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 مقاله پژوهشي

 

 یعضلان یها‌در سلول Akt1وابسته به  کیوژنیو م یالتهاب یرهایاثر تاراکساسترول بر مس

 دیساکار یپوپلیانسان تحت التهاب القا شده با ل یاسکلت
‌2ی،‌زهرا‌گدار*1ی،‌محمدرضا‌غلام1یقنبر‌ی،‌عل1ی،‌مونا‌پژوه1یدیزهرا‌رش

‌.رانیانشاه،‌کرمانشاه،‌اکرم‌یدانشگاه‌علوم‌پزشک‌،یدانشکده‌پزشک‌ح،یگروه‌علوم‌تشر‌-1
‌.رانیکرمانشاه،‌کرمانشاه،‌ا‌یدانشگاه‌علوم‌پزشک‌،ییدانشجو‌قاتیتحق‌تهیکم‌-2

 06/07/1404تاریخ پذیرش: ، 29/01/1404تاریخ دریافت: 

 چکیده
انسان،  یاسکلت یعضلان یها در سلول Akt1 نگیگنالیمرتبط با س کیوژنیو م یالتهاب یرهایو مس ریثاثرات تاراکساسترول بر تک یمطالعه بررس نیهدف ا مقدمه:

 بود. دیساکار یپوپلیالتهاب القاشده با ل یشگاهیبا استفاده از مدل آزما
 1/0)غلظت  دیساکار یپوپلیل یحاو طیمح ای هیپا طیدر مح یشگاهیآزما طی( در شراC436انسان ) یعضله اسکلت یرده سلول :ها‌و روش مواد

 یسلول ریتکث یریگ اندازه یبرا MTT آزمونساعت  24کشت داده شدند. بعد از  (کرومولاریم 15و  10، 5های  غلظت) اکساسترولتار ای( و/تریل یلی/مکروگرمیم
فاکتور  ،یالتهاب یسطوح فاکتورها صیتشخ یبرا Real time PCR تجزیه و تحلیلانتخاب شد.  ماریتاراکساسترول و زمان ت نهیاستفاده شد. سپس غلظت به

 استفاده شد.  Akt1 انیبو  کیوژنیم
برابر  05/1و  07/1، 05/1 زانیدار به م یصورت معن ساعت به 24بعد از  تریل یلی/مکروگرمیم 15و  10، 5 یها ها را در غلظت سلول ریتاراکساسترول تکث :جینتا
، در (≥05/0P) داد شیبرابر افزا 99/3و  35/3، 32/4 زانیبه مدار  یصورت معن هرا ب IL-6و  TNF-α ،IL-1β یها ژن انیب دیساکار یپوپلی. ل(≥05/0P) داد شیافزا
 انیب دیساکار یپوپلی. ل(≥05/0P) کاهش داد دیساکار یپوپلیبا گروه ل سهیدار در مقا یصورت معن هر ژن را به انیکه تاراکساسترول در هر سه غلظت ب یحال
که تاراکساسترول در هر سه غلظت  ی، در حال(≥05/0P) درصد کاهش داد 65و  68، 15 زانیدار به م یصورت معن هرا ب MyoD1و  Akt1 ،myogenin یها ژن

 .(≥05/0P) داد شیافزا دیساکار یپوپلیبا گروه ل سهیدار در مقا یصورت معن ها را به آن ژن انیب
 TNF-αو  IL-1β ،IL-6 یالتهاب یها نیتوکایسا انید بتوان یم نیدهد و همچن شیرا افزا یاسکلت یعضلان یها سلول ریتکث تواند یتاراکساسترول م :یریگ‌جهینت

 یسلول ریج تکثیترو یاثر برا کیدهد تاراکساسترول ممکن است  یکند، که نشان م تیرا تقو MyoD1و  myogenin کیوژنیم یها نیتوکایسا انیرا مهار کند و ب
 داشته باشد. یریخأت یدرد عضلان نیدر روند تسک یو کاهش پاسخ التهاب
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 مقدمه
‌ (Circadian Rhythm) نیرکادیس‌تمیر ‌ندیفرآ‌کیالتهاب
‌مولکول‌دهیچیپ‌یکیولوژیزیپاتوف ‌توسط ‌که دهنده‌‌گنالیس‌یها‌است

‌لکوس‌دیمختلف‌تول ‌توسط ‌ماست‌سل‌تیشده ‌و ‌ماکروفاژها ‌انجام‌‌ها، ها
‌یرعادیاز‌ورزش‌غ‌یناش‌یعضلان‌یبرهایبه‌بافت‌همبند‌ف‌بیشود.‌آس‌یم
شود‌که‌‌نیندو‌پروستاگلا‌نیستامیه‌ن،ینیک‌یتواند‌منجر‌به‌تجمع‌براد‌یم

