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  ريز و متابوليسم ايران ي غدد درون مجله

  دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتي

  )۱۳۸۹ تير (۱۸۱ ـ ۱۹۰هاي   ، صفحه۲ي  ، شمارهدوازدهمي  دوره

  

  

  با تأکيد : ي اسکلتي ها از عضله نيتوکآزاد شدن سياثر ورزش در 

  IL-6بر 
  

  ۲مهديه ملانوري شمسي، ۱نژاد علي دكتر حميد آقا

گروه تربيت بدني و ) ۲ دانشگاه آزاد اسلامي واحد تهران مركزي، تربيت بدني و علوم ورزشي،ي  دانشكده) ۱

شهرك قدس، تهران،  :سنده مسئولي نوي  مکاتبهينشانيزد، ه  علوم انساني، دانشگاي دانشكدهعلوم ورزشي، 

دكتر ، آزاد اسلامي واحد تهران مركزيدانشگاه ي تربيت بدني و علوم ورزشي  خيابان ايران زمين، دانشكده

   e-mail: aghaalinejad@gmail.com؛نژاد علي حميد آقا
  

  چكيده
  مانندهاي پاتولوژيهاي التهابي به محرکش اصلي را در پاسخها هستند که نقها گروهي از پروتئينسيتوکين :مقدمه

 ورزش تنظيم مانندهاي فيزيولوژيک  از محرکاي  دامنهي يتوکين به وسيلهتوليد س. کنندالتهاب و آسيب بافتي ايفا مي
پتيدهاي توليد، و ديگر پا ه يتوکينس .ريز معرفي شده است  اسکلتي به عنوان يک بافت دروني  عضلهبه تازگي. شود مي

 پاراکرين، اندوکرين و اتوکرين هاي داراي اثرشوند که شناخته ميها  عضلاني به عنوان ميوکينتارهاي ازبيان و آزاد شده 
افزايش . است  برابري به دنبال ورزش به عنوان ميوکين شناخته شده۱۰۰ به دليل افزايش ۶اينترلوكين . باشند مي

تواند اثر مفيدي بر متابوليسم داشته باشد، در حالي که افزايش بلندمدت  مي۶ اينترلوكين مدت ناشي از انقباض در کوتاه
ي   در دوره۶سيتوکين اينترلوكين .  عروقي همراه باشد-تواند با نارسايي متابوليک و بيماري قلبي مي۶سطح اينترلوكين 

از طرف ديگر . رود بالا مي قابل توجهييافته است ـ به طور عملکرد انسولين افزايش ـ زماني كه از ورزش پس
 تحت تأثيرو عملکرد عضلاني   توده،چنين هم. همراه استعملکرد انسولين كاهش بيماري با  چاقي و در ۶اينترلوكين 

 به هنگام ۱۵اينترلوكين  و ي تومور فاكتور نكروزدهنده، ۶اينترلوكين  مانندي يهاسيتوکين. قرار دارد يهاي مختلفسيتوکين
  راها ها متمرکز شده و تنظيم آنين ميوكي بر مطالعهري و مري اين مقاله.  عضلاني دارندي رزش بيشترين اثر را بر تودهو
ها بر توده و  اثر سيتوکين، در اين مقالهچنين  هم.کند  در تنظيم ايمني و متابوليسم بررسي مي راها  ورزش و نقش آنبا

  .شده استعمکلرد عضلاني نيز بررسي 
  

   ، ورزشاسکلتي ي ، عضله۶اينترلوكين  ،هاوکينتي س:واژگان كليدي
  ۱۵/۱۰/۸۸ : ـ پذيرش مقاله۹/۱۰/۸۸ :ـ دريافت اصلاحيه ۳/۸/۸۸:دريافت مقاله

  

  مقدمه

هاي  خستگي جسمي ناشي از كار بدني به ويژه فعاليت

تواند بسياري از اجزا و عملكردهاي دستگاه  ورزشي مي

 هاي همطالع به تازگي ۱.ار دهدثير قرأايمني را تحت ت

 مانند كليدي عملكردهاي ايمني ي اجزابر يورزشايمونولوژي 

هاي  مولكولو گلوتامين  ها، هاي ايمني، ايمونوگلوبين سلول

 ۲ثير عواملي محيطي، و تأ)ها يتوكينس( محلول پيام رسان

ي در ميان اجزا. استمتمركز شده  ۴،۵ و تمريني۳اي تغذيه

اين در ها از عوامل محلول يتوکينيمني، سمختلف دستگاه ا

هايي هستند   پپتيدها يا پروتئين،هاسيتوکين. دستگاه هستند

شوند و هاي دستگاه ايمني توليد و رها ميتوسط سلول
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 ۱۳۸۹تير، ۲ ي شماره, دوازدهمي  دوره ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۸۲

 

 

