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 "مقاله پژوهشی"

 

 و میوژنین و  PAX-7 ،MyoDهای اسید بر بیان ژن تأثیر اورسولیک
 بومیهای ای در جوجهماهواره هایسلول تکثیر

 
 

و  5، احسان سید جعفری4 زادهسیم زر حسین، 3سید داوود شریفی، 2عبدالله محمدی سنگ چشمه ،1هنگامه مرادی
 3عبدالرضا صالحی

 

 دانشجوی دکترا تخصصی، پردیس ابوریحان دانشگاه تهران، گروه علوم دام و طیور -9
 (amohammadis@ut.ac.irول: ونویسنده مس) ،طیور استادیار، پردیس ابوریحان دانشگاه تهران، گروه علوم دام و -2

 پردیس ابوریحان دانشگاه تهران، گروه علوم دام و طیور ،دانشیار -0
 های نوین پزشکیاستادیار، دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، دانشکده فناوری -4

 تهران، گروه بیوتکنولوژی دانشیار، پردیس علوم دانشگاه -5
 22/30/9011  تاریخ پذیرش:                    25/39/9011تاریخ ارسال: 

 91 تا    99صفحه: 

 
 چکیده

شود که در بعضی از گیاهان دارویی همچون مرزه و ای شناخته میترپن پنج حلقهعنوان یک تریه ب (UA)اورسولیک اسید    
و  C2C12های گذارد. در مطالعه اخیر، تأثیر اورسولیک اسید بر روی سلولتوسعه عضلات اثر میآویشن کوهی وجود دارد و روی 

، In vitroهای گوشتی بومی مورد بررسی قرار گرفت. ابتدا در آزمایش جدا شده از جوجه  (SCs)ایهای ماهوارههمچنین سلول
سازی  های یک روزه جداسازی و خالصای از جوجههای ماهوارهاز مرکز تحقیقات بنیاخته تهیه شدند و سلول C2C12های سلول

صورت ه ، اورسولیک اسید بر اساس وزن بدن بIn vivoشدند، در نهایت تحت تأثیر اورسولیک اسید قرار گرفتند. در آزمایش 
آمده اس دوزهای بدستورد استفاده بر اسها تزریق شد، بطوریکه دوزهای مر شش روز اول در دو نوبت به جوجهداخل عضلانی د

 SCsشده جداسازی شدند. تشخیص  تیمار یهاای در روز هفتم از عضله پکتورال جوجههای ماهوارهبود. سلول In vitroاز آزمایش 
در محیط کشت با  C2C12ای و ماهوارههای تأیید شد. در واقع، سلول  In vivoو  In vitroدر آزمایشات  PAX-7از طریق بیان ژن 
کشت  DMSO  سیسی 1لیتر( همراه با گرم در میلیمیلی 002/0و  0015/0، 001/0، 0005/0/، 00025اورسولیک اسید )

لیتر گرم بر میلیمیلی 00025/0ه اورسولیک در غلظت نشان داد ک In vivoو  In vitroآمده از هر دو آزمایشات شدند. نتایج بدست
و میوژنین را افزایش داد و  PAX-7 ،MyoDهای ماهواره ای یعنی های درگیر در تکثیر و تمایز سلولبیان ژنداری بطور معنی

عنوان یک ماده مؤثر در کاهش دوره پرورش و ه تواند ببخشید. در نتیجه، اورسولیک اسید میهمچنین هایپرتروفی عضله را بهبود 
 های گوشتی بومی پیشنهاد شود. افزایش سرعت رشد عضله اسکلتی در جوجه

 
  PAX-7فلوسیتومتری، توسعه عضله،  ،اورسولیک اسیدکلیدی:  هایواژه

 
 مقدمه

صنعت طیور همراه با رشد فزاینده جمعیت رشد چشمگیری    
(. فشار بر صنایع طیور منجر به فزونی سرعت 22داشته است )

رشد پرندگان، بازدهی خوراک و توده عضلانی بدن آنها 
مهمترین عامل در (. در این خصوص، 22گردیده است )

ها و تبدیل مواد مغذی دستیابی به حداکثر پتانسیل رشد جوجه
ها گیری احتیاجات مواد مغذی جوجهاندازهبه گوشت و عضله، 

عضله تا  های اول پس از هچ است که پتانسیل رشددر هفته
(. از آنجایی که رشد عضله 99نماید )زمان کشتار را تعیین می

افتد، بهبود تروفی عضله اسکلتی اتفاق میها با هایپردر جوجه
ها به خود جلب چنین فرایندی توجه وافری را در پژوهش

