  (Cکنترل )  گروه  ( را نسبت بهSسارکوپنیا ) گروه  اختلاف  (001/0و ***  )  (01/0) **

 ##(01/0>p)   هاگروهبیانگر اختلاف( ی سارکوپنیا+تمرین مقاومتیSRT) ( و گروه سارکوپنیا+تمرین تداومیSCT) ( نسبت به گروه سارکوپنیاS) صورتبه هاداده. است 
( نیز Cدر مقابل گروه کنترل ) هااز گروه کیهر  Agrin ر یبلات مربوط به متغبه روش وسترن شدهیر یگکامل اندازه  یباندهااند. شده داده نشان معیار  انحراف ± میانگین

 نشان  داده شده است.
 

 هایآزمودن CAF ار یو انحراف مع نیانگیم ،یفراوان .3جدول
 معیارانحراف  میانگین تعداد گروه متغیر

CAF 
((pg/ml 

 63/6 46/26 3 کنترل

 34/11 85/77 3 سارکوپنیا

 60/8 93/46 3 سارکوپنیا  + تمرین مقاومتی
 66/10 02/45 3 سارکوپنیا  + تمرین تداومی

 
 شـود، میـانگینمی مشاهده 1 شکل و 2جدول  در  که  همانطور 

ی مقـاومت نیتمر +  سارکوپنیا ،سارکوپنیا ،کنترل  هایگروهدر   نیآگر 
 ،141/0±19/0، 002/1±32/0 ترتیـببه یتداوم نیر و سارکوپنیا+ تم

 باشد. می 494/0±42/0 و 40/0±517/0
ـــایج ـــوکی نشـــانو پس ANOVAآزمـــون  نت  کـــه  داد آزمـــون ت
(، >001/0Pســــــارکوپنیا ) گــــــروه  3هــــــر  در  نیآگــــــر  میــــــانگین

( و سـارکوپنیا+تمرین تـداومی >01/0Pسارکوپنیا+تمرین مقاومتی )
(01/0P<ــی ــاهش معن ــرل ک ــروه کنت ــه گ داری داشــت. در  ( نســبت ب

( و >01/0Pمقـــــــــــاومتی ) هـــــــــــای ســـــــــــارکوپنیا+تمرینگروه
داری در مقـدار ( افـزایش معنـی>01/0P) سـارکوپنیا+تمرین تـداومی

سـارکوپنیا بـه تنهـایی مشـاهده شـد.  گروه  به نسبت نیآگر عضلانی 
براسـاس داری وجـود نداشـت. بین دو گروه تمرینـی اخـتلاف معنـی

هـا بـرای آگـرین اثر تفاوت بـین گروه طرفه، اندازهآنالیز واریانس یک
دهنده اثر بزرگ تمرین بر بیان آگـرین است که نشان  η² =49/0 برابر
در  هــاآزمــودنی CAFفراوانــی، میــانگین و انحــراف معیــار  .باشــدمی

 .نشان داده شده است  2 شکلو  3جدول 
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 های مورد مطالعه. در گروه CAFمیانگین .2 شکل

 
 دهد.ینشان مکنترل   گروه  سارکوپنیا را نسبت به گروه  اختلاف( 001/0) ***

# (05/0>p) دهد.ینشان م سارکوپنیا گروه  به های سارکوپنبا+ تمرین مقاومتی و سارکوپنیا+تمرین تداومی را نسبتاختلاف گروه 
 اند.شده داده نشان معیار  انحراف ± میانگین صورتبه هاداده

 
شود، مشاهده می 2 شکلو  3همانطور که در جدول 

، سارکوپنیا، کنترلهای  ، در گروهCAFانحراف معیار ±میانگین
ترتیب ی بهتداوم نیتمر  ی و سارکوپنیا+مقاومت نیتمر +  سارکوپنیا

 02/45±66/10و  60/93±8/46، 34/85±11/77، 63/46±6/26
 مشاهده اختلاف که  داد نشان طرفهیک ANOVA آزمون بود. نتایج

 Post آزمون(. >05/0P) بود معنادار  آماری نظر  از  هاگروه  بین شده

hoc  سطح سرمی که  داد نشان نیز CAF  طور به سارکوپنیا گروه  در 
  دو هر  در  همچنین، .(>001/0P) بود کنترل  گروه  از  بالاتر  داریمعنی
 تداومی، سارکوپنیا+تمرین و سارکوپنیا+تمرین مقاومتی  گروه

 یافت کاهش  سارکوپنیا گروه  به نسبت معناداری طور به CAF سطح
(05/0P<.) برای طرفهیک واریانس آنالیز  آزمون CAF تفاوت 

  بین تفاوت اثر  اندازه و( >P 05/0) داد نشان هاگروه  بین معناداری
 . =85/0η²  بود بزرگ بسیار  هاگروه

 
 بحث

 یتداوم ناتیاثر شش هفته تمر  یبررس ،پژوهش نیهدف از ا
در  CAF یو سطح سرم نیآگر  نیپروتئ یعضلان انیبر ب یو مقاومت

نشان  جیبود. نتا ایسارکوپن یشده برا یساز ماده مدل یهاموش
 نیآگر  انیبا دگزامتازون موجب کاهش ب ایسارکوپن یداد که القا

 افتهی نیکه ا  شد یسرم CAF سطح شیو افزا EDL در عضله
خوان است.  هم ایشده سارکوپنشناخته یولوژ یز یبا پاتوف یخوببه

 NMJی  ساختار بیتخر  انگر یب CAF شیو افزا نیکاهش آگر 
و  LRP4–MuSK کمپلکس  تیتثب یبرا نیآگر  رایز  باشد،یم

