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 پژوهشی مقاله

 کاسپاز ،C توکرومیس يآپوپتوز يهانیپروتئ سطوح بر یاستقامت نیتمر هفته هشت ریثأت

 نیمرف ترك سندرم با همراه یابتید نر ییصحرا يهاموش ۀیکل بافت در 3 کاسپاز و 8
 1خانسوز یمجتب ،1،2∗یصارم عباس ،1بهزادآزادبخت

 

 

 چکیده
 

 سطوح بر استقامتی تمرین هفته 8 اثر مطالعه، این در است. نامشخص و مبهم ترك، ندرمس در کلیه بافت بر ورزش اثرات مقدمه:
 قرار بررسی مورد ترك سندرم با همراه دیابتی و دیابتی صحرایی هايموش ۀکلی بافت در  3 کاسپاز و 8 کاسپاز ،C سیتوکروم پروتئین
 گرفت.
 صورتبه صحرایی هايموش دیابت القاء از بعد شد. استفاده تجربی ۀالعمط این در ویستار نژاد نر صحرایی موش سر 32 از ها: روش

 دیابت )،D.ET( استقامتی تمرین+دیابت )،D.M( مرفین دیابت )،D( دیابت کنترل :شامل شدند. تقسیم تایی 8 گروه 4 به تصادفی
 هايگروه شد. استفاده خوراکی روش از فینمر به وابستگی جهت ،معتاد هايگروه در سپس ).D.M.ET( استقامتی تمرین+مرفین
 و جدا آنها ۀکلی و تشریح بیهوش، صحرایی هايموش G هم مطالعه پایان در نمودند. اجرا را استقامتی تمرین پروتکل هفته 8 تمرین

 لایزاا هايکیت توسط مطالعه این هايشاخص پروتئین سطوح شدند. دارينگه بعدي هايبررسی جهت درجه -70 دماي در
 شدند. تحلیلوتجزیه ≥05/0P داريمعنی سطح در توکی تعقیبی و راهه یک آنواي آزمون از استفاده با هاداده شدند. گیرياندازه
 سیتوکروم و )D.ET, (P=0.000)D.M.ET)P=0.000 هايگروه در 3 کاسپاز پروتئین سطوح دارمعنی کاهش مطالعه این نتایج ها:یافته

C هايگروه در D.ET, (P=0.000) D.M.ET )P=0.000( گروه با مقایسه در D داد نشان را )05/0≤P.( پروتئین سطوح همچنین 
 کاهش D.M گروه با مقایسه در )P= 0.038(D.M.ET گروه و D گروه با مقایسه در )D.M.ET )P= 0.015 گروه در نیز 8 کاسپاز
 ).P≥05/0( داد نشان را داريمعنی
 اثر ترك سندرم دیابتی و دیابتی صحرایی هايموش ۀکلی بافت آپوپتوز کاهش میزان بر تواندمی احتمالاً استقامتی مرینت گیري:نتیجه
 باشد. داشته محافظتی و مثبت

 نیمرف ترك سندرم ابت،ید ه،یکل بافت آپوپتوز، ،یاستقامت نیتمر کلیدي: واژگان
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 مقدمه 

یم زده نیتخم .است یکیمتابول يماریب نیترعیشا نیریش ابتید
 در برسد. %21 به 2050 سال تا جهان سراسر در آن وعیش شود

 با ابتید است. شده ینیبشیپ درصد 14 حدود ابتید وعیش رانیا
 کاهش ای و نیانسول به یدسترس عدم از یناش یسمیپرگلیها

 به شروندهیپ بیآس جادیا جهینت در و آن به هاسلول تیحساس
 همراه مغز و قلب ،یخون عروق ه،یکل شم،چ :مانند ییهاارگان
 تجمع شیافزا باعث مدت یطولان در قندخون شیافزا ].1[ است
 ROS حد از شیب دیتول و شده )ROS( ژنیاکس فعال يهاگونه
 ونیلتراسیف در یمهم نقش هاهیکل ].2[ شودیم یبافت بیآس باعث
 بالا، خون قند طیشرا در و کنندیم فایا خون زائد مواد

 دارد وجود احتمال نیا ].3[ هستند هابافت گرید از رتریپذبیسآ
 دفاع کاهش و ROS لیتشک شیافزا از یبیترک مارانیب در که
 آپوپتوز ].4[ شود يویکل يهاسلول آپوپتوز به منجر یدانیاکسیآنت

 يبرا ندیفرآ نیا هک است شده يزیربرنامه یسلول مرگ از یشکل
 و بافت هموستاز حفظ مانند یکیلوژویزیف يعملکردها از ياریبس

 گونه هر ].5[ است لازم دهید بیآس و خطرناك يهاسلول حذف
 تیفعال کاهش شد. خواهد يماریب موجب ریمس نیا در اختلال
 مانند يعاد ریغ يهاسلول رشد سبب است ممکن آپوپتوز
 از سبب آن تیفعال یعیطبریغ شیاافز و شود یسرطان يهاسلول

 ندیفرآ ].6[ شد خواهد یعیطب و سالم يهالسلو رفتن نیب
 ای پروتئازها اصطلاح به یخاص يهانیپروتئ توسط آپوپتوز

 .شودیم میتنظ ن،یستئیس به وابسته خاص آسپارتات يکاسپازها
 آپوپتوز ياجرا ۀمرحل در نیهمچن و آپوپتوز يالقا در کاسپازها

 یرونیب ریمس توسط تواندیم کاسپاز به وابسته آپوپتوز .رنددا نقش
 میتنظ يبرا کاسپاز به وابسته ریمس دو ].4[ شود جادیا یدرون ای

 )ی(داخل ییایتوکندریم ریمس شامل که است شده مشخص آپوپتوز
 کردنباز با يتوکندریم .است )ی(خارج مرگ رندهیگ ریمس و

 يهانیپروتئ ییرها و ییایتوکندریم يرینفوذپذ انتقال منافذ
 شرکت آپوپتوز ندیفرا در )C توکرومیس عمده ورط(به کیآپوپتوژن