‌نوتروف‌تیمونوس ‌و ‌رگ‌لیها ‌از ‌را ‌آس‌یخون‌یها‌ها ‌محل ‌بیکوچک‌به
‌م ‌مونوس‌یجذب ‌محصولات‌ها‌لینوتروف‌ها،‌تیکند. ‌م‌یو ‌آزاد ‌کنند‌یکه

درد‌‌جهیکنند‌و‌در‌نت‌کیرا‌تحر IV و III نوع‌یعصب‌یها‌انهیپا‌توانند‌یم
‌(.1شود‌)‌جادیا (DOMS) یریخأبا‌شروع‌ت‌یعضلان

-نترفرونیمختلف‌مانند‌ا‌یها‌نیتوکیباعث‌آزاد‌شدن‌س‌تواند‌یم‌التهاب
-TNF) و‌فاکتور‌نکروز‌تومور‌آلفا IL-8‌،IL-6بتا،‌ 1-(IL) نینترلوکیگاما،‌ا

α) (.‌3و‌‌2است‌)‌دهید‌بیبهبود‌بافت‌آس‌جیترو‌یشود.‌هدف‌از‌پاسخ‌التهاب
کند،‌که‌‌زینکروزه‌را‌تم‌یافت‌عضلانتواند‌ب‌یاز‌التهاب‌م‌یناش‌توزیفاگوس

باعث‌بهبود‌بافت‌‌تیکند‌و‌در‌نها‌یم‌فایعضله‌ا‌میدر‌روند‌ترم‌ینقش‌مهم
‌ا‌یم ‌با ‌التهاب‌ب‌نیشود. ‌م‌شیحال، ‌حد ‌باعث‌آس‌یاز به‌‌هیثانو‌بیتواند

‌اسکلت ‌بنابرا‌یعضلات ‌التهاب‌ن،یشود. ‌باز‌یپاسخ ‌کی‌یعضلان‌یابیدر
‌پ‌"دولبه‌ریشمش" ‌کنترل ‌‌یالتهاب‌یها‌اسخاست‌و ‌یک‌هدف‌درمانیبه

‌یها‌نهیشده‌است.‌در‌حال‌حاضر،‌گز‌لیتبد DOMS کاهش‌یبالقوه‌برا
استفاده‌از‌کمپرس‌گرم،‌‌،یضدالتهاب‌یشامل‌داروها DOMS یبرا‌یدرمان

است.‌‌زیحال،‌اثرات‌آنها‌بحث‌برانگ‌نیاست.‌با‌ا‌یو‌طب‌سوزن‌یوتراپیزیف
‌نم‌یرضرو‌یروند‌بهبود‌یبرا‌یپاسخ‌التهاب ‌به‌نتوان‌آ‌یاست‌و طور‌‌را

حاصل‌‌نانیاطم‌دیبا DOMS یثر‌براؤدرمان‌م‌ن،یکامل‌مهار‌کرد.‌بنابرا
‌ ‌که ‌ع‌یمناسب‌حفظ‌م‌یپاسخ‌التهاب‌کیکند ‌در ‌و حال‌التهاب‌‌نیشود

‌م‌شیب ‌محدود ‌را ‌حد ‌آس‌یاز ‌از ‌تا ‌اکثر‌‌یریجلوگ‌هیثانو‌بیکند شود.
‌شیب‌وبتوانند‌منجر‌به‌سرک‌یهستند‌و‌م‌یقو‌نسبتاً‌یضدالتهاب‌یداروها

‌(.‌3و‌2از‌حد‌التهاب‌شوند‌)
‌فاکتورهاmyogenic یمیتنظ‌نیپروتئ‌نیچند ‌خانواده‌‌یسیرونو‌ی، از
‌اخmyogenic (MyoD) ‌نییژن‌تع ‌ا‌شده‌ییشناسا‌راًی، در‌تعهد‌‌نهایاند.
‌م‌یمیمزانش‌ساز‌شیپ‌یها‌سلول ‌دودمان ‌تما‌کیوژنیبه ‌در ‌حفظ‌‌زیو و
موجود‌‌دیمونوکلونال‌جد‌یها‌یباد‌ینقش‌دارند.‌آنت‌یعضله‌اسکلت‌پیفنوت
‌پروتئ‌MyoD1و myogenin یبرا ‌دو ‌ک،یوژنیم‌کننده‌میتنظ‌نی،

‌اختصاص‌اریبس‌یها‌دهنده‌نشان ‌و در‌‌وسارکومیرابدوم‌یبرا‌یحساس
‌فرمال‌یها‌بافت ‌با ‌شده ‌ثابت ‌و ‌پاراف‌نیمنجمد ‌حت‌نیو با‌‌یهستند،

‌تما‌ییتومورها ‌تشک‌ها‌لامنتیوفیکه‌م‌فیضع‌زیبا ‌توسط‌دهند‌ینم‌لیرا .
‌یها‌در‌هسته‌راًیاخ‌زین MyoD1 و Myogenin انیب‌یمیستوشیمونوهیا

