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ABSTRACT

Background & objectives: Over the last couple of decades, research has focused on
attempting to understand the genetic influence on sports performance. Whole exome
sequencing (WES) has great potential to explore all possible genetic variants associated with
physical performance. However, this new technique has not been used in sports genetics
research. Therefore the aim of this case study was to report new variants in genes involved in
skeletal muscles strength (ACE, NOS3, IGF1R, IL-6) in an elite weightlifter using WES.
Methods: After obtaining a written testimony from a 32-year-old man, who is a member of
the Iranian national weightlifting team, 5 cc of blood was taken and then DNA was extracted.
DNA samples were analyzed using the whole exome sequencing method.
Results: Whole exome sequencing analysis revealed a missense variant (99454613G>A) in
IGF1R, 22771156C>T polymorphism in IL-6, 150695726T>C and 150704250C>G
polymorphisms in NOS3 and 61573761T>C and 61564052A>G in ACE genes.
Conclusion: Results of whole exome sequencing analysis revealed a missense variant and
polymorphism in muscle strength and hypertrophy related genes in this elite weightlifter.
However, other studies with larger sample sizes are needed to investigate the relationship
between these variants and power athlete status.
Keywords: Whole Exome Sequencing; Muscle Strength; Weightlifter; Muscular Hypertrophy;
Variant; ACE
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قدرت یپرتروفی وهامرتبط باهاي شناسایی تغییرات تک نوکلئوتیدي در ژن
بردار نخبه با استفاده از روش توالی یابی کل اگزوم: در یک وزنهعضلانی 
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مقدمه
عملکرد ورزشی یک ویژگی پیچیـده اسـت کـه تحـت     
تأثیر عوامـل ژنتیکـی و محیطـی قـرار دارد. عملکـرد      

ورزشکاران نخبـه تـا حـد زیـادي تحـت تـاثیر عوامـل        
افـراد  DNAو تفاوت در تـوالی  ]1[ژنتیکی قرار دارد

دهـه  دو. در ]2[مسئول تمایز در صفات ورزشی است

چکیده
انـد.  در طی دو دهه گذشته، تحقیقات زیادي براي درك تأثیر ژنتیک بـر عملکـرد ورزشـی تمرکـز داشـته     زمینه و هدف: 

هاي ژنتیکی مرتبط با عملکرد جسمانی دارد، اما با ایـن وجـود در   یابی کل اگزوم پتانسیل زیادي براي شناسایی واریانتتوالی
گـزارش  ه اسـت. بنـابراین هـدف از نگـارش مقالـه حاضـر      تحقیقات ژنتیک ورزشی هنوز از این تکنیک جدید اسـتفاده نشـد  

در یکــی از ) IL-6و ACE ،NOS3 ،IGF1Rهــاي درگیــر در قــدرت و هــایپرتروفی عضــلانی (ژنهــاي جدیــد در واریانــت
روش توالی یابی کل اگزوم بود. برداري جهان با استفاده از قهرمانان وزنه

سی خون دریافت شد سی5برداري مردان، ز ورزشکاران عضو تیم ملی وزنهیکی انامه کتبی از پس از اخذ رضایتکار:روش
مورد بررسی قرار گرفت.یابی کل اگزوم توالیبا استفاده از روش از نمونه خون، DNAو پس از استخراج 

، IGF1R) در ژن 99454613G>A(یابی کل اگزوم نشـان دهنـده وجـود واریانـت بـد معنـی      نتایج حاصل از توالیها:یافته
و ACE) در ژن 61573761T>Cو 61564052A>G(هـاي  مورفیسـم ، پلـی IL-6) در ژن 22771156C>Tمورفیسم (پلی
بود.NOS3) در ژن 150704250C>Gو T>C150695726هاي (مورفیسمپلی

مرتبط با هایپرتروفی و هايرا در ژنهاییمورفیسمپلیوواریانتتوالی یابی کل اگزومتحلیلوتجزیهنتایجنتیجه گیري: 
قدرت عضلانی در این وزنه بردار نخبه نشان داد. تحقیقات دیگري با حجم نمونه بیشتر جهت بررسی ارتباط ایـن واریانـت و   

ها با عملکرد ورزشکاران قدرتی مورد نیاز است. مورفیسمپلی
ACEروفی عضلانی، واریانت، هیپرتبردار، یابی کل اگزوم، قدرت عضلانی، وزنهتوالیهاي کلیدي:واژه
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ارتباط بین برخـی  باره اي درکنندهگذشته، شواهد قانع
. ]3,4[به دست آمده استها با عملکرد ورزشیاز ژن

هـاي تعیـین تـوالی    پیشـرفت در روش از طرفی اخیـراً 
DNAن را فراهم کرده تا برخـی از  و ژنوتیپ این امکا

هاي ژنتیکی فـردي کـه بیـانگر عملکـرد ورزشـی      تنوع
مهم ي شاخصهااز . یکی ]5,6[هســتند شناســایی شــود

ی سربررد مینه ترکیب بدنی مواً در زخیرانتیکی که ژ
يتک نوکلئوتیدهــــاي مفیسرست پلیمواگرفته ار قر
به تغییراتی يتک نوکلئوتیدهاي مفیسرپلیمو. باشدمی

لی اتودر یک تک نوکلئوتید شـود کـه در آن   گفته مـی 
ــاتیکی یا بین جفژیک گونه بیولوي عضاابین م نوژ ي ه

