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 خلاصه
 

( Anchoringدر فرآیند لنگرکردن ) (Syntaphilin)پروتئین سینتافیلین نوروپاتی از عوارض شایع دیابت شیرین است.  مقدمه:

 نیلینتافیس نیئپروت انیبر ب استقامتی نیتمرتعیین تأثیر شش هفته  ،هدف از پژوهش حاضر ها نقش دارد.میتوکندری با میکروتوبول

 به نوروپاتی دیابتی تجربی بود. صحرایی مبتلا یهاموشدر بافت نخاع 

 -(DT)دیابتی تمرین  -(DCکنترل ) یابتیدتقسیم شدند ) گروهچهار به  تصادفی صورتبه  ییسر موش صحرا 04ها: مواد و روش

 05)( Streptozotocin) لول استرپتوزوسینحی مقافدرون ص قالقای دیابت با تزری(. (HT) ین سالمتمر -(HC) سالم کنترل

 سنجش برای Von Frey و Tail-Flick هایاجرا شد. آزمون هتفمدت شش ه ه/کیلوگرم( انجام شد. تمرین استقامتی بگرممیلی

ها ادهبا روش ایمونوهیستوشیمی صورت گرفت. دسینتافیلین یان ب بررسیگردید. ینیای مکانیکی استفاده اآلود و پردردی حرارتی

 ند.شد لیلحو ت هتجزی دو راهه نالیز واریانستوسط آ

های دیابتی نسبت به غیردیابتی داری در آستانه حس درد در گروهکاهش معنی Von Frey و Tail-Flickهای آزمون ها:یافته

(. >45/4pداری افزایش یافت )های دیابتی نسبت به غیردیابتی به صورت معنی، قندخون در گروهSTZپس از تزریق نشان دادند. 

 درداری تفاوت معنی(. همچنین >45/4pداری داشت )دیابتی نسبت به غیردیابتی کاهش معنی هایگروهدر پایان پژوهش، وزن 

( و =440/4p) DCبا گروه  DTو  HTهای (، بین گروه=440/4p) HCبا گروه  DTو  HT ،DCهای گروه بینبیان سینتافیلین 

 ( وجود داشت.=440/4p) DTبا گروه  HTبین گروه 

 هب لابتهای مموشنخاع بیان سینتافیلین در  افزایشو  روپاتیکوهای درد نموجب بهبود پاسختمرین استقامتی  گیری:نتیجه

 عوارض نوروپاتی دیابتی استفاده شود. برایتواند به عنوان یک شیوه درمانی ها میاین یافته شد.دیابتی  نوروپاتی

 استقامتی، موش صحرایی، استرپتوزوسیننوروپاتی دیابتی، سینتافیلین، تمرین کلیدی:  هایهواژ
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 مقدمه

ترین شییایعیکی از  (Diabetes Mellitusشیییرین ) دیابت

. در این اسییت سییوخت و سییازی در عصییر حاضییر های بیماری

ی  قلبت لامشیییک روپاتی،ف، نینوروپاتی مانند عوارضیییبیماری، 

 ودوج و نقص سیستم ایمنی   دستگاه گوارش ت لا، اختلاعروقی

ته  [0] دارد یاف دهد که شییییوع    های پژوهشیییی نشیییان می  . 

( در بین Neurodegenerativeی )عصیییب یبهای تخربیماری

شان داده       ست. ن شیرین رو به افزایش ا بیماران مبتلا به دیابت 

 DMهای تخریب عصب با  درصد از بیماری  04شده که حدود  

. افراد مبتلا به این بیماری، ممکن اسییت [0] هسییتندمرتبط 

ضی همچون اختلال در یادگیری و حافظه، ناتوانی  در حل  عوار

شند      شته با . اختلالات [3]مسئله، اختلالات ذهنی و حرکتی دا

، اثرات DMسوخت و سازی حاصل از قند خون بالا در بیماری 

های فراسیییاختاری منامق مختلی سییییسیییتم مخربی بر جنبه

ایجاد  وه بر لاآسیییب عصییبی ع  .[0] گذاردعصییبی برجای می

یدار در    پا یابت    تغییرات  پاتی د جا     ، ینورو عث ای تغییرات  دبا

ها و  های آن، گیرندهرشییید عصیییبیعوامل به رسیییان آسییییب

 .[5] ددگردرون سلولی می رسانمسیرهای پیام

( نقش مهمی در حفظ Cytoskeletonها )سییایتواسییکلت 

تاری نورون    یت و تغییرات سییییاخ غاز        قطب های آ ند ها و فرای

(Initiationو مویل )( سییازیElongation  نوزایش عصییبی )

سکلت )  دارند.  سایتوا شتر  Actin cytoskeletonاکتین  ( در بی

های رشد در مول  پذیری مخروطاعمال حیاتی همچون جنبش

ست.        نمو و تغییرات ریخت سی درگیر ا سیناپ ظر به نشناختی 

ی  پذیری سیناپس  فیلامنت اکتین نقش مهمی در شکل  رسد می

یتواسکلت و تشکیل زوائد دندریتی(  سا)به دلیل درگیری آن در 

های مختلفی در تنظیم پویائی اکتین   . پروتئین[6] کند ایفا می 

( Syntaphilinسییایتواسییکلت درگیر هسییتند. سییینتافیلین ) 

له این پروتئین  ند اگزوسییییتوز      ازجم که در فرآی ها اسییییت 

های عصییبی و همچنین در های سیییناپسییی در پایانه وزیکول

با میکروتوبول    ندری  د.  رهای نورونی نقش دا لنگرکردن میتوک

این پروتئین، عمدتاً در نواحی از سییییسیییتم عصیییبی که دچار 

ست که      شوند بیان می پذیری میشکل  شده ا شان داده  شود. ن

در نواحی قشیییری مغز، هیموکمییو، عایییو نواری شیییکییل   

(Habenula  ( و پیاز بویائی )Olfactory bulbs   مقادیر بیان )