 ،در حالت کلي .هاي ايمني هستندي توليد پاسخواسطه

 بزرگ پيش و ضد التهابي تقسيم ي  دو دستهها به سيتوکين

در ايجاد و پيشرفت التهابي  هاي پيش يتوکينس. شوند مي

 هاي مانند اينترلوكينايي ـه  سيتوکين.اب دخيل هستندــالته

IL-1β،IL-18 ، IL-6التهابي  هاي پيش از جمله سيتوکين  و

ح ــپاسخ به التهاب ترش درهاي ضدالتهابي  سيتوکين. هستند

د ــ فرايني کننده وســدودکننده و معکحل مــعام  وشوند مي

د ــمانني ــهاي نــ سيتوکي.دــاب هستنــ التهي دهــپيشرون

ها قرار  ينيتوک در اين دسته از س۶ و 1ra، ۱۰هاي  اينترلوكين

هاي ايمني   آزاد شده از سلول)IL-6 (۶اينترلوكين  .گيرند مي

 پيش و ضدالتهابي از خود نشان يني است که اثرسيتوک

   ۶.دهد مي

ي در حال انقباض مقادير اسکلتي   عضله، ورزشهنگام

 اين ۷.کند ميرها خون گردشبه درون را  IL-6مشخصي 

 شده از عضله داراي رها IL-6 وجود دارد که فرضيه

 ممکن است IL-6پاسخ . استاي متابوليکي ه نقش

 ذخاير گليکوژن عضلاني و  كاهش بحرانيي دهنده نشان

نبع  گلوکز خون به عنوان مرعضلات اسکلتي بي بيشتر  تکيه

 IL-6 بسياري به نقش هاي هاي پژوهش يافته .باشدانرژي 

. اند ردهـاشاره كاسکلتي در متابوليسم ي   شده از عضلهاـره

ميانجي اصلي  عضله ممکن است از شده رها IL-6 چنين،  هم

.  انسولين باشد به بهبود حساسيتدر مثبت ورزش هاياثر

لتي نه تنها اسکي  از عضله شده رهاهاي سيتوکينبنابراين، 

 ميانجي ، بلكه ورزش رابطه دارندناشي ازبا تغييرات ايمني 

هاي و سازگاريحاد  ورزش ناشي ازتغييرات متابوليک 

   ۸.باشندتمرين نيز مي

 سيتوکين شامل  اسکلتي ظرفيت بيان چندي عضله

ميوکين روي هم رفته را دارد که  ۱۵ و ۸، ۶هاي  اينترلوكين

 ۲۰۰۸  در سالين و اسپيگمن هندسچ۹.شوندناميده مي

هاي سلولي  هاي توليد شده به وسيلها را سيتوکينه ميوکاين

 که ارتباط ورزش و التهاب را مشخص دانند ميعضلاني 

 فعاليت انقباضي در تنظيم بيان مقادير بالايي از ۱۰.نندك مي

ها باعث  ميوکين۹.اسکلتي نقش داردي  ها در عضلهيتوکينس

 سرکوب مانندلولي به ورزش  پاسخ س چندتسهيل

 ۹.شوند، آنژيوژنز و تنظيم گليکوژن عضلاني ميزيپروتئولي

را به خود جلب كرده است  توجه زيادي IL-6 ،اين مياندر 

 يعني هنگام افزايش از ورزش ي پس  در دوره از يك سوزيرا

  با چاقي و، ديگرسويشود و از  ميرهاعملکرد انسولين 

   ۸.ابطه داردکاهش عملکرد انسولين ر

ل ــها شام اي از سيتوکين  جزء خانوادهIL-6ن يتوکيس

IL-11 انکستاتين ،Mلوسمي ي  كننده، عامل مهار)LIF(i ،

 ۱۱. و سيتوکين شبه کارديوتروپين است۱-کارديوتروفين 

دو سيستم ايمني ذاتي و اکتسابي نقش   در هرIL-6ن يتوکيس

اي،  هسته اين سيتوکين توسط بيگانه خوارهاي تک. دارد

ها  ها و ساير سلول هاي اندوتليال عروق، فيبروبلاست سلول

 و IL-1ها به ويژه  ها و ديگر سيتوکين در پاسخ به ميکروب
iiTNF-αفرم فعال . شود  توليد ميIL-6يمر است ا يک همود