 کرده است. 
های هایپرتروفی عضله اسکلتی از طریق جمعیت میوبلاست   

ای معروف های ماهوارهعنوان سلولشود که ببالغ کنترل می
اسکلتی های بنیادی اصلی عضله ها، سلولهستند. این سلول

ای توسط اهدای های ماهواره(. سلول90شوند )محسوب می
 ای، هایپرتروفی عضله را تسریع هسته به فیبرهای عضله

 ئین را افزایش تنمایند و ظرفیت فیبرها برای سنتز پرومی
اند ها در هفته اول پس از هچ فعال(. این سلول29دهند )می

(. 22بینند )میکه با محدودیت خوراک در این زمان آسیب 
های کنند که سلولمستندات علمی موجود پیشنهاد می

خارجی مثل فاکتور رشد  ای به شدت توسط عواملماهواره
(، فاکتور رشد فیبروبلاست TGF-βدهنده بتا )تغییر شکل

(FGF و چندین عامل رونویسی از قبیل )PAX-7 عامل ،
( و MyoD(، عامل تمایز میوژنیک )MRFتنظیمی میوژنیک )
(. لذا، شناسایی این عوامل و 92،1شوند )میوژنین کنترل می

نمایند مسیر جدیدی در بهبود فهم اینکه آنها چگونه عمل می
 های گوشتی باز خواهد نمود. عملکرد رشد جوجه

های زیادی در جهت فهم سازوکارهای مولکولی و تلاش   
های سلولی درگیر در هایپرتروفی و آتروفی عضلات در سال

(. یکی از راهبردهای موجود در 25اخیر انجام شده است )
گیری از مواد طبیعی گیاهی بهرهتحریک هایپرتروفی عضلات 
(. اورسولیک اسید یک ترکیب 91مثل اورسولیک اسید است )

باشد که در پوست سیب، نعنا، رزماری، آویشن، لیپوفیلیک می
کنون اثرات بیولوژیکی متعددی  (. تا93آلو و مرزه حضور دارد )

برای این ترکیب تعیین شده است که شامل اثرات ضدتوموری 
، ضداکسیداتیو، ضدالتهابی، STATاز طریق مهار مسیر 
باکتری و محافظت از کبد است ضددیابت، ضدایدز، ضد

 دانشگاه علوم کشاورزی و منابع طبیعی ساری
 پژوهشهای تولیدات دامی
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اند که اورسولیک اسید (. محققان مختلف نشان داده24،2)
ند و در نهایت حجم و کتخریب عضله اسکلتی را مهار می

دهد قدرت این بافت را در حیوانات آزمایشگاهی افزایش می
(. همچنین، نشان داده شده است اورسولیک اسید حجم 91)

های مسیر هوازی عضله اسکلتی را با افزایش بیان ژن
ول در تخریب های مسو( و کاهش بیان ژنB)پروتئین کیناز 

 (. 91دهد )می( افزایش 9-و آتروژین MURF-1عضله )
 گیاهان دارویی همچون مرزه بعنوان یک جایگزین    

شوند. منطبق بر بیوتیک مناسب در جیره طیور استفاده میآنتی
ها مصرف مدارک علمی، استفاده از مرزه در جیره جوجه

 خوراک و افزایش وزن را به مقدار قابل توجهی افزایش 
 (. 03دهد )می
 های اورسولیک اسید سلولرسد نظر میه در کل، ب   

ای را جهت بهبود عملکرد و افزایش سرعت رشد در ماهواره
نماید. تأثیر اورسولیک اسید در هفته اول پس از هچ فعال می

ندرت مورد مطالعه قرار گرفته های گوشتی بومی بهجوجه
تواند است. لذا، فرضیه ما این بود که افزایش حجم عضله می

گیرد. در بطور مثبتی بوسیله اسید اورسولیک تحت تأثیر قرار 
های گوشتی بومی با شده در جوجهمطالعه حاضر، پاسخ القا

شده از ای جداهای ماهوارهافزودن اورسولیک اسید به سلول
و تزریق اورسولیک اسید به  In vitroعضله اسکلتی بصورت 

 شد. بررسی   In vivoصورت ه ها بعضله جوجه
 

 هامواد و روش
  Enzo Life Sciences شرکت از یکاورسول یداس   

  ، FBS،DMEMشد.  یداریخر درصد 13با خلوص 
 مانند کلاژناز یگوارش یهایم، آنزیسیناسترپتوما -یلینسیپن