ات های حاضییر در این نواحی تغییرآن بسیییار بالا اسییت. نورون

شی از   ش    یری را با تنظیم قدرت پیشپذشکل نا سی ن ان  سیناپ

سطه [7]دهند می شکل ، اگرچه وا پذیری در این های مولکولی 

ته      یاف نامشیییخص اسیییت. این  که   ها نشیییان می  نواحی  دهد 

شکل     صلی و مهم درگیر در  ذیری  پسینتافیلین یکی از اجزای ا

ست.        سی ا سیناپ صبی و  شان می    شواهد ع شی ن  دهد کهپژوه

سیار   ی از اهمینورون ییایپو میدر تنظسینتافیلین   نیپروتئ ت ب

نامناسیییب   میتجمع و تنظ ،همچنین. اسیییت بالایی برخوردار

لت  یسیییا  های نیپروتئ نت یف رینظ تواسیییک ی  نیناب یب های لام

(Intermediate filament)      ئ ت پرو ئو   نی و  ( در Tau) تییا

های تخریب عصییبی نظیر آلزایمر گزارش شییده اسییت  بیماری

شان می . این یافته[8] صلی        ها ن صه ا شخ سازوکار و م دهد که 

هییای  هییای تخریییب عصیییبی، اختلال در پروتئین           بیمییاری  

بر اسییاد دانش ما   ،سییایتواسییکلت نورونی اسییت. با این حال 

 نیپروتئای به بررسیییی اختلالات احتمالی تاکنون هیچ مطالعه

 نمرداخته است. یدیابتسینتافیلین در حالت نوروپاتی 

 فعالیت بدنی منظم د کهندهنشان می های بسیاریپژوهش

های ساختاری و عملکردی سیستم عصبی       برای جنبه و ورزش

افزایش عملکرد   :برای مثال سییودمند اسییت.و محیطی  یمرکز

  ، عملکرد ذهنیپذیری، یادگیریاز مریق بهبود شییکل هانورون

.  [9]در اثر تمرینات ورزشیییی گزارش شیییده اسیییت  و حافظه 

با تغییرات سیییاختاری همچون     بدنی منظم چنین فعالیت   هم

 .[04] است در ارتباط و نوزایش نورونی زائیسیناپس ،رگزائی

به مور ویژه گزارش شییده اسییت که تمرینات ورزشییی در  

سیییودمند بوده و نیاز به     DMکاهش عوارض و بهبود بیماری   

شان داده  [00] دهدیمدارو را در این افراد کاهش  شده که  . ن

تمرینات بدنی با بهبود سییازوکارهای نوروتروفیک، تقویت دفاع  

سطوح گلوکز          ضدالتهابی و همچنین کاهش  شی و  سای ضد اک

. هرچند مزایای  [00] گرددیم DMخون موجب بهبود بیماری 

به  تمرینات بدنی بر شیییکل     با      پذیری مغز  ید شیییده  تائ خوبی 

خوبی روشیین نشییده  فرایند بهسییازوکارهای دقیق این  ،حالاین

ماری       ،اسییییت. همچنین باط بی چه ارت با اختلالات   DMاگر

سازوکارهای درگیر آن          ست ولی  سیستم عصبی گزارش شده ا

شناخت بیماری    به ست. درک و  شخص نی سی این    خوبی م شنا

سعه و بهبود روش  شگیری و درمانی کمک  فرایند به تو های پی
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ز پژوهش حاضیییر تعیین هدف ا ،بنابراین .شیییایانی خواهد کرد

 نیلینتافیس  نئیپروت انیبر ب استقامتی  نیتمرشش هفته  تأثیر 

سین   شیده توسیط   یابتید یهاموشدر بافت نخاع   اسیترپتوزو

 بود.

 

 هامواد و روش

نژاد نر  ییسر موش صحرا   04، پژوهش حاضر  یهایآزمودن

  گرم 005±0/9 یتوده بدن نیانگیهفته سیین و م 8با  سییتاریو

 انسیییتیتو پاسیییتور کر    وانات یح یاز مرکز نگهدار بودند که   

و نوار  شییگاهیآزما طیبا مح ییپس از آشیینا .ندشیید یداریخر

مورد القای دیابت   یبه صورت تصادف   هاسر از موش  04گردان، 

صادف  صورت به قرار گرفتند و پس از تأیید القای دیابت  با  ی )ت

  -0ند: تقسیم شد   گروهدو به ( استفاده از جدول اعداد تصادفی  

(: این گروه  DC) (Diabetic control) کنترل یابتی گروه د

که از مریق تزریق درون  موش صییحرایی بودسییر  04شییامل 

ت  شرک  ینیگونه برنامه تمرشده و در هیچ  یدیابت STZ یصفاق 

شده و    یحها تشر زمان با بقیه گروههمها موشاین  .داده نشدند 

مایش     حل و آز یه مرا طابق دیگر گروه  کل ها  ها بر روی آن ها م

  (Diabetic training) دیابتی تمرینگروه  -0 .پذیرفت نجاما

(DT  این گروه شامل :)که از مریق  موش صحرایی بود سر   04

و از هفته دوازدهم   دهشییی ییابتد STZصیییفاقی تزریق درون 

سه   5هفته و هر هفته  6 زندگی به مدت ستقامتی تمرین جل  ا

سه تمرینی  دادندمیانجام  شریح   ،و پس از آخرین جل   شدند. ت

سیم       ها سایر موش  ساده به دو گروه تق صادفی  صورت ت نیز به 

(: این HC) (Healthy controlسالم )  کنترل گروه -0شدند:  

نبودند.   یتیفعال چیه ریدرگ موش بود کهسییر  04گروه شییامل 

سالم ) تمر گروه -0 (: این گروه  HT) (Healthy trainingینی 

در برنامه تمرینی  DTکه همانند گروه  موش بودسر  04شامل 

زمان با  هم، HTو  HCهای گروه موش .داده شیییدندشیییرکت 

ها مطابق  شیییده و کلیه مراحل و آزمایش یحها تشیییربقیه گروه

در پژوهش حاضیییر،    گرفت.  ها انجام  ها بر روی آن دیگر گروه

کمیته اخلاق دانشگاه علوم  یوانات توسط اصول اخلاقی کار با ح

ستان و    شکی لر ستورالعمل پز سازمان بین د ه  المللی مطالعهای 

 International Association for the Study ofدرد )

Pain( )IASP)   خلاق:  شیییید ئییید  بررسییییی و تییأ )کیید ا

LUNS.REC.1395.170 در آغاز پژوهش و در مول مرحله .)