با توجه بـه دو  هد. دمیخ د ریک موجوزوم در مووکر
گونه و مکمل بودن دو رشته هرDNAاي بودن رشته

جابجایی در یک رشته تغییري در رشته دیگر و بازهاي 
ــرد.     ــد ک ــاد خواه ــل ایج ــاي مفیسرپلیمومکم تک ه

ــایی ژنينوکلئوتید هــاي کاندیــدا کــه در   در شناس
.یـد هسـتند  بیماري و صفات فنـوتیپی نقـش دارنـد مف   

تواننـد بعنـوان   میيتک نوکلئوتیدهاي مفیسرپلیمو
هاي ژنتیکی با غلظـت  ی براي ساخت نقشنشانگر ژنتیک

.]7,8[ها به کار روند بالا و مطالعات مرتبط با بیماري
در ارتباط بـا فعالیـت ورزشـی مطالعـات گسـترده در      

دهد عناصر ژنتیکی تاثیر زیادي سراسر جهان نشان می
بر اجزاي عملکرد ورزشی همچون اسـتقامت، قـدرت،   
ــلانی،    ــبی عض ــاهنگی عص ــذیري، هم ــاف پ ــوان، انعط ت

هـاي مهـم در   هاي روانشناختی و سایر ویژگـی ویژگی
. تحقیقــات صــورت گرفتــه در ایــن ]9[ورزش دارنــد 
هـاي تنظـیم کننـده    دهند برخی از ژنزمینه نشان می

سیستم رنین آنژیوتانسین بـا قـدرت عضـلانی ارتبـاط     
) RASداري دارند. سیستم رنـین آنژیوتانسـین (  معنی

هورمونی است کـه وظیفـه کنتـرل    هاي یکی از سیستم
حجم خون، عملکرد سیستم گردش خون و فشار خـون  
را بر عهده دارد. سیستم رنین آنژیوتانسین همچنین با 

تواند فعالیت متابولیکی تنظیم پرفیوژن موضعی، که می
کند. را تعدیل کند عملکرد عضلات اسکلتی را کنترل می

وتانسـین،  ین عامل در سیسـتم رنـین آنژی  ترتأثیرگذار

قـوي کنندهمنقبضاست که یک پپتید IIآنژیوتانسین 
باشد که فشار خـون،  عروق و محرك آلدوسترون می

ــت  ــات و الکترولی ــادل مایع ــی تع ــرل م ــا را کنت ــد. ه کن
علاوه بر تنظیم فشار خون، ممکن است IIآنژیوتانسین 

یکـی  .]10[بر عملکرد عضلات اسکلتی هم تأثیر بگذارد 
هایی که در ارتبـاط بـا عملکـرد ورزشـی بیشـتر      از ژن

ــی  ــه م ــورد توج ــترده م ــات گس ــد و تحقیق اي در باش
هــاي آن بــا عملکــرد مورفیســماي ارتبــاط پلــیزمینــه

ورزشی در ورزشـکاران و همچنـین در زمینـه ارتبـاط     
ها و فیزیولوژي عضلات صـورت  مورفیسمبین این پلی

که در قلب و ژن اینباشد. میACEگرفته است، ژن 
شــود بــا ســطح آمــادگی عضــلات اســکلتی یافــت مــی

تنفسـی و عملکـرد   -جسمانی مبتنی بر عملکـرد قلبـی  
در ایـن رابطـه   .]11[هـوازي ارتبـاط نزدیکـی دارد    بی

ژینویسین و همکاران گزارش کردند افراد با ژنوتیـپ  
DD هـاي قـدرتی و تـوانی    عملکرد بهتـري در ورزش

. از طرفـی عضـلات اسـکلتی ظرفیـت بیـان      ]12[دارند 
را دارد IL8و IL5, IL6چنـدین سـایتوکاین از جملـه    

شـوند  که در مجموع به عنوان مایوکـاین نامیـده مـی   
ا توجه زیادي ر(IL6)6-. در این میان اینترلوکین]13[

کـرده اسـت و برخـی از پژوهشـگران     به خـود جلـب   
دلیل اثرات پلیوتروپیک آن در حین فعالیت جسمانی به

. ]14[کننـد  از آن به عنوان یک عامل ورزشی یـاد مـی  
قرار دارد 7، که در بازوي کوتاه کروموزوم IL-6ژن 

)7p21  ــی ــتم ایمن ــر سیس ــلاوه ب ــرمیم و ]15[) ع در ت
شـده در  هـاي ایجاد روفی عضلات پس از آسیبهیپرت

قـات  . تحقی]16,17[نتیجه تمرینات ورزشی نقـش دارد  
صورت گرفته در این زمینه بیانگر نقش محـوري ایـن   
پروتئین در روند ترمیم عضلات و هیپرتروفی پـس از  

. در ]17[آسیب عضلانی ناشی از فعالیت ورزشی است 
دار قـوي بـین   این زمینه یامین و همکاران ارتباط معنی

ــل  ــم Cآل ــی مورفیس ــزایش G/C-IL6 174پل ــا اف ب
سطوح کراتین کیناز سرم، بـه عنـوان شـاخص آسـیب     