‌اسکلت ‌تکن‌نیجن‌یعضله ‌ثبت‌‌یتوپ‌ناش‌یاپ‌یابیباز‌یها‌کیبا ‌گرما از

‌بنابرا ‌است. بالقوه‌‌ینشانگرها‌کیوژنیم‌یمیتنظ‌یها‌نیپروتئ‌نیشده
‌(.4)هستند‌‌یعضلات‌اسکلت‌زیتما‌یبرا‌یمناسب

‌کی (Urs-20(30)-en-3-ol-(3β, 18α, 18α)‌تاراکساسترول
از‌جمله‌قاصدک‌جدا‌‌یمختلف‌اهانیاست‌و‌از‌گ‌کیکلیترپن‌پنتا‌سا‌یتر

‌یها‌تیبا‌فعال‌یسنت‌یدارو‌کیعنوان‌‌به‌یشده‌است.‌قاصدک‌در‌طب‌سنت
‌بیترک‌کیعنوان‌‌است.‌تاراکساترول‌به‌یادرارآور‌و‌ضد‌التهاب‌ر،یش‌شیافزا

‌یدانیو‌ضد‌اکس‌یضد‌التهاب‌تیفعال‌یمهم‌در‌قاصدک،‌دارا‌یستیزفعال‌
خواص‌‌لیاست‌که‌به‌دل‌یاهیکلسترول‌گ‌ی(.‌قاصدک‌حاو5است‌)‌یقو
مورد‌استفاده‌قرار‌گرفته‌‌ینیصورت‌بال‌به‌ربازیآن‌از‌د‌یو‌ضدالتهاب‌کیورتید

(‌ ‌دارا6است ‌قاصدک ‌که ‌است ‌داده ‌نشان ‌مطالعه ضد‌‌یها‌تیفعال‌ی(.
ها‌‌در‌موش‌نینیستوکیاز‌کوله‌س‌یحاد‌ناش‌تیو‌از‌پانکرات‌استاد‌ح‌یالتهاب

‌)‌یمحافظت‌م ‌ترک7کند ‌قاصدک‌شناسا‌ییدارو‌باتی(. ‌عصاره ‌در ‌ییکه
‌شامل‌اس‌شده ‌فلاونوئ‌کیفنول‌یدهایاند ‌)‌دهایو ‌مطالعات‌8-10هستند .)

‌بالقوه‌در‌التهاب‌یاثرات‌درمان‌یدارا‌باتیترک‌نیاز‌ا‌یاند‌که‌برخ‌نشان‌داده
شوند‌و‌‌یم‌عیتوز‌اهانیطور‌گسترده‌در‌گ‌ها‌به‌ترپن‌ی(.‌تر12-15)‌تندهس

‌به ‌م‌یمسئول‌اثرات‌ضدالتهاب‌یاصل‌یعنوان‌اجزا‌معمولاً شوند‌‌یشناخته
از‌التهاب‌نشان‌داده‌‌یخوب‌یها‌عنوان‌مهارکننده‌به‌زیها‌ن‌(.‌استرول18-16)

‌.(19-20اند‌)‌شده
ناشناخته‌‌یعضلات‌اسکلت DOMS حال،‌نقش‌تاراکساسترول‌بر‌نیا‌با
‌ا‌یباق ‌در ‌است. ‌تکث‌نیمانده ‌بر ‌را ‌تاراکساسترول ‌اثرات ‌ما ‌ریمطالعه،

‌یآن‌در‌مهار‌پاسخ‌التهاب‌ییتوانا‌نیو‌همچن‌یاسکلت‌یعضلان‌یها‌سلول
‌.میکن‌یم‌یبررس‌هیاز‌التهاب‌ثانو‌یریجلوگ‌یبرا

 ها‌مواد و روش
‌بانک‌سلول (C436) یانسان‌یعضلان‌یسلول‌رده ‌توپاستوریانست‌یاز

ها‌‌کیوتیب‌ی%‌و‌آنت10گاو‌‌نیسرم‌جن‌یحاو DMEM در‌شد‌و‌هیته‌رانیا
‌م‌یلیم‌1/0) ‌در ‌‌نیسیاسترپتوما‌تریل‌یلیگرم ‌م‌100و ‌در ‌تریل‌یلیواحد
‌کشت‌%5کربن‌‌دیاکس‌یگراد‌در‌د‌یدرجه‌سانت‌‌37ی(‌در‌دمانیلیس‌یپن

‌.داستفاده‌شدن‌ماریت‌یها‌در‌پاساژ‌چهارم‌برا‌لولس.‌شدند
‌تریپسینه‌و‌از‌فلاسک‌سلول ‌استفاده‌از‌لام‌نئوبار‌‌ها‌جمع‌ها آوری‌و‌با

