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 یهای صحرایدر موش هابر فاکتورهای التهابی و استرس اکسیداتیو کلیه شنا تمریناثرات 

 شدهاواریکتومی و دیابتی ماده

 3امیررضا کرمی بناری، 2توحید وحدت پور ،1آلیارینیما 

 دهیچک

افتد. اتفاق میلایی با شیوع با میانسال زنانیائسگی یک فرآیند فیزیولوژیک و دیابت یک بیماری متابولیک است که در  هدف: وسابقه 

-IL)) 6اینترلوکین و (TNF-α) فاتوموری آل نکروزبیوشیمیایی و فاکتورهای  هایشاخصبر برخی از  شنا تمریندر این مطالعه اثرات 

 بررسی قرار گرفت.مورد  مبتلا به دیابتو شده های صحرایی اواریکتومیدر موشبافت کلیه  6

بررسی شدند.  هفتههشت تایی تقسیم و به مدت 11گروه  پنجسر موش صحرایی ماده بالغ به  01 تجربیدر این مطالعه  :مواد و روشها

و  ناش تمرینبا  و گروه چهارم اواریکتومیدیابتی  های اورایکتومیموش(، گروه سوم دوطرفه) شدهگروه اول شاهد، گروه دوم اواریکتومی
غییرات تهای بافتی به انجام رسید و برداریدر انتهای دوره آزمایش نمونه. شنا بودند تمرینهای اواریکتومی دیابتی با گروه پنجم موش

 تعیین شدند. هاکلیه التهابی بافتفاکتورهای بیوشیمیایی و پیش

در آلدئید دیمالون ظتغل (.>111/1P)ی افزایش داشت های صحرایی دیابتی و اواریکتومی دیابتموشغلظت گلوکز خون در  ها:یافته

های . فعالیت آنزیم(=101/1P)کاهش یافت  تمرینافزایش و با  (>111/1P)و اواریکتومی دیابتی  (=110/1P)های اواریکتومی گروه
دیابتی کاهش داشت که  در گروه اواریکتومی (=111/1P)و کاتالاز  (>111/1P)پراکسیداز ، گلوتاتیون(=111/1P)سوپراکسیددیسموتاز 

 التهابی. سطوح فاکتورهای پیش(=117/1Pو  =113/1P= ،101/1Pبه ترتیب )ها افزایش یافتند این آنزیم ، غلظتتمرینبا اعمال 

(TNF-α و IL-6) در گروه( 111/1های دیابتی و و اواریکتومی دیابتی افزایش نشان داد>P) مقدار  این در گروه تمرینکه در حالی ،
 یافته بود.کاهش  عوامل

شوند. اکسیدانی کلیوی میآنتی هایدر آنزیم التهابی و تغییرات مضریائسگی و بیماری دیابت سبب افزایش فاکتورهای پیش گیری:نتیجه

 ها به انجام برسد.تواند به عنوان یک عامل موثر بر بهبود این شاخصمانند شنا می هوازی تمریناتانجام 

 

 شنا، استرس اکسیداتیو تمرینیائسگی، دیابت، کلیه،  های کلیدی:واژه
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 مقدمه
ه . این افراد بشودایجاد میتغییرات اساسی در فیزیولوژی بدن و شرایط زندگی زنان  پس از بروز یائسگی،

عروقی و سیستم عصبی از خود  -اختلالات عملکردی در سیستم قلبی، تخمدانی استروژن هورمون کاهشجهت 
های یبرا از آس اهنفرون ،استروژن .باشدمی هادهند. یکی از عوارض دوران یائسگی اختلال در عملکرد کلیهنشان می

 ،پرفشار توان بیماری کلیههایی که در مطالعات به آن اشاره شده است میاز جمله آسیب کند.اکسیداتیو محافظت می
عدم ترشح  .(1) و افزایش خطر ابتلا به سرطان کلیه را نام برد های کلیویپیدایش سنگ ،بیماری مزمن کلیه

ته فیزیولوژیک این دو دسها و پروژسترون بدنبال جراحی اواریکتومی مدل مناسبی را جهت مطالعه اثرات استروژن
  .(1) کندها را مهیا میهای جنسی بویژه استروژناز هورمون

در . ودایجاد شمتابولیسمی است که همراه با یائسگی و یا مستقل از آن ممکن است  تاختلالامهمترین  از دیابت
قرار گرفتن طولانی  .(1) های آزاد در پاتوژنز بیماری و پیشرفت عوارض دیابت نقش مهمی داردرادیکالدیابت، 

یدانی را اکسهای آزاد را افزایش داده و ظرفیت سیستم دفاعی آنتیتولید رادیکال ،مدت در معرض هایپرگلیسمیا
ای درگیر هیکی از مکانیسم .دیابت و عوارض آن دارد ایجاداسترس اکسیداتیو یک نقش کلیدی در . دهدکاهش می

توان به یاز اعمال کلیه، م .شودایجاد میآسیب کلیوی در بیماران یائسه از طریق مسیر استرس اکسیداتیو  ایجاد در
. اشدهای آن مربوط باشاره نمود و این وظیفه حساس، احتمال دارد به هورمون استروژن و یا به گیرنده گلوکزسنتز 

دان استروژن ممکن است منجر به دسترسی ناقص به های استروژنیک و یا کاهش و فقدر نتیجه اختلال در گیرنده
 گردد و عملکردی اریآسیب ساخت باعث ایجاد د و در نهایتشو هاسوبستراهای انرژی مثل گلوکز و چربی در کلیه

(3). 

