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Abstract: 
 
Background: Diabetes in the long run causes damage to the heart tissue. The aim of the 
present study was to examine the effect of continued and interval training along with crocin 
consumption on BDNF and NGF gene expression in a heart tissue of diabetic rats. 
Materials and Methods: In this experimental study, 49 diabetic rats were divided into 7 
groups: interval training, continued training, interval training + crocin, continued training + 
crocin, crocin, sham and control. Continued training and interval training groups ran on a 
treadmill for eight weeks, three sessions per week, with intensity rates of 80%-85% and 
50%-55% of the maximum running speed, respectively. The crocin groups received 25 
mg/kg crocin daily for eight weeks.  
Results: Interval training and continued training + crocin significantly increased BDNF 
levels (P=0.001). Continued training + crocin increased BDNF levels more than those of 
continued training, crocin, interval training, and interval training + crocin groups (P=0.001). 
Also, continued training + crocin significantly increased NGF (P=0.001) and continued 
training + crocin increased NGF more than continued training, crocin, interval training, and 
interval training + crocin group (P=0.001). 
Conclusion: Continued training with crocin has a more significant effect on increase of 
neurotrophins expression compared to continued training, interval training, crocin and 
interval training +  crocin groups in a heart tissue of diabetic rats. 
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در   NGFو  BDNFهايبيان ژن راه با مصرف كروسين برتمرين تداومي و تناوبي هماثر 
  هاي صحرايي ديابتيموشبافت قلب 

  

هادي رضوي سيد
1
سيد علي حسيني ،

٭2
، مسعود نيك بخت

3
  

  

  مقدمه
- بيماري ديابت نوعي سندروم متابوليك است كه با هيپر

فزايش مقاومت به گليسمي، كاهش حساسيت به انسولين و ا
عروقي يكي از  - هاي قلبيبيماري .]1[ شودمشخص ميانسولين 

گزارش شده است مبتلا به ديابت افراد در ومير عوامل مهم مرگ
 نورونيتواند منجر به اختلالات بيماري ديابت مي ،چنينهم .]2[

هاي مختلف سيستم عصبي اعم از اعصاب محيطي و بخش و هشد
عنوان انفاركتوس ميوكارد به. ]3[دهد تونوم را تحت تاثير قرار ا

سيستم عصبي  كردن فعاليكي از خطرات بيماري ديابت با بيش
 و 2- نسينايوتژهاي التهابي و فعال شدن آنپاسخافزايش سمپاتيك، 
هاي بطن چپ، در سلول 2- آنژيوتنسين 1گيرنده نوع  افزايش بيان

رونده و نقص در روز شدن پيشب، فيهابه مرگ كارديوميوسيت
  .]4[شود عملكرد بطن چپ منجر مي
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واسطه اعمال متعدد بيولوژيكي كه دارند عامل ها بهروتروفينون
ديابت در حقيقت  .]5[ شوندسلامت و بيماري شناخته مي مهمي در

هاي شوان موجب تغييراتي در سطوح ها و سلولبا آسيب به نورون
-محيطي ميمركزي و بيان و سنتز عوامل رشدي در سيستم عصبي 

هاي صحرايي كه گزارش شده است در موشطوريبه. ]6[ شود
هاي عصب دامدر ان) NGF(ديابتي سطوح فاكتور رشد عصبي 
و سطوح سرمي عامل  ]7[رساني شده با عصب سمپاتيك 

نقش . يابدكاهش مي ]BDNF (]6(روتروفيك مشتق از مغز ون
خوبي شناخته فعاليت بدني و ورزش در بهبود فعاليت متابوليكي به

و  BDNFدر رابطه با تاثير ورزش بر سطوح . ]8[شده است 
NGF اسلامي و  ،عنوان مثالبه .نتايج متناقضي گزارش شده است

هفته تمرين استقامتي موجب جبران  6ند اههمكاران نشان داد
- هاي حسي عصب سياتيك موشدر ريشه BDNFبيان ژن كاهش 

و همكاران بيان  Lee ،چنينهم .]9[گردد ميهاي صحرايي ديابتي 
تمرينات ورزشي موجب جلوگيري از كاهش بيان ند اهكرد

BDNF  2- كالمودولين كينازكلسيم و )CaMKII( تيروزين ،
-و پروتئين كيناز فعال شده توسط آدنوزين مونو )B )TrkBكيناز 

-مينفاركتوس قلبي آدر بافت قلب متعاقب ) AMPK(فسفات 

تمرينات بلندمدت استقامتي موجب افزايش بيان  .]10[گردد 
BDNF هاي صحرايي جوان و كبد موش و قلب هايدر بافت

 :خلاصه
هدف مطالعه حاضر بررسي اثر تمرين تداومي و تناوبي همراه با . گرددقلب مي ديابت در درازمدت موجب آسيب بافت :سابقه و هدف