ــد   ــزارش کردن ــلانی گ ــامین و  ]18[عض ــین ی . همچن
IL6مورفیسـم  پلـی Gهمکاران گزارش کردند آلـل  
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−174G/Cتواند در عملکردهاي مبتی بر سرعت/ می
هــایی کــه . از دیگــر ژن]18[قــدرت تاثیرگــذار باشــد 

ارتباط آن با عملکرد ورزشکاران قدرتی نخبه گـزارش  
. یکــی از مهمتــرین باشــدمــیNOS3شــده اســت ژن 
شونده از انـدوتلیوم، نیتریـک اکسـاید   فاکتورهاي آزاد

یـک رادیکــال آزاد اســت کــه    نیتریک اکساید.است
آرژینین -آنـزیم نیتریک اکساید سنتاز از الوسـیلهبـه

شود و در فرآینـدهاي گونـاگون همچـون    اخته میس
انتقـال عصـبی، اعمـال عروقی، دفـاع و التهـاب درگیـر    

نقش مهمـی در تـرمیم و احیـاء میوکـارد     NOاسـت. 
. همچنین شـواهدي وجـود دارد کـه نشـان     ]19[دارد

ر جذب گلوکز عضله اسـکلتی  همچنین دNOدهد می
انسان در حین ورزش دخیل است (مک کانل و کینگول 

کنـد  گـذاري مـی  را کدeNOSکه NOS3). ژن 2006
هـاي تـاثیر   قـرار دارد یکـی از ژن  7q36در کروموزم 

باشـد و ارتبـاط   گذار در عملکرد ورزشکاران نخبه مـی 
داري بین این ژن بـا عملکـرد ورزشـکاران نخبـه     معنی

.]20-22[شده استگزارش 
از طــرف دیگــر علیــرغم وراثــت پــذیري نســبتاً بــالاي 
عملکردهاي مرتبط با قدرت و توان عضلانی، تا کنـون  

مورفیسم ژنی در ارتباط با عملکرد ورزشکاران پلی70
هـاي  تی شناسایی شده است و جستجوي واریانـت قدر

ســاز موفقیــت در انــواع خاصــی از ژنتیکــی کــه زمینــه
. در ]23[باشد برانگیز میورزش هستند، یک کار چالش

ــوالی   ــوژي ت ــور تکنول ــا ظه ــر ب ــه اخی ــل ده ــابی نس ی
هـا  ها و شناسایی واریانـت یابی ژن، توالی)NGS(جدید

یابی کـل  وارد عرصه جدیدي شده است. فناوري توالی
هایی امکان شناسایی انوع جهش در ژن(WES)اگزوم 
با فعالیت ورزشی در ارتبـاط بودنـد را فـراهم    که قبلاً

یک ورزشی استفاده از این تکنیک کرده است اما در ژنت
هـاي ژنـی مـرتبط بـا فعالیـت      جهت شناسایی واریانت

ورزشی هنوز گزارش نشده اسـت. بنـابراین هـدف از    
هـاي  ژنهاي جدیـد در  تحقیق حاضر گزارش واریانت

یکـی از قهرمانـان   مرتبط با قدرت عضـلانی در ژنـوم   

برداري جهان با استفاده از روش توالی یـابی کـل   وزنه
گزوم بود.  ا

کارروش
مطالعه حاضر در کمیته اخلاق دانشـگاه علـوم پزشـکی    

تاییـد شـد.   (IR.ARUMS.REC.1398.548)اردبیل 
بـردار مـرد   ک وزنـه نامه کتبی از یپس از اخذ رضایت

کـه در تمـام   ) 1/190، قـد  3/160وزنساله (32نخبه 
بــرداري بــوده هــاي ســنی عضــو تــیم ملــی وزنــهرده

مـدال نقـره   2مدال طـلا و  6ه کسب همچنین موفق ب
+ در 105هاي سـنی مختلـف در گـروه وزنـی     در رده

ــانی  ــابقات جه ــدار   مس ــت، مق ــده اس ــیایی ش 5و آس
یـابی کـل   تـوالی لیتر نمونه خونی جهـت بررسـی   میلی

اگزوم گرفته شد. 
لیتـر خـون از   میلـی 5پس از کسب رضایت نامه کتبی، 

مایش حـاوي  نمونه مورد بررسی گرفته و در لوله آز
EDTA  .ــد ــه ش ــدا ریخت ــون  DNAابت ــومی از خ ژن

مطـابق بـا   GeNET Bioآزمودنی با استفاده از کیت 
ــی ژن  ــراي بررس ــد. ب ــتخراج ش ــتورالعمل اس ــا، دس ه

بکار گرفته شد. نواحی کدینگ و 1یابی نسل جدیدتوالی
هـا بـا اسـتفاده از کیـت    نواحی اینترون/ اگزون کل ژن

)CA, Santa Clara,ntAgile(V4 kitSureSelect
هـاي کپچـر شـده بـا     کپچر شدند  و سـپس کتابخانـه  

Illumina Hiseq4000(IlluminaInc)سیسـتم   San

Diego, CA, USA    فـراهم شـده توسـطBeijing

Genomics Instituteاطلاعـات  یابی شد. سپس توالی
ــابی،خــام  ــوالی ی ــوم انســان  حاصــل از ت ــا مرجــع ژن ب

(GRCh37/hg19)0.7.15دا کاربرب-BWAتـراز  هم
Picardشــــــوند. ســــــپس از ابــــــزار   مــــــی