در  1آلفا و اینترفرون 1آلفافاکتور نکروز توموری بخصوص ها، های التهابی تولیدشده بوسیله لکوسیتینسایتوکا
پروسه بیماری دیابت نقش محوری دارند. دیابت نوع دو، با آزادسازی غیرمتناسب انسولین برای نگهداری غلظت 

 .(0) شودفیزیولوژیک مشخص می محدودهگلوکز در 

ایسه حالت که در مق باشد. اول اینپیشرفت عدم تحمل گلوکز میو ارتباط یائسگی با  دهنده شواهد زیادی پیشنهاد
ا غیریائسه، توقف تولید استروژن تخمدانی دارند ولی تولید آندروژن هنوز ادامه دارد. دوم بآندروژنیکی افراد یائسه 

باشد. اینکه سطح بالایی از آندروژن، آندروژن در ارتباط با عدم تحمل گلوکز هم در افراد یائسه و هم غیریائسه می
استروژن  .(0) شودی افراد یائسه باعث کاهش سطح گلوکز پلاسما در حالت ناشتا میسوم اینکه، استروژن درمان

های بدنی را افزایش دهد و در نتیجه کاهش ناگهانی آن موجب پرخوری و کاهش تمایل تواند تمایل به فعالیتمی
افراد به فعالیت بدنی و ورزش باشد که شاید از این طریق امکان وقوع بیماری دیابت نوع دو را در یائسگی زودرس 

کیناز روتئینپدیابت نیز مشخص شده است که اختلال مسیر  افزایش دهد. در سیگنالینگ پاتوفیزیولوژی بیماری
موجب تعدیل  NFKBو  Bcl-2های هدف مثل از طریق برخی پروتئین AKT/PI3Kنقش دارد. فعال شدن مسیر 

نیتریک  موجب تولید eNOSموجب تنظیم متابولیسم گلوکز و از طریق  Glut4بقای سلول، از طریق پروتئین 
باعث اختلال در موارد فوق و همچنین تشدید استرس  AKTنقص در فعال شدن مسیر  ،اینشود. بنابراکساید می

 د.شوبروز عوارض بیماری دیابت نوع دو می در نتیجهآلفا و  TNFهای التهابی مثل ینااکسیداتیو و تولید سایتوک

                                                                                                                                                    
1 Tumor necrosis factor (TNF-α) 
2 Interferon alpha (IFN-α) 
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وع دو نقش دارد که احتمالا در پاتوژنز هر دو اختلال یائسگی زودرس و دیابت ن AKT/PI3Kاختلال مسیر  ،بنابراین
 .(6، 7) عوارض یکدیگر را تشدید نمایند تتوانند بطور سینرژیسمی

لیپوپروتئین با چگالی  و افزایش 1لیپوپروتئین با چگالی کم ،گلیسریدهاسبب کاهش کلسترول، تری تمرینات ورزشی
در افراد دیابتی نوع یک با بهبود کنترل گلایسمیک همراه بوده و افزایش  تمرینهفته  11تا  9. شودمی 1زیاد

شده است کنترل گلوکز خون، گزارش بر  تمرینمطابق با اثرات مثبت . حساسیت به انسولین اگزوژن را بدنبال دارد
طح آن در تر از ستوجهی به پایینطور قابل که سطح گلوکز خون در حیوانات دیابتی با انجام فعالیت ورزشی به 

 .(9، 8) نمایدخون را به مقدار طبیعی نزدیک می گلوکزمنظم  تمرینرسد و می بی تحرکحیوانات دیابتی 

نجام اساس با ا اینبر و  دیابت را کاهش دهدیائسگی و تواند عوارض ابتلا به منظم می ورزشی تمرین از آنجا که
نیز  های التهابیمقادیر واسطه ،به دنبال چنین کاهشی داده وخون را کاهش  گلوکزمقادیر  ها،در موشمنظم  تمرین

ا ای را در ارتباط بهای تازهدیدگاه توانداکسیداتیو می هایشاخصکاهش خواهند یافت و نتایج حاصل از سنجش 
 تمرینر تعیین اثبنابراین، هدف از انجام این تحقیق، . مطرح نمایدکلیوی های یائسگی، بیماری دیابت و آسیب

 شده دیابتی و غیردیابتیاواریکتومیماده  هایموش در کلیهبافت  TNF-αو  IL-6های پروتئینسطح بر هوازی 
 باشد.می

 روش پژوهش

 حیوانات
خانه دانشکده گرم از حیوان 191-111وزنی  ماده نژاد ویستار در محدوده موش صحراییسر  01در این تحقیق 

 جهت سازش با محیط آزمایشگاه و هاموشو به آزمایشگاه انتقال یافت.  تهیهتبریز،  پزشکی علوم پزشکی دانشگاه
اندارد استدارای شرایط  آزمایششدند. محل  داریو رفع استرس، دو هفته در این مرکز نگه داررسیدن به حالت پای

انجام  زمانغذا به جزء در  به آب و آزاد دسترسیها موش بود. ساعت تاریکی 11 و ساعت روشنایی 11 محیطی و