 .کندیم لیتسه را 9 کاسپاز شدن فعال C توکرومیس يآزادساز دارد.
 Bcl-2 خود مانند B-cell lymphoma2( Bcl-2( خانواده ياعضا
 طوربه )Bax( کیپروآپوپتوت نیپروتئ و )کیضدآپوپتوت نی(پروتئ

 دارند. نقش ییایتوکندریم يرینفوذپذ انتقال منافذ میتنظ در يقو
 خارج يگاندهایل به اتصال با که )ی(خارج مرگ ةرندیگ ریمس

 نکروز فاکتور خانواده به متعلق Fas گاندیل مثال، عنوان(به یسلول

 شود،یم آغاز شانسلول یسطح يهارندهیگ به آلفا) تومور ةدهند
 و یخارج ریمس دو هر .شودیم 8 کاسپاز يسازفعال به منجر

 جمله (از دست نییپا افکتور يکاسپازها يسازفعال با ،یاخلد
 يسو از ].5[ ندینمایم فایا آپوپتوز در یمهم نقش )3 کاسپاز

 ثرؤم ماده (با اكیتر مصرف دارند دهیعق مردم یبرخ گر،ید
 يقند ابتید مارانیب در خون گلوکز کاهش در تواندیم )نیمرف

 عوامل از یکی عنوانبه نیمرف نقش نیا بر علاوه .دینما کمک
 حال نیا با است، مطرح زین خون گلوکز سطح بر رگذاریثأت

 خون گلوکز راتییتغ در نیمرف نقش بر دال یمتناقض يهاگزارش
 قیطر از تواندیم که است يمواد از یکی نیمرف ].7[ دارد وجود
 را یسلول شده يزیربرنامه مرگ يدیوئیاپ يهارندهیگ کردن فعال

 تواندیم نیمرف که است شده دهید نیا بر علاوه کند. يزانداراه
 ضمناً  ].8[ دهد شیافزا سلول سطح در را مرگ يهارندهیگ انیب

 بر اكیتر مخدر ةماد به ادیاعت مخرب اثر انگریب یقبل مطالعات
 اكیتر ].9[ است بدن مختلف يهادستگاه ساختار و کارکرد يرو
 نشان قاتیتحق و شودیم یسلول مرگ باعث آپوپتوز قیطر از

 يهاموش کبد و مغز در گسترده طوربه آپوپتوز که است داده
 که یابتید مارانیب در ].10[ افتدیم اتفاق اكیتر به معتاد ییصحرا
 قیطر از منظم یبدنهاي نیتمر دارند، نیانسول عملکرد در نقص

 سبب ن،یانسول ابیغ در نیهمچن و نیسولان به تیحساس شیافزا
 مصرف جهینت در و شودیم یعضلان يهاسلول داخل به ندق ورود

 سطوح شیافزا با یورزش تیفعال نیهمچن .شودیم لیتسه آن
 از .دهدیم کاهش را نیانسول به مقاومت گلوکز، ناقل يهانیپروتئ
 یعلم مطالعات در یاستقامت هاينیتمر مثبت اثرات یطرف

 انجام د،یشد یرزشو تیفعال برخلاف لذا ].11[ است رینکارناپذا
 موجب احتمالاً مداوم و متوسط شدت با یورزش هاينیتمر

 گرید يسو از ].1[ شودیم مختلف يهابافت در آپوپتوز کاهش
 ستمیس تیتقو قیطر از یکیزیف تیفعال و ورزش رسدیم نظربه
 يهابیآس هشکا موجب نیمرف دفع در عیتسر و دانیاکس یآنت

 علاوه .گرددیم ییصحرا يهاموش يهیکل و کبد در آن از یناش
 که است آن از یحاک نهیزم نیا در شده ارائه هايگزارش ن،یا بر

 يآزادساز در کیتحر و يمرکز اعصاب ستمیس قیطر از ورزش
 تنها نه هانیبتاآندروف خصوص به زاددرون یونیاف شبه يدهایپپت

 کی عنوانبه بلکه شودیم ادآوریاعت وادم سوء اثر کاهش باعث
 یبرخ درمان احتمالاً  و يریشگیپ در کارآمد و ثرؤم یدرمان روش

 يمطالعه در ].12[ است مطرح ادیاعت جمله از هايماریب از
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Dostar لیتردم ورزش که شد مشاهده )1386( همکاران و 
 در ینسب يبهبود و کیپاتولوژ راتییتغ کاهش باعث تواندیم

 نیهمچن ].13[ گردد یابتید مارانیب در یابتید يهاینفروپات ردموا
Ghosh تواندیم ورزش که کردند مشاهده )2009( همکاران و 

 مهار یسمیپرگلیه از مستقل را هیاول یابتید ینفروپات شرفتیپ
 آپوپتوز در یاصل عامل (کاسپاز 3-کاسپاز يهاتیفعال کاهش کند.

 بهبود با )،یرونیب ریمس یاصل آغازگر (کاسپاز 8-کاسپاز )،هیکل
 سازنهیزم تواندیم ویداتیاکس بیآس کاهش و SOD انیب در يزموا

 اثر ].14[ باشد یابتید يویکل يماریب در ورزش دیمف اثرات
 ییصحرا موش ۀیکل و کبد در نیمرف از یناش تیسم در ورزش

 قرار یبررس مورد )1391( همکاران و Ahmadizadeh توسط زین
 در بیآس باعث نیرفم که داد نشان آنها پژوهش يهاافتهی گرفت،

 آثار کاهش موجب زین ورزش .دیگرد هیکل و کبد يهابافت
 با نیبنابرا ].12[ شد هیکل و کبد يهابافت در نیمرف نامطلوب

 يهابیآس و اكیتر مصرف از یناش نیمرف مضر اثرات به توجه
 اثرات یطرف از و یابتید افراد ۀیکل بافت در بالا خون قند از یناش