سازی )دو هفته(،    شنا شگاه،    بهآ شرایط آزمای منظور خوگیری با 

کاری، حیوانات به مدت پنج روز در هفته به نوارگردان و دسییت

قه  04-05مدت   با سیییرعت     دقی قه بر روی   04و  متر در دقی

ستقامتی   نیتمر نوارگردان راه رفتند. در ادامه، برنامه   تبه مدا

. تمام جلسیییات تمرینی در پایان سییییکل دیهفته انجام گرد 6

.  برگزار شییدعصییر  08تا  06های ب حیوانات و بین سییاعتخوا

سی اثرات مزمن تمرین،  به ساعت پس از آخرین   00منظور برر

بافت نخاع انجام گردید      جلسیییه تمرینی، نمونه   به  .برداری از 

های مولکولی جهت سییینجش میزان بیان  منظور انجام آزمایش

 .دشنمونه از هر گروه سنجش  7، تعداد سینتافیلین ژن

 هانگهداری و تغذیه موش

در آزمایشگاه حیوانات دانشکده پزشکی      یصحرائ  هایموش

شده نور )     شرایط کنترل  شگاه تربیت مدرد، در  ساعت    00دان

صبح و شروع    6ساعت تاریکی، شروع روشنایی     00روشنایی و  

شی   صر(  6خامو   حدود) رموبت و( گرادسانتی  00±3دما ) ،ع

در  موش سییر پنج تا سییه تعداد. شییدند نگهداری( درصیید 05

س  جنس از هاییقفس  05ی گلاد با درب توری و به ابعاد پلک

متر که آزادانه به آب و غذای اسییتاندارد  سییانتی 03در  07در 

شدند. در مول پژوهش       شتند، قرار داده  سی دا ستر   هاموش، د

 .[03]شدند یتوسط یک نفر جابجا و دستکاری م

 القای دیابت

صفاقی      00پس از  ساعت محرومیت از غذا، با تزریق درون 

mg/kg 05 محلول STZ (Sigma, St. Louis MO, USA  )

سیترات تازه    شده در بافر  ( دیابت  =pH 5/0مولار با  5/4تهیه 

قاء گردید. به صیییورتی که به ازای هر کیلوگرم از وزن بدن          ال

اضافه    STZگرم میلی 05لیتر بافر سیترات به  میلی 0ها، موش

ناسیییب قرار دادن    می با ت هایی موش  شییید و  های  بین وزن ن

، حجم نهایی محلول STZصیییحرایی و مقدار بافر سییییترات و 

STZ غیردیابتی هایشد. به موشبه منظور تزریق مشخص می  

ید.       بافر سییییترات تزریق گرد عادل حجمی محلول   08نیز م

سیییاعت پس از تزریق، با ایجاد یک جراحت کوچک توسیییط        

ید دم موش  یک قطره خون روی نوار    لانسییییت روی ور ها، 

گلوکومتر قرار داده شییید و قندخون با اسیییتفاده از دسیییتگاه       

  (Roche Diagnostics K.K., Tokyo, Japanگلوکومتر )     
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ید.     ئت گرد ندخون     هایی موشقرا  004بالاتر از   ها آنکه ق