هزارعدد‌سلول‌در‌هرکدام‌‌15ها‌انجام‌شد.‌تعداد‌‌شمارش‌تعداد‌کل‌سلول
میکرولیتر‌محیط‌کشت‌‌200حاوی‌میزان‌‌یچاهک‌96های‌‌از‌چاهک‌پلیت

رول‌تاراکساست‌کرومولاریم‌15و‌‌5‌،10های‌‌ها‌با‌غلظت‌منتقل‌شد.‌سلول
‌همچن‌ماریت ‌پل‌نیشدند. ‌‌سلول‌گرید‌تیدر ‌غلظت ‌با ‌1/0ها
های‌‌با‌غلظت‌بیو‌در‌ترک‌ییبه‌تنها‌دیساکار‌یپوپلیل‌تریل‌یلی/مکروگرمیم
فاقد‌تیمار‌‌یها‌شدند.‌چاهک‌ماریتاراکساسترول‌ت‌کرومولاریم‌15و‌‌5‌،10
‌پلیت‌به ‌شد. ‌گرفته ‌نظر ‌زمانی‌‌عنوان‌کنترل‌در ‌بازه ‌در ساعت‌در‌‌24ها
به‌هر‌چاهک‌ MTT محلول‌تریکرولیم‌20انکوبه‌شدند.‌سپس‌‌وباتورانک
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گراد‌انکوبه‌شدند.‌‌یدرجه‌سانت‌37اضافه‌و‌به‌مدت‌یک‌ساعت‌در‌دمای‌
‌محیط‌کشت‌درون‌چاهک ‌انکوباسیون، ‌به‌میزان‌‌پس‌از ‌تخلیه‌شد‌و ها

‌پنج‌دیبه‌هر‌چاهک‌اضافه‌گرد DMSO میکرولیتر‌حلال‌100 ‌پس‌از .
از‌‌یاریعنوان‌مع‌هها‌ب‌ون‌در‌دمای‌اتاق‌میزان‌جذب‌نوری‌آندقیقه‌انکوباسی

‌سنج‌سلول‌یمان‌زنده ‌زنده‌دهیها ‌درصد ‌ز‌یمان‌شد. ‌فرمول محاسبه‌‌ریاز
‌.دیگرد

(Abs test cells/Abs control cells×100) = cell viability (%) 

انجام‌شد.‌پس‌از‌ Real-time PCR ژن‌با‌روش‌انیب‌لیو‌تحل‌هیتجز
‌دیساکار‌یپوپلیل‌تریل‌یلی/مکروگرمیم‌1/0ساعت‌با‌غلظت‌‌24دت‌به‌م‌ماریت

‌تنها ‌ترک‌ییبه ‌در ‌غلظت‌بیو ‌‌با ‌5های ،10‌‌ ‌کرومولاریم‌15و
‌‌ RNAتاراکساسترول، ‌استفاده‌از ‌ماریسلول‌کنترل‌و‌گروه‌ت‌1×‌‌106با

با‌استفاده‌از‌ RNA یکپارچگیجدا‌شد.‌خلوص‌و‌ TRIZol فشده‌با‌معر
.‌سنتز‌شد‌تیطبق‌روش‌ک (cDNA) مکمل DNA .دش‌یابینانودراپ‌ارز

Real-time PCRتوسط‌ SYBR Premix Ex Taq Technology و‌
-Ct (2 یا‌سهیبر‌اساس‌روش‌مقا‌راتییطبق‌پروتکل‌سازنده‌انجام‌شد.‌تغ

ΔΔct) آمد‌به‌ ‌داخل‌کی‌وانعن‌به‌نیاکت β .دست ‌شد.‌‌یکنترل استفاده
 NCBI قیاز‌طر‌،یطراح GeneRunner افزار‌با‌استفاده‌از‌نرم‌مرهایپرا

Primer-BLAST یاسلام‌ی)تهران،‌جمهور‌شگامیو‌از‌شرکت‌پ‌دییتأ‌‌
‌.شده‌است‌ستیل‌1در‌جدول‌‌مریپرا‌یها‌یشدند.‌توال‌هی(‌تهرانیا

‌مطالعه‌نیمورد‌استفاده‌دز‌ا‌یمرهایپرا‌یتوال‌-‌1جدول

‌نام‌ژن‌توالی‌پرایمر
Forward: CGAGTGACAAGCCTGTAGCC 
Reverse: TGAAGAGGACCTGGGAGTAGAT TNF-α 

Forward: TTACAGTGGCAATGAGGATG 
Reverse: TGTAGTGGTGGTCGGAGATT IL-1β‌
Forward: CCTTCGGTCCAGTTGCCTTCT 
Reverse: CAGTGCCTCTTTGCTGCTTTC IL-6‌
Forward: ACTTCCCCCAGTTCTCCTACTCG 
Reverse: CCCACAGCACAAAAACGTCTTTC Akt1‌
Forward: ATGAACCCCAACCAGAGGCTGC 
Reverse: GAGATCTCTGACGTCTATAGTG Myogenin‌
Forward: TGGGCATGCAAAGCCTGCAAG 
Reverse: CAGTCCGAGATCCAACTGCTC myoD1‌
Forward: TGTTCCAGTATGACTCCACTC 
Reverse: TCC ACC ACC CTG TTG CTG TA GAPDH 