ود. در این پژوهش، موازین اخلاقی بدرجه سلسیوس  13±1آزمایش  آزمایشات، داشتند. دمای محیط در طول دوره
و روش  دش( رعایت ILAR) 3طبق پروتکل انستیتو حمایت از حیوانات آزمایشگاهی، کار با حیوانات آزمایشگاهی

زاد اسلامی آدانشگاه و در  IR.TBZMED.REC.1396.581کار در کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشکی تبریز با کد 
 تایید و به ثبت رسید. 18011010871111کد پژوهش ا ب شبسترواحد 

 تیمارهای آزمایشی
مداخلات مربوطه نیز به و تقسیم  ترتیب زیرتایی به  11گروه  0در این بررسی حیوانات به طور تصادفی به 

 ترتیب زیر و طی شدن دوره نقاهت یک هفته پس از جراحی و تثبیت دیابت به انجام رسید.
 بدون ایجاد اواریکتومی قرار گرفتند. حیوانات تحت عمل جراحی (: در این گروه،Shamگروه شم ) -1
 به صورت دو طرفه برداشتهها (: در این گروه تحت بیهوشی کامل، تخمدانOVXگروه اواریکتومی ) -1

 شدند. )اواریکتومی(

                                                                                                                                                    
1 Low-density lipoprotein (LDL) 
2 High-density lipoprotein (HDL) 
3 Institute For Laboratory Research 
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گرم میلی 61 با تزریقو شده  : در این گروه حیوانات اواریکتومیOD)دیابتی ) شده وگروه اواریکتومی -3
 شدند.  به دیابت مبتلااسترپتوزوتوسین 

شده به مدت دو ماه روزانه یک ساعت : در این گروه حیوانات اواریکتومیOV.E)) شنا و شدهگروه اواریکتومی -0
 شنا را انجام دادند. تمرین

به مدت دیابتی شده (: در این گروه حیوانات اواریکتومیE.O.D) یشنافعالیت شده و دیابتی و گروه اواریکتومی -0
 شنا را انجام دادند.  تمریندو ماه روزانه یک ساعت 

 خون گلوکزهای دیابتی و سنجش روش القای دیابت در گروه
 لوکزگاسترپتوزوتوسین برای افزایش گرم بر کیلوگرم وزن بدن میلی 61القای دیابت با تزریق داخل صفاقی 

که در نرمال سالین استریل حل  (7) به صورت تک دوز انجام گرفتلیتر خون گرم بر دسیمیلی 101خون به میزان 
، گلوکز خون ناشتا به کمک حیوان در انتهای دم یکوچک سوراخ، با ایجاد دیابت ساعت پس از القاء 09شده بود. 

های صحرایی که استرپتوزوتوسین دریافت کرده بودند، پرادراری در موش گیری شد.دستگاه گلوکومتر الگانس اندازه
 و پرنوشی از روز چهارم به بعد قابل مشاهده بود.

 روش اواریکتومی
، در در محل سیزدهمین مهرهبه وسیله کتامین و زایلازین، پس از بیهوشی تزریقی جهت انجام اواریکتومی، 

و هر دو تخمدان برداشته شدند )اواریکتومی  شد ( ایجادمترحدود یک سانتیناحیه میانی پشت، شکاف کوچکی )
نیز مجموعه روندهای  شم. در مورد گروه یافت پس از چند روز بهبود شد ودوطرفه(. در نهایت محل برش بخیه 

تا  هفتهای جراحی شده به مدت ها جدا نشدند. موشما تخمدانا، شدشده اجرا جراحی مانند گروه اواریکتومی
 .(9) متعاقباً در روند آزمایش قرار گرفتندپس از طی دوران نفاهت،  روز استراحت نموده و هشت

 منظم شنا تمرین
شنا داده شد.  تمرین، روزانه یک ساعت و به مدت هشت هفته )شش روز در هر هفته( تمرینهای در گروه

-16متر، با درجه حرارت آب سانتی 91×61×111برای انجام ورزش منظم شنا از یک مخزن چهار گوش به ابعاد 
روز  0، به مدت تمریند. جهت ایجاد سازگاری حیوانات با مدت زمان شنا و مخزن، شگراد استفاده درجه سانتی 10

تحرکی حیوان در سطح آب، از پمپ آب جهت دقیقه انجام گرفت. برای جلوگیری از بی 11الی  پنجمتوالی، روزانه 
گیری ساعت قبل از نمونه 10را  جلسه تمرین، آخرین تمرینهای گروه .(8) ایجاد جریان و موج در آب استفاده شد

 .انجام دادند

 یربردانمونه

ها با تزریق داخل صفاقی ، تمامی موشمداخله آزمایشیساعت بعد از آخرین  10دوره آزمایش، در انتهای 
ورت عمیق به صیوتانازی گرم بر کیلوگرم( به منظور )پنج میلیو زایلازین  گرم بر کیلوگرم(میلی 111) کتامین

کلیه راست را از بدن خارج کرده و بعد از دو نیم کردن آن، بلافاصله در نیتروژن مایع تا زمان سپس  .بیهوش شدند
 نگهداری شد. -91℃با دمای  هموژن در فریزربافت تهیه 

  توموری آلفا نکروزفاکتور  روش سنجش پروتئین 
 7pH-1/7و مول بر لیتر  11/1)سرد  لیتر فسفات بافر سالینمیلی 0-11توسط افزودن  ،هموژن کردن بافت