. است αن کروي با چهار مارپيچ يکه هر زيرواحد آن يک دوم

يتوکين و ونده به سش  شامل زيرواحد متصلIL-6 ي پذيرنده

واحد آن متعلق   است که هر دو زيرانتقال سيگنالزيرواحد 

زيرواحد . دهستن Iهاي سيتوکين نوع   پذيرندهي به خانواده

نامند که   ميpg130 پيام را ي دهنده  کيلودالتوني انتقال۱۳۰

هاي سيتوکين نيز  ي از عوامل انتقال پيام ساير پذيرندهيجز

 موجب IL-6شده توسط   پيام القامسيرهاي انتقال. هست

  ازبرداري شود که به نسخه  ميSTAT3iii و Jak1فعال شدن 

 اعمال IL-6ن يتوکيس. شود ميمنجر هاي مختلف  انواع ژن

 اين سيتوکين در ايمني ذاتي، توليد .بسيار متنوعي دارد

هاي کبدي تحريک   توسط سلول راهاي فاز حاد پروتئين

 التهاب که فاز حاد ناميده ستمياثر سيکند و در ايجاد  مي

 هماهنگ با  که معمولاIL-6ًن يتوکيس. کند  شرکت مي،شود مي

ها از  کند محرک توليد نوتروفيل عوامل محرک کلوني عمل مي

 در ايمني IL-6ن يتوکيس. سازهاي مغز استخوان است پيش

کند که به   را تحريک ميBهاي   رشد لنفوسيت،اکتسابي

شواهد . يابند  آنتي بادي تمايز ميي ههاي توليدکنند سلول

هاي سلولي را براي توليد   واکنشIL-6اند كه   دادهنشان

  مهار توليد و اثربا) IL-17(التهابي  هاي پيش برخي سيتوکين

   ۱۲.دهد  افزايش ميكننده  تنظيمTهاي  سلول

چاق و بيماران ديابتي افراد  در IL-6 عموميهاي غلظت

 است که غلظت  شده اين نظريه مطرح.يابد افزايش مي۲نوع 

 نيتوکي س۱۳. متابوليسم داردبر اثر منفي IL-6 سرميبافتي و 

IL-6متفاوتي در انواع  اثري خودها به دليل ماهيت گيرنده 

از التهابي   اثر پيشIL-6ها  در بيشتر سلول.داردها سلول

ها ممکن است  اما در بعضي از بافت،دهدخود  نشان مي

 IL-6ن يتوکيس.  شودTNF-αتلال در عملکرد  اخموجب

کبد  هاي چربي والتهابي در سلول پيشهاي  داراي ويژگي

                                                           
i - Leukemia Inhibitory Factor 

ii -Tumor Necrosis Factor-α 

iii - Signal Transducer and Activator of Transcription-3 
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 همكاران و نژاد حميد آقاعليدكتر   ها و ورزش سيتوكين ۱۸۳

 

 