‌

‌نرم‌داده‌یآمار‌یبررس‌جهت ‌از ‌آمار‌ها ‌روش‌تحل‌‌SPSSیافزار ‌لیو
‌آزمون‌one way ANOVA)‌کطرفهی‌انسیوار ‌و )tukey‌‌.شد‌ استفاده
‌.دیمشخص‌گرد‌%95در‌سطح‌‌زیها‌ن‌دار‌بودن‌داده‌یمعن‌بیضر

‌نتایج
‌تکث‌مطالعه‌در ‌بر ‌را ‌تاراکساسترول ‌نقش ‌همچن‌هیپا‌ریحاضر، ‌نیو
‌ل‌یناش‌تیسم ‌سلول‌دیساکار‌یپوپلیاز شد.‌‌یبررس‌یعضلان‌یها‌در

‌تکث ‌غلظت‌لولس‌ریتاراکساسترول ‌در ‌را ‌‌5یها‌ها ،10‌‌ ‌15و
‌‌تریل‌یلی/مکروگرمیم ‌از ‌م‌یصورت‌معن‌ساعت‌به‌24بعد ‌به ،‌‌05/1زانیدار

07/1‌‌ ‌اف‌05/1و ‌افزا‌شیزابرابر ‌‌شیداد ‌‌(≥05/0P)داد (.‌1A)شکل
‌ل‌جینتا‌نیهمچن ‌که ‌داد (‌تریل‌یلیگرم/م‌کرویم‌1/0)‌دیساکار‌یپوپلینشان

که‌‌ی(.‌در‌حال‌1Bنمودار)‌(≥05/0P)شد‌با‌یدار‌م‌یمعن‌تیاثرات‌سم‌یدارا
را‌مهار‌‌دیساکار‌یپوپلیاز‌ل‌یناش‌تیسم‌یطور‌قابل‌توجه‌تاراکساسترول‌به
با‌گروه‌‌سهیزنده‌در‌مقا‌یها‌دار‌تعداد‌سلول‌یمعن‌شیافزا‌بهکرد،‌که‌منجر‌

‌(.‌1Bنمودار)‌(≥05/0P)شد‌‌دیساکار‌یپوپلیل
A 

 

B 

‌
‌

‌‌یعضلان‌یها‌سلول‌ریبر‌تکث‌دیساکار‌یپوپلیل‌ایاثر‌تاراکساسترول‌و/‌-‌1نمودار
‌‌سلول‌ریتکث ‌از ‌بعد ‌ت‌24ها ‌غلظت‌ماریساعت ‌به‌یها‌با ‌لهیوس‌مختلف

‌بررس‌‌MTTآزمون ‌سلول‌یمورد ‌گرفت، ‌حجم‌‌یها‌قرار ‌کنترل گروه
‌مح‌یکسانی ‌در‌طیاز ‌دارو ‌‌افتیبدون ‌‌نشان‌*کردند. در‌‌>05/0Pدهنده

‌ل‌سهیمقا ‌‌دیساکار‌یپوپلیبا ‌‌نشان‌$و ‌مقا‌>05/0Pدهنده ‌کنترل‌‌سهیدر با
‌باشد.‌یم

‌‌TNF-αیها‌ژن‌انیب‌دیساکار‌یپوپلیل ،IL-1β‌‌ ‌ب‌IL-6و صورت‌‌هرا
‌به‌م‌یمعن ‌‌32/4زانیدار ،35/3‌‌ ‌افزا‌99/3و ‌‌شیبرابر ‌در‌(≥05/0P)داد ،
با‌گروه‌‌سهیدار‌در‌مقا‌یصورت‌معن‌هر‌ژن‌را‌به‌انیکه‌تاراکساسترول‌ب‌یحال
‌‌(.‌2نمودار)‌(≥05/0P)ش‌داد‌کاه‌دیساکار‌یپوپلیل

-‌Realلهیوس‌مختلف‌به‌یها‌با‌غلظت‌ماریساعت‌ت‌24ژن‌بعد‌از‌‌انیب

time PCRبررس‌‌ ‌سلول‌یمورد ‌گرفت، ‌حجم‌‌یها‌قرار ‌کنترل گروه
در‌‌>001/0Pدهنده‌‌نشان‌***کردند.‌‌افتیبدون‌دارو‌در‌طیاز‌مح‌یکسانی