  . باشدهاي ديابتي ميموشدر بافت قلب   NGFو  BDNFهايكروسين بر بيان ژن
كروسين، تمرين +تمرين تناوبي، تمرين تداومي، تمرين تناوبيهاي سر موش ديابتي در گروه 49تجربي در اين مطالعه  :هامواد و روش

ترتيب با جلسه در هفته به 3هفته،  8مدت هاي تمرين تناوبي و تداومي بهگروه. كروسين، كروسين، شم و كنترل تقسيم شدند+تداومي
 mg/kg 25هفته روزانه  8مدت هاي كروسين بهدرصد حداكثر سرعت دويدن روي نوارگردان دويدند و گروه 50- 55و  80-85شدت 

  . كروسين دريافت كردند
كروسين در +تمرين تداومي). P=001/0(داشت  BDNFداري بر افزايش كروسين اثر معني+تمرين تناوبي و تمرين تداومي :نتايج

همچنين، ). P=001/0(داشت  BDNFكروسين اثر بيشتري بر افزايش +مقايسه با تمرين تداومي، كروسين، تمرين تناوبي و تمرين تناوبي
كروسين نسبت به تمرين تداومي، +و تمرين تداومي) P=001/0(داشت  NGFداري بر افزايش كروسين اثر معني+تمرين تداومي

  ).P=001/0( داشت NGFكروسين اثر بيشتري بر افزايش +، تمرين تناوبي و تمرين تناوبيكروسين
تمرين تداومي همراه با دريافت كروسين نسبت به تمرين تداومي، تمرين تناوبي، كروسين و تمرين تناوبي همراه با كروسين  :گيرينتيجه

  .باشدهاي ديابتي ميقلب موشها در بافت داراي اثرات بيشتري در افزايش بيان نوروتروفين
 ، ديابتBDNF  ،NGFتمرين تناوبي، تمرين تداومي، كروسين، :كليديواژگان

  10- 19 ، صفحات98ارديبهشت -، فروردين1پژوهشي فيض، دوره بيست و سوم، شماره –نامه علميدو ماه                                                    
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  و همكاران رضوي
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در  تمرينات بلندمدت استقامتي ،وجودبااين ؛گرددمي سالمند
هاي هاي صحرايي جوان تمرين كرده نسبت به موشموش

دارد  BDNFبيان ژن صحرايي سالمند اثر بيشتري بر افزايش 
داري بر افزايش هفته تمرين استقامتي اثر معني 8 ،چنينهم .]11[

سطوح  در يتغيير و هداشت سالمدر مردان چاق و  BDNFسطوح 
NGF ض در رابطه با نتايج متناقباتوجه به . ]12[ ايجاد نكرده است

رسد نظر ميبه ،هاروتروفينوهاي ورزشي بر سطوح نتاثير فعاليت
هاي درماني مختلفي جهت درمان و يا كنترل بيماري ديابت روش

-زندگي كم مانند استفاده از گياهان دارويي در كنار اصلاح شيوه

-دنيا بهامروزه در  .]13[اي دارد رك بيماران ديابتي اهميت ويژهتح

. ]14[ گياهي افزايش يافته استدلايل مختلف محبوبيت طب 
ها و قندها گليكوزيدهايي متشكل از كاروتنوييدكه ها كروسين
. ]15،16[شوند مسئول رنگ زعفران محسوب ميعنوان بههستند، 

توانند از آن مي محققين معتقدند زعفران و مواد تشكيل دهنده
يم متابوليكي ديابتي و تنظها اثرات ضداكسيدانافزايش آنتي طريق

بيان فرشيد و همكاران در اين راستا  .]14،17[خود را القا كنند 
گرم به ازاي هر كيلوگرم از ميلي 20و  10، 5ند كه دوزهاي اهنمود

داري بر بهبود هاي صحرايي كروسين اثر معنيوزن بدن موش
هاي صحرايي سرمي در موش هاياكسيدانهاي قلبي و آنتيموج

مصرف  ه شده است كهنشان داد ،چنينهم .]17[ديابتي دارد 
در بافت مخچه  VGFو  BDNFكروسين موجب افزايش بيان ژن 

-مي] 19[ و مسموم شده با مالاتيون ]18[سالم  هاي صحراييموش

مطالعه حاضر با هدف بررسي به مطالب ذكر شده، با توجه . دشو
-همراه با مصرف كروسين بر بيان ژن تمرينات تداومي و تناوبياثر 

هاي صحرايي ديابتي موشبافت قلب در   NGFو  BDNFهاي
  .انجام شد

   
  هاروشمواد و 

سر موش صحرايي نژاد  49جربي ابتدا تدر اين تحقيق 
گرم از مركز  150±30هفته و محدوده وزني 8داولي با سن اسپراگو