 اين ي انسولين در هر دو به مقاومتموجب ايجاد و ۱۳،۱۴است

 شده در کبد و ديده هاي برخلاف اثر۱۴.شودها مي سلول

 اسکلتي ي  عضلهاين بر سيتوكين مثبت  اثر،هاي چربيسلول

مدت نشان   کوتاههاي ه مصرف گلوکز در مطالعبا افزايش

 انسولين مهار آزاد شدن عاملي که باعث .داده شده است

 عملکرد انسولين بلافاصله بعد از ورزش شود زماني که مي

  ۱۵.رسد به نظر ميناهمسو ،افزايش يافته

  ضد داراي اثرIL-6 اند كه داده نشان جديد هاي همطالع

 .دهد را افزايش مين  و حساسيت انسولي استچاقي

 ي کننده  پروتئيني فعال، کينازلپتين مانند IL-6 نيـتوکيس

5`AMP) AMPK(i اسکلتي و بافت چربي فعال ي  را در عضله

 ي دهنده پيامبا اثر بر مسير  AMPKسازي   فعال.کند مي

   ۱۶.شود ميمصرف گلوکز انسولين موجب افزايش 

 اثري ه محل توليد و گستر، که گفته شدطور همان

 مثال جالبي ،ورزش. ها فراتر از دستگاه ايمني است سيتوکين

هايي که  است که چگونه سلول مطلببراي نشان دادن اين

اي توليد و هاي ويژهتوانند سيتوکين ايمني ندارند مييمنشا

  . کنندترشح

 ورزش  اطلاعات اندکي در مورد اثر۱۹۹۰ ي در اوايل دهه

ها   در يکي از اولين گزارش.ها وجود داشت بر سيتوکين

در  نورسوف و برگ ،ها ي اثر ورزش بر سيتوکين درباره

 چند سيتوکين را  سرميگردش ح درسط افزايش ۱۹۹۱سال 

افزايش  ۱۷.ماراتن مشاهده کردنددوي ي  پس از پايان مسابقه

مانند  التهابي هاي پيشردش سيتوکينــگ هاي دردر غلظت

IL-1β و TNF-α،انند م  ضدالتهابيIL-6 و IL-10
۶،۱۸، 

 ،TNF-αهاي  و گيرندهIL-1مانند  هااي سيتوکينه مهارکننده

 ي و پروتئين التهابي ماکروفاژ،IL-8مانند  هاکموکاين

و عوامل محرک   کموتاکسيک مونوسيت۱-پروتئين 

 . پس از ورزش استقامتي گزارش شده استCSF(ii(نيوکل

 ۹،۱۹يابدزايش مي عضلاني اففعاليت هنگام IL-6 سرميغلظت 

اين .  برسدي آن  برابر سطح پايه۱۰۰كه ممكن است به 

 دنبال IL-10 و سيتوکين ضد التهابي IL-1raافزايش با ظهور 

، پروتئين التهابي IL-8  مانندهاهاي کموکينغلظت. شودمي

 از ورزش نيز پس )MIP-1β(  β  وiii)α) MIP-1αماکروفاژي 

ورزش خيلي شديد پس از تنها  با اين حال،. رود ميشديد بالا 

 سرمي دوي ماراتن افزايش اندک در غلظت مانندبلند مدت و 

                                                           
i- 5' AMP-Activated Protein Kinase  

ii - Colony Stimulating Factor 

iii -Macrophage Inflammatory Protein 

TNF-α پاسخ  ،طور كلي به .گزارش شده استTNF-α به 

 TNF-α  ناچيزي در افزايش و متفاوت استعفونتورزش و 

   ).۱نمودار (شود مي به دنبال ورزش ايجاد سرم

 هميشه ورزش سرم در اثر IL-6 سطح سرمي افزايش

 ورزش نشان هاي پياپي به هنگام گيرياندازه. يستخطي ن

  به صورتبيشتر سرم IL-6 است که افزايش سريع داده

 ورزش يا پاياندر سرم  IL-6 اوج ، به علاوه۷. استتواني

هاي شود که با کاهش سريع در دوره ميديده از آن پس كمي

به سرم  IL-6جا که   از آن.شوددنبال ميي بعدزماني 

 در شود، محسوب ميالتهابي سيتوكيني صورت کلاسيک 

 به آسيب عضلاني وابسته IL-6پاسخ كه  رفت مي گمان ،ابتدا

موجب گرا   ورزش بروندادند كه شواهد نشان اما ۱۰،است

گرا با   نسبت به ورزش درونسرم IL-6افزايش بيشتر 

براي  بنابراين، ۲۰.شود  نميزا  عضلاني غيرآسيبهاي انقباض

 آسيب عضلاني مورد نياز ، ورزشهنگام سرم IL-6فزايش ا

گرا ممکن است باعث افزايش تأخيري و  ورزش برون. نيست

 احمدي و . ريکاوري شودي  طي دورهسرم IL-6کاهش کمتر 

کيناز   و کراتينIL-6تغييرات ي  با مطالعه) ۱۳۸۸(همکاران 

با گرا  گرا و برون دروني  پس از دو نوع فعاليت زيربيشينه

داري را  يضربان قلب بيشينه افزايش معن %۷۵ تا ۷۰شدت 

 گزارش دو نوع فعاليت  هر به دنبالIL-6  سرميدر سطح

کيناز   و کراتينIL-6داري بين ميزان  يمعني   اما رابطه،کردند

كه جه گرفتند ي نتپژوهشگران. نشدمشاهده در دو گروه سرم 

با سرم  IL-6گرا افزايش  نه برونيهاي زيربيشدر فعاليت

نژاد و   آقاعلي،چنين  هم۲۰.مرتبط نيستآسيب عضلاني 

 اثر دو نوع ريکاوري فعال و ي با مطالعه) ۱۳۸۸(همکاران 

کيناز به دنبال يک   و کراتينIL-6  سرميغيرفعال بر سطح

سـرمي  ارتباطي بين سطح ،گراي شديد وهله ورزش برون

IL-6از پسي کيناز در هيچ يک از مقاطع زمان  و کراتين 

برنر و ي  در مطالعه ۲۱. نکردندگزارشورزش و ريکاوري 

 عروقي و -عوامل قلبيگزارش شد  ۱۹۹۹در سال همکاران 

-  سيتوکينتغييرات برتري آشكارهومورال ممکن است اثر 

 ورزش ناشي از ورزش تا آسيب عضلاني هنگام سرمهاي 

   ۲۲.داشته باشند

ي  توده،  فعاليت شدت و به مدت سرمIL-6افزايش 

پاسخ .  بستگي دارد فردعضلاني درگير و ظرفيت استقامتي

IL-6  به صورت  كه ۲۳،استتر  به شدت ورزش حساسسرم

عضلاني در ي  آن است که تودهي  دهنده غيرمستقيم نشان

اسکلتي در ي   که عضلهاج  از آن.فعاليت انقباضي درگير است
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 ي ه است، ورزشي که تودسرم IL-6حال انقباض منبع مهم 

لات اندام ــ عضمانندکند  عضلاني محدودي را درگير مي

 سطح ســرمــي شـــزايـــراي افـــن است بـ ممک،انيـــفوق

 IL-6در .نباشد بالاتر از سطح پيش از ورزش کافي  سرم به 

هاي عضلاني زيادي را درگير دويدن که گروه هنگام ،مقابل

شود شاهده مي مسرم IL-6 افزايش قابل ملاحظه در ،کندمي

 ، مدت ورزش كه نشان داد۲۰۰۶  در سال فيسچر).۱نمودار (

 از ورزش پس سرم IL-6 افزايش غلظت  در عاملترين  مهم

 از پس سرم IL-6تغييرات  %۵۰ بيش از ،در حقيقت. است

 مدت ورزش توضيح ي تواند به تنهايي به وسيلهورزش مي

 با مدت تربيشجا که ورزش با شدت بالا   از آن.داده شود

 ارتباط بين ، رابطه دارد)و برعکس(تر  کوتاهفعاليتزمان 

 و مدت زمان اگر براساس شدت ورزش سرم IL-6ش ـافزاي

   ۸.شود  بيشتر مشخص مي،تطبيق داده شود

  

  

  ۸پيش و ضدالتهابي به عفونت و ورزشهاي  پاسخ سيتوکين-۱            نمودار

  