 GIBCO شرکت از یسپازدهمچنین چهارم و و نوع اول 
های یبادیآنت .ندشد یداری( خریویورک، نیلند)گراند آ
از  MyoDو  β-actin ،PAX7، Myogeninی برا یاختصاص
 یداریسانتا کروز )سانتا کروز( و آباکام خر یوتکنولوژیبشرکت 

 سنتز  یت، کین، ژلاتEDTA-ی. فسفات بافر نمکندشد
DNA ،PCR Master Mix، و  یچآلدر-یگمااز شرکت س

 .ندشد یداریخر Merckاز شرکت  یمیاییمواد ش یرسا
صورت  In vivoو  In vitroاین پژوهش در دو مرحله    

 یکتعدادی جوجه  بومی  گلپایگانی گرفت که در هر مرحله 
روزه تهیه و از آنها نمونه گرفته شد و مراحل جداسازی سلول، 

سیتومتری، تیمار با اورسولیک اسید، فلوشناسایی سلول با 
و در  cDNAو RNAتشخیص سمیت سلول، استخراج 

جداگانه در هر مرحله  طورمیزان بیان ژن بگیری اندازهنهایت 
 .انجام گرفت

 In vitroمطالعه 
 ای عضله اسکلتیهای ماهوارهجداسازی سلول

با  یاسکلت یچهماه یاماهواره یهاسلول یجداسازابتدا،   
 ییاز آنجا .(21گرفت )صورت  pre-platingاستفاده از روش 

 یافت یشترتر بجوان یورط یچهدر ماه یاماهواره یهاکه سلول
از  تریخالص یتبه جمع یابیدست یبرا شوند، بنابراینیم
استفاده  ییابتدا یندر سن یگوشت یهاها از جوجهسلول ینا

و در  شدروزه تهیه  تدا چند جوجه بومی گلپایگانی  یکاب شد.

ها با محلول کتامین/زالین بیهوش شده و در جوجهروز سوم 
 یورط ینهمتر از سیلیم 9به قطر  یاسکلت یچهماه ادامه،
 9/3) یمیمحلول آنز یدرون فالکون حاو شده وجدا  یگوشت

 u/mg 25/9و  4درصد کلاژناز نوع  9/3، 9درصد کلاژناز نوع 
 یدارنگه یگراددرجه سانت 4 یشب در دما 9مدت ه ( بیازپازد

 مدته ب هانمونه ،ساعت  24 ازبعد  انجام شود.تا هضم  شد
 شدند.انکوبه  یگراددرجه سانت 02 یساعت در دما یمو ن سه

عبور داده  یمتریلیم 23 یبا منفذها یصاف یکاز ها نمونه
قرار  9253با دور  یفیوژدر سانتر یقهدق 2مدت ه و ب شدند

 و D-MEM یکشت حاویطبه محافزودن با در ادامه، . گرفتند
FBS 93 ،%یکمدت ب و شدهکشت  یتک سلول انسیونسوسپ 

 یناول شد.انکوبه  یگرادجه سانترد 02 یساعت در دما یمو ن
و  یقطبیرغ یهاسلول یرهبا ذخ، pre-platingمرحله از 

انجام  EDTA-ینجداشده توسط بافر فسفات سال یهاسلول
 یکها در و سلول شد کرارمرحله هر روز ت ین. اگرفت

 یبرا یت،در نها شدند.کشت داده  محیط یفلاسک حاو
  یتومتریفلوس شده از کشت داده یهاسلول یصتشخ

 .شداستفاده  PAX-7 بادییآنت
 فلوسیتومتری

ای با استفاده از های ماهوارهدر این مرحله، شناسایی سلول   
ها سلول صورت گرفت. PAX-7بادی اختصاصی اولیه آنتی

پس از شستشو با محلول شستشوی مخصوص فلوسایتومتری 
 4% دقیقه با پارافرمالدئید 03مدت ب( 9% و سرم PBS )شامل

صورت و ب PAX7 بادییکس شدند. در مرحله بعدی با آنتیف
ی ثانویه فلورسانس متصل بودند مستقیم به یک آنتی باد

ها با مجدد سلول تثبیتساعت انکوبه شدند. بعد از  9مدت ب
نشانگر  ها برای بررسی بیانپارافرمالدئید یک درصد، نمونه

 Dekensonسط دستگاه فلوسایتومتری مدل سطحی تو

Bectin 8افزارو نرم/MDI2 Win   آزمایشگاه در
 . قرار گرفتند ارزیابیمورد  هیستوژنوتک

 تیمار با اورسولیک اسید
در محیط کشت  C2C12همراه ه ای بهای ماهوارهسلول   

لیتر گلوکز( گرم بر میلیمیلی 5/4با  DMEMفیبروبلاست )
درصد گلوتامین  9درصد پنی سیلین/استرپتومایسین،  9شامل 