 کنون تا ،یابتید مارانیب در یورزش هاينیتمر یدرمان و مثبت
 در نیمرف به معتاد یابتید واناتیح در هیکل بافت بر ورزش اثرات

 حاضر مطالعه لذا است. نگرفته قرار یبررس مورد ترك سندرم
 بر یاستقامت نیتمر هفته 8 ریثأت یبررس هدف با بارنیاول يبرا

 بافت در 3 کاسپاز و 8 کاسپاز ،C توکرومیس يآپوپتوز يفاکتورها
 انجام نیمرف ترك سندرم با همراه یابتید ییصحرا يهاموش ۀیکل

  است. شده
 

 ها روش
 اجرا، ةشیو لحاظ از و کاربردي هدف نظر از حاضر تحقیق
 کنترل گروه با آزمونپس صورتهب که است آزمایشگاهی تجربی
 نژاد نر صحرایی موش سر 32 از پژوهش این در .گرفت انجام

 استفاده گرم 230±30 وزن میانگین و هفته 10 تا 8 سن با ویستار
 شرایط در بقیۀاالله دانشگاه از شده خریداري هايموش .شد

 دیابت، القاء از بعد و شدند دارينگه هفته دو مدتبه جدید
 شدند. تقسیم تایی 8 گروه 4 به تصادفی صورتبه وزن براساس

 روش از مرفین به تگیوابس جهت ،معتاد هايگروه در سپس
 تمرین پروتکل هفته 8 تمرین هايگروه شد. استفاده خوراکی
 صحرایی هايموشۀ هم مطالعه پایان در نمودند. اجرا را استقامتی
ۀ درج -70 دماي در و گردید جدا آنها ۀکلی و تشریح بیهوش،

 گروه چهار شدند. دارينگه بعدي هايبررسی جهت گرادسانتی
 -3 مرفین ترك سندرم دیابتی گروه -2 دیابتی هگرو -1 : شامل
 ترك سندرم دیابتی گروه -4 استقامتی تمرین+دیابتی گروه

 بود. استقامتی تمرین+مرفین
 

 تغذیه و دارينگه شیوة
 هايقفس در جوندگان آزمایشگاه در مطالعه این هاينمونه

 روشنایی/ چرخۀ با ،استاندارد شرایط در و شفاف تکربناپلی
 درجۀ 22±2 حرارت درجۀ میانگین و ساعت 12:12 تاریکی

 دو از داشتند. قرار درصد 60 تا 40 رطوبت با و سلسیوس
 جریان و تهویه ایجاد جهت صدا بدون هوا يهتهوی دستگاه
 غذاهاي از استفاده با هانمونه ۀیتغذ د.ش استفاده هوا مناسب

 از لتپ صورتبه دام خوراك دیتول مراکز توسط شده هیتوص
 يهژیو تریلیلیم 500 آب هايبطري با همراه بهپرور شرکت

 و غذا به دسترسی ضمناً گرفت. صورت یشگاهیآزما واناتیح
  بود. نامحدود صورتبه آب

 
 دیابت القاء پروتکل

 با بـودن ناشتا سـاعت 12 از پس هاموش کردن دیابتی براي
 شـرکت ساخت( آمید نیکوتین محلول صـفاقی درون تزریـق

 120 دوز با سالین نرمال در شده محلول )آمریکـا سـیگما،
 محلول از دقیقه 15 از بعد را بدن وزن کیلوگرم هر براي گرممیلی

 در محلـول )آمریکـا سیگما، شرکت سـاخت( استرپتوزوتوسـین
 کیلوگرم هر ازاي به گرممیلی 65 دوز با رلامو 1/0 سـیترات بـافر
 اطمینـان جهـت تزریق از پس ساعت 72 شد. استفاده بدن وزن

 از بیشـتر آنهـا قندخون میزان کـه هایینمونه شـدن، دیـابتی از
 نظــر در دیــابتی عنــوانبــه باشد لیتردسی بر گرممیلی 250

 مدل بیورر(گلوکومتر توسط قندخون سطوح ].15[ ندشد گرفتــه
GL42، و بودن ناشتا ساعت 12 از بعد )آلمان کشور ساخت 

 گیرياندازه صحرایی هايموش دم انتهاي از گیريخون ۀوسیلبه
  ].11[ شد

 
 نیمرف ترك سندرم ایجاد پروتکل

 پروتکل حاضر، پژوهش يهانمونه شدن یابتید دییأت از پس
 ایجاد جهت خوراکی روش از گرفت. انجام نیمرف ترك سندرم

 متوالی ايهغلظت با مرفین گردید. استفاده مرفین به وابستگی
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 48 براي هرکدام لیترمیلی بر گـرممیلـی 4/0 و 3/0 ،2/0 ،1/0 

 روزهـا ۀبقیـ بـراي لیتـرمیلـی بـر گـرممیلـی 4/0 سپس ،سـاعت
 ضمناً  ].16[ شد اضافه حیوانات اشامیدنی آب به 21 روز تـا
 بودن دیابتی به توجه با مطالعه این در مرفین تلخ طعم ۀواسطبه

 درصد 3 غلظت با مناسب مصنوعی ةکنند یرینش از هاموش
 گردید. استفاده
 با ،21 روز پایان در مرفین به هاموش وابستگی از اطمینان جهت
 به آمریکـا) سـیگما (شـرکت نالوکسان صفاقی داخل تزریق
 مئعلا ،بدن وزن کیلوگرم هر ازاي به گرممیلی 2 میزان به هانمونه
 دنـدان خارانـدن، رفـتن، الاب پریدن، :ملهج از اعتیاد ترك

 پلک، افتـادگی لـرزش، اسـهال، چـشم، دور قرمـزي قروچـه،
 ارزیابی مورد دقیقـه 30 مـدت براي ایستادن پا دو روي و نعوظ
  ].17[ گرفت قرار

 
 یاستقامت نیتمر پروتکل

 لیتردم با يآشناساز ،نیمرف ترك سندرم ءالقا از بعد ساعت 48
 اساسبر آن از پس یاستقامت نیتمر .شد مانجا هفته کی مدتبه