 ماکروفاژهاي ،ندر محيط بدسرم  IL-6منابع اصلي 

 با اين .هستند ندوتليالاهاي ها و سلولفعال، فيبروبلاست

 شناسايي شده است IL-6 براي  نيزحال، منابع سلولي ديگري

ها، ئوزينوفيلها، ا، نوتروفيلB و Tهاي  لنفوسيتکه 

از آن جمله ها ها و ميوسيتها، کراتينوسيتاستئوبلاست

 اوليه نشان هاي وهشپژ اين در حالي است که ۶.هستند

 ، پاسخ ايمني در اثر آسيب عضلات در حال کاراند كه هداد

 بر همين اساس ۲۴ به دنبال ورزش است،IL-6دليل افزايش 

 .هاي ايمني مسئول اين افزايش هستندسلول  كهشد ميتصور 

ها   در مونوسيتIL-6 بيان اند كه دادهنشان ها  پژوهشبرخي 

دليل  ،هنگام عفونت است سرم IL-6مسئول افزايش که 

 هاي پژوهش .ورزش نيستي  يتوکين در نتيجهافزايش اين س

اين مطلب را  نيز انسوار  و دوچرخهها نده دودر انجام شده

   .تأييد کرده است

 در IL-6 منبع اصلي ،اسکلتي در حال انقباضي  عضله

اسکلتي در ي   در عضله۸. در پاسخ به ورزش استگردش

با  ؛ پايين استبسيار mRNA IL-6 حال استراحت محتواي

 گيري قابل اندازه IL-6 پروتئين ي از مقادير اندکاين حال

در  mRNA IL-6 افزايش ، در پاسخ به ورزش۲۵.است

 از ورزش پس دقيقه ۳۰اسکلتي در حال انقباض ي  عضله

 ممکن mRNA IL-6 ي برابر۱۰۰، و افزايش شود ديده مي

  ۲۶.ودديده ش ورزش ي است در پايان دوره

 مشخص نيست چه نوع سلولي در عضله به روشني

ها ظرفيت  ميوبلاست،اين حال با ؛ استIL-6مسئول توليد 

ها  و ندوتليال، فيبروبلاستهاي ا سلول. را دارندIL-6توليد 

 را در شرايط خاصي IL-6 صاف نيز ي هاي عضلهسلول

ر  دي هاي عضلهتار ،موجود شواهد بر اساس ۲۷.کنندتوليد مي

نسخه . است IL-6 و پروتئين mRNAحال انقباض منبع 

رخ  IIa و I  نوع در تارهايهنگام ورزش IL-6برداري 

 که چه نوع تار  در مورد اينتفاوتي اطلاعات م۲۶.دهد مي

رسد به نظر مي. کند وجود داردان ميــ را بيIL-6ي عضلان

IL-6  ود   بيان ميي عضلاني تارهاي ازنوعي  به وسيلهتنها

  ۲۵.شودبه کار گرفته ميمورد نظر  ورزش درکه 
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 همكاران و نژاد حميد آقاعليدكتر   ها و ورزش سيتوكين ۱۸۵

 

 