درصد رطوبت هوای انکوباتور  15همراه با  FBSدرصد  93و 
 گراد کشت شدند. درجه سانتی 02و دمای  CO2درصد  5و 

لول/چاهک در یک س 2* 930ای با چگالی های ماهوارهسلول
ها این سلولروز کشت شدند.  2مدت چاهکی ب 12پلیت 

تنهایی درصد به 93روز در محیط کشت سرم  2مدت ب
(DMSO 9/3 ( یا با اسید اورسولیک )33325/3درصد ،

لیتر همراه گرم بر میلیمیلی 332/3و  3395، 339/3، 3335/3
شده های ارائهسی( کشت شدند. تمام دادهسی 9) DMSOبا 

 است.دست آمده ه در این مطالعه از سه آزمایش مستقل ب
  MTTآزمون  

، 3335/3، 33325/3سمیت سلولی اورسولیک اسید )   
لیتر( از طریق گرم در میلیمیلی 332/3و  3395/3، 339/3

آزمایش شد. مکانیسم آن شامل شکستن نمک  MTTآزمون 
MTT  از طریق آنزیم بلورهای نامحلول فورمازان به

خروجی های زنده است. دهیدروژناز میتوکندریایی در سلول
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های محلول بنفش رنگ فورمازان این واکنش تولید کریستال

سازی است. برای بهینه  (DMSO)دی متیل سولفوکسایددر 
ای های ماهوارهغلظت اورسولیک اسید در محیط کشت، سلول

های مختلف اورسولیک اسید تیمار با رقت C2C12بهمراه 
درجه  02نکوباسیون در دمای ساعت ا 4شدند. پس از گذشت 

 ODاضافه شد و سپس  DMSOسی سی 933گراد، سانتی
ایران( ثبت -هر چاهک از طریق میکروپلیت ریدر )نوین گستر

 زنده در هر گروه محاسبه شد.های شد. در پایان، درصد سلول
 cDNAو سنتز  RNAاستخراج 

از بر اساس کیت تجاری سیناژن  RNA، استخراج ابتدا   
استخراجی با  RNA یفیتک وکمیت  .شدانجام ها نمونه

، برای تعیین خلوص تعیین شد.ژل آگارز استفاده از نانودراپ و 
و  213در جذب  یزانم، DNaseIبا  هایمار نمونهت پس از 

برای شد.  یریگاندازهنانودراپ نانومتر و با استفاده از  223
 5/9ژل آگارز  یروی استخراج RNA تفکیک ،تعیین کیفیت

 S 92 و 22 یهاRNA باندهای مربوط به واجرا شد درصد 
از ها، بعد از اطمینان از خلوص و کیفیت نمونه. ارزیابی شدند

RNA  سنتز  منظوربخالصcDNA سنتز  یبرا. استفاده شد
cDNA شرکت تجاری  یتاز کGenet Bio استفاده شد .

 و گرادیدرجه سانت 53 یساعت در دما یک ها نخستنمونه
 .گرفتنددرجه قرار  23 یدر دما یقهدق 93 سپس
 qRT-PCR یاجرا

-QRT تکنیک با استفاده ازها در نمونه mRNAسطح    

PCR طور خلاصه، با استفاده از ب(. 92) شد تعیین
ها استخراج شده و در آب کل از نمونه Trizol  ،RNAمعرف
دستورالعمل طبق ( DEPCکربنات ) یروپ یلات ید حاوی

گرم میکرو 0 از cDNA، در ادامهسازنده حل شد. شرکت 
RNA شده و  سنتزQRT-PCR با استفاده از دستگاهRotor 

Gene 3000  (Corbett Research ).جهت اجرای  انجام شد
QRT-PCR ایکس 93، مسترمیکسSYBR green PCR  

 یداس با تیمارتحت  هایجوجه یبرا cDNA یترلمیکرو 93 با
 همچنین ل وکنتر هایجوجه یبرا یترلمیکرو 2و  یکاورسول

 عقبرو به جلو و  یاز آغازگرها یکاز هر  پیکومول 93

 23 به واکنشمخلوط حجم مخلوط شدند و سپس ( 9)جدول 
انجام شد: مرحله  یرطبق مراحل ز تکثیر. رسانده شد یترلمیکرو

 ثانیه؛ 5مدت ب گرادیدرجه سانت 15در  کردنواسرشته (9
 95مدت ب گرادیدرجه سانت 15در  کردن( واسرشته2مرحله 