(https://github.com/broadinstitute/picard) جهت
هاي مضـاعف اسـتفاده شـد. پـس از آن     حذف خوانش

GTAK2هـا بـا ابـزار آنـالیز ژنـوم      واریانتفراخوانی 

نرم افزارهـاي خـاص اطلاعـاتی    انجام شد که از طریق

1 Next Generation Sequencing
2 Genome Analysis Tool Kit
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شـود. سـپس بـراي    سـازي مـی  بندي و فهرسـت طبقه
ANNOVARها از نرم افـزار  تفسیر مناسب واریانت

1هایی با فراونـی آلـل بیشـتر از    استفاده شد. واریانت
 ـهـاي نوکلئوتیـد ما  پایگاهاي دادهدرصد مطابق با  د نن

dbSNP(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/snp/) و
ــزاره ژ ــوم هـــــــــــــــــــــ نـــــــــــــــــــــ

(https://www.internationalgenome.org/) و
ــوم  ــوان  (https://www.iranome.ir)ایرانـ ــه عنـ بـ

فیلتر) شدند. همچنین جهـت  مورفیسم جداسازي (پلی
ــا  ــد ی ــی مفی ــت بررس ــن واریان ــودن ای ــر ب ــا از مض ه

Mutationافزارهـــــــــاي نـــــــــرم Taster

(http://www.mutationtaster.org/) ،Polyphen-2

(http://genetics.bwh.harvard.edu/pph2/) و
SIFT(https://sift.bii.a-star.edu.sg/) .استفاده شد

ها  یافته
یابی کـل اگـزوم در یـک    نتایج حاصل از توالی1جدول 
ــه ــه را نشــان مــی وزن ــردار نخب ــایج ب ــالیز نت دهــد. آن
دهنـده وجـود واریانـت    یـابی کـل اگـزوم نشـان    توالی

99454613G>A ــا ، IGF1Rدر ژن MAF10.0025ب
ر دMAF0.035بـا  22771156C>Tمورفیسـم پلـی 
61573761T>Cهاي معمـول  مورفیسم، پلیIL-6ژن 

ــمACEدر ژن 61564052Aو  ــی مورفیس ــاو پل ي ه
150704250C>G ،T>C150695726 در ژنNOS3

). 1بود (جدول

WESدر نمونه مورد بررسی با استفاده از مرتبط با قدرت عضلانی هاي هاي جدید شناسایی شده در ژنواریانت.1جدول 

gene Chrom
osome

NCBI
dbSNP ID

Amino acid
change Genomic change Functional

ref gene
ExAC_

frecuncity
Polyp
hen2 MAF

IGF1R Chr15 rs33958176 p.R511Q 99454613G>A Exonic 0.0014 0.476 0.0025

IL-6 Chr7 rs2069849 p.F201F 22771156C>T Exonic 0.0461 . 0.035
ACE Chr17 rs4362 p.F1129F 61573761T>C Exonic 0.5233 . 0.48
ACE Chr17 rs4331 p.A731A 61564052A>G Exonic 0.4999 . 0.46

NOS3 Chr7 rs1549758 p.D2 150695726T>C Exonic 0.7701 . 0.23
NOS3 Chr7 rs2566514 p.A666A 150704250C>G Exonic 0.3414 . 0.25

بحث  
یـابی نسـل جدیـد    توالیبا توجه به پتانسیل بسیار بالاي

هــاي مــرتبط بــا عملکــرد مورفیســمدر شناســایی پلــی
ورزشی تا کنون تحقیقـی کـه از ایـن تکنولـوژي نـوین      

هــاي جدیــد در ژنــوم مورفیســمبــراي شناســایی پلــی
ورزشکاران نخبه استفاده کنـد گـزارش نشـده اسـت.     

ي اولین بار از تـوالی یـابی   بنابراین در تحقیق حاضر برا
در هـاي جدیـد   مورفیسمکل اگزوم جهت بررسی پلی

هــاي التهــابی و ترمیمــی هــاي درگیــر در واکــنشژن
شود. میعضلات پس از فعالیت ورزشی استفاده

تـوالی یـابی کـل اگـزوم نشـان دهنـده       نتایج حاصل از 
در IL-6در ژن 22771156C>Tمورفیسم وجود پلی

ــورد  ــه م ــود.  بررنمون ــی ب ــیتوکین  IL-6س ــک س ی

اي از اســـت کـــه در طیـــف گســـترده 1پلیوتروپیـــک
عملکردهاي بیولوژیکی، از جمله تنظیم تمایز ، تکثیـر و  

هاي هدف و در کنترل پاسخ فاز حاد درگیر بقاي سلول
شـود،  هاي ایمنی تولید مـی توسط سلولاست و عمدتاً
شـود (ماننـد   مـی هاي عضلانی نیـز بیـان  اما در سلول

کنـد) و در پاسـخ بـه انقبـاض عضـله      وکین عمل میمی
در طـول انجـام تمرینـات ورزشـی     یابـد.  افزایش مـی 

شـدن از عضــلات  پلاسـما بــه دلیـل آزاد  IL-6غلظـت  
ــی  ــزایش م ــد  اف ــه فرآین ــد ک ــابولیکی را  یاب ــاي مت ه

بـا  IL-6در حین فعالیت ورزشـی  کند. گري میواسطه
ــک    ــا کم ــت و ب ــراه اس ــوکز هم ــتاز گل ــیم هموس تنظ

اي در فرآیند هیپرتروفـی عضـلات   هاي ماهوارهولسل

1 Minor Allele Frequency
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C/G(rs1800795) 174-مورفیسـم پلـی نقـش دارد. 