اصل حسوپانسیون ها، ای انجام شد. به منظور شکستن غشاء سلولها با هموژنایزر شیشهکردن آنلهها و ( به بافت
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  0111ا ب دارقرار گرفت. این سوپانسیون با استفاده از سانتریفیوژ یخچال 1انجماد -دو مرتبه در معرض چرخه ذوب
دقیقه سانتریفوژ شد. از مایع رویی برای سنجش پروتئین  11گراد به مدت درجه سانتی چهار، در دمای دور در دقیقه

 TNF-α  (Bioassay (E0764Ra)ها از کیت الایزادر نمونه TNF-α د. برای سنجش میزان پروتئینشاستفاده 

Technology Laboratory ) بروشور همراه کیت استفاده شد و مراحل سنجش براساس دستورالعمل ارائه شده در
نانومتر  001و در طول موج  reader ELISA دستگاهها با نمونه 1در مرحله آخر تراکم نوری مذکور انجام گرفت.

 قرائت و چاپ شد.

 63-اینترلوکین روش سنجش پروتئین

مبتنی بر الایزای ساندویچی است. در  0سنجی، یک روش ایمنیIL، (Diaclone)-6 کیت الایزای سنجش
و از سوی دیگر از سیستم بیوتین استرپتواویدین  IL-6 بادی مونوکلونال ویژه علیهروش، از یک سو از آنتیاین 

، ویژگی و دقت بالا از مزایای  لیترپیکوگرم بر میلی دو  استفاده شده است. حساسیت و یا حد تشخیص در حدود
 مهم این روش است.

 کلیویهای و آنزیم 5آلدئیددیمالونگیری اندازه
-لیتر اسید تریها با یک میلید. نمونهششده آنالیز های هموژندر بافت 6تیوباربیتوریک اسیدبر اساس میزان 

دقیقه در آب  10درصد مخلوط شده و به مدت  67/1لیتر اسید تیوباربیتوریک درصد و یک میلی 11کلرواستیک 
وژ یو پس از مخلوط شدن و سانتریف شدبه محلول اضافه  1به  1بوتانول به نسبت  -انجوش قرار گرفتند، سپس 

(g 911 ،0  میزان )031در محلول رویی توسط دستگاه اسپکتروفتومتر در طول موج  تیوباربیتوریک اسیددقیقه 
ر د واحدبه صورت تترامتوکسی پروپان به عنوان استاندارد استفاده شد و نتایج  3 ،1،3، 1د. از شتعیین نانومتر 

شده از هموژن بافت کلیوی در محلول رویی تهیه 7سوپراکسیددیسموتازفعالیت آنزیم  .(11) دشگرم پروتئین بیان میلی
فعالیت  .(11) دشمحاسبه استاندارد ( طبق روش Randox labs.Crumlin UK) ansodRبا استفاده از کیت 
گیری شد. غلظت اندازه( 311-)آلسیوننانومتر از طریق دستگاه اتوآنالایزر  010در طول موج  سوپراکسیددیسموتاز

گیری شد. بعد از محاسبه درصد مهار ندازهامول در لیتر میلی 110/1مول در لیتر برای گزانتین و میلی 10/1 سوبسترا 
اریتمی مونه از طریق مقایسه با منحنی نیمه لگتوتال در هر دو ن سوپراکسیددیسموتازبوسیله فرمول مربوطه، فعالیت 

وتال های بافتی بر میزان پروتئین تبدست آمده از مقادیر معلوم فعالیت آنزیمی محاسبه و مقادیر بدست آمده در نمونه
شده از در محلول رویی تهیه GPXفعالیت  .(11) دشگرم پروتئین بافتی بیان ه و به صورت واحد در میلیشدتقسیم 

. (11)شد ( تعیین Randox labs. Crumlin UK) Ranselبوسیله کیت  استانداردهموژن بافت کلیه بر اساس متد 
را در  =7pH، مولمیلی 01میکرولیتر از بافر فسفات  1911کلیه،  برای سنجش فعالیت کاتالاز در هموژنات بافت

میکرولیتر از محلول  11میکرولیتر از محلول رویی هموژنات و سپس بلافاصله  10روی آن شد سپس کووت ریخته 
. کاهش جذب نمونه در طول موج مخلوط شد ابر روی نمونه مذکور اضافه شد و سریع یک مولپراکسید هیدروژن 

                                                                                                                                                    
1 Freeze-thaw 
2 Optical Density 
3 Interleukin 6 (IL-6) 
4 Immunoassay 
5 Malondialdehyde (MDA) 
6 Thiobarbituric Acid 
7 Superoxide dismutase (SOD( 
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در هر  احدودقیقه توسط دستگاه اسپکتروفتومتر بررسی شد. فعالیت کاتالاز به صورت  1نانومتر و در مدت  101
   .(13) گرم پروتئین بیان شدمیلی

 های تجزیه و تحلیل آماریروش
بودن  ها و همگنبه منظور اطمینان از توزیع طبیعی دادهاستفاده شد.  SPSSافزار ها از نرمبرای آنالیز داده

 ±یانگیننتایج به صورت ماسمیرنوف و آزمون لوین استفاده شد و سپس  -ها به ترتیب از آزمون کولموگروفواریانس
های اکسیدانی در بین گروههای آنتیانحراف معیار ارائه شدند. تفاوت بین میانگین فاکتورهای التهابی و فعالیت آنزیم