تكثير و خانه حيوانات دانشگاه آزاد اسلامي واحد مرودشت 
ورزشي  انتقال به آزمايشگاه فيزيولوژيپس از . خريداري شد

درجه  27تا  22حيوانات، در شرايطي استاندارد با دماي محيطي 
 12چرخه (كنترل شده  درصد و نور 50گراد، رطوبت نسبي  سانتي

 7پذيري  شده و دوره سازش نگهداري) كيساعته روشنايي و تاري
دسترسي حيوانات به آب و غذا در طول دوره . روزه را طي كردند

از تركيب  2در پژوهش حاضر براي القاي ديابت نوع . آزاد بود
) STZ(رژيم غذايي پرچرب و تزريق داروي استروپتوزتوسين 

 8مدت هاي صحرايي بهبراي اين منظور تمامي موش. ده شداستفا

درصد  45شامل (هفته تحت رژيم غذايي در دسترس پرچرب 
گرم  24حاوي ) مشتق از روغن حيواني(انرژي كل از چربي 

) گرم 100گرم كربوهيدرات در هر  41گرم پروتئين و  24چربي، 
 STZ، القاي ديابت با تزريق تك دوز آنپس از . ]20[ قرار گرفتند

 mg/kg 30به مقدار  pH=4/5حل شده در بافر سديم سيترات با 
ساعت  96براي تاييد ديابت . ]20[صفاقي انجام شد به روش درون

هاي صحرايي داراي سطوح گلوكز بالاتر از پس از تزريق موش
. ]20[عنوان نمونه تحقيق انتخاب شدند ليتر بهگرم بر دسيميلي 300
تمرين تناوبي، ) 1(سري شامل  7گروه  7هاي صحرايي به موش

) 4(تمرين تناوبي و مصرف كروسين، ) 3( ،تمرين تداومي) 2(
شم ) 6(مصرف كروسين، ) 5(مصرف كروسين،  وتمرين تداومي 

جهت برآورد حداكثر سرعت . گروه كنترل تقسيم شدند) 7(و 
آزمون عملكرد ورزشي مدرج با شيب صفر درجه اجرا  ،دويدن

متر  10هاي صحرايي با سرعت موشدويدن بتدا منظور، ابدين. شد
دقيقه  1ازاي هر هسرعت نوارگردان ب ،بر دقيقه آغاز شد و در ادامه
اين روند تا وقتي ادامه داشت كه . يك متر بر دقيقه اضافه شد

. ]20[) واماندگي(هاي صحرايي ديگر قادر به دويدن نباشند موش
هفته، سه جلسه  8دت مبه 3و  1هاي پس از برآورد سرعت گروه

دقيقه  2مدت درصد حداكثر سرعت به 85تا  80در هفته با شدت 
تمرينات . هاي استراحتي فعال يك دقيقه تمرين كردندو دوره

وهله تمريني در هفته  12وهله تمريني در هفته اول به  6تناوبي از 
جلسه در هفته  3هفته،  8نيز به مدت  4و  2هاي گروه. آخر رسيد

. درصد حداكثر دويدن به تمرين پرداختند 55تا  50شدت با 
اي بود كه مدت زمان تمرين در هفته اول گونهتمرينات تداومي به

اين نكته . دقيقه رسيد 50و در هفته آخر به شده دقيقه شروع  25از 
شدت، مدت و (قابل ذكر است كه حجم كل فعاليت ورزشي 

سان شد رين تناوبي همبين دو گروه تمرين تداومي و تم) تكرار
كروسين  mg/kg 25روزانه  5و  4، 3هاي گروه ،همچنين. ]20[
 صفاقي دريافت كردندصورت درونبه) حل شده در نرمال سالين(
گروه شم  ،هاي تحقيقجهت كنترل تاثيرات تزريق بر متغير. ]21[

-صورت درون صفاقي دريافت مينه بهحلال كروسين را روزا

در پايان ساعت پس از آخرين جلسه تمرين وچهار بيست. كردند
گيري پارامترهاي مورد مطالعه  ها جهت اندازه شهفته هشتم، مو

 10وسيله كتامين ههاي صحرايي بموش. تحت جراحي قرار گرفتند
 2و زايلوزين ) گرم بر كيلوگرم وزن بدنميلي 50با دوز (درصد 
 5پس از حدود ) بدنگرم بر كيلوگرم وزن ميلي 10با دوز (درصد 

بافت قلب آنها توسط متخصصين  ،سپس .شدنددقيقه بيهوش مي
ايع و پس از قرار دادن در كرايوتيوب در نيتروژن مشده استخراج 