ــوتر ژن  ــت: (IL6در پرومــ ــخ 7p21)موقعیــ پاســ
-و همکـاران پلـی  1رویـز دهـد.  رونویسی را تغییر مـی 

را در مــردان ورزشــکار IL6-174 G/Cم ــــمورفیس
شکار نخبه (استقامتی و قدرتی) و گروه کنترل غیر ورز

بررسی کردند و نتایج آنها نشان داد فراوانی ژنوتیـپ  
GG و آللG     در ورزشـکاران قـدرتی در مقایسـه بـا

ورزشکاران استقامتی و افراد غیـر ورزشـکار بـه طـور     
. همچنـین ایـن نتـایج در    ]24[قابل توجهی بـالاتر بـود   

.]14[تحقیق ایدر و همکاران تکرار شد 
هـاي تحقیـق حاضـر شناسـایی واریانـت      از دیگر یافتـه 

ــدمعنی ( ــود. در IGF1Rدر ژن)99454613G>Aب ب
ــه فعالیــت بررســی مســیرهاي پیــام رســانی وابســته ب

یپرتروفی فیزیولـوژیکی  هـا ورزشی اذعان شده اسـت 
محقــق 12-نیامل رشــد شــبه انســولیـدا از راه عـــابتــ
گـزارش شـده اسـت تـاثیرات     . همچنین ]25[شود می

IGF-I ناشــی از فعالیــت ورزشــی از طریــق تعامــل بــا
.]26[شود ) ایجاد میIGF-IRگیرنده آن (

1-IGF به وسیله کبد و به مقدار کمتر در قلب تولید
بــه IGF-1شــود. فعالیـت ورزشــی باعـث ترشــح   مـی 

تحریـک  IGF-1شود و بیـان قلبـی را   جریان خون می
ــی ــد. مـ ــده IGF-1کنـ ــه گیرنـ ــب بـ ــت قلـ در بافـ

شـود  است متصل مـی 1R-IGFکیناز خود که تیروزین
. گـزارش  ]27[کنـد  را فعـال مـی  Akt-PI3Kو آبشار 

را IGF-1هایی که بیان بـیش از حـد   شده است موش
اند، افزایش اندازه قلـب را تجربـه کـرده    تجربه کرده

یپرپلازي هـا یپرتروفی وهـا که این افزایش حجم، از راه
هاي قلبی مشخص شـده اسـت و از قلـب در    میوسیت

ــیب ــر آس ــایی براب ــکمی و نارس ــاي ایس ــاه ــی ه ي قلب
شـدن گیرنـده   . همچنین فعـال ]28[کندمحافظت می

1-IGFیزیولوژیکی را با افزایش یپرتروفی فهامانهرخ
کنـد و عملکـرد   هاي قلبـی تکـرار مـی   میوسیتاندازه

، فسـفواینوزیتید  1R-IGFکند.انقباضی آن را حفظ می

1 Ruiz
2 Insulin-like Growth Factor 1

هاي کند که شامل گروهی از کینازرا فعال می33-کیناز
هاي تنظیمـی و  هترودایمریک است که از زیرمجموعه

شـدن  . بـه ویـژه فعـال   ]29[شـود کاتالیکی تشکیل مـی 
یپرتروفی هــاکــه در توســعهPI3K(110α)ایزوفــرم 

در حــالی کــه .]30[فیزیولـوژیکی قلبــی دخالــت دارد  
به طـور گسـترده   IGF-Iارتباط بین فعالیت ورزشی و 

، در مـورد  ]31,32[مورد بررسی قـرار گرفتـه اسـت   
اطلاعات بسیار کمی IGF-IRتأثیر تمرینات ورزشی بر 

مطالعـات حیـوانی نقـش    بـا ایـن حـال    در دست است. 
یپرتروفی کاردیومیوســیت هــارا درIGF-IRی اساســ

اند هاي ورزشی را نشان دادهر فعالیتپس از شرکت د
]34-32[  .

ــین نشــان  ــایج تحقیــق حاضــر همچن دهنــده وجــود نت
ــی ــمپلــــ ــایی (مورفیســــ و 61564052A>Gهــــ

61573761T>C(در ژنACE .زیــادي هد اشوبــود
هاي در عملکردACEژن Dلل آنقش مثبت ن مواپیر

وجـود دارد. در ایـن   ورزشکاران نخبه قدرتی و توانی 
و یا DDو همکاران شیوع بالاتر ژنوتیپ 4بورایتاارتباط 
ــل  ــوانی Dآل ــدرتی/ ت ــکاران ق ــزارش را در ورزش گ

و همچنــین ]36[و همکــاران5چــاربونیو. ]35[کردنــد 
وابسـته  Dنشان دادند که آلـل  ]37[و همکاران 6ژائو

ــم  ــدرت و حج ــه ق ــت. از   ب ــلات اس ــالاتر عض ــاي ب ه
 ــ هــا ســطوح وســیله آناي کــه بـه لقوهاسـازوکارهاي ب