mg/dl  به عنوان موش حاضیییر        های بود،  عه  طال یابتی در م د

 .[00]ند گردیداستفاده 

 پروتکل تمرین استقامتی

روش غیرمسییتقیم اما ا، از هتعیین توان هوازی موش جهت

استفاده   (و همکاران Høydal پژوهش با توجه به) با صحت بالا

 Maximal) که شدت برنامه تمرینی در قالب موریه بگردید، 

oxygen uptake) (Vo2max)     از مریق ارتباط سیییرعت و ،

سبه   Vo2maxنوارگردان با  شیب  . در پژوهش  [05]شد  محا

  حاضیییر جهت انجام یک دوره فعالیت اسیییتقامتی از پروتکل          

  اسییتفاده شییدی بدین  [06] و همکاران Chae مطالعه تمرینی

نوارگردان برای  ورزشدر معرض  نیتمریهای صییورت که گروه

هفته قرار گرفتند. سیییرعت و   6جلسیییه در هفته و به مدت  5

متر در  04یافت و از   تدریج افزایش   مدت تمرین نوارگردان به  

 04متر در دقیقه برای  04دقیقه در هفته اول،   04دقیقه برای  

دقیقه در هفته   04متر در دقیقه برای   05دقیقه در هفته دوم،   

به       34متر در دقیقه برای   05م، سیییو دقیقه در هفته چهارم، 

قه برای   08-07 ته پنجم افزایش     34متر در دقی قه در هف دقی

آمده در حالت های بدسییت یافت. جهت رسیییدن به سییازگاری

ته            یانی )هف پا ته  های تمرینی در هف مامی متغیر خت، ت یکنوا

شم( ثابت نگه    ساد پژوهش       ش شدند. بر ا شته  و   Høydalدا

  54-65 دارای شیییدت متوسیییط یتمرینبرنامه این ، همکاران

 .[05]است  Vo2maxدرصد 

 درد نوروپاتیک های رفتاری جهت بررسیآزمون

 آلودینیای مکانیکی  

ندازه  به  کانیکی، حیوان بر روی   منظور ا یای م گیری آلودین

یک شییبکه سیییمی و در داخل یک محفظه پلکسییی گلاد به  

عاد   فاع   04×04اب فت. جهت   میمتر قرار سیییانتی 34و ارت گر

ید،          جد به محیط  نات  بل از     34عادت کردن حیوا قه ق دقی

آزمایش، درون محفظه شییفاف و بر روی صییفحه مشییبک قرار  

ند یم های        سییینجش آلودیبرای . گرفت تار کانیکی، از  یای م ن

،  05، 8، 6، 0، 0گرم ) 64تا  0در محدوده  Von Feryمختلی 

جهت سیینجش آمریکا،  Stolting ( سییاخت شییرکت 64، 06

ش  . هر آزمایشد حساسیت پوست به تحریکات تماسی استفاده      

شد و در صورت عدم ایجاد    با تار دارای کمترین وزن شروع می 

.  گردیدیوزن بالاتر اسیییتفاده ماز تارهای با    رتیب پاسیییخ، به ت  

بار متوالی، پاسیییخ )بلند کردن پا توسیییط حیوان(       دو چنانچه  

 آستانه پس کشیدن پنجه، همان وزنه به عنوان شدمیمشاهده 

(Paw Withdrawal Threshold) (PWT)  در نطر گرفتییه

 به حیوان چنانچه. کردنمی پیدا ادامه آزمایش دیگر و شید می

محسوب   پاسخ  آستانه  64 عدد داد،نمی پاسخ تارها  از یک هیچ

 تکرار دقیقه 3 حداقل تناوب به و بار سه آزمایش هر. گردیدمی

ر نظر د ها به عنوان آستانه پس کشیدن پنجهو میانگین آن شد

  یابتد ایهفته پس از الق دو، . آلودینیای مکانیکیشدگرفته می

سیییاعت   08 یزو ن ینو هر دو هفته در مول انجام پروتکل تمر

 شد. گیریپس از آخرین جلسه تمرین اندازه

 یحرارت یپردرد

( جهت سنجش TF) (Tail-flick) آزموندر این پژوهش از 

  رفلکسیک ، TFپاسخ  استفاده شد.    حیواناتپردردی حرارتی 

توجه در موش اسیییت که به وسییییله اعمال گرمای  نخاعی قابل

  پاسخ  این (Latency) شود. تأخیر رسان به دم ایجاد می آسیب 

 نوانع به فارماکولوژیکی و الکتروفیزیولوژیکی هایآزمایش در

 گیریاندازه روش این در. رودبه کار می حیوان درد پاسخ  معیار

داده   سیییازگاری  مقیدکننده   به  ها سییینجش درد، ابتدا موش 

سترد در نتا  شوند یم حیوان کاملاً در  و یابدکاهش  یجتا اثر ا

روز قبل از انجام   دو حداقل یدراحت باشیید. این کار با یطشییرا

. بعد از گیردبار در روز انجام  سه  دقیقه و 04به مدت ، آزمایش

 موش به ،عادت کردن حیوان به مقیدکننده و محیط آزمایشگاه

نده می    یدکن نه هیچ و شیییودراحتی وارد مق مت    گو قاو و   م

  یافته ابقتط حیوان ورود از پس. دهدنشییان نمی العملیعکس

  چشییم روی دم نوک از مترسییانتی حدود پنج مقیدکننده، به

دکمه شییروع  وقرار گرفته  TF دسییتگاه الکترونیکی حسییاد

شار داده می   ستی یا پایی ف صل  نوری پرتو. شود د شن  از حا  رو

یه بالای آن تعب که مقعری یینهآ وسیله  به دستگاه  لامو شدن 

  مدتی از پس حیوان و شییودشییده روی دم حیوان متمرکز می

ساد ) شد می پس را خود دم غیرارادی صورت  به( درد اح .  ک

سط حیوان  دم دادن از تکان بعد صله لامو خاموش و  ،تو   بلافا

مدت زمان تأخیر پس کشییییدن دم که به صیییورت عدد روی         

ست،      ستگاه مشخص ا شت د   ها،یشآزما در تمام. شود می یاددا

شیدن  پس تأخیر ارزیابی سان  شرایط  و ادم زمان، در دم ک  یک
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 از لامو فاصله  و آممر 30/4 دستگاه  جریان شدت . گرفت انجام