 ریغ روز 3 در ،جلسه سه هفته هر و هفته 8 مدتبه باراضافه اصل
 20 مدتهب نوارگردان يرو دنیدو شامل که گرفت. انجام یمتوال

 ۀادام در .بود درجه صفر شیب با قهیدق در متر 12 سرعت و قهیدق
 50 به تا دیگرد اضافه نیتمر مدتبه قهیدق 5 هفته هر ن،یتمر
 قهیدق در متر 1 هفته هر در لیتردم سرعت نیهمچن .دیرس قهیدق

 طول در فتای شیافزا قهیدق در متر 18 به تینها در تا شد اضافه
 7 سرعت با دقیقه 3 مدتبه کردن سرد و کردن گرم تمرین، ةدور
 ].18[ شد انجام استقامتی تمرین انتهاي و ابتدا در دقیقه در متر

 
 بیوشیمیایی فاکتورهاي گیرياندازه و هابافت ذخیره و تشریح
 یبیترک با تمرین، ۀجلس آخرین از پس ساعت 48 هانمونه تمامی

 نیلازیزا لوگرمی/کگرمیلیم 10 و نیکتام لوگرمی/کگرمیلیم 75 از
 با هابافت .شد انجام برداريبافت و تشریح و کشته ،هوشیب

 2 مدت به مایع نیتروژن خازنم در سرعت به و شسته سالیننرمال
 دماي در آزمایشگاه به انتقال جهت و شدند ورغوطه دقیقه
 پروتئین سطوح شدند. دارينگه گرادسانتی درجه 70منفی

 موش مخصوص الایزا هايکیت توسط پژوهش این هايشاخص
 گیرياندازه تولیدکننده شرکت هايدستورالعمل مطابق صحرایی

 شد.
 

 شرکت الایزا کیت توسط 3 کاسپاز پروتئین سطح گیرياندازه
 کاتالوگ شماره با آمریکا کشور ساخت )CUSABIO( کازابیو

CSB-E08857r انجام لیترمیلی بر نانوگرم 078/0 حساسیت و 
 شرکت الایزا کیت با 8 کاسپاز پروتئین سطح همچنین گرفت.

 محصول )Life Span Biosciences( بایوساینس اسپن لایف
 094/0 حساسیت و LS-F21520 کاتالوگ شماره با آمریکا رکشو

 نیز پژوهش این C سیتوکروم پروتئین سطح و لیترمیلی در نانوگرم
 کشور )biotechne( بایوتکنی شرکت ساخت الایزا کیت توسط
 بر نانوگرم 5/0 حساسیت با MCTC0 کاتالوگ شماره با آمریکا

 از حاضر ۀمطالع در هاشآزمای تمامی شد. گیرياندازه لیترمیلی
 علوم ةکددانش حیوانات اخلاق ۀکمیت ییدأت مورد اخلاقی اصول

 :مرجع ة(شمار بروجرد واحد اسلامی آزاد دانشگاه پزشکی
IR.IAU.B.REC.1401.030( کردند. پیروي 

 
 آماري تحلیلوتجزیه
 SPSS افزارنرم از پژوهش این اطلاعات تحلیل ۀتجزی جهت
 از هاداده بودن نرمال از اطمینان براي و شد استفاده 22 ۀنسخ

 از هاگروه میانگین مقایسه در همچنین و شاپیرویلک آزمون
 به توجه با سپس و راههیک آنواي واریانس تحلیل آزمون
 سـطح با توکی تعقیبی آزمون از آن نتایج بودن دارمعنی
 گردید. استفاده ≥05/0P داريمعنی

 

 هایافته
 جینتا و مختلف يهاگروه در یابیارز مورد اریمع رافانح و نیانگیم

 شده ارائه 1 جدول در مطالعه نیا يرهایمتغ راههکی انسیوار زیآنال
  است.
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 آمده 1 نمودار در 3 کاسپاز متغیر گروهیبین ۀمقایس و نتایج
 هايگروه بین که داد نشان راههیک واریانس آنالیز نتایج است.
 0.000 و F=14.195( دارد وجود دارمعنی اختلاف ،رسیبر مورد

=P.( بین که شد مشاهده توکی تعقیبی آزمون انجام از بعد سپس 

 گروه و )P= 0.000( D.ET با D گروه ،)D.M )P= 0.000 با D گروه
D با D.M.ET )P= 0.000( ضمن در .است دارمعنی اختلاف 

 نداد. نشان را اريدمعنی اختلاف هاگروه سایر نتایج ۀمقایس

 

 
 

 مطالعه مورد يهاگروه در 3 کاسپاز نیپروتئ سطح -1 نمودار
گروه به نسبت معنادار کاهش D،  

D= ،دیابتی D.M= مرفینی، دیابتیD.ET= استقامتی، دیابتی+تمرینD.M.ET= استقامتی تمرین مرفینی+ دیابتی 
 

 که 8 کاسپاز متغیر هايگروه میانگین بین ۀمقایس در این رب علاوه
 واریانس آنالیز آزمون از استفاده با ،شودمی مشاهده 2 نمودار در

 نشان که است آمده دستبه P=0.011 و F=5.378 راههیک
 انجام از پس دارد. وجود هاگروه بین داريیمعن اختلاف دهدمی

 و )D.M.ET )P= 0.015 با D گروه بین ،توکی تعقیبی آزمون

 بیانگر نتایج )D.M.ET )P= 0.038 با D.M گروه همچنین
 دستبه نتایج سایر اما .است هاگروه این بین داريمعنی اختلاف

 .دهدنمی نشان را داريیمعن اختلاف آمده
 

هاي مورد مطالعهمتغیرهاي آپوپتوزي بافت کلیه در گروه راهه آنالیز واریانس یکنتایج میانگین، انحراف معیار و  -1جدول   

 متغییرها
مطالعه مورد يها گروه  

D 
)SD±M( 

D.M 
)SD±M( 

D.ET 
)SD±M( 

D.M.ET 
)SD±M( F P 

 ng/ml( 9/5±1/15 8/1±4/4 1/1±2/5 7/0±7/4 1/14 0/0( 3 کاسپاز

 ng/ml( 0/6 ±3/14 81/1±6/12 1/3±1/9 1/2±8/5 3/5 0/0( 8 کاسپاز

 C )ng/ml( 7/57±5/188 8/14±8/75 2/24±2/59 4/28±6/54 2/14 0/0سیتوکروم
D= دیابتی،D.M  =دیابتی مرفینی، D.ETدیابتی+تمرین استقامتی =،D.M.ET دیابتی مرفینی+ تمرین استقامتی =. 