درجه  -70هاي بعدي در دماي قرار داده شدند و براي بررسي
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براساس دستورالعمل  RNAاستخراج . گراد نگهداري شدندسانتي
ساخت شركت يكتاتجهيز، با استفاده از  RNAكيت استخراج 

هاي كيت استخراج و پروتكل پيشنهادي شركت سازنده محلول
 30 ،پس از كوبيدن در آونگ استريل ،براي اين منظور. انجام شد

اولين مرحله . داده شدقرار  5/1درون تيوب  قلبگرم بافت ميلي
 ديوارههاي حيواني از بين بردن از سلول RNAبراي استخراج 

. باشدمي) RB Buffer(ها با كمك يك بافر ليز كننده سلول
µl350  ازRB Buffer  رسوب سلولي حاصل از (به نمونه

 ميكروليتر 10ليتر ميلي 1از قبل به ازاي هر (اضافه شد ) سانتريفيوژ
 mercaptoethanol دقيقه در  5مدت و به) بودبه بافر اضافه شده

 درون Filter Columnدر مرحله بعد . دماي اتاق قرار داده شد
Collection Tube قرار گرفت و مخلوط نمونه بهFilter 

Column  انتقال داده شد و با دورRPM 14000 دقيقه  2مدت به
فيوژ محلول روشن از يبعد از سانتر. گرديد فيوژيسانتر

Collection Tube فيوژ جديد انتقال يميكروسانتر ببه يك تيو
ن آدرصد به  70اتانول  µl350 حجم آن يعنيهم ،سپس. يافت

درون  RB Mini Column. خوبي ورتكس شدبه واضافه گرديد 
Collection Tube ن آاي را كه اتانول به قرار گرفت و نمونه

 انتقال يافت و با سرعت RB Mini Columnاضافه شده بود به 
RPM 14000 فيوژ گرديد و محلول درون يدقيقه سانتر 1مدت به

Collection Tube در مرحله بعد . دور ريخته شدµl500  از
Wash Buffer1  بهRB Mini Column  اضافه گرديد و با

فيوژ گرديد و محلول يدقيقه سانتر 1مدت به RPM  14000سرعت
 RB Miniدر ادامه. ريخته شددور  Collection Tubeدرون 

Column  باµl750  ازWash Buffer2  با سرعتRPM 
فيوژ شد و محلول درون يدقيقه سانتر 1مدت به 14000

Collection Tube اين مرحله دوبار تكرار شد و . دور ريخته شد
فيوژ انجام يسانتر RPM 14000دقيقه با سرعت  3مدت سپس به

قرار  Elution Tubeدرون  RB Mini Column ،سپس. شد
 RB Miniبه RNase-free ddH2Oاز  µl50داده شد و 

Column  1دقيقه به آن زمان داده شد و بعد از  1اضافه شد و 
. گرديد فيوژيسانتر RPM14000  دقيقه با سرعت 2مدت دقيقه به

هاي استخراج شده بود كه  Elution Tube ،RNAمحلول درون 
طبق دستورالعمل موجود cDNA سنتز  .نگهداري شدند -70در 
واكنش رونويسي معكوس . دانجام ش) K1622(فرمنتاز  كيتدر 

- RevertAid™M-MuLV Reverse trans با استفاده از آنزيم

criptas هنگام تهيه . صورت گرفتcDNA خالص از نمونه 
شد و  برداشته RNAنانوگرم  1000 جذب، مشاهده از پس ،شده
اليگودئوكسي ريبو ( Random Hexamersميكروليتر  5/0 سپس

استفاده  cDNAعنوان يك پرايمر براي شروع سنتز نوكلوتيد كه به
 12و سپس تا حجم  oligo dTميكروليتر پرايمر  5/0، )شودمي

درجه  65دماي  ميكروليتر آب موجود در كيت اضافه گرديد و به
دقيقه روي يخ قرار  2مدت دقيقه منتقل گرديد و سپس به 5مدت به

از  µl 2و  5X Reaction Buffer از µl 4در مرحله بعد  .گرفت
dNTP Mix  وµl 1  ازRiboLock RNase Inhibitor و µl1 

 65دقيقه در دماي  5به تركيب قبل كه براي  RevertAid RTاز 
دقيقه در دماي  5مدت تركيب به ،سپس. قرار گرفته بود، اضافه شد

دقيقه در  60مدت بهبعد از آن . قرار گرفتگراد درجه سانتي 25
منظور از كار افتادن آنزيم در آخر به. قرار گرفتدرجه  42دماي 

RTدرجه سانتي 70دقيقه در دماي  5مدت هاي واكنش به، تيوب -

 RT-PCR آماده شده جهت انجام cDNA. گراد قرار داده شد
درجه  -20مورد استفاده قرار گرفت يا جهت نگهداري به فريزر 