بعنوان  >P 10/1 برآورد شد. مقادیر توکیآزمون  بوسیله بال آنطرفه و بدن دو ANOVAمختلف با کمک آزمون 
 ها مورد استفاده قرار گرفت.دار بودن تفاوت میانگینحداقل سطح معنی

 هایافته

  در بافت کلیه آلدئید(دی)غلظت مالون هاپراکسیداسیون چربی
یه را در بافت کل آلدئید(دی)مالون پراکسیداسیون چربیشاخص  گیریاندازهنتایج حاصل از  1شماره  نمودار

( شم)گروه  بیعیطشدن نسبت به حالت اواریکتومیکلیه بعد از بافت دهد. میزان پراکسیداسیون لیپیدی در نشان می
ی دیابتی شدههای اورایکتومیکلیه در گروه بافت آلدئیددیمالون(. همچنین میزان غلظت P=110/1)بالاتر بود 

های تیمار موجب کاهش در گروه شناتمرین  (.P=1111/1داری نشان داد )کنترل افزایش معنینسبت به گروه 
 (.P=101/1نسبت به گروه دیابتی شده است )در بافت کلیه  آلدئیددیمالوندار غلظت معنی

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
ای مورد هدر گروه آلدئید( در بافت کلیهدی)مالون مقایسه میزان پراکسیداسیون لیپیدی: 1شکل 

شده گروه اواریکتومی: OD: گروه اواریکتومی، OVXگروه شم )کنترل(، : Sham (.n=10) مطالعه

 . شناو  دیابتی شدهگروه اواریکتومی: E.O.D، شنا و شدهگروه اواریکتومی: OV.E، دیابتی و
  (.=110/1Pدار نسبت به گروه شم )اختلاف معنیدهنده * نشان

  (.>111/1P)دار نسبت به گروه شم معنیدهنده اختلاف ** نشان
 . OD (101/1P=)دار نسبت به گروه دهنده اختلاف معنینشان #
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  در بافت کلیه یاکسیدانهای آنتیفعالیت آنزیم
کاهش  یدیابتهای اورایکتومی در موش سوپراکسیددسموتاز نشان داد که فعالیت آنزیم( 1)نمودار نتایج مطالعه 

(111/1P=)  این کاهش را افزایش داد  شناو(113/1P=.)  گلوتاتیون فعالیت آنزیمدهد که نشان می 3نمودار-

گروه شم  هایموشنسبت به  (>111/1P)و دیابتی اواریکتومی  (=100/1P)در هر دو گروه اواریکتومی  پراکسیداز
 و =111/1Pبه ترتیب ) ها در بافت کلیه شدفعالیت این آنزیممنجربه افزایش  شنااجرای  و کاهش داشت

101/1P=).  نشان دادکاهش شده اواریکتومی دیابتیگروه کاتالاز در فعالیت آنزیم (111/1P=)  این  شناو انجام
 (.0 )نمودار (=117/1P) کاهش را جبران کرد

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 .(n=10) های مورد مطالعهمقایسه میزان فعالیت آنزیم سوپراکسیددیسموتاز درگروه :2 شکل

Sham : ،)گروه شم )کنترلOVX ،گروه اواریکتومی :OD :دیابتی شده وگروه اواریکتومی ،OV.E :

   .شناو  دیابتیشده و گروه اواریکتومی: E.O.D، شنا و شدهگروه اواریکتومی
 (.=111/1Pدار نسبت به گروه شم )اختلاف معنیدهنده * نشان 

 OVX (110/1P=.)دار نسبت به گروه دهنده اختلاف معنینشان # 
 OD (113/1P=.)دار نسبت به گروه دهنده اختلاف معنینشان $ 
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 .(n=10) های مورد مطالعهپراکسیداز درگروهمقایسه میزان فعالیت آنزیم گلوتاتیون :3 شکل

Sham : ،)گروه شم )کنترلOVX ،گروه اواریکتومی :OD :دیابتی شده وگروه اواریکتومی ،OV.E :

اختلاف دهنده * نشان  .شناو  دیابتیشده و گروه اواریکتومی: E.O.D، شنا و شدهگروه اواریکتومی

-نشان # (.>111/1P)دار نسبت به گروه شم دهنده اختلاف معنی** نشان (.=100/1Pدار نسبت به گروه شم )معنی

 ODدار نسبت به گروه دهنده اختلاف معنینشان $ OVX (111/1P=.)دار نسبت به گروه دهنده اختلاف معنی
(101/1P=.) 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
گروه شم : Sham .(n=10) های مورد مطالعهمقایسه میزان فعالیت آنزیم کاتالاز در گروه -4شکل 

-گروه اواریکتومی: OV.E، دیابتی شده وگروه اواریکتومی: OD: گروه اواریکتومی، OVX)کنترل(، 

روه دار نسبت به گاختلاف معنیدهنده * نشان .شناو  دیابتیشده و گروه اواریکتومی: E.O.D، شنا و شده

 OD (117/1P=.) دار نسبت به گروهاختلاف معنیدهنده نشان  # (.=111/1Pشم )
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  در بافت کلیه (IL-6و  TNF-α) التهابیفاکتورهای پیشمقادیر 
( تقریبا IL-6و  TNF-αالتهابی )پیش فاکتوردهند که تراکم نسبی هر دو نشان می 6و  0نمودارهای 