اي  هسته هاي خوني تک  سلول است كهنشان داده شده

 خون در افراد سالم به گردش آزاد شده IL-6نيز در محيطي 

 ۲۸.ندنيست درگير ،در حالت استراحت و در پاسخ به ورزش

 در حالت گردش در IL-6بافت چربي ممکن است در افزايش 

 در بافت IL-6 اگر چه بيان با اين حال، .باشد استراحت درگير

 ي  اين ميزان تا دوره،يابد ورزش افزايش ميهنگامچربي 

  ۲۹. خون قابل تشخيص نيستگردشريکاوري در 

 ۲۹آني   و پروتئين آزاد شده۲۶ درون عضلانيIL-6بيان 

 ،وضعيت بحراني دارد گليکوژن درون عضلاني زماني که

 تا حدي به IL-6رسد   به نظر مي، بنابراين.شودبيشتر مي

 از IL-6 رها شدن. وابسته استعضلاني محتواي گليکوژن 

 تجمع در گردش خون ؛عضلات در حال انقباض و در پي آن

هنگام ورزش . ي نزديکي با مدت ورزش داردعمومي رابطه

بلندمدت سطح گليکوژن عضلات اسکلتي در حال انقباض 

 که هنگام شود ميرضيه مطرح  اين ف،يابد، بنابراينکاهش مي

ورزش بلندمدت و در پاسخ به بحران انرژي به ويژه کاهش 

  رها، ي در حال انقباضهاي عضلهذخاير گليکوژن ميوفيبريل

با کاهش گليکوژن عضله . دهد رخ ميله از عضIL-6 شدن

در حال انقباض به گلوکز خون به عنوان وابستگي عضلات 

 از عضلات در IL-6 رها شدن  وديابمنبع انرژي افزايش مي

حال انقباض ممکن است پيامي به کبد براي افزايش توليد 

گلوکز باشد تا از افت گلوکز خون ناشي از ورزش جلوگيري 

ميزان  ورزش هنگام تزريق گلوکز ،ها هبرخي مطالعبنابر  ۹.کند

با  ۲۹.دهد را کاهش ميسرم IL-6 ورزش در ناشي ازافزايش 

ورزش  هنگامسازي کربوهيدرات   مکملاين حال، اگرچه

 در IL-6ان ــ بي، برکند را مهار ميسرم IL-6افزايش 

  ۲۴. نداردحال انقباض اثري ي در عضله

که انقباض است اين فرضيه مطرح شده به تازگي 

 رها کلسيم راه از IL-6برداري ژن   نسخهتواند موجب مي

ا  شود ت سارکوپلاسميي مخازن انتهايي شبکهشده از 

آگاهي از  با وجود ۳۰. را افزايش دهدIL-6برداري ژن  نسخه

 موجبزا به سرعت  حقيقت که انقباض عضلاني غيرآسيباين 

اسکلتي ي  هاي عضله در ميوسيتIL-6برداري ژن  نسخه

 ،اين فرايند هستندي   که واسطهدهنده پياممسيرهاي  ،شود مي

انساني نشان هاي   نمونهدر  مطالعه.ندا شناخته نشدهبه خوبي 

 در عضلات اسکلتي )NO( اکسايد  نيتريککه توليداست داده 

 ي دهنده پيام کليدي مسيرهاي ي کننده  تنظيم،در حال انقباض

   ۱۵.شود عضلاني ميIL-6 توليد موجبکه  استاي ترجمه پيش

 گلوکز، محتواي فراهمي کاهش ايشي،استرس اکس

 کلسيم  پايينحها، سطمينآ کاتکولافزايش گليکوژن پايين، 

 انتشار -حالت ايسکميو افزايش دماي بدن درون سلولي، 

هاي همه شرايطي هستند که قادر به ايجاد پروتئين iدوباره

ز ــ سنتدــتوانن و مي باشند مي HSPs(ii ۳۲،۳۱ (شوک گرمايي

IL-6  عوامل شوک گرماييطريقاز را  )HSF(iii۳۳. فعال کنند  

ترين مسيرهاي  هميکي از مNF-kB  ينيب پروتئيترک

 ممکن است است كهگرا  ورزش برون هنگام  فعالي دهنده پيام

اي   عامل هسته مسير۳۳. باشدIL-6ميانجي احتمالي سنتز 

ک بازوي تنظيم ي )iv) /NFAT Ca+² فعال شدهTهاي  سلول

نورين قابل  کالسيي   است که اثر آن با واسطهIL-6ژني 

چنين   همهضل محتواي گليکوژن درون ع۳۴.مشاهده است

برداري  يندهاي سلولي شامل نسخهآفربر  کليديتواند اثر مي

 هنگاماين فرضيه مطرح شده است که  ۳۰.داشته باشدژن 

 P38 ،عضلهمحتواي گليکوژن  کاهش ،مدتورزش بلند

MAPKبرداري  نسخهو  د شو فعال ميIL-6  در عضلات را

ليکوژن  کاهش محتواي گ،هعلاوبه . کند ميدر حال کار فعال 

 P38 MAPK افزايش فسفوريلاسيون موجبدرون عضلاني 

  ۳۴.شودها ميدر هسته

 موجود در ي دهنده پيام هر چند مسيرهاي ،روي هم رفته

 وابسته NF-kB ي دهنده پيامسازي مسير  ماکروفاژها به فعال

اي از آبشارهاي  درون عضلاني شبکهIL-6بيان ، است

 نقاط مشترک بين مسيرهاي  کهکند  را درگير مي دهنده پيام

/NFAT Ca+² و glycogen/P38 MAPK ۳۰.است   

 ، ورزشهنگامدر حال انقباض ي   از عضلهIL-6 دنش رها

 ناشي از افزايش. کند براي توليد گلوکز کبدي ايجاد ميپيامي

 ممکن است بر متابوليسم چربي نيز اثر سرم IL-6  درورزش

 هاياکسايش اسيد باعث تحريک AMPKسازي   فعال.بگذارد

 به صورت مستقيم باعث IL-6 نيتوکيس ۳۵.شودچرب مي

اسکلتي انسان ي  اي عضلهه  در سلولسلوليافزايش تمايز 

کند و  مصرف سوبستراي عضله را تنظيم مي،شود مي

ي ــربــايش چـالارفتن ذخاير گليکوژن و اکســ ببــموج

  ورزش درهنگامممکن است IL-6 ن يتوکيس ۳۶.ودــشمي

پوليز بافت چربي  فعال کردن ليراهانرژي از  فراهم كردن

  ۳۵.نقش داشته باشد

                                                           
i - Ischemia-Reperfusion State 

ii-  Heat Shock Proteins  

iii  - Heat Shock Factors  

iv -  Nuclear Factor of Activated T-cells  
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تواند  ميIL-6 انقباض در ناشي ازمدت  افزايش کوتاه