-مربوط به گروه cDNAسازي واكنش، پس از بهينه. منتقل گرديد

اصول . قرار گرفتند RT-PCRهاي مورد آزمايش تحت واكنش  
- با اين تفاوت كه به ؛معمولي بود PCRمشابه  RT-PCRانجام 

حاوي سايبرگرين  MasterMixمعمولي از  MasterMixجاي 
 C  60دماي اتصال براي همه پرايمرها .استفاده گرديد) تاكارا(

 1شماره جدول توالي پرايمرهاي مورد استفاده نيز در  .درجه بود
  . نشان داده شده است

  

 BDNFو  NGF توالي پرايمرهاي - 1شماره  جدول
 (bp)  سايز محصول  )3 -´5´(برگشت  )3 -´5´(رفت  ژن

B2m CGTGCTTGCCATTCAGAAA ATATACATCGGTCTCGGTGG 244  

BDNF CTGCAGAGGATGATTGCTGA GATCAGCTCGGGCACTTTAG 174 

NGF ATCGCTCTGTGGATGACTGAGTAC AGAGACAGCCAGGAGAAATCAAAC 134  
  

پس از اتمام فعاليت دستگاه و مشاهده نمودارها مبني بر افزايش 
 Ct∆∆ فلورسانس با محاسبه تعداد قطعه مورد نظر و ميزان نشر

و حالت كنترل  B2mميزان تغيير در بيان ژن مورد نظر نسبت به 

 هو سپس با استفاد .است، سنجيده شد هاي تمايزيمحيطكه فاقد 
  :ميزان بيان آن محاسبه گرديد Ct-2∆∆از فرمول 
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 Ct= Ct interets- Ct GAPDH 

Ct=  Ct Treat-  Ct Un Treat   
  

ها از آزمون شاپيروويلك و جهت بررسي طبيعي بودن توزيع يافته
-يكها از آزمون آناليز واريانس وتحليل يافتههمچنين جهت تجزيه

 SPSSافزار هاي بنفروني در نرمطرفه همراه با مقايسه ميانگين
  ). P≥05/0(استفاده شد  21نسخه 

  
  نتايج

در هاي صحرايي موشوزن آزمون سطوح پيش و پس
هاي موش NGFو  BDNFسطوح بيان ژني  و 2 شماره جدول

نتايج . گزارش شده است 2و  1هاي شماره شكلدر صحرايي 
داري در طرفه نشان داد تفاوت معنيآزمون آناليز واريانس يك

بيان ژني ، )F=810/36و  BDNF )001/0=Pسطوح بيان ژني 
NGF )001/0=P  587/7و =F (و وزن )001/0=P  و

834/19=F (گانه تحقيق وجود هاي هفتصحرايي گروههاي موش
سطوح بيان ژني نتايج آزمون تعقيبي بنفروني نشان داد . داشت

BDNF هاي تمرين تر از گروهداري پايينطور معنيدر گروه شم به
و تمرين تناوبي ) P=001/0(با مصرف كروسين تداومي همراه 

)001/0=P (سطوح بيان ژني همچنين، ؛ استBDNF  در گروه
هاي تمرين تداومي همراه تر از گروهداري پايينطور معنيكنترل به

؛ بود) P=001/0(و تمرين تناوبي ) P=001/0(با مصرف كروسين 
تداومي همراه در گروه تمرين  BDNFسطوح بيان ژني علاوه، به

داري بالاتر از گروه تمرين تداومي طور معنيبا مصرف كروسين به
)001/0=P( مصرف كروسين ،)001/0=P( تمرين تناوبي ،
)001/0=P (و تمرين تناوبي همراه با مصرف كروسين 

)001/0=P (و سطوح بيان ژني  بودBDNF  در گروه تمرين
داري بالاتر از گروه تمرين تناوبي همراه با طور معنيتناوبي به

نتايج آزمون تعقيبي بنفروني ). P=005/0( بودمصرف كروسين 
داري طور معنيدر گروه شم به NGFنشان داد سطوح بيان ژني 

 استهاي تمرين تداومي همراه با مصرف كروسين تر از گروهپايين
)001/0=P( سطوح بيان ژني همچنين، ؛NGF  كنترل بهدر گروه-

هاي تمرين تداومي همراه با تر از گروهداري پايينطور معني
در  NGFو سطوح بيان ژني  )P=001/0( مصرف كروسين بود

داري طور معنيگروه تمرين تداومي همراه با مصرف كروسين به
، مصرف كروسين )P=001/0(بالاتر از گروه تمرين تداومي 

)001/0=P( تمرين تناوبي ،)001/0=P ( و تمرين تناوبي همراه با
نتايج آزمون تعقيبي بنفروني . بود) P=001/0(مصرف كروسين 