 (>111/1P)اواریکتومی  دیابتیو  (=131/1Pو  =137/1Pبه ترتیب )های اواریکتومی در گروه به طور مشابه
 گروه اواریکتومی هر دو فاکتور در هر دومقادیر  شناکه با اعمال  داشتداری نسبت به گروه شم افزایش معنی

کاهش نشان  (.=113/1P)و  =118/1Pبه ترتیب )اواریکتومی  دیابتیو  (=100/1Pو  =107/1Pبه ترتیب )
 .داد و در حدود گروه شم متعادل شد

 
 

 

 
گروه شم : Sham .(n=10) های مورد مطالعهدرگروه TNF-αمقایسه مقادیر پروتئین  :5 شکل

-گروه اواریکتومی: OV.E، دیابتی شده وگروه اواریکتومی: OD: گروه اواریکتومی، OVX)کنترل(، 

  .شناو  دیابتیشده و گروه اواریکتومی: E.O.D، شنا و شده
 (.=137/1Pدار نسبت به گروه شم )اختلاف معنیدهنده * نشان

 (.>111/1Pدار نسبت به گروه شم )اختلاف معنیدهنده ** نشان

  OVX (107/1P=.) نسبت به گروهدار اختلاف معنیدهنده نشان # 
 OVXD  (118/1P=.)دار نسبت به گروهاختلاف معنیدهنده نشان $
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گروه شم : Sham .(n=10) های مورد مطالعهدرگروه IL-6مقادیر پروتئین  مقایسه :6 شکل

-اواریکتومیگروه : OV.E، دیابتی شده وگروه اواریکتومی: OD: گروه اواریکتومی، OVX)کنترل(، 

 . شناو  دیابتیشده و گروه اواریکتومی: E.O.D، شنا و شده
 (.=131/1Pدار نسبت به گروه شم )اختلاف معنیدهنده * نشان

  (.>111/1Pدار نسبت به گروه شم  )اختلاف معنیدهنده ** نشان 
 OVX (100/1P=.)دار نسبت به گروه دهنده اختلاف معنینشان #

 OVXD (113/1P=.)دار نسبت به گروه اختلاف معنیدهنده نشان $ 

 

 و بررسیبحث 
شده در اثر اواریکتومی باعث بروز استرس اکسیداتیو  نشان داد که کمبود استروژن ایجادحاضر نتایج مطالعه 

ابتی اکسیدانی در حیوانات دیابتی و غیردیاز طریق برهم زدن تعادل در میزان پراکسیداسیون لیپیدی و دفاع آنتی
گروه  وگروه اواریکتومی نسبت به گروه شم  هایموشدر  آلدئیددیمالوناین نتایج نشانگر افزایش میزان . دش

-ونمالدار در غلظت در آب باعث کاهش معنی شده انجامهمچنین تمرین هوازی  .بود دیابتیاواریکتومی شده غیر

یابد، در واقع انقباض درون سلولی افزایش می 1انجام تمرینات منظم محتوای پروتئینی ناقل گلوکزد. با ش آلدئیددی
و در  ودشفرستد تا صرف تولید انرژی عضلانی دارای نقش شبه انسولینی بوده و مقدار گلوکز را به درون سلول می

سازی کلسیم از شبکه  را با آزاد 4TGluجابجایی  تمرینیابد. نتیجه گلوکز سرم در بیماران دیابتی کاهش می
های بدن پراکسیداسیون چربی در بافت .(10) کندتحریک می CaMK1سازی  سارکوپلاسمی و در نهایت فعال

ییرات سنجش تغ، هاپراکسیداسیون لیپیدی در بافت . روش تشخیصافتدموجودات زنده به طور روزمره اتفاق می
مفهومی از مجموعه ترکیبات اکسید شده است که توانایی  آلدئیددیمالون. غلظت باشدمی آلدئیددیمالونغلظت 

 دهندیای از این نوع ترکیبات را پراکسیداسیون لیپیدی تشکیل مواکنش با تیوباربیتوریک اسید را دارند. درصد عمده
                                                                                                                                                    
1 GluT4 
2 Calmodulin-dependent protein kin (CaMK( 
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اکسیدان  ترکیبات و آزاد هایرادیکال کنندهجمع های تولیدوسیستم بین تعادل عدم از ناشی اکسیداتیو استرس .(16)
باشد. همراه می دو هر یا و اکسیدانیآنتی سیستم دفاع فعالیت کاهش یا آزادهای رادیکال تولید افزایش با که بوده

 تجزیه شود.می گرواکنش و ناپایدار لیپید پراکسیدهای تشکیل به منجر سلولی محیط در اکسیداتیو استرس

 . (10) شودآلدئید میدیمالون به تشکیل منجر اشباع غیر چرب اسیدهای از شده مشتق و پراکسیدهای ناپایدار
یابد، درحالی که همزمان توده بدون چربی کم مقدار چربی بدن با گذشت سن به ویژه در زنان یائسه افزایش می

زیرپوستی، احشایی و اجرای تمرینات در آب با مقاومت ایجاد شده توسط آب باعث کاهش بافت چربی . شودمی
های مصرف مکمل دهد کهای دیگر نشان میمطالعه .(17) شودشکمی شده که موجب بهبود حساسیت انسولینی می