شم  ساد  چ شد. حداکثر   یممتر تنظسانتی  6/0 الکترونیکی ح

به   یب تا از آسییی  ید لحاظ گرد  یه ثان  04هر آزمون  یزمان برا 

 .[07] شود یریجلوگ هایآزمودن

 تشریح و استخراج بافت

توسییط  حیواناتسییاعت بعد از آخرین جلسییه تمرینی،  08

  درصد  04و  اکسیدکربن دی درصد  84 یهوا یبترک استنشاق  

 هایشدند. سمس نمونه یحو سمس تشر هوشیب [08]اکسیژن 

و  یهبرای تجز درصییید 04 یندر فرمالو اسیییتخرا   نخاعبافت 

های  یشمنظور انجام آزما قرار داده شییید. به بعدی هاییلتحل

شیمیایی،    ستو یلین،  سینتاف  ینپروتئ سطوح سنجش   ایمونوهی

 نمونه از هر گروه مورد سنجش قرار گرفت. 7تعداد 

 یمیستوشیمونوهیا فلورنس روش

ش   یمونوهیروش ا با ی پژوهشهانیپروتئ زانیم  و یمیستو

ستفاده از آنت  سینتافیلین  بادیبا ا شرک    یداریخری  ت شده از 

Abcam-United Kingdom  ناتوم گروه  شیییگاه یدر آزما   یآ

 میزان شیید. جهت سیینجش سیینجیدهمدرد  تیدانشییگاه ترب

سییییاعییت درون  08هییای مورد نظر، نمونییه بییافتی پروتئین

ساژ  داده شده و سمس   قرار %0پارافرمآلدئید  صورت  بافتی به پا

شفاف       آب شو با الکل،  ست ش   حذفگیری، سازی، قالب گیری، 

یزی، آمرنیی ، بییه بییافییت یآب ده، نمونییه یاز رو ینپییاراف

افر  بها با . سمس نمونه صورت گرفت  مانته کردن ی وساز شفاف 

( و  Phosphate Buffered Saline( )PBSی )فسیییفات نمک

با محلول اسیییید هیدروکلریک   ژنآنتی یابی باز همچنین جهت  

شدند. در ادامه، نمونه      سته  صد  3/4و تریتون  PBSها با ش   در

،  SNPHبادی اولیه )آنتی ،سییاعت 00شییسییته شییدند. پس از 

ab69992-   شرکتAbcam  ضافه و نمونه ها به مدت  آمریکا( ا

شدند.     00   یهثانو یبادیآنتمس س ساعت در یخچال قرار داده 

ثانو  آنتی ی)عکس قرمز دارا ،  Phycoerythrin (PE) یه بادی 

 Fluorescein isothiocyanate یهبادی ثانوعکس سییبز آنتی

(FITC)) شییده با  یقرقPBS  در دمای   044به  0به صییورت

به مدت   درجه سیییانتی   37 به گردید. در     94گراد  قه انکو  دقی

فلوروسیینت مدل   یکروسییکو ا توسییط مهسییلول ،مرحله آخر

Olympus   تأیید مارکرها مشیییاهده         یبرا 044 یو با عدسییی

جهت  Image Jافزار . از نرمشد انجام  یبردارو عکسگردیدند 

 ینپروتئ یانب یزانمشد. در پایان،  استفاده  ها عکس یساز یکمّ

   شد.هر نمونه ثبت  یمربع( برا یکرومترصورت مساحت )م به

 هاداده آماری تحلیل

تدا   فاده از آزمون     داده عیبودن توز مبیعیاب با اسیییت  ها 

از آزمون لون  ،ید گردید. در ادامه   أیو ت  یابی ارزویلک  -شیییاپیرو

 توصیی  شد. برای  ها استفاده برای تعیین همگن بودن واریانس

 هامقایسه گروه  برای و توصیفی  آمار از نمودارها رسم  و هاداده

های  در عه    متغیر طال یانس    از مورد م یل وار فه  دو تحل  مر

 tآزمون  از تکمیلی، هایآزمون انجام جهت شییید. اسیییتفاده

در نظر  ≥45/4pداری، یسییطح معن .اسییتفاده گردید مسییتقل

افزار های آماری با اسیییتفاده از نرمگرفته شییید. کلیه بررسیییی

SPSS  انجام گرفت. 04نسخه 

 

 هایافته

برنامه شییش  های تمرینی توانسییتندها در گروهموشتمام 

ها نشییان  گیریاندازه اسییتقامتی را انجام دهند. تمرین ایفتهه

دیابت   یهای پژوهش، پیش از القا  ها در گروه داد که وزن موش 

مه تمرینی، وزن         داریمعناختلاف  نا یان بر پا نداشیییت. در  ی 

سه با   DTو  DC هایگروه کاهش   غیردیابتی هایگروهدر مقای

به  >45/4pداری داشیییت )معنی که وزن گروه  (،    DCموری 

 به HTنسییبت به گروه  DTو وزن گروه  HCنسییبت به گروه 

یب   داریمعنمور  به ترت   (=440/4pو  =440/4pی کمتر بود )

اختلاف  HCو  HT هییایگروهبییا این حییال میییانگین وزن 

نسییبت به  DT گروهوجود افزایش وزن  ی نداشییت. باداریمعن

این افزایش   ،پس از شیییش هفته تمرین اسیییتقامتی DCگروه 

 (.0دار نبود )جدول معنی

داری در معنی دیابت، سییطح قندخون به مور س از القایپ

( و  =440/4pافزایش داشییت ) DTو  DCهای های گروهموش

های  پس از شییش هفته تمرین اسییتقامتی در مقایسییه با گروه 

HC  وHT           دار حفظ گردییید     همچنییان این اختلاف معنی

(440/4p=)  (0)جدول. 
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 مطالعهمورد هاي وزن بدن در گروهو  میانگین و انحراف معیار میزان گلوکز خون -1جدول 
 

 (mg/dl) گلوکز خون  (gوزن بدن ) 
 گروه

 دیابت  القایقبل از  ششمهفته  دیابت  القایقبل از  ششمهفته 

 کنترل سالم 06/010 ± 42/0 33/010 ± 20/0 62/242 ± 13/2 27/227 ± 02/00

 تمرین سالم 23/011 ± 42/0 23/010 ± 27/1 27/242 ± 76/00 32/224 ± 06/00

 دیابتی کنترل 11/011 ± 74/0 71/431 ± 02/6** 03/272 ± 14/2 27/222 ± 22/2*

 دیابتی تمرین 33/22 ± 04/3 11/402 ± 20/01 ## 02/276 ± 22/01 27/234 ± 03/00 #

 دیابتی تمرینو  کنترل سالمهای با گروه دیابتی تمریندار بین گروه تفاوت معنی #(.  =110/1P) تمرین سالمو  کنترل سالمهای با گروه دیابتی کنترل گروهدار بین تفاوت معنی* 

(110/1P= .)** دیابتی تمرین و کنترل سالمهای با گروه دیابتی کنترل گروهدار بین تفاوت معنی (110/1P= .)## کنترل سالمهای با گروه دیابتی تمریندار بین گروه تفاوت معنی 

 (.=110/1P) تمرین سالمو 

 

که    Von Freyآزمون  بت    نشیییان داد  یا قای د ،  پس از ال

نه   DTو  DCهای دو گروه  موش پاتی     دارای نشیییا های نورو

 HTو  HCهای گروهینیای مکانیکی( نسیییبت به   ا)آلود یدیابت 

نه پس       (. همچنین،=440/4p)بودند   میانگین تغییرات آسیییتا

  HCهای نسبت به گروه DTو  DCهای گروهکشیدن پنجه در 

قامتی،       کمتر بود HTو  ته تمرین اسیییت و پس از شیییش هف

ید ) همچنان این اثر معنی  یان    =440/4pدار حفظ گرد پا (. در 

نسییبت  DTگروه  ی درکیمکان یاینیآلود زانیمبرنامه تمرینی، 

بالا به صیییورت معنی   DCبه گروه   ( =440/4pتر بود )داری 

 (.0)نمودار 

 