با‌کنترل‌‌سهیدر‌مقا‌>001/0Pدهنده‌‌نشان‌$$$و‌‌دیساکار‌یپوپلیبا‌ل‌سهیمقا
‌باشد.‌یم
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‌ب‌‌Akt1یها‌ژن‌انیب‌دیساکار‌یپوپلیل ‌‌15زانیدار‌به‌م‌یصورت‌معن‌هرا
‌حال(≥05/0P)درصد‌کاهش‌داد‌ ‌در آن‌ژن‌را‌‌انیکه‌تاراکساسترول‌ب‌ی،

‌شیافزا‌دیساکار‌یپوپلیشده‌با‌ل‌ماریبا‌گروه‌ت‌سهیدار‌در‌مقا‌یصورت‌معن‌به
‌(.‌3نمودار)‌(≥05/0P)داد‌

‌

‌
‌و/‌-‌2نمودار ‌تاراکساسترول ‌ب‌دیساکار‌یپوپلیل‌ایاثر ‌یمارکرها‌یها‌ژن‌انیبر

‌انسان‌یعضلان‌یها‌سلول‌یالتهاب

‌
‌یها‌در‌سلول‌Akt1ژن‌‌انیبر‌ب‌دیساکار‌یپوپلیل‌ایاثر‌تاراکساسترول‌و/‌-‌3نمودار

‌انسان‌‌یعضلان

‌‌انیب ‌از ‌غلظت‌ماریساعت‌ت‌24ژن‌بعد -‌Realلهیوس‌مختلف‌به‌یها‌با

time PCRبررس‌‌ ‌سلول‌یمورد ‌گرفت، ‌حجم‌‌یها‌قرار ‌کنترل گروه
در‌‌>001/0Pدهنده‌‌نشان‌***کردند.‌‌افتیبدون‌دارو‌در‌طیاز‌مح‌یکسانی

با‌کنترل‌‌سهیدر‌مقا‌>001/0Pدهنده‌‌نشان‌$$$‌و‌دیساکار‌یپوپلیبا‌ل‌سهیمقا
‌باشد.‌یم

‌‌‌myogeninیها‌ژن‌انیب‌دیساکار‌یپوپلیل ‌ب‌MyoD1و صورت‌‌هرا
‌م‌یمعن ‌به ‌‌‌68زانیدار ‌‌65و ‌کاهش‌داد ‌حال(≥05/0P)درصد ‌در که‌‌ی،

‌ب ‌ژن‌انیتاراکساسترول ‌به‌آن ‌را ‌معن‌ها ‌مقا‌یصورت ‌در ‌گروه‌‌سهیدار با
‌(.‌4نمودار)‌(≥05/0P)داد‌‌شیافزا‌دیساکار‌یپوپلیل

‌
و‌‌‌myogeninیها‌ژن‌انیبر‌ب‌دیساکار‌یپوپلیل‌ایاثر‌تاراکساسترول‌و/‌-‌4نمودار

MyoD1انسان‌یعضلان‌یها‌در‌سلول‌‌

-‌Realلهیوس‌مختلف‌به‌یها‌با‌غلظت‌ماریساعت‌ت‌24ژن‌بعد‌از‌‌انیب

time PCRبررس‌‌ ‌سلول‌یمورد ‌گرفت، ‌حجم‌‌یها‌قرار ‌کنترل گروه
در‌‌>001/0Pدهنده‌‌نشان‌***.‌دکردن‌افتیدارو‌دربدون‌‌طیاز‌مح‌یکسانی

با‌کنترل‌‌سهیدر‌مقا‌>001/0Pدهنده‌‌نشان‌$$$‌و‌دیساکار‌یپوپلیبا‌ل‌سهیمقا
‌باشد.‌یم

‌بحث
DOMSتغ‌‌ ‌با ‌ب‌یکیولوژیزیف‌،یساختار‌راتییمعمولاً در‌‌ییایمیوشیو
مانند‌ DOMS ینیم‌بالیعلا‌تواند‌یم‌هیهمراه‌است.‌التهاب‌ثانو‌بافت‌عضله

را‌کاهش‌دهد‌‌یکرده‌و‌عملکرد‌ورزش‌دیدرد،‌ضعف‌و‌تورم‌عضله‌را‌تشد
(23-21‌ ‌آس‌DOMSهاولی‌مراحل‌در(. ‌سارکومرها،‌‌یکیمکان‌بی، به

‌یالتهاب‌یها‌منجر‌به‌فعال‌شدن‌پاسخ‌یو‌شبکه‌سارکوپلاسم T یها‌لوله
ساعت‌‌48آغاز‌و‌تا‌‌بیساعت‌پس‌از‌آس‌کیها‌ظرف‌‌پاسخ‌نی.‌اشود‌یم

(.‌24و‌ماکروفاژها‌تا‌چند‌روز‌ادامه‌دارد‌)‌ها‌تیو‌نفوذ‌مونوس‌رسند‌یبه‌اوج‌م
‌پا‌یالتهاب‌یها‌سلول‌نیا ‌بر با‌‌توانند‌یم‌،یسلول‌یایبقا‌یکسازعلاوه