SD±M=  انحراف معیار ±میانگین 
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. 

 مطالعه مورد يهاگروه در 8 کاسپاز نیپروتئ سطح -2 نمودار
گروه به نسبت معنادار کاهش D،  گروه به نسبت معنادار کاهش D.M 

D= یابتی،د D.M= مرفینی، دیابتیD.ET= استقامتی، دیابتی+تمرینD.M.ET = استقامتی تمرین مرفینی+ دیابتی 

 

 در که C توکرومیس ریمتغ یگروهنیب ۀسیمقا در نیهمچن
 انسیوار زیآنال آزمون از استفاده با ،است آمده 3 نمودار

 دهدیم نشان که است P= 0.000 و =204/14F راههکی
 آزمون انجام از بعد دارد. وجود هاگروه نیب يداریمعن اختلاف

 ،D.M (P= 0.002) با D هگرو نیب که داد نشان جینتا یتوک یبیتعق
 D.M.ET (P= 0.000) با D و ،D.ET (P= 0.000) با D گروه

 اختلاف هاگروه ریسا جینتا ۀسیمقا ضمناً است. معنادار اختلاف
 نداد. نشان را يمعنادار

 

 
 مطالعه مورد هايگروه در C - سیتوکروم پروتئین سطح -3نمودار

 گروه به نسبت معنادار کاهش D، D= ،دیابتی D.M= مرفینی، دیابتی D.ET= استقامتی، دیابتی+تمرینD.M.ET= استقامتی تمرین مرفینی+ دیابتی 

 

 بحث
 و 3 کاسپاز پروتئین سطوح که دهدمی نشان مطالعه این نتایج

 )D.ET, D.M.ET( مطالعه این تمرین هايهگرو در C سیتوکروم
 است. داشته معناداري کاهش )D( دیابت گروه با مقایسه در

 تمرین گروه در نیز 8 کاسپاز پروتئین سطوح همچنین
D.M.ET هايگروه با مقایسه در D و D.M را معناداري کاهش 

 8 که داد نشان حاضر ۀمطالع هايیافته بنابراین دهد.می نشان
 آپوپتوزي هايشاخص کاهش باعث استقامتی ورزش هفته

 با همراه دیابتی و دیابتی صحرایی هايموش در کلیه بافت
 مطالعه این در ذکر قابل ۀنکت اما .است شده مرفین ترك سندرم
 سندرم دیابت گروه در شده گیرياندازه شاخص سه هر کاهش

 بود. )D(دیابتی گروه با مقایسه در )D.M( مرفین ترك

 مورد در زیادي هايگزارش ،تحقیقاتی ۀپیشین جستجوي رد
 در مختلف هايبافت سلولی آپوپتوز بر ورزشی تمرین تأثیر

 این ما، ةشد انجام هايبررسی براساس اما دارد وجود دیابت
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 بافت آپوپتوز بر استقامتی تمرین اثرات مورد در مطالعه اولین
 .است مرفین كتر سندرم با همراه دیابتی هايموش در کلیه

 یکی مزمن هیپرگلیسمی که است این از حاکی تحقیقات، نتایج
 .است کلیه ةپیشروند آسیب براي خطر عوامل ترینمهم از

 به ابتلا معرض در بیشتر دیابت به مبتلا بیماران
 نشانگري عنوانبه که هستند )پروتئینوري( میکروآلبومینوري

 نقش بالا گلوکز .شودمی استفاده کلیه غیرطبیعی عملکرد براي
 تولید تحریک طریق از کلیه غیرطبیعی عملکرد ایجاد در اساسی
ROS که دهدمی نشان شواهد از ايفزاینده تعداد ].19[ دارد 
ROS شرایط در هم و بدن داخل در هم دیابتی محیط در 

 فاکتور چندین تواندمی ROS .یابدمی افزایش آزمایشگاهی
 هاسیتوکین تولید به منجر که کند فعال را التهابیپیش رونویسی

 هجوم متعاقباً و عروقی چسبندگی هايمولکول و هاکموکاین و
 که کلیه التهاب تشکیل این .شودمی کلیه به التهابی هايسلول
 اختلال و آپوپتوز سلولی، آسیب شود،می آغاز ROS توسط

 ].4[ کندمی تشدید و ترطولانی ROS ۀواسط با را کلیه عملکرد
 آپوپتوز که شد مشاهده )2006( همکاران و Susztak ۀمطالع در

 دیابت به مبتلا هايموش در هیپرگلیسمی شروع با 1پودوسیت
 افزایش شدتبه دو نوع دیابت و چاقی با هايموش و یک نوع
 آلبومین دفع شروع با زمانهم پودوسیت آپوپتوز یابد.می

 در پودوسیت هايلسلو توجه قابل دادن دست از و ادراري
 ROS تولید که داد نشان باراولین براي آنها نتایج بود. هاموش

 در را پودوسیت کاهش و پودوسیت آپوپتوز گلوکز، از ناشی
 که دهدمی نشان و کندمی آغاز in vivo و in vitro شرایط

 (هاي)پاتومکانیسم یک ةدهند نشان پودوسیت آپوپتوز/کاهش
 دیابتی موش در دیابتی نفروپاتی به نجرم که است جدید ۀاولی
 مسیرهاي ].20[ شودمی دو نوع دیابت هايمدل و یک نوع
 یا شده ریزيبرنامه مرگ سويبه را سلول مختلفی رسانیپیام