 
 #(. =110/1Pتمرین سالم ) وکنترل سالم  هایدیابتی کنترل با گروه گروه دار بینتفاوت معنی* در پایان پژوهش.  مورد مطالعههای در گروهمیزان آلوداینیا مکانیکی تغییرات  -0نمودار 

 .(=110/1Pدار بین گروه دیابتی تمرین با گروه دیابتی کنترل )تفاوت معنی $(. =110/1Pکنترل سالم و تمرین سالم )های بین گروه دیابتی تمرین با گروه دارتفاوت معنی

 

  هایهای گروهنشیییان داد که موش TFنتایج آماری آزمون 

DC  وDT پردردی حرارتی(  یهای نوروپاتی دیابتدارای نشانه(

 یحرارت یپردردمیزان  بودند. HTو  HCهای نسیییبت به گروه

صورت معنی  کمتر  DTو  DCهای های گروهداری در موشبه 

( و پس از شیییش هفته تمرین اسیییتقامتی در    =440/4p) بود

دار  معنی همچنان این تغییر  HTو  HCهای  مقایسیییه با گروه  

مه تمرینی،       =440/4pحفظ گردید )  نا یان بر پا (. همچنین، در 

به   DCنسیییبت به گروه    DTگروه  ی درحرارت یپردرد زانیم

 (.0( )نمودار =440/4pتر بود )داری بالاصورت معنی
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 #(. =110/1Pتمرین سالم )و کنترل سالم  هایدیابتی کنترل با گروهگروه  بین دارتفاوت معنی* در پایان پژوهش.  مورد مطالعههای در گروه میزان پردردی حرارتیتغییرات  -2نمودار 

 (.=110/1Pدار بین گروه دیابتی تمرین با گروه دیابتی کنترل )تفاوت معنی $(. =110/1Pو تمرین سالم ) های کنترل سالمدیابتی تمرین با گروه دار بین گروهتفاوت معنی

 

ندازه     تایج حاصیییل از ا ماری   گیرین برای مقایسیییه   های آ

فلورنس     گیری روش   هییای مربوط بییه انییدازه   میییانگین داده    

ش   یمونوهیا های تمرینی و کنترل بعد از اتمام  در گروه یمیستو

شان داد که تفاوت معنی      ستقامتی، ن  داریشش هفته تمرین ا

مختلی  های بین میانگین بیان پروتئین سیییینتافیلین در گروه   

 نشان داد که  توکی عقیبیت . نتایج آزمون(≥45/4p)وجود دارد 

فاوت    HCبا گروه   DTو  HT ،DCهای  ها بین گروه این ت

(440/4p= بین گروه ،)HT  بییاDT (440/4p=  بین گروه ،)

DC  بییاDT (440/4p=     گروه ین  ب گروه   HT( و    DCبییا 

(440/4p=معنی ).ن پروتئیبیان  کاهش   منجر به دیابت    دار بود

زایش  اف اسییتقامتی باعثو تمرین ، سییینتافیلین در بافت نخاع

 (.3شد )نمودار بیان این پروتئین 

 

 

 
مرین و های دیابتی کنترل، دیابتی تبین گروه کنترل سالم با گروه دارهای مورد مطالعه در پایان پژوهش. * اختلاف معنیمیزان تغییرات بیان پروتئین سینتافیلین در گروه -3نمودار 

 &. (=110/1P)دار بین گروه دیابتی تمرین با گروه تمرین سالم اختلاف معنی #. (=110/1P)دار بین گروه دیابتی کنترل با گروه دیابتی تمرین اختلاف معنی $. (=110/1P)تمرین سالم 

 (.=110/1Pسالم با گروه دیابتی کنترل ) داربین گروه تمریناختلاف معنی

 

کل    ندازه حاصیییل    های عکس، 0شییی  هددمینشان را مختلی  هایگروهدر نخاع  بافتسینتافیلین ین پروتئ یریگاز ا
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 Fluorescein لتریبا فسینتافیلین شناسایی  نخست ستون. مورد مطالعههای گروه پروتئین سینتافیلین در بافت نخاع یاییمیستوشیمونوهیا لیوتحلهیاز تجزحاصل  هایعکس -0 شکل

isothiocyanate ، 6,′4 دومستون-diamidino-2-phenylindole (DAPI)  شده. ادغام ریسوم تصوستون و 

 

 بحث

حاضیییر،   قامتی بر میزان    در پژوهش  اثرات تمرین اسیییت

خاع موش       فت ن با تافیلین  پاتی    پروتئین سیییین های دارای نورو

یافته به فعالیت افزایش نشییان دادنتایج شیید.  بررسیییدیابتی 

های درد  تواند پاسیییخمی شیییکل تمرین اسیییتقامتی متوسیییط

یک    پات یا ) نرو کانیکی  یآلودین د را بهبو (پردردی حرارتیو  م

شد  ستا مه. این نتیجه بخ شده در  پژوهشبا دیگر  را های انجام 

ست  شده که     مثال، . برایاین زمینه ا شان داده  شنا ن   و تمرین 

مکانیکی و پردردی حرارتی در   یآلودینیا  دویدن موجب بهبود  

شی از   مدل درد  Spinalو Chronic constriction injuryنا

nerve ligation [09]شود می های تمرینیدر گروه .Sharma  

شان       و همکاران با سیدی ن سالین ا ستفاده از مدل درد تزریق   ا

تمرین هوازی ملایم بر روی نوار گردان  هفته که سیییه    دادند 

ند پردردی می  ،. همچنین[04] را بهبود بخشییییدحرارتی  توا

Rossi  هفته تمرین شیینا  نشییان دادند که هشییت  و همکاران

  دشیییویهای دیابتی مموش ی درحرارتبه بهبود پردردی منجر 

[00] .Mazzardo-Martins نشییان دادند که همکاران نیز  و

باعث کاهش رفتارهای مرتبط با درد   تمرین شیینا با شییدت بالا

ته   [00]شیییود ها می در موش یاف های   . از سیییوی دیگر برخی 

ه  دنشان دا .است پژوهش حاضر یافتهاین در تناقض با پژوهشی 

ست که     شی  شده ا تأخیر در  زمانبه افزایش منجر فعالیت ورز

این تناقض  . [03]شود  پردردی حرارتی می عقب کشیدن پا در 

ذکر  در پژوهش  نوع برنامه تمرینی  تفاوت   تواند ناشیییی از  می

شد  شده   ستفاده       ت که در آن از فعالیبا ساز ا شی وامانده  ورز

 شده بود.