‌.(25کمک‌کند‌)‌یعضلان‌یساختارها‌بیبه‌تخر‌ها‌نیتوکایسا‌یآزادساز
در‌مطالعه‌حاضر‌از‌‌،یشگاهیآزما‌طیدر‌مح‌طیشرا‌نیا‌یساز‌هیشب‌یبرا

عنوان‌‌به‌دیساکار‌یپوپلیاستفاده‌شد.‌ل‌دیساکار‌یپوپلیمدل‌التهاب‌القاشده‌با‌ل
‌د‌کی ‌یمنیپاسخ‌ا‌یمحرک‌قو‌،یمنف‌گرم‌یها‌یترباک‌یسلول‌وارهیجزء

‌فعال‌یذات ‌با ‌و ‌سلول‌یالتهاب‌یرهایمس‌یساز‌است ‌یعضلان‌یها‌در
‌افزا TNF-α و‌ ‌IL-1β،IL-6مانند‌ییها‌نیتوکایسا‌انیب‌،یاسکلت ‌شیرا

‌یها‌سلول‌ریتکث‌دیساکار‌یپوپلینشان‌داد‌که‌ل‌زیما‌ن‌جی(.‌نتا26)‌دهد‌یم
‌مهار‌کرده‌و‌ب‌یعضلان ‌یدار‌یطور‌معن‌را‌به‌یالتهاب‌یها‌نیتوکایسا‌انیرا

‌.دهد‌یم‌شیافزا
و‌‌یالتهاب‌یها‌نیتوکایسا‌دار‌یمدل،‌مهار‌معن‌نیتاراکساسترول‌در‌ا‌تأثیر

‌شود،‌یقاصدک‌استخراج‌م‌اهیکه‌از‌گ‌بیترک‌نیبود.‌ا‌یسلول‌ریبهبود‌تکث
‌یولو‌سل‌یدر‌مطالعات‌بافت‌یقو‌یعامل‌ضدالتهاب‌کیعنوان‌‌به‌زین‌تر‌شیپ

 بر‌کاهش‌ه(.‌در‌مطالعه‌ما،‌تاراکساسترول‌علاو27-33شده‌است‌)‌یمعرف
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IL-1β،‌IL-6و‌TNF-α مانند‌کیوژنیم‌یفاکتورها‌انی،‌ب myogenin و 
MyoD1نیو‌همچن‌ Akt1 ا‌شیافزا‌ار‌ که‌‌دهد‌یاثرات‌نشان‌م‌نیداد.

‌عضله‌یبازساز‌یندهایآعلاوه‌بر‌کنترل‌التهاب،‌فر‌تواند‌یتاراکساسترول‌م
‌.کند‌تیتقو‌زیرا‌ن

TNF-αیدر‌بازساز‌یا‌نقش‌دوگانه‌،یدیکل‌نیتوکایسا‌کیعنوان‌‌به‌‌
‌غلظت ‌در و‌‌یا‌ماهواره‌یها‌سلول‌ریتکث‌تواند‌یم‌ن،ییپا‌یها‌عضله‌دارد.

‌بازساز ‌تحر‌یآغاز ‌غلظت‌کیرا ‌در ‌اما ‌ب‌یها‌کند،  MyoD1انیبالا،

‌م‌ myogeninو ‌و ‌کرده ‌مهار ‌م‌وژنزیرا ‌سرکوب (.‌34-37)‌کند‌یرا
توسط‌تاراکساسترول‌ TNF-α یکه‌مهار‌نسب‌دهد‌ینشان‌م‌ام‌یها‌افتهی

‌جادیا‌یبازساز‌ندیآکنترل‌التهاب‌و‌حفظ‌فر‌نیب‌یممکن‌است‌تعادل‌مطلوب
‌.کند
‌ضدالتهاب‌یجانب‌یها‌افتهی ‌اثرات ‌مورد ‌در ‌با‌‌یما تاراکساسترول

‌به‌هم‌گرید‌یها‌گزارش ‌است. ‌مدل‌راستا ‌در ‌نمونه، ‌تیرترآ‌یها‌عنوان
‌شرفتی،‌پ‌NLRP3و NF-κB یرهایتاراکساسترول‌با‌مهار‌مس‌د،یروماتوئ

‌کاهش‌داده‌است‌)‌یبافت‌مفصل‌بیو‌تخر‌یماریب ‌ا38را شواهد‌از‌‌نی(.
‌ب‌یماندر‌لیپتانس ‌ن‌یالتهاب‌یها‌یماریتاراکساسترول‌در ‌عضله ‌از ‌زیفراتر
‌ .کند‌یم‌تیحما

ترول‌قادر‌است‌در‌مدل‌مطالعه‌نشان‌داد‌که‌تاراکساس‌نیا‌،یکل‌طور‌به
‌افزا‌یاسکلت‌یعضلان‌یها‌سلول‌ریتکث‌د،یساکار‌یپوپلیل ‌ب‌شیرا ‌انیداده،