 95مدت ب گرادسانتی درجه 51 در اتصال (0مرحله  یه؛ثان
 23مدت ب گرادیدرجه سانت 22در ( گسترش 4مرحله  یه؛ثان
 43برای  4تا  9مراحل  ذوب. یتجزیه منحن (5مرحله یه؛ ثان

انجام  در سه تکرارهر ژن  یبرا چرخه تکرار شدند و تکثیر
ذوب تأیید  یتوسط تجزیه منحن یکونآمپلبودن اختصاصیشد. 
-RESTافزار ها توسط نرمژن بیان ییرمحاسبه تغ یبرا و شد

چرخه آستانه استفاده  یاز استانداردها )بیکمن( (2)نسخه  384
( نرمال شد β-actinدار )در برابر ژن خانه هاژن یان. ب(5) شد
 اینشد.  یمبا توجه به کنترل ترس یاندر ب ینسب ییرعنوان تغو ب

پرایمرها اختصاصی بوده و برای مطالعه عملکرد ژن طراحی 
 .شدند

 In vivoمطالعه 

قطعه جوجه بومی نژاد گلپایگانی با  43در این مطالعه از    
گرم استفاده شد .سپس، اورسولیک اسید در  43میانگین وزنی 

لیتر بصورت داخل عضلانی گرم/میلییلیم 33325/3غلظت 
صورت بدن در طول شش روز اول برم وزن بر اساس کیلوگ

تی بدون ایجاد ترس و تنش های گوشدوبار در روز به جوجه
صورت تصادفی قطعه جوجه ب 23ها تزریق شد.در جوجه

ای از عضله سینه آنها در روز آخر های ماهوارهانتخاب و سلول
های ، شناسایی سلولIn vitroجدا شد. مشابه آزمایش 

یید شد. در ادامه، تا PAX-7بیان  ای از طریق آزمونماهواره
ای های ماهوارههای درگیر در تکثیر و تمایز سلولبیان ژن

 گیری شدند. و میوژنین اندازه PAX-7 ،MyoDشامل 
 تجزیه آماری 

 SPSSافزار در نرم t-studentها با استفاده از آزمون داده   
هر  افزار اکسل ترسیم شدند.تجزیه شدند و نمودارها در نرم

 ± ها بصورت میانگینآزمایش حداقل سه بار انجام شد و داده
  انحراف معیار ارائه شدند.

 
  پرایمرهای مورد استفاده در این تحقیق توالی -9جدول 

Table 1. The sequence of used primers  
(5ʹ-0ʹ)توالی  پرایمرها (5ʹ-0ʹ)توالی    

PAX7 AAGAGGAAAGCCACATTGC CCTGCTTGAAGTTCCTGCTC 
Myogenin GTGGAGGATATGTCTGTTG CTTATGTGAATGGGGAGTG 

MyoD GTTCTGTTGTTTCCAGCCTCG GAAGAGGGGTGCAGTTGGTG 
β-actin ATATCGCTGCGCTGGTCGTC AGGATGGCGTGAGGGAGAGC 

 
 نتایج و بحث

 ای شناسایی سلول های ماهواره
 اسید، اورسولیک از متأثر اولیه مطالعه فاکتورهای منظوره ب   

ها را سلولنتایج حاصل از فلوسیتومتری ماهیت این تجزیه 

نشان داد  PAX-7بادی تجزیه فلوسیتومتری آنتیتایید کرد. 
ها بیان شدند. لذا درصد سلول 4/02که این عامل در حدود 

ای هستند ها از نوع ماهوارهمعلوم شد که حدود نصف سلول
 (. 9)شکل 
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 راست: کنترل منفی ،ایول ماهوارهچپ: نمونه بافت حاوی سل .PAX-7بادی نتایج فلوسیتومتری آنتی -9شکل 
Figure 1. Flow cytometric results of PAX-7 antibody. Left: Muscle tissue sample containing satellite cells and right: 

Negative control 
 

 بررسی اثر سمیت اسید اورسولیک
سلولی برای زنده مانی برای تعیین درصد  MTTنتایج    

بیشترین زنده دوزهای مختلف اورسولیک اسید نشان داد که 
ای در دوز های ماهوارهو سلول C2C12 مانی سلول های

های (. از این رو، اولین دوز برای سلول2بود )شکل  33325/3
  ای بکار رفت و سپس در طول زمان دنبال شد. ماهواره

های شود تکثیر سلولدیده می 0همانطور که در شکل    
طوریکه تفاوت در ه ای در طول زمان افزایش یافت. بماهواره

سازد که روز اول و ششم مشهود بود. این موضوع آشکار می
ایپرتروفی عضلات اسکلتی را اورسولیک اسید توانایی بهبود ه

دارد.