 عنوانبه ايویژه هايپروتئین فرایند این در که برندمی آپوپتوز
 هستند عاملی هاپروتئین این ،دارند نقش آپوپتوزي فاکتورهاي

 هايپروتئین همچنون سلول کلیدي ترکیبات نهایت در که
 تخریب را ايهسته هايپروتئین و سلولی اسکلت ساختاري

 نسبت و تعادل به آپوپتوز به سلول حساسیت .کنندمی
-Bcl( آپوپتوزي ضد و )Bax, Bid( آپوپتوزيپیش فاکتورهاي

2, Bcl-XL( ینا متوسط نسبت حقیقت در و دارد بستگی 

                                                           
1 Podocyte 

 کاسپازها .]21[ کندمی تعین را سلول سرنوشت هاپروتئین
 سازِکار طریق از که اندسلولی درون هايپروتئین از ايخانواده

 کنندگان اجرا و کننده آغاز سلولی،برون و سلولیدرون مرگ
 کاسپازي آبشار هستند. آپوپتوز فرآیند ضروري و اصلی

 9-8-2کاسپاز( غازگرآ اصطلاح به کاسپازهاي شکستن ۀوسیلبه
 اجرا کاسپازهاي .شودمی آغاز 2اتوپروتئولیز ۀواسط به و )10 و

 و شکسته آغازگر کاسپازهاي توسط )3،6،7 کاسپازهاي( کننده
 ].22[ شودمی منجر آپوپتوز به روند این که شوندمی فعال

 اکسیدانیآنتی قدرت افزایش یا و آزاد هايرادیکال تولید کنترل
 در تواندمی شده تولید هاياکسیدان با مقابله براي بدن

 داشته سزاییهب نقش دیابت از ناشی بالقوه عوارض از پیشگیري
 فاکتورهاي بهبود با ورزشی تمرین رواین از ].23[ باشد

 و خون فشار خون، گلوکز پلاسما، لیپیدهاي مانند متابولیک
 بمناس ورزش بخشد.می بهبود را کلیه عملکرد بدن، وزن

 بیش ورزش چه اگر دهدمی افزایش را اکسیدانیآنتی هايآنزیم
 ROS با مرتبط اکسیداتیواسترس افزایش التهاب، باعث حد از
 گلومرولی فیلتراسیون میزان و کلیوي خون جریان کاهش و

 فعالیت که است شده مشاهده قبلی تحقیقات در ].24[ شودمی
 و Bax روآپوپتیکپ پروتئین کاهش طریق از تواندمی ورزشی
 آزادسازي مهار نتیجه در و Bcl-2 ضدآپوپتیک پروتئین افزایش

 با نیز 9 کاسپاز شود. 9 کاسپاز شدن فعال مانع C سیتوکروم
 آپوپتوز روند مثبت تنظیم به منجر تواندمی 3 کاسپاز سازيفعال
 با ورزشی فعالیت که شد مشاهده دیگر تحقیقات در شود.

 از تواندمی 3 اجرایی کاسپاز و 9 آغازگر کاسپاز فعالیت کاهش
 شدن قطعهقطعه و آپوپتوز مانع خارجی و داخلی مسیر دو

DNA توجهی قابل شواهد قبلی، مطالعات براساس ].21[ شود 
 باعث استقامتی تمرین دهدمی نشان که است دسترس در

 که شودمی دیابتی هايموش در آپوپتوزي هايشاخص کاهش
 جمله از کرد. اشاره خصوص این در عاتیمطال به توانمی

 همکاران و Mehri ۀمطالع حاضر، مطالعه هايیافته با همسو
 غلظت معنادار افزایش باعث دیابت القاي که داد نشان )1399(

 تمرین و شد سالم کنترل گروه با مقایسه در قلبی 3 کاسپاز
 شد قلبی 3 کاسپاز غلظت دارمعنی کاهش باعث نیز هوازي

]25[. Chen ورزش که دادند نشان نیز )2013( همکاران و 
 مسیرهاي تنظیم طریق از را کلیوي مزمن بیماري تواندمی

                                                           
2 Autoproteolysis 
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 تمرین آنها ۀمطالع در بخشد. بهبود بیرونی و درونی آپوپتوز 

 هر در دقیقه 60 یا و دقیقه 30( نوارگردان روي دویدن مزمن
 بیان ایشافز ،Bax بیان کاهش با هفته) در جلسه 3 و جلسه
Bcl2، نسبت غلظت کاهش BAX/BCL2 تنظیمی (فاکتورهاي 

 مبتلا هايرت در 3 و 8 و 9 کاسپاز فعالیت کاهش و آپوپتوزي)
 و Ghosh این بر علاوه ].26[ بود همراه کلیوي مزمن بیماري به

 ورزش که کردند مشاهده پژوهشی در )2009( همکاران
 کاهش کند. مهار را اولیه دیابتی نفروپاتی پیشرفت تواندمی

 کلیه)، آپوپتوز در اصلی عامل (کاسپاز 3-کاسپاز هايفعالیت
 موازي بهبود با بیرونی)، مسیر اصلی آغازگر (کاسپاز 8-کاسپاز

 آسیب کاهش و دیسموتاز) (سوپراکسید SOD بیان در
 بیماري در ورزش مفید اثرات ساززمینه تواندمی اکسیداتیو،

 9-کاسپاز فعالیت مطالعه این در که چند هر باشد. دیابتی کلیوي
 بدون Bcl-2 و Bax مانند کنندهتنظیم هايپروتئین بیان هم و

 یک ثیرأت نیز )1399( همکاران و Khansooz ].14[ بودند تغییر
 ةکنندتنظیم نشانگرهاي بر پیشرونده استقامتی تمرین دوره

 کتوسانفار به مبتلا ویستار صحرایی هايموش سرم در آپوپتوز
 سطح که داد نشان آنها ۀمطالع نتایج که نمودند بررسی را قلبی