شگران،   سخ  بهبودپژوه های رفتاری درد نروپاتیک در اثر پا

یا ک  به را  تمرین ورزشیییی ، Interleukin 1 betaن اهش ب

Tumor necrosis factor alpha   افزایش سیییطوحوHeat 

shock 70 kDa protein 1 افزایش   ،[00] عصب سیاتیک   رد

زا در نواحی از ساقه مغز که در تعدیل  درون محتوی اپیوئیدهای

ند   یان و همچنین  [09]درد نقش دار  Messenger افزایش ب

RNA  و سطوح پروتئین Neurotrophin-3  اسکلتی  در عاله

دهد که تمرین   نشیییان میها  یافته   این. [04]اند  نسیییبت داده 

تواند از مریق کاهش    می یژه تمرین اسیییتقامتی وبه ، ورزشیییی

 افزایش محتوی و نیز التهابی التهابی و پیش  های سیییایتوکاین 

، به بهبود وضعیت درد   رشد عصبی  عوامل  زا واپیوئیدهای درون

 یانجامد.بنروپاتیک 

ضر  شان   پژوهش حا ن پروتئیبیان کاهش  اد که دیابت بدان

ست و    سوی دیگر،  سینتافیلین در بافت نخاع همراه ا ین تمراز 

ی  شییود. از آنجایافزایش بیان این پروتئین می اسییتقامتی باعث

شکل      صلی در  سینتافیلین یکی از اجزای ا ذیری  پکه پروتئین 

ست و همچنین        سی ا سیناپ صبی و  ی  روننو ییایپو میتنظدر ع

ته    یاف که تمرین    ها نشییییان می نقش مهمی دارد، این  هد  د
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اسییتقامتی با افزایش این پروتئین در شییرایط نوروپاتی دیابتی،  