 

 
 

 یکاورسول یداسبرای دوزهای مختلف  سلول درصد زنده مانیبرای تعیین   MTTنتایج آزمون -2شکل 
Figure 2. MTT test results for determining the percentage of metabolic activity for different 

 doses of ursolic acid 
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 یک برای شش روز متوالیاورسول یداسشده با های گوشتی تیماربافت سینه جوجه شده ازای جداهای ماهوارهتصویر سلول -0شکل 
Figure 3. Satellite cell images isolated from breast tissue of native broiler chickens treated with 

 ursolic acid for seven days 
 

 های درگیر درسی اثر اسید اورسولیک بر بیان ژنبرر
 ای های ماهوارهتکثیر و تمایز سلول

ای حلقهدر این مرحله ، درجه تأثیر این ترکیب طبیعی پنج    
و میوژنین جهت  PAX-7 ،MyoDهای روی بیان ژن

کردن مکانیسم هایپرتروفی عضلات که ناشی از اسید آشکار
 RNAسازی  آزمایش خالصسولیک است بررسی شد. اور

 ODشده بوسیله اسپکتروفوتومتر نشان داد که نسبت استخراج
 12/9تا  12/9در شده های استخراجونهدر تمام نم 223/213

دهنده کیفیت مناسب استخراج است. ظاهر شد که نشان
استخراج شده از طریق ژل الکتروفورز  RNAآزمایش کیفیت 

ریبوزومی  RNAدر ارتباط با  22sو  92sو مشاهده باندهای 

استخراج شده است، نشان داد که  RNAکه شاخص کیفیت 
کیفیت مناسبی برای ادامه  RNAسازی مولکول  خالص

انجام شد، در هر دو  PCRداشته است. پس از اینکه 
رسد که سطوح بیان نظر میه ب In vivoو  In vitoآزمایشات 

که با کنترل زمانیکه  MyoD، میوژنین و PAX7های ژن
ها مقایسه شد افزایش یافت. بنابراین سطوح بیان این ژن

توان برابر افزایش یافت. پس می 92و  23، 10ترتیب حدود ب
داری طور معنیه نتیجه گرفت که تیمار اورسولیک اسید ب

ای بطور های ماهوارهو میوژنین را در سلول MyoDسطح 
  (.5و  4دهد )شکل داری افزایش میمعنی

  

 
ه با کنترل تحت شرایط یک در مقایساورسول یداسای بعد از تیمار های ماهوارهدر سلولو میوژنین  PAX-7 ،MyoDهای بیان ژن -4شکل 

 .شاهد استدرصد مابین تیمار و  5داری آزمایشگاهی. علامت ستاره گویای سطح معنی
Figure 4. Expression of PAX-7, Myogenin and MyoD genes in satellite cells after ursolic acid treatment when 

compared to control under in vitro conditions. Star marks indicate a significant difference at the 5% level 
 between the sample treated with ursolic acid and the control. 
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یک در مقایسه با کنترل تحت شرایط اورسول یداسای بعد از تیمار های ماهوارهدر سلولو میوژنین  PAX-7 ،MyoDهای بیان ژن -5شکل 

 درصد مابین تیمار و شاهد است. 5داری ری. علامت ستاره گویای سطح معنیدرون پیک
Figure 5. Expression of PAX-7, Myogenin and MyoD genes in satellite cells after ursolic acid treatment when 

compared to control under in vivo conditions. Star marks indicate a significant difference at the 5% level 
 between the sample treated with ursolic acid and the control. 

 
ریزی منظم وسیله برنامهه بای های ماهوارهجمعیت سلول   

شود که نقش مهمی در تنظیم فعالیت داخل سلولی کنترل می
ای، تمایز و تکثیر میوژنیک و نقش احتمالی های ماهوارهسلول

های در هایپرتروفی میوفیبر دارد. در این برنامه، مولکول
ها MRFباشند.  می MRFs ،PAX-7تنظیمی کلیدی شامل 

هستند که هر  MRF4و  MYF5 ، میوژنین، MyoDشامل 
(. 90های خاصی در کنترل فرایند میوژنیک دارند )کدام نقش

پس از تیمار با اورسولیک   PAX-7در این مطالعه، بیان ژن 
رسد بنظر می PAX-7اسید افزایش پیدا کرد. افزایش بیان 