 تمرین گروه در 3-کاسپاز و C-سیتوکروم ،8-کاسپاز سرمی
 این کند.می تغییر انفارکتوس کنترل گروه به نسبت انفارکتوس

 و کنترل گروه بین C سیتوکروم و 3-کاسپاز موارد در تغییرات
 8 کاسپاز مقادیر در تغییرات اما نبود. دارمعنی تمرین گروه

 نشان مطالعات این نتایج ].27[ داد نشان را داريمعنی تفاوت
 روند کاهش طریق از ورزشی تمرین حمایتی نقش ةدهند

 ۀمطالع نتایج با که است بدن مختلف هايبافت در آپوپتوز
 احتمالاً مطالعه، این هايیافته اساس بر دارد. مطابقت حاضر

 آپوپتوز القاي باعث دیابت، اثر در شده ایجاد واکسیداتیاسترس
 که معتقدند محققان این بر علاوه است. شده کلیه بافت در

 نوع دیابت سیستمی تغییرات بر مفید اثرات بر علاوه ورزش
 بهبود و دیابت انداختن خیرأت به و پیشگیري لحاظ به دوم

 و اکسیداتیواسترس کاهش طریق از همچنین گلوکز، متابولیسم
 کند می ایفا دیابت عوارض برابر در را حفاظتی نقش آپوپتوز،

 مشتقات از برخی که است شده داده نشان دیگر سوي از ].28[
 نتایج ].29[ شوندمی سلولی آپوپتوز ایجاد باعث تریاك

 بالقوه طوربه تریاك که است موضوع این بیانگر قبلی تحقیقات
 این، بر علاوه .است شده تهشناخ آزاد هايرادیکال منبع عنوانبه

 هايگونه مستقیم تحویل با مرفین مانند آن متابولیت و تریاك
 طریق از زادرون ROS تولید تحریک و )ROS( فعال اکسیژن
 افزایش را اکسیداتیواسترس التهابی، هايسلول تحریک

 فعالیت مستقیم طوربه تواندمی مرفین این، بر علاوه .دهندمی
 که رسدمی نظربه .دهد کاهش بدن در را اکسیدانیآنتی دفاعی
 مصرفسوء پس در اصلی هايسازِکار از یکی ROS تشکیل
 جمله از اکسیدانیآنتی هايآنزیم کاهش با که است مرفین

 مرتبط دیسموتاز سوپراکسید و پراکسیداز گلوتاتیون کاتالاز،
 التهابیپیش نشانگرهاي شدن آزاد باعث همچنین مرفین است.

 بافتی آسیب باعث تواندمی نتیجه در و شودمی )TNF-α مانند(
 کلی طوربه گلومرولی فیلتراسیون سد بر مرفین اثر ].30[ شود

 همکاران و Lan توسط خاص طوربه پودوسیت یکپارچگی و
 به با مرفین که شد مشاهده گرفت. قرار بررسی مورد )2013(

 آلبومینوري ایجاد باعث هاپودوسیت یکپارچگی انداختن خطر
 )2013( همکاران و Asadikaram ۀمطالع در ].31[ شودمی

 و معتاد گروه تخمدان هايسلول در آپوپتوز که شد مشاهده
 است دیابتی گروه از بیشتر داريمعنی طوربه دیابتی معتاد گروه

 از بیشتر داريمعنی طوربه معتاد گروه در آپوپتوز همچنین و
 دهدمی نشان آنهاۀ مطالع نتایج .بود نترلک صحرایی هايموش

 و دیابتی صحرایی هايموش در تخمدان سلولی آپوپتوز
 این بر علاوه ].29[ شودمی ایجاد تریاك به اعتیاد با دیابتیغیر
 تریاك )2011(همکاران و آسیابانها مطالعه هايیافته طبق بر

 کندمی یفاا کبد و مغز هايسلول آپوپتوز در مهمی نقش احتمالاً
 ].32[ شودمی کبدي سمیت و عصبی سمیت به منجر و

 نتایج زیرا ندارد. خوانیهم ما مطالعه با مطالعات این هايیافته
 )،D.M( مرفین ترك سندرم دیابت گروه در حاضر ۀمطالع

 مقایسه در ارزیابی مورد شاخص سه هر پروتئین سطوح کاهش
 آن احتمالی دلایل از توانمی که داد نشان را )D( دیابت گروه با
 در بیشتري مطالعات به لذا کرد. اشاره مطالعه مورد بافت نوع به

 به توجه با این بر علاوه است. نیاز آن اثر سازِکار خصوص
 در )Zeinalinejad )2005 و Malekpourafshar ۀمطالع نتایج

 نتایج ها،رت ۀکلی شناسیآسیب بر مرفین کوتاه اثرات خصوص
 آنها .داد نشان هاکلیه بر را کمی بسیار تأثیر آمده دستبه

 این در مدتبلند مطالعات است بهتر که داشتند بیان همچنین
 به خوراکی صورتبه آنهاۀ مطالع در هارت شود. اجرا دوره
 تحت و بیهوش هفته سه از پس و بودند شده معتاد مرفین پودر
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 کاهش دلایل از یکی بنابراین ].33[ گرفتند قرار شکافی کالبد
 در دیابت گروه به نسبت مرفین دیابت گروه هايشاخص

 مرفین به وابستگی زمان مدت تواندمی احتمالاً حاضر ۀمطالع
 این بیانگر )2018( همکاران و Salehi ۀمطالع نتایج اما باشد.