، تمرين )P=001/0(هاي تمرين تداومي نشان داد وزن در گروه
، تمرين تناوبي )P=001/0(تداومي همراه با مصرف كروسين 

)001/0=P ( و تمرين تناوبي همراه با مصرف كروسين
)001/0=P (ي نسبت به گروه شم كاهش يافت؛ دارطور معنيبه

هاي تمرين تداومي همراه با مصرف وزن در گروههمچنين، 
و تمرين تناوبي همراه با مصرف كروسين ) P=001/0(كروسين 

)001/0=P (داري نسبت به گروه كنترل كاهش يافت؛ طور معنيبه
داري نسبت به گروه طور معنيوزن در گروه تمرين تداومي به

؛ وزن در گروه تمرين )P=02/0(كاهش يافت  مصرف كروسين
تداومي همراه با مصرف كروسين نسبت به گروه مصرف كروسين 

و وزن در گروه تمرين ) P=001/0(داري كاهش يافت طور معنيبه
داري نسبت به گروه طور معنيتناوبي همراه با مصرف كروسين به

كاهش ) P=001/0(و تمرين تناوبي ) P=001/0(مصرف كروسين 
.يافت

  
  هاي تحقيقهاي صحرايي در گروهآزمون موشسطوح وزن پيش و پس - 2 شماره جدول

  متغيير
  گروه

  )گرم( آزمونوزن پس  )گرم( آزمونوزن پيش

64/384±15/41  كنترل  73/50±88/420  

59/390±56/34  شم  88/36±62/409  

12/378±09/27  تمرين تداومي  02/14±11/352  

88/394±95/20  مصرف كروسينتمرين تداومي و   79/14±22/354  

25/345±99/35  مصرف كروسين  69/10±12/364  

44/360±71/10  تمرين تناوبي  01/36±12/342  

47/410±20/25  تمرين تناوبي و مصرف كروسين  93/37±41/329  
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 گانه تحقيقهاي هفتدر گروه BDNFبيان ژن  -1شماره شكل 

 كنترل و شم هايدار نسبت به گروهافزايش معني *

  هاي تمرين تداومي، تمرين تناوبي، مصرف كروسين، و تمرين تناوبي همراه با مصرف كروسيندار نسبت به گروهافزايش معني †
  دار نسبت به گروه تمرين تناوبي همراه با مصرف كروسينافزايش معني ‡
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 گانه تحقيقهاي هفتدر گروه NGFبيان ژن  -2شماره شكل 

  هاي شم، كنترل، تمرين تداومي، تمرين تناوبي، مصرف كروسين، و تمرين تناوبي همراه با مصرف كروسيندار نسبت به گروهافزايش معني *
 

  بحث 
داري اثر معني تناوبيتمرين داد نشان مطالعه حاضر نتايج 

و اين  هاي صحرايي ديابتي داردموش BDNFبر افزايش بيان ژن 
 ،همچنين .و وزن ندارد NGFداري بر اثر معني در حالي است كه

و  NGFو  BDNFي هابيان ژنداري بر تمرين تداومي اثر معني
هاي احتمالا تخريب سلول. نداردهاي صحرايي ديابتي موشوزن 

و  NGFداري با كاهش ارتباط معنيشوان متعاقب ابتلا به ديابت 

-اطلاعات جمع. ]22[برد آسيب سيستم عصبي سمپاتيك دارد پيش

دهد كمبود و نقص هاي حيواني ديابت نشان ميآوري شده از مدل
روپاتي ديابت ويشرفت نهاي آنها در پعوامل نروتروفيكي و گيرنده

- پيشبيان عامل  ،ديابتپيشروي بيماري  با .]23[ دخيل هستند

توسط  )TNF-α( آلفا ورعامل نكروز دهنده توم التهابي مانند
با  MAPKدر ادامه  .يابدها افزايش ميماكروفاژها در سلول
كه يك عامل شناخته شده براي  cAMP فسفوريلاسيون گيرنده
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 IVاست، موجب فعال سازي اگزون  BDNFتنظيم بيان ژني 
و  Hang. ]24[گردد مي) BDNFمتوقف كننده سنتز پروتئين (

موجب جلوگيري از آپوپتوز  BDNFاند كه عنوان كرده همكاران
هاي حيواني ايسكمي هاي ميوكارد مدلدر سلولو بهبود آنزيوژنز 

بررسي تاثير ورزش بر  برايمطالعات زيادي . ]25[گردد ميقلبي 
BDNF  وNGF هاي بسيار رغم تلاشعلي ؛انجام شده است

اي كه به بررسي تاثير موفق به يافتن مطالعهمحقق در مطالعه حاضر 
دود مطالعاتي به عولي م ،در بافت قلب نگرديد NGFورزش بر 