 شود.باعث کاهش عوارض ناشی از دیابت می

شگران  سازگاری در مطالعات  پژوه سته به  مختلی،  های واب

شی  شده   تمرین ورز صبی      درایجاد  ستم ع تغییرات را به  سی

  زفعالیت لیزوزومی، بیوسیینت متابولیسییم انرژی،ر شییده د ایجاد

RNA ،ش  و افزای کولینافزایش انتقال آکسییوپلاسییمی اسییتیل

. همچنین نشیان   [05] اندنسیبت داده زنی عصیبی  جوانهمیزان 

هبود عملکرد  ب موجب ورزشیییی منظمکه تمرینات داده شیییده 

ل رشد   عوامتنظیم افزایشی   ،دانکسی ا، تقویت دستگاه آنتی مغز

 که گزارش شییده اسییت . [06] دشییومی هادر نورون عصییبی

تغییرات بیوشیییمیایی در  مختلی با ایجادورزشییی  هایفعالیت

.  [07] ندکنمیکمک ها آنبقای و ها به حفظ متابولیسم نورون 

و از  حفاظتی  وضیییعیت یک  ایجاد   اب منظم تمرینات ورزشیییی  

 ،خطرزا عواملولین و کاهش انسیی ت بهافزایش حسییاسیییق مری

جب   قا در  مو ظت از آن ف ها و ح نورونافزایش ب  ها در برابر ا

 .[08] شودمی ینوروپاتی دیابتعوارض ناشی از 

دهد که تمرینات ورزشیی  ها نشیان می نتایج برخی پژوهش

اسییت و منجر به افزایش   مؤثربر عملکرد میتوکندریایی در مغز 

ر دتمرین ورزشییی  شییود. برای مثال  بایوژنز میتوکندریایی می

عملکرد میتوکندریایی مغز را از مریق  سیییتوانتهای پیر موش

ندری       یایی میتوک قال الکترون و پو تأثیر بر عملکرد زنجیره انت

ندرایی بهبود بخشیییید      بایوژنز میتوک .  [09]بدون افزایش در 

سط            سولین تو سیت به ان سا ست که افزایش ح شده ا گزارش 

یایی مغز را در موش  ورزش، عملکرد میت ندر به      وک قاوم  های م

دهد که . این نتایج نشیییان می[34]کند انسیییولین، بازیابی می

تمرین ورزشی با تأثیر بر عملکرد میتوکندریایی منجر به بهبود  

شییود. افزایش بیان  متابولیسییم انرژی در سیییسییتم عصییبی می

  واندتسینتافیلین در اثر تمرین استقامتی در پژوهش حاضر، می 

کیفیت فعالیت  زیرا از سییازوکارهای احتمالی این رابطه باشیید  

ندری  یان اسیییترد و تحرک      میتوک ماهنگی م ها از مریق ه

 .[30]شود میتوکندری به واسطه سینتافیلین حفظ می

نات            تأثیر تمری با  طه  که در راب های دیگری  کار از سیییازو

ست می       شده ا شنهاد  شی بر دیابت پی توان به رابطه دیابت،  ورز

شاره کرد.      فیت آنتیظر شی ا سیدانی و تمرین ورز ای  ههگوناک

 تصیییولاحماز  هامیتوکندریتولید شیییده در فعال اکسییییژن 

. با این حال  هسیییتندهای سیییوخت و سیییازی واکنش مبیعی

سیییسییتم ضیید     ها بیش از ظرفیت آن میزان تولیدی چنانچه

شی    سای شد می    اک شو    گمر منجر بهتوانند سلول با .  دنسلول 

 ارتباط های فعال اکسیییژنهداتیو ناشییی از گوناسییترد اکسییی

سیار نزدیکی با دیابت دارد  سوی دیگر . [30] ب شده    از  گزارش 

 راهای آزاد رادیکال تشییکیل توانداسییت که تمرین ورزشییی می

 .[33]شود  اکسیدانیدفاع آنتی محدود کند و منجر به تقویت

 همقاومت ب، کاهش دیابتبر تمرین ورزشییی  اثراتاز دیگر 

سولین   س از مریق ان   Protein kinase B (Akt) سیون لاوریفف

ورزشییی ممکن های مختلی فعالیت ،این علاوه بر. [30]اسییت 

ست از مری  صبی،    یان سطوح ب  افزایش قا شد ع اثرات عوامل ر

عوامل    .ها اعمال کنند   رونون ی خود را در برابر تخریب افظتح م

تر،  هعصبی گسترد   هشبک رشد عصبی با تحریک نوروژنز و ایجاد   

برای مثال   ند.  دهمیها را افزایش  نورون دوباره  یابلیت احیا  ق 

یان      مداوم، ب نات ورزشیییی   Brain derivedژن در اثر تمری

neurotrophic factor و Nerve growth factor دچییار  

ت لاها و اختلاآسیییب با کاهششییود که میتنظیم افزایشییی 

ن تمریتوان گفت که یمدین ترتیب، ب .[35]است همراه عصبی 

شی  سیار مهم در یک عامل  ورز صبی      ذپشکل  ب ستم ع سی یری 

. بر این اسییت دیابت و کاهش عوارض ناشییی از بیماری مرکزی

شییود که در کنار سییایر  اسییاد به بیماران دیابتی پیشیینهاد می

قامتی برای کنترل عوارض     روش مانی، از تمرین اسیییت های در

ماری     یک بی پات ند. پژوهش    خود نورو فاده کن نده های  اسیییت   آی

 ده دردیهای آسیب توانند در مسیر نوسازی و سنتز پروتئین   می

برخی  پژوهش این ، متمرکز شیییونیید. در     ینوروپییاتی دیییابت    

التهابی، عوامل رشد های گیری شاخصها )عدم اندازهمحدودیت

اکسیییدانی سییلول( وجود داشییت که   ظرفیت آنتی عصییبی و

شنهاد می  سی شود در  پی شتری  های آتی به آنبرر ها توجه بی

 شود.

 

ضر یافته گیری:نتیجه شان   های پژوهش حا  تمرینداد ن

های درد  موجب بهبود پاسیییختوجهی ابلقمور  هاسیییتقامتی ب

ن و همچنی (پردردی حرارتیو  مکانیکی  یآلودینیا ) نروپاتیک  

 هب لاتهای مبموشبافت نخاع سییینتافیلین در  پروتئین افزایش

 نتمری که نشییان از اثرات محافظتی شییوددیابتی می نوروپاتی
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این سیییازوکارهای     .ی دارددر برابر نوروپاتی دیابت   اسیییتقامتی 

  تواند به عنوان یکمحافظ عصبی ناشی از تمرین استقامتی می   

شیییوه درمانی جدید و مؤثر در کنترل عوارض نوروپاتی دیابتی  

 مورد توجه قرار گیرد.

 

 سهم نویسندگان

تحلیل   تجزیه و  و وهش، گردآوریژبه اجرای پ  طامور مربو

انجام شد.    امین کوشش  توسط نگارش مقاله  همچنین ها وداده

محمدرضیییا کردی، حمید رجبی و عبدالرضیییا کاظمی نظارت،  

را  اصلاحات مقاله  انجاموراهنمایی و مشاوره در اجرای پژوهش  

 .ندبر عهده داشت

 

 تعارض منافع

 افع توسط نویسندگان بیان نشده است.گونه تعارض منهیچ

 

 و قدردانی تشکر

 یورزشیی یزیولوژیف یمقاله مسییتخر  از رسییاله دکتراین 

از معاونت   یسییندگاننو. اسییت یشک یسپرد-دانشییگاه تهران

 و تشکر را دارند. یدانشگاه کمال قدردان یپژوهش
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Introduction: Neuropathy is a common complication of diabetes mellitus. Syntaphillin is involved 

in the anchoring of mitochondria to microtubules. The present study aimed to investigate the effect 

of six weeks of endurance training on Syntaphillin expression in spinal cord tissue of rats with 

experimental diabetic neuropathy. 

Materials and Methods: 40 rats were randomly divided into four groups, diabetes control (DC), 

diabetes training (DT), healthy control (HC), and healthy training (HT). Induction of diabetes was 

performed by intraperitoneal injection of the Streptozotocin solution (45 mg/kg). Endurance training 

was performed for six weeks. Tail-Flick and Von Frey tests were used to measure thermal 

hyperalgesia and mechanical allodynia. The expression of Syntaphillin was evaluated by 

immunohistochemistry. The data were analyzed using two-way ANOVA. 

Results: Teal-flick and von-Frey tests showed that pain threshold was significantly reduced in 

diabetic groups compared to non-diabetic groups (p<0.05). After STZ injection, blood glucose in 

diabetic groups increased significantly compared to non-diabetic groups (p<0.05). At the end of the 

study, the weight of diabetic groups decreased significantly compared to non-diabetic groups 

(p<0.05). In addition, there was a significant difference in the expression of Syntaphilin between HT, 

DC, and DT groups with HC group (p=0.001), between HT and DT groups with DC group (p=0.001) 

and between HT group and DT group (p=0.002). 

Conclusion: Endurance training improves neuropathic pain responses and increases the Syntaphilin 

expression in the spinal cord of diabetic rats. These findings can be considered as a treatment for the 

complications of diabetic neuropathy. 
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