توانـد عملکـرد انسـان را    مـی IIمختلف آنژیوتانسـین  
متاثر کند از طریق اثر آنها به عنوان محـرك مسـتقیم   

هر دوي هیپرتروفیـک و هیپرپلاسـتیک)،   رشد سلولی (
زاد مختلـف و تسـهیل انتقـال    عوامل رشد درونالقاي

عصبی سمپاتیک به وسیله افزایش رهایش نورآدرنالین 
هاي اعصاب محیطی سمپاتیک و دستگاه عصبی از پایانه

مرکزي هستند. 
هـایی مورفیسـم از دیگر نتایج تحقیق حاضر وجود پلـی 

)T>C150695726 150704250)وC>Gدر ژن

3 Phosphoinositide 3-kinases - PI3K
4 Boraita
5 Charbonneau
6 Zhao
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NOS3 بود. ژنNOS3هاي کاندیـد بـراي   ز ژنیکی ا
هاي مرتبط با سلامت بیان اختلاف بین افراد در فنوتیپ

ــزیم ]38[باشــدو ظرفیــت ورزشــی مــی ــن ژن آن . ای
eNOSکند، آنزیمی که سـنتز  اري میذرا کدگNO را

هـاي  کند و نقش اساسی در تنظـیم سیسـتم  کاتالیز می
مهم بدن و عملکرد آنها دارد. همچنین علاوه بر تنظیم 

هـا (از جملـه   رسانی بـه بافـت  مستقیم تن عروق، خون
عضلات در حال فعالیت) در محافظت از قلب و جـذب  

ــتق ــوکز مس ــی دارد گل ــش مهم ــز نق ــولین نی ل از انس
]19,39[  .

ــن واقعیــت کــه   ــا در نظرگــرفتن ای ــه طــور کلــی، ب ب
رسانی به عضلات در حـال فعالیـت باعـث تحمـل     خون

و همچنین تاثیر تنظیمـی  ]40[شود عملکرد شدید می
ــه  ــزان رگ NOک ــر می ــونی دارد،  ب ــاي خ NOS3ه

تواند کاندیداي خوبی براي عملکرد اسـتقامتی بـالا   می
اشد. با این وجـود در مطالعـات مختلـف ارتبـاط بـین      ب

هاي این ژن با عملکرد ورزشکاران نخبـه  مورفیسمپلی
هـا تـا   . ایـن یافتـه  ]10,21[قدرتی گزارش شده اسـت  

یپرتروفی عضلات هادرNOتواند به نقش حدودي می
ــل     ــرا آل ــود، زی ــبت داده ش ــد در  Tنس ــیش از ح ب

مهمتــرین . ]21[شــود ورزشــکاران قــدرتی بیــان مــی
د کـه در  بـو محدودیت تحقیق حاضر تعداد کم نمونه 

تحقیق را با تعـداد بیشـتري   ندقصد داشتمحققینابتدا 
ولی با توجه به ندز ورزشکاران نخبه قدرتی انجام دها

هاي ناشـی از آن  اپیدمی کرونا در کشور و محدودیت

و همچنین عـدم همکـاري ورزشـکاران نخبـه در ایـن      
ک نفر از ورزشکاران تیم ملی وزنه در نهایت یشرایط، 

برداي حاضر به همکاري شد که نتایج آن بـه صـورت   
گزارش موردي تهیه شد. 

گیري نتیجه
عملکرد ورزشکاران نخبه تـا حـد زیـادي تحـت تـاثیر      

نشانگر ژنتیک قرار دارد. نتایج حاصل از پژوهش حاضر
هـاي مـرتبط بـا    مورفیسـم وجود واریانت جدید و پلی

یپرتروفی عضلانی در اگزوم ورزشکار نخبه هاوقدرت
هــاي مورفیســم. واریانــت و پلــیبــودمــورد بررســی

در موفقیـت ورزشـکاران   شده ممکـن اسـت  شناسایی
گذار باشد و با توجه به این کـه محـدودیت   نخبه تاثیر

لـذا جهـت   بـود اصلی تحقیق حاضر تعـداد کـم نمونـه    
هـا بـا   فیسـم موربررسی ارتباط بین این واریانت و پلی

بـرداران  رد ورزشکاران قـدرتی و رکـورد وزنـه   عملک
مـورد  انشـکار زتحقیقات جدید با تعـداد زیـادي از ور  

نیاز است.

تشکر و قدردانی
گرفتـه از رسـاله دکتـري فیزیولـوژي     مقاله حاضـر بر 

باشد. بدینوسیله از ورزشی دانشگاه محقق اردبیلی می
کسانی که محترم و همچنین تمامی ورزشکار همکاري 

را یاري کردند تقدیر و محققیندر انجام این پژوهش 
. گرددتشکر می

References
1- Daniel MG, North KN. Genes and human elite athletic performance. Hum Genet. 2005
Apr;116(5):331-9.
2- Tural E, Kara N, Agaoglu SA, Elbistan M, Tasmektepligil MY, Imamoglu O. PPAR-α and
PPARGC1A gene variants have strong effects on aerobic performance of Turkish elite endurance
athletes. Mol Biol Rep. 2014 Sep;41(9):5799-804.
3- Puthucheary Z, Skipworth JR, Rawal J, Loosemore M, Van Someren K, Montgomery HE. Genetic
influences in sport and physical performance. Sports medicine. 2011 Oct 1; 41(10):845-59.
4- Ma F, Yang Y, Li X, Zhou F, Gao C, Li M, et al. The association of sport performance with ACE
and ACTN3 genetic polymorphisms: a systematic review and meta-analysis. PloS one. 2013
Jan ;8(1):e54685.
5- Yang N, MacArthur DG, Gulbin JP, Hahn AG, Beggs AH, Easteal S, et al. ACTN3 genotype is
associated with human elite athletic performance. Am J Hum Genet. 2003 Sep;73(3):627-31.