هاي در بافت قلب و عضله اسكلتي موش BDNFبررسي 
حسيني و همكاران نشان  ،عنوان مثالبه .صحرايي پرداخته بودند

شش هفته، پنج جلسه در هفته تمرين شنا موجب افزايش دادند 
هاي صحرايي مبتلا به مالتيپل در بافت مغز موش NGFح سطو

هاي مطالعه يافتهسو بودن از دلايل ناهم .]26[گردد مياسكلروزيس 
توان تفاوت در شدت و با مطالعه حاضر را مي حسيني و همكاران

آماري و نوع بافت مورد  نمونهنوع تمرينات و همچنين تفاوت در 
هشت هفته، سه صالحي و حسيني نشان دادند . ارزيابي بيان نمود

متوسط و بالا اثر  هايجلسه در هفته تمرين استقامتي با شدت
 .]6[ دارد يهاي صحرايي ديابتموش BDNFداري بر افزايش معني
Lee  هفته، سه جلسه در هفته تمرين  12بيان كردند نيز و همكاران

مصرفي و هر درصد حداكثر اكسيژن  60تا  50استقامتي با شدت 
نوجوانان  BDNFدار دقيقه موجب افزايش معني 60تا  40جلسه 

گزارش نمودند نيز اوصالي و مصطفوي  .]27[گردد مي يچاق ديابت
 75تا  65هشت هفته، سه جلسه در هفته تمرين تناوبي با شدت 

اي موجب افزايش سطوح سرمي درصد ضربان قلب ذخيره
BDNF  با اين  .]28[گردد ميدر مردان مبتلا به سندروم متابوليك
نشان داده در پژوهش وسدي و همكاران و زر و همكاران  ،وجود
-هفته اثر معني 8و  6، 4هاي هاي ورزشي با مدت زمانفعاليت شد

 و پرنودر پژوهش و يا اينكه  ]29،30[ ندارد BDNFداري بر 
هاي ورزشي داده شد فعاليتنشان بابايي و همكاران همكاران و 

رسد افزايش به نظر مي. ]31،32[ گرددمي BDNFمنجر به كاهش 
توسط مسير ) Trk-Aو  NGF )Trk-Bو  BDNFهاي گيرنده

نشان مطالعه حاضر نتايج . ]6[گردد مي Ras و MAPKسيگنالي 
 و BDNFي هاداري بر بيان ژنداد مصرف كروسين اثر معني

NGF  اي يافت مطالعه. داردنهاي صحرايي ديابتي موشو وزن
ويژه به NGFو  BDNFنشد كه به بررسي اثر مصرف كروسين بر 

ي در ،اين وجود با. صي در بافت قلب پرداخته باشداطور اختصبه
گرم ميلي 40و  20، 10روز مصرف  14نشان دادند كه ن و همكارا

-بيان ميكرو دارموجب افزايش معنيكروسين بر كيلوگرم وزن بدن 

RNA هايBDNF هاي اكسيدان موشو بهبود سيستم آنتي

رضايي و همكاران  .]33[گردد ميصحرايي در معرض مالاتيون 
ن گرم بر كيلوگرم وزن بدن كروسيميلي 25 دريافت گزارش نمودند

در سيستم  CREBو  BDNFاري بر افزايش بيان داثر معني
 .]34[ ردبا مورفين دا هاي صحرايي تيمار شدهعصبي مركزي موش

گرم گرم بر كيلوميلي 30 دريافت بيان كردند و همكاران Leiو 
اكسيدان كاهش هاي آنتيوزن بدن كروسين موجب بهبود بيان آنزيم

، افزايش سيترات سنتاز و TNF-α، 6 -، اينترلوكينNF-Kbبيان 
بتلا هاي صحرايي مافزايش بيان ميوزين با زنجيره سنگين در موش

مواد تشكيل دهنده زعفران مانند . ]35[گردد ميبه استئوآرتريت 
-توانند موجب مهار كلسترول تام، ليپوكروسين و كروستين مي

چگال، مالون دي آلدئيد، افزايش ضخامت لايه هاي كمپروتئين
 ،همچنين. ]36[اينتمال آئورت و سطح نيتريك اكسايد گردند 

پروتئين  mRNAافزايش در سطوح  منجر بهتواند كروسين مي
و ) CREB(متصل به گيرنده آدنوزين مونو فسفات حلقوي 

-نظر ميبه. ]37[گردد  NGFو  BDNF ،VGFمتعاقبا افزايش 

- هاي آنتيتواند بيشتر اين اثرات را از طريق مسيررسد كروسين مي

مصرف كروسين در  ،با اين وجود. ]36[ريزي كند اكسيداني پايه
در  NGFو  BDNFي هاداري بر بيان ژناثر معنيمطالعه حاضر 