 طوربه زمانهم ورزش و مقاومت استقامت، که بود موضوع
 را روده مورفولوژیک تغییرات و اکسیداتیواسترس داريمعنی

 آنها هايیافته اساسبر ،کرد نرمال مصرف قطع هايموش در
 توجهیقابل طوربه ورزشی مختلف هايتمرین

 داد کاهش معتاد صحرایی هايموش در را اکسیداتیواسترس
 اکسیداتیواسترس توجهی قابل طوربه مرفین به اعتیاد کهحالیدر
 است همسو ما ۀمطالع نتایج با که ]30[ داد افزایش را روده در

 کاهش باعث استقامتی ورزش که داد نشان نیز ما نتایج زیرا
 در کلیه بافت آپوپتوزي هايشاخص از برخی دارمعنی
 ترك سندرم با همراه دیابتی و دیابتی صحرایی هايموش
 کاهش به احتمالاً توانمی آن دلایل از که است شده مرفین

 )34 ، 14،30( اکسیدانیآنتی دفاع افزایش و یواکسیداتاسترس
  کرد. اشاره

 همراه مختلفی سلامتی مشکلات با تریاك به وابستگی بنابراین
 به اعتیاد هايبرنامه براي مفید راهبرد یک منظم ورزش .است
 جسمی و روحی سلامت بر متعددي اثرات و است افیونی مواد
 را بدن سلامت و عملکرد منظم ورزش این، بر علاوه .دارد

 گزارش حیوانی هم و انسانی هايآزمایش هم کند.می تحریک
 انواع ۀهم از بهبودي باعث منظم بدنی فعالیت که کردند

 Jalalvand ۀمطالع به توانمی جمله از ].30[ شودمی اختلالات
 ورزش که کردند مشاهده آنها کرد. اشاره )1392( همکارن و

 توانست حاد صورتبه هفته، تهش و پنج از بعد شنا هوازي
 پرش، مانند: ترك سندرم علائم بروز میزان معناداري طوربه

 و صعود بدن، لرزش اسهال، قروچه، دندان پا، دو روي ایستادن
 که داد نشان آنها هايیافته لذا دهد. کاهش را بدن کشیدن
 رفتاري علائم تعداد بروز کاهش در تواندمی ورزشی تمرین
 باشد. مفید و ثرؤم مرفین به معتاد حیوانات رد ترك سندرم
 در ارزش با ةکنند کمک عامل یک عنوانبه ورزش بنابراین
 مطرح ترك سندرم در معتاد افراد وضعیت بهبود و اعتیاد درمان
  ].16[ است
 هايشاخص پروتئین سطح میزان کاهش پژوهش این نتایج

 از بعد دیابت گروه به نسبت مرفین دیابت گروه آپوپتوزي

 )Nrf2( 1ايهسته اریتروئید فاکتور داد. نشان را مرفین مداخله
 علیه سلول دفاع در مهمی نقش که است رونویسی فاکتور یک

 مشاهده ايمطالعه در ].35[ کندمی ایفا را اکسیداتیو هايآسیب
 تحت هايموش مخطط جسم و پیشانی قشر در Nrf2 که شد

 کاهش دلایل از بنابراین ].36[ یابدمی افزایش مرفین با درمان
 گروه به نسبت مرفین دیابت گروه آپوپتوزي هايشاخص

 اکسیدانیآنتی تنظیمی فاکتور افزایش تواندمی احتمالاً دیابت
Nrf2 افزایش باعث نیز مرفین زیرا باشد. مرفین مصرف علتبه 

 رسدمی نظربه اما شود.می هابافت در ]30[ اکسیداتیو استرس
 است ضروري بحثی چنین شدن روشن براي بیشتري قاتتحقی
 به نیاز آن سازکِار بررسی و است نامشخص آن دلایل زیرا

 میزان که داد نشان ما هايیافته طرفی از دارد. بیشتري مطالعات
 دیابت گروه آپوپتوزي هايشاخص از برخی پروتئین سطح
 و فینمر دیابت گروه با مقایسه در استقامتی تمرین+مرفین
 کاهش دیابت گروه با مقایسه در استقامتی +تمریندیابت گروه

 مطالعه این هايشاخص در کاهش این سازکِار دارند. معناداري
 تعدیل صورتبه اکسیداتیواسترس کاهش دلیلبه است ممکن
 اکسیدانیآنتی هايآنزیم فعالیت افزایش طریق از ROS تولید

 مطالعه این هايمحدودیت از لذا .باشد استقامتی تمرین توسط
 و اکسیداتیواسترس هايشاخص گیرياندازه عدم به توانمی

 که داد نشان ما هايیافته مجموع در .کرد اشاره اکسیدانیآنتی
 بافت آپوپتوز کاهش میزان بر استقامتی تمرین مداخله احتمالاً

 و مثبت اثر ترك، سندرم دیابتی و دیابتی هايرت کلیه
 .دارد محافظتی
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ABSTRACT 
 
Background: The effects of exercise on kidney tissue in withdrawal syndrome are unclear. In this study, the 
effect of 8 weeks of endurance training on the protein levels of cytochrome C, caspase 8 and caspase 3 in the 
kidney tissue of diabetic and diabetic rats with withdrawal syndrome was investigated. 
Methods: 32 male Wistar rats were used in this experimental study. After the induction of diabetes, the rats 
were randomly divided into 4 groups of 8. Including: diabetes control (D), morphine diabetes (D.M), 
diabetes + endurance training (D.ET), morphine diabetes+endurance training (D.M.ET). Then, in addicted 
groups, the oral method was used for morphine dependence. The training groups performed 8 weeks of 
endurance training protocol. At the end of the study, all rats were anesthetized, dissected and their kidneys 
were separated and kept at -70 degrees for further investigations. Protein levels of the indicators of this study 
were measured by ELISA kits. Data were analyzed using one-way ANOVA and Tukey's post hoc test at a 
significance level of P≤0.05. 
Results: The results of this study showed a significant decrease in caspase 3 protein levels in D.ET 
(P=0.000), D.M.ET (P=0.000) and cytochrome C levels in D.ET (P=0.000), D.M.ET (P=0.000) groups in 
Comparison with group D. Also, caspase 8 protein levels in D.M.ET group (P=0.015) compared to D group 
and D.M.ET group (P=0.038) compared to D.M group showed a significant decrease (P≥0.05). 
Conclusion: Endurance training can probably have a positive and protective effect on the reduction of 
kidney tissue apoptosis in diabetic and diabetic withdrawal syndrome rats. 
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