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
ja

ru
m

s.
20

.3
.4

21
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 e
jo

ur
na

ls
.a

ru
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

8-
03

 ]
 

                               7 / 9

http://dx.doi.org/10.52547/jarums.20.3.421
https://ejournals.arums.ac.ir/jarums/article-1-1991-fa.html


1399، پاییز سومشمارهبیستم، دوره مجله دانشگاه علوم پزشکی اردبیل428

6- Yang N, Macarthur DG, Wolde B, Onywera VO, Boit MK, Lau S, et al. The ACTN3 R577X
polymorphism in East and West African athletes. Med sci sports exerci. 2007 Nov; 39(11):1985-8.
7- Kim S, Misra A. SNP genotyping: technologies and biomedical applications. Annu Rev Biomed
Eng. 2007 Oct;9:289-320.
8- Xu J-Y, Xu G-B, Chen S-L. A new method for SNP discovery. BioTechniques. 2018
Apr;46(3):201-8.
9- Tanisawa K, Wang G, Seto J, Verdouka I, Twycross-Lewis R, Karanikolou A, et al. Sport and
exercise genomics: the FIMS 2019 consensus statement update. Br J Sports Med. 2020
Aug;54(16):969-75.
10- Maciejewska-Skrendo A, Cięszczyk P, Chycki J, Sawczuk M, Smółka W. Genetic markers
associated with power athlete status. J Hum Kinet.. 2019 Aug ;68(1):17-36.
11- Kim K, Ahn N, Park J, Koh J, Jung S, Kim S, et al. Association of angiotensin-converting
enzyme I/D and α-actinin-3 R577X genotypes with metabolic syndrome risk factors in Korean
children. Korean J Physiol Pharmacol. 2016 Sep;10:S125-S32.
12- Gineviciene V, Jakaitiene A, Aksenov M, Aksenova A, Astratenkova ADI, Egorova E, et al .
Association analysis of ACE, ACTN3 and PPARGC1A gene polymorphisms in two cohorts of
European strength and power athletes. Biol Sport. 2016 Sep;33(3):199.
13- Pedersen BK, Åkerström TC, Nielsen AR, Fischer CP. Role of myokines in exercise and
metabolism .J APPL Physio. 2007 Sep; 103(3):1093-8.
14- Eider J, Cieszczyk P, Leońska-Duniec A, Maciejewska A, Sawczuk M, Ficek K, et al.
Association of the 174 G/C polymorphism of the IL6 gene in Polish power-orientated athletes. J
Sports Med Phys Fitness. 2013 Feb; 53(1):88-92.
15- Amir O, Amir R, Yamin C, Attias E, Eynon N, Sagiv M, et al. The ACE deletion allele is
associated with Israeli elite endurance athletes. Exp Physiol. 2007 Sep; 92(5):881-6.
16- McKay BR, De Lisio M, Johnston AP, O'Reilly CE, Phillips SM ,Tarnopolsky MA, et al.
Association of interleukin-6 signalling with the muscle stem cell response following muscle-
lengthening contractions in humans. PloS one. 2009 Jun 24; 4(6):e6027.
17- Serrano AL, Baeza-Raja B, Perdiguero E, Jardí M, Muñoz-Cánoves P. Interleukin-6 is an
essential regulator of satellite cell-mediated skeletal muscle hypertrophy. Cell metab. 2008 Jan;
7(1):33-44.
18- Yamin C, Duarte JAR, Oliveira JMF, Amir O, Sagiv M, Eynon N, et al. IL6 (-174) and TNFA (-
308) promoter polymorphisms are associated with systemic creatine kinase response to eccentric
exercise. Eur J APPL  Physiol. 2008 Oct; 104(3):579-86.
19- Otani H. The role of nitric oxide in myocardial repair and remodeling. Antioxidants  Redox
Signal. 2009 Aug; 11(8):1913-28.
20- Saunders CJ, Xenophontos SL, Cariolou MA, Anastassiades LC, Noakes TD, Collins M. The
bradykinin β2 receptor (BDKRB2) and endothelial nitric oxide synthase 3 (NOS3) genes and
endurance performance during Ironman Triathlons. Hum Mol Genet. 2006 Mar 15; 15(6):979-87.
21- Gómez-Gallego F, Ruiz JR, Buxens A, Artieda M, Arteta D, Santiago C, et al. The− 786 T/C
polymorphism of the NOS3 gene is associated with elite performance in power sports. Eur J APPL
Physiol. 2009 Nov; 107(5):565-9.
22- Zmijewski P, Cięszczyk P, Ahmetov II, Gronek P, Lulińska-Kuklik E, Dornowski M, et al. The
NOS3 G894T (rs1799983) and-786T/C (rs2070744) polymorphisms are associated with elite swimmer
status. Bio Sport. 2018 Dec; 35(4):313-319.
23- Boulygina EA, Borisov OV, Valeeva EV, Semenova EA, Kostryukova ES, Kulemin NA, et al.
Whole genome sequencing of elite athletes. Biol Sport. 2020 Sep; 37(3):295-304.
24- Ruiz JR, Buxens A, Artieda M, Arteta D, Santiago C, Rodríguez-Romo G, et al. The− 174 G/C
polymorphism of the IL6 gene is associated with elite power performance. J Sci Med sport. 2010 Sep;
13(5):549-53.
25- Frystyk J. Exercise and the growth hormone-insulin-like growth factor axis. Med Sci Sports
Exerc. 2010 Jan; 42(1):58-66.