 در حالي که افزايش ، متابوليسم داشته باشدبر مفيدي هاياثر

 و تواند با نارسايي متابوليکميسرم  IL-6 سطح بلندمدت

در سرم  IL-6 نقش ۳۷.د عروقي همراه باش-بيماري قلبي

وجود . هنوز به درستي روشن نيست انسولين  بهحساسيت

 بر IL-6  متفاوتممکن است به دليل اثر فاوتمتهاي  يافته

هاي انساني و حيواني   و تفاوت بين نمونهمختلفهاي بافت

 %۴۲ تنها ها  و انسان صحراييهاي موشدر  ، براي مثال؛باشد

   ۱۱.شابه است مIL-6توالي اسيدهاي آمينه 

 مانندهاي  حمايتي ورزش منظم در برابر بيمارياثر

نه  سيهاي سرطان و ۲ عروقي، ديابت نوع - قلبيهاي بيماري

 اثر ضدالتهابي ۳۷،۳۸،و کولون به خوبي مشخص شده است

بر ورزش  مفيد  اثرممکن است ميانجي ورزش منظم ناشي از

 سرميهاي  غلظت۸.بيمار باشدافراد سلامتي در 

به دنبال انواع مختلف ورزش  ضدالتهابي هاي سيتوکين

   ۲۱،۲۲.يابد افزايش مي

 التهابي پيشيند آ شده از عضله از فررهاهاي سيتوکين

يندهاي ضدالتهاب آمجزا هستند و به جاي التهاب در فر

هاي التهابي درگير ها در پاسخميوکين. کنند شرکت مي

 TNF-α و IL-1وليد  تبر  مهاري اثرIL-6 نيتوکي س۳۹.يستندن

ناشي از  TNF-α توليد مهار باعث IL-6 ،نيچن  هم.دارد

 ضدالتهابي اثر. شود ميLPS(i(ساکاريدها  تحريک با ليپوپلي

IL-6تحريک توليد ي   به وسيلهIL-10 و IL-1ra نشان نيز 

سرم  IL-6  كه عقيده دارندپژوهشگران ۴۰.داده شده است

هيپوتالاموس و  -پوفيزهي-قادر به تحريک محور آدرنالين

 اثر  داراي کورتيزول۴۱.استافزايش ترشح کورتيزول 

 ي سال  در مطالعهنژاد و همکاران علي آقا۳۳.ضدالتهابي است

 به دنبال ريکاوري IL-10 و IL-6 بيشترافزايش  خود ۱۳۸۸

گرا در مقايسه با ريکاوري غيرفعال   از ورزش برونپسفعال 

   ۲۱.بت دادندنس IL-6را به اثر ضدالتهابي 

در حالت استراحت عضلات اسکلتي افراد سالم ظرفيت 

 ۲۵ . را داردتار عضلاني وابسته به نوع يهابيان سيتوکين

  كه نشان دادند۲۰۰۲  در سالاسکوتز ترود و همکاران

، IL-1ra ،IL-1β تنظيم مثبت موجبورزش با شدت متوسط 

TGF-β ،IL-4 ،IL-5 ،IL-6 ،IL-10 ،TNF-α ،IL-2 و IFN-γii 

 اسکلتي ي  عضله۴۲.شودنعلي موش صحرايي ميي  در عضله

 TNF-α ،IL-6 ،IL-8 ،IL-15 مانندهايي ظرفيت بيان سيتوکين

                                                           
i - Lipopolysaccharide 
ii -Interfron-γ 

 ي و ديگر زيرخانوادهـــ عض،چنين  هم۲۹،۳۴. را داردIL-18و 

IL-6 يعني LIFاسکلتي ي   از تمرين قدرتي در عضله پس

 از اين رخيب بيان با اين حال، ۹. شده استديدهانسان 

 است و از نظر كمبسيار  اسکلتي ي ها در عضلهسيتوکين

ها با  سيتوکينبرخي بيان .دار نيست ي معنژيفيزيولو

 فعاليت ،IL-6 علاوه بر ۴۳.رودانقباضات عضلاني بالا مي

 نيز نقش IL-15 و IL-8 هاي انقباضي در تنظيم بيان سيتوکين

   ۴۴.دارد

 قوي هستند  متابوليکي دهدهن پيامهاي ها ملکولسيتوکين

که هايپرتروفي عضلاني را در پاسخ به تمرين قدرتي تحريک 

 هنگام IL-15 و IL-6 ،LIF متابوليک اگر چه اثر. کنندمي

اما  گزارش شده است،تمرين قدرتي به صورت برجسته 

 ممکن است در IL-8ي ديگر مانند هاکرد سيتوکينلعم

 افزايش . شودديدهي  تمرين استقامتناشي ازهاي سازگاري

اسکلتي است که ي   سازگاري مهمي در عضلهزايي رگعروق 

   ۴۵.دهدهاي تمرين استقامتي رخ مي از دورهپس

گذارند  عملکرد عضله اثر ميبرهايي که سيتوکين

ها، نوتروفيلي  ند در خود عضله يا به وسيلهنتوا مي

 صاف ي هاي عضلهها و سلولماکروفاژها، فيبروبلاست

 ،اسکلتيي   در عضله۶.دنندوتليوم عروقي توليد شوروق و اع

IL-6 اي يا آتروفي و هرهاي ماهوا افزايش تمايز سلولموجب

 پيشنهاد شده ۴۶.شودکاتابوليسم پروتئين عضلاني عضله مي

 راهاي از هاي ماهواره با تحريک تمايز سلولIL-6  كهاست

STAT3 ي دهنده پياممسير 
iii۴۳.شود مي هايپرتروفي موجب 

هورمون  اختلال در محور موجبتواند  ميIL-6 نيتوکيس

بالا بودن مزمن  . شود۱- عامل رشدي شبه انسوليني-رشد

IL-6 رشدي عوامل درون سلولي پيامتنظيم منفي  باعث 

 به صورت موضعي و زودگذر به IL-6 نيتوکي س۴۶.شود مي

ا شود و ب هاي در حال رشد توليد ميميوفيبريلي  وسيله

 IL-6 ژنتيکي کمبود. اي ارتباط داردهاي ماهوارهسلول

. دهد ميهايپرتروفي عضلاني را در بافت عضلاني کاهش 

اي و هاي ماهواره تکثير سلولموجب اختلال در  IL-6کمبود 

 D1 iv سيکلين  و ژن هدف آنSTAT3سازي  بيان و فعال

   ۴۷.شود مي

گين  سني  افزايش تجمع زنجيره موجبIL-15ن يتوکيس

ود ش  هاي عضلاني تمايز يافته مي در سلول MHC( v( ميوزين

                                                           
iii - Signal Transducer and Activator of Transcription-3  
iv - Cyclin D1 

v- Myosin Heavy Chain 
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 ۴۸. در عضلات استIL-15 ي نقش آنابوليک دهنده  نشانکه