( 1است ) SIRT 1مرتبط با اثر اورسولیک اسید بر روی فعالیت
 افزایش وزن دارد.که نقش حیاتی در 

ای موش توسط های ماهوارهدر سلول PAX-7القای بیان    
( گزارش شده است. آنها پیشنهاد 2بختیاری و همکاران )

های درگیر در کردند که این ژن نقش مهمی در تغییر بیان ژن
ای دارد. نشان داده شده است که های ماهوارهتکثیر سلول

PAX-7 ای بوده و تولید ماهوارههای قادر به تحریک سلول
ای را محدود های ماهوارهشده از سلولهای مشتقمیوبلاست

های در شناسایی سلول PAX-7کند. نقش حیاتی می
ای آن را به یک شاخص مفید در تعیین کینتیک ماهواره

ها تبدیل کرده است. این امر از طریق تنظیم جمعیت آن
های گوشتی جوجهای های ماهوارهدر سلول PAX-7 کاهشی

شود، ساعت پس از هچ مشخص می 42محروم از خوراک 
ای در عضله های ماهوارهبطوریکه شاخص کاهش تعداد سلول

 (.  0سینه پرندگان محروم از خوراک است )
و میوژنین پس از  MyoDهای ، بیان ژنPAX-7بر علاوه   

تیمار با اورسولیک اسید افزایش یافت این عوامل عضو خانواده 
باشند که در فرایند تکثیر ( میMRF1عامل تمایز میوژنین )

های ای درگیر هستند. این عوامل در سلولهای ماهوارهسلول
 ها در آنشوند در حالیکه بیان ای فعال بیان میماهواره
افتد. به عبارت دیگر، فعال اتفاق نمیغیر ایهای ماهوارهسلول

MRFs شوند، اما ای خاموش بیان نمیهای ماهوارهدر سلول
شوند بیان می MyoD Myf5شدن و تکثیر، بمحض فعال

وجود  Myf5و  MyoD(.  اگرچه رابطه عملکردی بین 9)
عامل اصلی رونویسی میوژنیک است و نشان  MyoDدارد، 

ای ضروری های ماهوارهداده شده است که برای تمایز سلول
های یکی از اولین شاخص MyoD(. در واقع، 22است )
باشد و نقش مهمی در شده در فرایند ساخت عضله میشناخته

 MyoD(. در این راستا بیان 22تنظیم تمایز عضله دارد )
بخشد. مطالعات ای را بهبود میماهواره هایفعالیت سلول

را  myogeninبیان ژن  MyoDقبلی نشان داده اند که بیان 
های عضله اسکلتی را تحریک بهبود داده و تمایز نهایی سلول

ای های ماهواره(. میوژنین همچنین در تمایز سلول23کند )می
درگیر است و بعنوان شاخص در توسعه داخل سلولی عضله 

باشد. بیان میوژنین همچنین برای تنظیم میوژنیک میمفید 
حیاتی است بطوریکه برای تشکیل طبیعی و تمایز 

multinucleated myotubes ( نقش 21ضروری است .)
در این فرایند بسیار پیچیده است. این قادر است  mrf4خاص 

های تمایز میوژنیک در رویان فاقد میوژنین و رویان
myogenin null ( تمام این مطالعات 22را تسهیل کند .)

سازی میوژنیک و برای فعال MyoDکنند که پیشنهاد می
ای مورد نیاز است. در نهایت، های ماهوارهتکثیر سلول

تا  mrf4میوژتین نقش مهمی در تمایز نهایی آنها دارد و 
 کند. حدودی هر دو نقش را ایفا می

های د روی سلولمکانیسم احتمالی اثر ارسولیک اسی   
و توسعه  MyoDسازی ژن توان به فعالای را میماهواره

داخل سلولی عضله نسبت داد. افزایش بیان میوژنین و 
MyoD ولیک اسید در شده با ارسهای بنیادی تیماردر سلول

شود. توانایی میهای بنیادیمنکس توانایی تکثیر سلول
ای بوسیله ماهوارههای ارسولیک اسید به تحریک تکثیر سلول

(. آنها 94ز گزارش شده است )( نی2395جونگ و همکاران )
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ای با ارسولیک اسید های ماهوارهکه تیمار سلول ددادننشان 

شده از پوست سیب منجر به افزایش پاسخ به دوز در استخراج
های عضله شد. در سلول PGC1α، و AMPK ،SIRT1بیان 

ارسولیک اسید بیان همچنین محققان مشاهده کردند که 
را که باعث القای  Mtorو  IGF1 ،AKTهای پروتئین