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
ja

ru
m

s.
20

.3
.4

21
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 e
jo

ur
na

ls
.a

ru
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

8-
03

 ]
 

                               8 / 9

http://dx.doi.org/10.52547/jarums.20.3.421
https://ejournals.arums.ac.ir/jarums/article-1-1991-fa.html


429بهمن ابراهیمی ترکمانی و همکاران ...شناسایی تغییرات تک نوکلئوتیدي

26- Philippou A, Halapas A, Maridaki M, Koutsilieris M. Type I insulin-like growth factor receptor
signaling in skeletal muscle regeneration and hypertrophy. J Musculoskelet Neuronal Interact. Jul-Sep
2007; 7(3):208-18.
27- Ben-Zaken S, Meckel Y, Dror N, Nemet D ,Eliakim A. IGF-I and IGF-I receptor polymorphisms
among elite swimmers. Pediatr Exerc Sci. 2014 Nov; 26(4):470-6.
28- Welch S, Plank D, Witt S, Glascock B, Schaefer E, Chimenti S, et al. Cardiac-specific IGF-1
expression attenuates dilated cardiomyopathy in tropomodulin-overexpressing transgenic mice. Circ
Res. 2002 Apr 5; 90(6):641-8.
29- Kajstura J, Fiordaliso F, Andreoli AM, Li B, Chimenti S, Medow MS, et al. IGF-1
overexpression inhibits the development of diabetic cardiomyopathy and angiotensin II–mediated
oxidative stress. Diabetes. 2001 Jun; 50(6): 1414-1424.
30- Lin RC, Weeks KL, Gao X-M, Williams RB, Bernardo BC, Kiriazis H, et al. PI3K (p110α)
protects against myocardial infarction-induced heart failure: identification of PI3K-regulated miRNA
and mRNA. Arterioscler Thromb Vasc Biol. 2010 Apr; 30(4):724-32.
31- Eliakim A, Nemet D. Exercise training, physical fitness and the growth hormone-insulin-like
growth factor-1 axis and cytokine balance. Cytokines, growth mediators and physical activity in
children during puberty. Med Sport Sci. 2010 Oct; 55:128-140.
32- Nemet D, Eliakim A. Growth hormone-insulin-like growth factor-1 and inflammatory response to
a single exercise bout in children and adolescents. Med Sport Sci. 2010 Oct;55:141-55.
33- Kim J, Wende A, Sena S, Theobald H, Soto J, Sloan C, et al. Abel 2008 ED. Insulinlike growth
factor I receptor signaling is required for exercise-induced cardiac hypertrophy. Mol Endocrinol. 2008
Nov; 22(11):2531-43.
34- Scheinowitz M. Kessler-Icekson G, Freimann S, Zimmermann R, Schaper W, Golomb E, et al.
Short-and long-term swimming exercise training increases myocardial insulin-like growth factor-I
gene expression. Growth Horm IGF Res. 2003 Feb; 13(1):19-25.
35- Boraita A, de la Rosa A, Heras ME, Ana I, Canda A, Rabadán M, et al. Cardiovascular
adaptation, functional capacity, and angiotensin-converting enzyme I/D polymorphism in elite
athletes. Rev Esp Cardiol. 2010 Jul; 63(7):810-9.
36- Charbonneau DE, Hanson ED, Ludlow AT, Delmonico MJ, Hurley BF, Roth SM. ACE genotype
and the muscle hypertrophic and strength responses to strength training. Medicine and science in
sports and exercise. Med Sci Sports Exerc. 2008 Apr; 40(4):677-83.
37- Zhao B, Moochhala SM, Tham S-y, Lu J, Chia M, Byrne C, et al. Relationship between
angiotensin-converting enzyme ID polymorphism and VO2max of Chinese males. Life sciences. 2003
Oct, 73(20):2625-2630
38- Bray MS, Hagberg JM, Perusse L, Rankinen T, Roth SM, Wolfarth B, et al. The human gene map
for performance and health-related fitness phenotypes: the 2006-2007 update. Med Sci Sports Exerc.
2009 Jan; 41(1):35-73.
39- Heydemann A, McNally E. NO more muscle fatigue. J clin invest. 2009 Mar; 119(3):448-50.
40- Wagner PD. New ideas on limitations to VO2max. Exerc Sport Sci Rev. 2000 Jan; 28(1):10-4.

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
ja

ru
m

s.
20

.3
.4

21
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 e
jo

ur
na

ls
.a

ru
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

8-
03

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               9 / 9

http://dx.doi.org/10.52547/jarums.20.3.421
https://ejournals.arums.ac.ir/jarums/article-1-1991-fa.html
http://www.tcpdf.org