ده که شآلدئید پلاسما شده و ثابتدیشده موجب کاهش مالونهای صحرایی دیابتی اواریکتومیاستروژن در موش
های استرس اکسیداتیو را بلوکه نموده و استروژن بیش از یک آسیبدرصد از مجموعه  71استرادیول به تنهائی 

 .(19) کندهورمون جنسی عمل می
 کاتالاز و گلوتاتیون پراکسیداز و دیسموتاز های سوپراکسیدآنزیم شامل به عوامل مربوط تام اکسیدانیآنتی ظرفیت

سه اواریکتومی شده در مقای هایموشاکسیدانی در های آنتیباشد. نتایج مطالعه حاضر نشان داد که مقدار آنزیممی
 های تیماری سبب افزایشدر گروه شناهفته  هشتداری یافت. ارائه برنامه تمرین با گروه کنترل کاهش معنی

 بنابراین، دارد، نقش آزاد آوری رادیکالجمع در استروژن د.شهای تیمار ها را در گروهداری در غلظت این آنزیممعنی

نظر  به. شودگرفته می نظر در اکسیژن های فعالگونه افزایش منبع عنوان یائسگی به در استروژن رشحت قطع
 یائسه کاهش زنان یابد. درکاهش می و گرفته قرار تأثیر تحت این فاز در اکسیدانیآنتی دفاع سیستم رسدمی

 کاتالاز افزایش فعالیت و آن بر هیدروژن دپراکسی مهاری اثر از طریق احتمالا دیسموتاز سوپراکسید آنزیم فعالیت

کاهش  موجب یاکسیداناسترادیول به وسیله اثرات آنتی. باشدپراکسید هیدروژن می تخریب در آن نقش منظور به
های فعال اکسیژن و انسولین با اثرات هیپوگلیسمیک و کاهش گلوکز خون اثرات سینرژیسی داشته و جذب گونه

نتایج مطالعه حاضر  .(18، 11) یابدپلاسما کاهش می آلدئیددیگلوکز محیطی، مارکرهای اکسیداتیو و سطح مالون
داری را در مقایسه با گروه کنترل های اواریکتومی شده افزایش معنیدر گروه IL-6و  TNF-αنشان داد که مقدار 

( مقادیر این دو فاکتور پیش التهابی به طور قابل توجهی افزایش O.D) دیابتیدارد. همچنین در گروه اورایکتومی 
تز این نشأ عمده سنبه عنوان اولین سایتوکاین در مسیر آبشاری التهاب مزمن شناخته شده است. م TNF-αیافت. 

در افراد دیابتی دو یا سه برابر و  TNF-α فاکتور از طریق بافت چرب است. غلظت سیستمیک عامل پیش التهابی
در بافت  TNF-αو  mRNAیابد. هر دو فاکتور های تکثیری افزایش میهای مزمن دیگر از قبیل بیماریدر بیماری

در شرایط مختلف  TNF-αدهد. بنابراین عوامل دیگر نیز در افزایش غلظت سمی چربی افراد چاق افزایش نشان می
IL-انند های پیش التهابی مکه القای اواریکتومی سبب افزایش بیان سایتوکین مشخص شده است .(11) موثر است

 .(11) باشدد که با نتایج مطالعه حاضر همسو میش α-TNFو  6

اواریکتومی و با رژیم غذایی پرچرب و القای دیابت نوع دو را بعد و  هایموشدر بین  IL-6و  TNF-αمیزان بیان 
ی با های اورایکتومقبل از انسولین درمانی مورد بررسی قرار دادند. نتایج حاکی از آن بود که در بافت چربی موش

شده با رژیم غذایی  در مقایسه با گروه اورایکتومی تغذیه IL-6رژیم غذایی پرچرب، افزایش چشمگیری در میزان 
که ممکن است  کندنرمال مشاهده کردند. همچنین نتیجه گرفتند که نبود استروژن، تغییرات متابولیکی را ایجاد می

 (. 13) التهابی باشدسبب آغاز فرآیندهای پیش
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 Bk-FNشود که در این فرایند میهای التهابی و تکثیر سلولی باعث پاسخ 1نوع  به گیرنده α-TNFاتصال 
NF-شود که در تکثیر و زنده ماندن سلول درگیر هستند. برای فعال شدن میهایی فعال شده و باعث رونویسی ژن

Bk  پس از اتصالα-TNF 1نوع  به گیرنده( 2، مولکول-TRAF)factor associated-receptor-TNF فاکتور 
 Receptor interacting protein( RIPاتصال یافته و بعد مولکول ) TRADDبه  TNF-α مرتبط با گیرنده
شدن کینازهای باعث فعال TRAF-2و  RIPگر گیرنده( به کمپلکس اضافه شده و هر دو پروتئین )پروتئین واکنش

BkI (Bk–Inhibitor of nuclear factor می )( .شوندBkI  پروتئینی است که بهBk-NF  متصل شده و آن را مهار
باعث رونویسی از انواع  Bk-NFشده و  Bk-NFرا فسفریله کرده و باعث آزاد شدن  BkIکند(. این کینازها می
ها، ، کموکاینIL-6 ،IL-8 ،IL-18های های چسبان اندوتلیال، سایتوکینهای درگیر در التهاب مانند مولکولژن