های درگیر در شوند و همچنین پروتئینمیهایپرتروفی عضله 
(. بنابراین محققان 94دهد )آتروفی عضلات را کاهش می

های پیشنهاد کردند که ارسولیک اسید قادر به تنظیم پروتئین
افزایش هایپرتروفی و درگیر در بیوژنزیس میتوکندریایی، 

( نشان دادند 2392آتروفی عضله است. بختیاری و همکاران )
(. 4کند )را فعال می SIRTکه ارسولیک اسید بطور مستقیم 

 SIRTآنها گزارش کردند که ارسولیک اسید به سطح خارجی 
شود و منجر به اتصال محکم سوبسترا به آنزیم متصل می

 SIRTشود. آنها همچنین نشان دادند که ارسولیک اسید، می
دهد. لذا محققان را به سمت شکل فعال آنزیم انتقال می

ها را در سلول SIRTپیشنهاد کردند که ارسولیک اسید فعالیت 
(  همچنین نشان داد که ارسولیک 2کند. بختیاری )تقویت می

وسعه تعداد اسید، نئومیوژنزیس را از طریق هایپرپلازیا و  ت
کند. کاتاشیما و ای در عضله اسکلتی القا میهای ماهوارهسلول

( در یک مرور سیستماتیک نشان دادند که برخی 95همکاران )
های فیزیولوژیکی و مولکولی در اثر بخشی از مکانیسم

دادن توده سید بر روی فیتنس فیزیکی، از دستارسولیک ا
ش دارند. این عضله اسکلتی هزینه انرژی و چاقی نق

 SIRT1( بهبود فیتنس فیزیکی از طریق 9سازوکارها شامل: 
بهبود توده عضله اسکلتی از طریق  (SMPGC-α 2و بیان 
 ، IGF-1، ترشح MTORسازی ، فعالMURF1مهار 

( توسعه ترموژنزیس از طریق بیان 0سازی هورمون رشد  فعال
، و تنظیم فاکتور رونویسی AMPKسازی ، فعالUCP1زیاد 

تواند میسازی با ارسولیک اسید مکملآدیپوسیت. در نتیجه، 
یک درمان جنبی برای پیشگیری و درمان پیامدهای 
متابولیکی مرتبط با توده عضله در انسان باشد و همچنین 

تواند دوره رشد را کوتاه کرده و رشد عضله اسکلتی در می
 های گوشتی را افزایش دهد. جوجه

داد اورسولیک در  نشان حاضر پژوهش نتایج کلی طورب   
داری بیان لیتر بطور معنیگرم بر میلیمیلی 33325/3غلظت 

ای یعنی های ماهوارههای درگیر در تکثیر و تمایز سلولژن
PAX-7 ،MyoD  و میوژنین را افزایش داد و همچنین

هایپرتروفی عضله را بهبود بخشید. در نتیجه، اورسولیک اسید 
تواند بعنوان یک ماده مؤثر در کاهش دوره پرورش و می

های گوشتی افزایش سرعت رشد عضله اسکلتی در جوجه
 بومی پیشنهاد شود.
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Abstract             
   Ursolic acid (UA) is known as a naturally occurring triterpene pentacyclic compound in some 
medicinal herbs including savory that affects the skeletal muscle. In the current study, the effect 
of UA was evaluated on C2C12 cells and satellite cells (SCs) isolated from native broiler chicks. 
First in the in vitro experiment, the C2C12 cell line obtained from the Stem Cell Technology 
Research Center and the SCs were isolated and purified from one-day chickens and then treated 
with UA. In the in vivo experiment, UA was injected intramuscularly based on the body weight 
to chicks during the first seven days, two times a day, from day one to day seven by the 
appropriate dose obtained in the in vitro experiment, and then SCs were isolated from pectoralis 
muscle at the last day. The purification was confirmed by assessment of PAX-7 expression in 
both in vitro and in vivo experiments. In fact, SCs and C2C12 cells were cultured for seven days 
in 10% serum medium with vehicle alone (0.1% DMSO) or UA (0.00025, 0.0005, 0.001, 
0.0015 and 0.002 mg/mL) along with DMSO (1 mL). The findings from the in vitro and in vivo 
experiments revealed that UA at 0.00025 mg/mL significantly increased the expression of genes 
involved in the SCs proliferation and differentiation including PAX-7, MyoD and Myogenin, 
and improve the muscle hypertrophy. As a result, UA can be suggested as a suitable material to 
reduce the breeding period and faster growth of skeletal muscle in broiler chickens. 
 
Keywords:  Flow-cytometry, Muscle development, Paired box protein Pax-7, Poultry, Ursolic  
                     Acid
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