آن توسط  هیاست و تجز  یضرور  AChR یهارندهیگ  یبندخوشه
ضعف عضله  تیو در نها یناپسیس یدار یباعث ناپا ن،یپسینوروتر 

 17،14،10 .گرددیم

 نینشان داد که هر دو نوع تمر  نیهمچن قیتحق نیا جینتا
و  شیرا افزا یعضلان نیتوانستند مقدار آگر  یو مقاومت یتداوم
اثر احتمالا  نیا ،یک یولوژ یرا کاهش دهند. از نظر ب CAF سطح

 :است ر یز  یهاسمیاز مکان یبیترک جهینت
 بیان افزایش α1-PGC  مقاومتی و تداومی تمرینات به پاسخ در  

 پایداری و ییایمیتوکندر  بیوژنز  مرکزی کنندهتنظیم عنوانبه که

NMJ فعال که  اندداده نشان مطالعات. است شده شناخته 
 و اکسیداتیو استرس کاهش  طریق از  تواندمی PGC-1α شدن

 8،7.نماید کند  را سارکوپنیا پیشرفت سیناپسی پایداری افزایش

 منظم تمرین شرایط در  نوروتریپسین فعالیت کاهش .
 کاهش  و است آگرین کاتابولیسم  مسئول نوروتریپسین
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 آگرین حفظ و CAF کاهش  به تمرینی شرایط در  آن فعالیت
 23،18،17.شودمی منجر 

 مسیر مجدد تنظیم MuSK–4LRP–Agrin بدنیفعالیت از  پس .
 تسهیل موجب NMJ سطح در  عصبی انتقال تقویت
 15،14.گرددمی آتروفی از  جلوگیری و عضلانی پذیریتحریک

Zhang   یشیبا شدت افزا نینشان دادند که تمر و همکاران 
 یدر مدل سکته مغز  نیآگر  انیو ب ناپتوژنز یس شیموجب افزا

پس از  CAF کاهش  ،و همکاران Willoughby نیهمچن 16.شودیم
 که مشابه کاهش  21کردند،  شرا گزار  ائسهیدر زنان  یمقاومت نیتمر 

CAF ن،یدر مطالعه حاضر است. علاوه بر ا ینیتمر  یهادر گروه 
با شدت  یمقاومت نیگزارش کردند که تمر   و همکاران نخانلار یا

سالمند  یهارا در موش یعضلان نیسطح آگر  تواندیم یشیافزا
 یهاافتهیاز  یک ی .کند  یر یجلوگ NMJ بیدهد و از تخر  شیافزا

 نیتمر  نیب دار یحاضر عدم تفاوت معن قیقابل توجه در تحق
  ر یتفس نیچن توانیشباهت اثر را م نیبود. ا یو مقاومت یتداوم

است و هر  NMJ یاصل بیآس نقطه ا،یسارکوپن طیکرد که در شرا
، PGC-1α شیمشترک شامل افزا یرهایمس قیاز طر  نیدو نوع تمر 
عضله، کاهش التهاب  یرسانژنیو اکس نخو انیبهبود جر 

 ییبازآرا تی، تقو(Inflammaging)سالمندی مرتبط با  کیستمیس
از  یر یو جلوگ  NMJ ینسب یموجب بازساز  توانندیم ،یناپسیس

 نیسالم، تمر  طیگرچه در شرا  ،نیشوند. بنابرا نیآگر  هیتجز 
اما در  کند،یم جادیا یشتر یب یمعمولا قدرت عضلان یمقاومت

 ینورومسکولار و حفاظت شتر یب نیاثر هر دو تمر  ایسارکوپن طیشرا
آنها  ر یامر منجر به شباهت تأث نیو هم هیپرتروفیک  است تا

 نیتر است. مهم ییهاتیمحدود یداراحاضر پژوهش  .شودیم
که احتمالاً توان   باشدیم (n=3) نییحجم نمونه پا ت،یمحدود

را   هانینوع تمر  نیب فیظر  یهاتفاوت صیتشخ یبرا یآمار 
 ایمانند قدرت  یعملکرد یرهایمتغ ن،یکاهش داده است. همچن

مطالعات  شودیم شنهادینشدند. پ یر یگاندازه یاستقامت عضلان
و  یعملکرد یزهایتر و همراه با آنالبا حجم نمونه بزرگ ندهیآ

از سازوکار اثر  یتر قیدق ر یانجام شود تا تصو NMJ کیستولوژ یه
 . ورزش ارائه گردد

 
 یر یگجهینت

 نیآگر  انیبا کاهش ب ایمطالعه نشان داد که سارکوپن نیا جینتا
اتصال  بیتخر  انگر یهمراه است که ب یسرم CAFسطح  شیو افزا

 یو مقاومت یتداوم نی. شش هفته تمر باشدیم عضلانی–یعصب
و   نیآگر  شیو موجب افزا دیروند را معکوس نما نیتوانست ا

ورزش بر  یمحافظتاز نقش  یحاک  هاافتهی نیشود. ا CAFکاهش 
NMJ کیعنوان منظم به یبدنتیاستفاده از فعال تیاهم انگر یو ب 

. باشدیم ایانداختن روند سارکوپن قیتعوبه یبرا ییدارو ر یمداخله غ
فعال شدن  انگر ینشان دادند که ب یاثر مشابه نیهر دو نوع تمر 

 است. NMJمشترک  کنندهتیتثب یهاسمیمکان

 
 قدردانی

های علوم ورزشی و وسیله از اساتید محترم دانشکدهبدین
دامپزشکی دانشگاه شهید چمران اهواز که ما را در طول این 

 تحقیق یاری نمودند، کمال تشکر و قدردانی را دارم. 
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