رسد نظر ميبه. نداشتهاي صحرايي ديابتي بافت قلب موش
طور روتروفيك كروسين در بافت قلب هنوز بهومكانيسم اثرات ن

زمان هم تمرين تداوميدر مطالعه حاضر  .نشده باشدكامل شناخته 
 BDNFي هاافزايش بيان ژنداري بر معني اثربا مصرف كروسين 

اين . داشتهاي صحرايي ديابتي موشو كاهش وزن  NGFو 
تمرين تداومي همراه با در اين تحقيق  احتمال وجود دارد كه
- اند از مسير كاهش التهاب، كاهش ماكرومصرف كروسين توانسته

 Ras و cAMP ]24[، MAPK هايفاژها، فسفوريلاسيون گيرنده
اثر تعاملي در افزايش بيان  ]35[اكسيداني و بهبود سيستم آنتي ]6[

هاي صحرايي ديابتي در بافت قلب موش NGFو  BDNFي هاژن
زمان زعفران و مطالعاتي در رابطه با اثر مصرف هم. داشته باشند

- به ؛هاي ورزشي انجام شده استمواد تشكيل دهنده آن با فعاليت

مصرف زعفران و خسروي و همكاران نشان دادند عنوان مثال 
هشت هفته تمرين هوازي نسبت به هشت هفته تمرين هوازي و 

داري بر مصرف عصاره زعفران به طور مجزا اثر بيشتر و معني
گرهاي ان يكي از نشانعنوبه ،قلبي Tتعديل افزايش تروپونين 

متعاقب هاي صحرايي كراتين كيناز سرم در موشو  آسيب قلبي،
فاضل و  ،همچنين ]38[ساز دارد يك جلسه فعاليت ورزشي وامانده

تمرينات هوازي و مصرف عصاره آبي زعفران شيبك نشان دادند 
داراي اثر بيشتري بر افزايش سوپراكسيد ديسموتاز و گلوتاتيون 
پراكسيداز و كاهش مالون دي آلدئيد نسبت به تمرين هوازي و 
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هاي صحرايي تنهايي در بافت كبد موشمصرف عصاره زعفران به
اطلاعات كافي در مورد تاثير وجود عدم  .]39[ ردمبتلا به ديابت دا

آن بر  دهندهتمرين استقامتي و مصرف زعفران و مواد تشكيل
هاي ها در بافت قلب يكي از محدوديتروتروفينوخانواده ن

عملكرد گيري عدم اندازه ،همچنين. رسدنظر ميحاضر به اتتحقيق
هاي هاي قلبي در موشقلبي و يا بررسي موج- سيستم عصبي
. باشدميهاي مطالعه حاضر محدوديت ديگر از صحرايي يكي

گيري گردد در مطالعات آتي در كنار اندازهپيشنهاد مي ،همچنين
BDNF  وNGF ،طور مجزا مسير سيگنالي هريك نيز مورد به

با توجه . دست آيندن زمينه بهارزيابي قرار گرفته تا اطلاعاتي در اي
نظر متعاقب تمرين تداومي و مصرف كروسين به NGF افزايشبه 
رسد شدت تمرين، مدت زمان و دوز مصرفي كروسين عاملي مي

پيشنهاد  ،بنابراين .اثرگذار بر تغييرات اين عامل در بافت قلب باشد
گردد در مطالعات آتي شدت تمرين تداومي و دوز مصرفي مي

  . كروسين تغيير كند تا اطلاعات بيشتري در اين زمينه حاصل شود
  

  گيرينتيجه
داري بر اگرچه در مطالعه حاضر مصرف كروسين اثر معني

هاي صحرايي ديابتي موش NGFو  BDNFي هاافزايش بيان ژن
تمرين تناوبي منجر به افزايش بيان ژن  ،با اين وجود ،نداشت

BDNF مصرف كروسين منجر به  اگرديد و تمرين تداومي همراه ب
هاي صحرايي ديابتي موش NGFو  BDNFي هاافزايش بيان ژن

 تمرين تداومي همراه با مصرف كروسينرسد نظر ميبهلذا،  .شد
نسبت به تمرين تداومي، تمرين تناوبي، مصرف كروسين و تمرين 

در بهبود  بيشتريداراي اثرات تناوبي همراه با مصرف كروسين 
هاي صحرايي ديابتي ها در بافت قلب موشروتروفينوخانواده ن

  .باشدمي
  

  تشكر و قدرداني
نامه مقطع دكتري مصوب دانشگاه اين مطالعه حاصل پايان

هـاي  از كمـك وسـيله،  بـدين  .دباشواحد شوشتر ميآزاد اسلامي 
  . گردداين واحد تشكر و قدرداني مي يمعنوي معاونت پژوهش
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