‌تقو‌کیوژنیم‌یفاکتورها ‌پاسخ‌تیرا ‌تعد‌یالتهاب‌یها‌و ‌ا‌لیرا ‌نیکند.
‌به‌گاهیجا‌ها‌افتهی ‌را ‌تاراکساسترول ‌‌بالقوه ‌درمان‌کیعنوان ‌یبرا‌یعامل

‌.کند‌یم‌تیضله‌تقوع‌یاختلالات‌التهاب‌ریو‌سا DOMS بهبود
‌‌در و‌‌ریتکث‌تواند‌یما‌نشان‌داد‌که‌تاراکساسترول‌م‌یها‌افتهیمجموع،
‌افزا‌یاسکلت‌یعضلان‌یها‌سلول‌تیفعال ‌ل‌شیرا ‌و ‌دیساکار‌یپوپلیدهد
‌همان‌یسلول‌ریو‌تکث‌تیفعال‌تواند‌یم ‌مهار‌کند. ذکر‌شد،‌‌طور‌که‌قبلاً‌را

-IL-1β،‌ILاز‌جمله‌‌،یلتهابا‌یها‌نیتوکایسا‌انیتواند‌ب‌یتاراکساسترول‌م

6‌‌ ‌ب‌TNF-αو ‌و ‌کند ‌مهار مانند‌‌کیوژنیم‌یها‌نیتوکایسا‌انیرا
myogeninو‌‌MyoD1تقو‌‌ دهد‌تاراکساسترول‌‌یکند،‌که‌نشان‌م‌تیرا
و‌کاهش‌پاسخ‌‌یسلول‌ریتکث‌جیترو‌یبرا‌ییافزا‌اثر‌هم‌کیممکن‌است‌

‌تسک‌یالتهاب ‌روند ‌‌‌DOMSنیدر ‌باشد. ‌است‌TNF-αداشته ‌ممکن
‌ا‌یدیکل‌نیتوکیس ‌‌ییافزا‌اثر‌هم‌نیدر مطالعه‌نشان‌‌نیا‌یها‌افتهیباشد.
‌تاراکساسترول‌دارا‌دهد‌یم ‌آس‌یبرا‌یدرمان‌لیپتانس‌یکه ‌یها‌بیبهبود

‌نیالتهاب‌است.‌با‌ا‌لیو‌تعد‌یسلول‌ریتکث‌شیافزا‌قیاز‌طر‌یعضله‌اسکلت
و‌‌‌in vivoیها‌در‌مدل‌یلیاثرات،‌انجام‌مطالعات‌تکم‌نیا‌دییتأ‌یحال،‌برا
 است.‌یضرور‌ینیبال‌یها‌ییکارآزما

‌تشکر‌و‌قدردانی

‌قاتیخود‌را‌از‌معاونت‌تحق‌یتشکر‌و‌قدردان‌تیمقاله‌نها‌نیا‌سندگانینو
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Abstract: 
 

Introduction: This study aimed to investigate the effects of Taraxasterol on proliferation and inflammatory and myogenic 

pathways related to Akt1 signaling in human skeletal muscle cells, using an in vitro model of lipopolysaccharide-induced 

inflammation. 

Methods: Human skeletal muscle cell line (C436) was cultured in vitro in basal medium or medium containing 

lipopolysaccharide (concentration 0.1 μg/ml) and/or taraxasterol (concentrations 5, 10, and 15 μM). After 24 hours, the MTT test 

was used to measure cell proliferation. Then, the optimal concentration of taraxasterol and treatment time were selected. Real-

time PCR analysis was used to detect the levels of inflammatory factors, myogenic factor, and Akt1 expression. Results: 

Taraxasterol significantly increased cell proliferation at concentrations of 5, 10, and 15 μg/mL after 24 hours by 1.05, 1.07, and 

1.05-fold (P≤0.05). Lipopolysaccharide significantly increased the expression of TNF-α, IL-1β, and IL-6 genes by 4.32, 3.35, and 

3.99-fold (P≤0.05), while taraxasterol significantly decreased the expression of each gene at all three concentrations compared to 

the lipopolysaccharide group (P≤0.05). Lipopolysaccharide significantly reduced the expression of Akt1, myogenin, and MyoD1 

genes by 15, 68, and 65% (P≤0.05), while taraxasterol significantly increased the expression of those genes in all three 

concentrations compared with the lipopolysaccharide group (P≤0.05). 
Conclusion: Taraxasterol can increase the proliferation of skeletal muscle cells and can also inhibit the expression of 

inflammatory cytokines IL-1β, IL-6, and TNF-α and enhance the expression of myogenic cytokines myogenin and MyoD1, 

indicating that taraxasterol may have an effect to promote cell proliferation and reduce inflammatory response in the process of 

relieving delayed onset muscle pain. 
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