طریق فعال کردن  از α-TNFشود. در حقیقت های التهابی میلیپواکسیژناز و سایر واسطه-0، 1سیکلواکسیژناز 
Bk-NF (. 10) کندبیان خود را نیز تقویت می 

کلتی و های اسکلیوی و آسیبی، کمبود استروژن در اثر اواریکتومی موجب ایجاد اختلالاتی از جمله اختلالات قلب
کسیداتیو ااکسیدانی و ضدالتهابی مانع از بوجود آمدن اختلالات د. استروژن با داشتن اثرات آنتیشوعضلانی می 

های های آنزیمدچار کاهش سطوح غلظت هاموشهفته اواریکتومی  8که بعد از  مشخص شده استشود، می
یابد و میافزایش  التهابیند همچنین سطح فاکتورهای پیششداکسیدانی )مانند کاتالاز و سوپراکسیددیسموتاز( آنتی

 . (10) دشوهای این فاکتورها مینرمال شدن غلظت ، سبب بهبود وهاموش درتوزیع استروژن اندوژن  در واقع
های مختلفی افزایش طریقهای آزاد اکسیژن را به بیوژنز رادیکال TNF-αکه افزایش  دهندمینشان  هاگزارش

: دوم .کندشود، تحریک میکه در میتوکندری انجام می یرا از طریق رخدادهای SORبیوژنز  TNF-α: اول. دهدمی
TNF-α  رونویسی از ترکیبات مختلفHPDAN دهد یا فعالیتاکسیداز را افزایش می NADPH  اکسیداز را افزایش

فعالیت بدنی و اصلاح شیوه زندگی همیشه برای زنان یائسه و بیماران مختلف مبتلا به دیابت توصیه  دهد.می
های نتایج مقایسه گروه ،(16) گیری کندها جلوتواند از بسیاری از خطرات بیماریشود. برنامه منظم ورزشی میمی

( را کاهش IL-6و  TNF-αالتهابی )این مطالعه نشان داد که اعمال ورزش توانست غلظت فاکتورهای پیش دیابتی
و  دش التهابیهای این دو فاکتور پیشسبب کاهش غلظت تمریننیز اعمال  دیابتیدهد. همچنین در گروهای غیر

 د.شده ش دیابتیسبب بهبودی پارامترهای استرس اکسیداتیو در گروه اورایکتومی  شناانجام مشخص شد که 

خون در افراد سالم و دیابتی در تعداد زیادی از تحقیقات مورد بررسی قرار گرفته  گلوکزبر کنترل  شنااثرات مثبت 
تر از قابل توجهی پایینخون درحیوانات دیابتی با انجام فعالیت ورزشی به طور  به طوری که سطح گلوگز. است

خون را  لوکزگهوازی منظم بسیاری از فاکتورهای متابولیکی مانند  تمرین. رسیده است بی تحرکحیوانات دیابتی 
ابتی نیز موثر خون در بهبود آتروفی دیگلوکز با تحت تاثیر قرار دادن  تمرینبنابراین . کندبه مقدار طبیعی نزدیک می

 .(17)خواهد بود

 گیرینتیجه
-یدتواند سبب افزایش مالونهای دیابتی میکاهش یا قطع ترشح استروژن ایجاد شده در یائسگی در موش

اکسیدانی در بافت کلیه های دفاعی آنتیو سبب کاهش آنزیم IL-6و  TNF-αالتهابی آلدئید و فاکتورهای پیش
هابی و التفاکتورهای پیش تواند در بهبود غلظتشنا می تمرینهای هوازی مانند شود. داشتن برنامه منظم ورزش
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های مدل بیماری دیابت و پدیده یائسگی نقش مؤثر مفیدی داشته اکسیدانی بافت کلیه در موشهای آنتیآنزیم
 .باشد
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Abstract  

Background and Purpose: Menopause is a physiologic process and diabetes is a metabolic 

disease that occurs with high prevalence in old women. In this study effects of exercise 

training on some biochemical parameters and factors of Tumor necrosis factor alpha (TNF-

α) and Interleukin 6 (IL-6) investigated in ovariectomized and diabetic rats. 

Methodology: In this empirical study 50 mature female rats divided into five groups that 10 

rats attributed to each group and were studied for eight weeks. The first as control group, the 

second group as ovariectomized (bilateral), third group as diabetic ovariectomized rats, 

fourth group as ovariectomized under swimming training, and fifth group as diabetic 

ovariectomized under swimming training rats. At the end experimental period, tissue 

sampling was performed and changes of biochemical and pre-inflammatory factors were 

determined. 

Results: The blood glucose concentration increased in diabetic and diabetic ovariectomized 

(P<0.001). The concentration of malondialdehyde increased in ovariectomized (P=0.025) 

and diabetic ovariectomized (P<0.001) groups and decreased with training (P=0.040). The 

activity of superoxide dismutase (P=0.021), glutathione peroxidase (P <0.001) and catalase 

(P=0.010) decreased in diabetic ovariectomized group, which increased with training. 

(P=0.023, P=0.041 and P=0.027, respectively). The pre inflammatory factors (TNF-α and IL-

6) were increased in diabetic and diabetic ovariectomized groups (P<0.001) while training 

decreased the increased amount of these factors.  
Conclusion: The menopause and diabetes lead to increasing of the renal pre inflammatory 

factors and harmful changing in the antioxidation enzymes. The aerobic training like as 

swimming can be used as an effective factor in improving these factors.  
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