 از تحليل عضله IL-15  كهاند مختلف نشان دادههاي همطالع

هاي  پروتئيني تجزيه در شرايط بيماري از ،کردهجلوگيري 

ي  به وسيله IL-15ن يتوکسي ۴۹.کندعضلاني جلوگيري مي

 mRNA IL-15 و سطوح شده بيان C2C12هاي ميوبلاست

 ۱۰تا نيافته  در مقايسه با تمايز يافتههاي تمايز وبيميوت در

 ممکن است IL-15 ،چنين  هم۵۰.شودبرابر تنظيم مثبت مي

 به ۵۱. کاهش دهدTNF-α ي دهنده پيام  برمرگ سلولي را با اثر

 ناشي از ورزشهاي ها در سازگارينييتوکرسد سنظر مي

 بيشتري براي هاي همطالعاما  ،اسکلتي درگيرندي  در عضله

هاي مختلف بر توده و عملکرد عضلاني بررسي اثر سيتوکين

  . لازم است

پذيري  با کاهش قدرت و انقباضTNF-α  نيتوکيس

 موجب TNF-α ،نيچن هم ۵۲دارد اسکلتي ارتباط ي عضله

کاهش   و۱i-آتروژن تحريک با  پروتئيني تجزيهافزايش 

 ي دهنــده پيام مسير با مهارسنتز پروتئين عضلاني 

 ۱ي ــسلول  خارجپيام ي م کنندهـاي پروتئيني تنظيــکينازه

 ي  کاهش در نيروي عضله۵۱.شود مي ERK 1/2(ii( ۲و

 يــ آتروفي ليگاز يوبيکيوتيني اسکلتي به عامل ايجاد کننده

)E3 MuRF1(iii روي عضلاني کاهش در ني.  وابسته است

 Tتنظيم منفي ايجاد شده در تروپونين از  ناشيممکن است 

  ۵۲.باشد TNF-α/MuRF1اسکلتي وابسته به ي  عضله

 متصل خودهاي سطحي  به گيرندهTNF-αب يترک

 I-KBα ي  تجزيهموجب آبشاري که با را NF-kBود تا ش يم

 اين . را فعال کند،شود مي) NF-kBي کنندهمهارپروتئين (

هاي  هسته و بيان ژندر NF-kBگيري  جاموجبها يندآفر

اند  دادهنشان   شواهد۵۳.شود عضلاني ميي تجزيهدرگير در 

 در آتروفي ناشي از عدم استفاده از عضله درگير TNF-α كه

نوعي بيماري (ناشي از کاشکسي  اما در آتروفي ،است

 سيتوکين .يابد افزايش ميIL-6 و TNF-α ،IL-1) عضلاني

 از پس در عضلات اسکلتي تا پنج روز TNF-αابي الته پيش

 ي  بافت عضلهي تجزيه شده است و در شروع ديدهورزش 

   ۵۴.دآسيب ديده نقش دار

 است که  مطلبورزش مثال جالبي براي نشان دادن اين

توانند  مي، ايمني ندارنديهايي که منشاچگونه سلول

                                                           
i - Muscle Atrophy F-box /atrogin-1 

ii - Extracellular Signal-Regulated Kinases 

iii-  Muscle Ring Finger  

 

سکلتي منبع  اي عضله .توليد و رها کنند ايهاي ويژهيتوکينس

. ها در پاسخ به ورزش است اصلي توليد سيتوکين

اسکلتي نه تنها با تغييرات ي  از عضله شده رهاهاي  يتوکينس

 تغييرات ميانجي ، بلكه ورزش رابطه دارندناشي ازايمني 

هاي سازگاريناشي از و حاد  ورزش ناشي ازمتابوليک 

اد شده در هاي آز  نوع و ميزان سيتوکين.باشندتمرين نيز مي

 ، ورزشهنگام. پاسخ به ورزش با عفونت متفاوت است

 به IL-6اسکلتي در حال انقباض مقادير مشخصي ي  عضله

  شدت و به مدتIL-6افزايش . كند مي رها خون گردش

  فردعضلاني درگير و ظرفيت استقامتيي  ، تودهفعاليت

 در شرايط عفونت با IL-6 بيان پيام مسيرهاي .بستگي دارد

تغييرات انرژي و مکانيکي .  متفاوت استش کاملاًورز

 ي ها از عضله هاي توليد سيتوکين ترين محرک  مهمي عضله

هاي   سيتوکين،چنين هم. اسکلتي در پاسخ به ورزش هستند

هاي ايجاد   بسياري از سازگاريي آزاد شده در عضله واسطه

  .  اسکلتي هستندي شده در عضله

 ها ميوکين،ندوکرين ابافت اسکلتي به عنوان يک ي عضله

براي را  که مسير ارتباطي جديدي سازد ميرها توليد و را

ايمني در حفظ دستگاه ريز و   درون غدد عصبي،دستگاه

 انرژي نياز به زماني کهبه ويژه ، آورد فراهم ميهموستاز 

  متعدد متابوليکاثرهايها داراي ميوکين. باشدافزايش يافته 

 ،پژوهشي مختلفهاي  براساس يافته. هستندو بيولوژيک 

هاي متعدد ايجاد شده در اثر تمرين ها در سازگاريسيتوکين

ها به ويژه يتوکينتعيين ارتباط بين س. درگير هستند

ها و مسيرهاي متابوليک و تنظيمي مختلف به درک  ميوکين

   .كند ميهاي ورزشي کمک هاي تمريني و پاسخبهتر سازگاري
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Abstract 
Introduction: Cytokines are a group of proteins that play a central role in mediating 

inflammatory responses to pathological stimuli such as infection and tissue damage. However, 
cytokine production is also modulated by a range of physiological stimuli such as exercise. 
Skeletal muscle has recently been identified as an endocrine organ. It has been suggested that 
cytokines or other peptides that are produced, expressed, and released by muscle fibers should be 
classified as “myokines”. These myokines exert paracrine, endocrine and autocrine effects. IL-6 
was discovered as a myokine because of the observation that it increases up to 100-fold in the 
circulation during physical exercise. Because of its metabolic roles, IL-6 production by skeletal 
muscle during physical activity created a paradox. As IL-6 is markedly produced and released in 
the postexercise period when insulin action is enhanced whereas, on the other hand, IL-6 has also 
been associated with obesity and reduced insulin action. Also, muscle mass and its function are 
influenced by different cytokines, in particular by IL-6, IL-15 and TNF-α more prominently during 
exercise. This review focuses on the myokines, their regulation by exercise and their roles in 
immune and metabolism, considering the effects of cytokines on muscle mass and function. 
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