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Abstract 

Background and Objective: Diabetes leads to impaired blood supply to the peripheral nerves. Sema3A (Semaphorin 3A) is 

a denervated protein that increases in response to hyperglycemia caused by diabetes. Exercise and alpha-lipoic acid (ALA) 

supplements can protect against diabetes-induced denervation. This study was done to evaluate the effect of high and 

moderate-intensity interval training with alpha-lipoic acid supplementation on the expression of Sema3A protein in the soleus 

muscle of Induced diabetic rats. 

Methods: In this experimental study, thirty-five male Wistar rats (weight range: 190-220 g, 6-8 weeks old) were randomly 

allocated into seven groups of five: healthy control, diabetic, diabetic supplement (S), diabetic high-intensity training (HIT), 

diabetic moderate-intensity training (MIT), diabetic high intensity+supplement (HIT+S), and diabetic moderate intensity 

training+supplement (MIT+S). Diabetes was induced by injection of streptozotocin (50 mg/kg/bw). The HIT and MIT 

protocols were performed five days a week for six weeks. ALA was administered orally at 20 mg/kg daily by gavage. 

Immunohistochemistry was used to evaluate the expression of Sema3A protein in the soleus muscle. Serum insulin was 

measured by the ELISA method. 

Results: Diabetes leads to increased level of glucose, Sema3A, and a significant decrease in insulin in the soleus muscle 

compared to healthy (P<0.05). HIT and MIT in combination with ALA, significantly showed lower expression of Sema3A 

Protein than in the diabetic group (P<0.05). 

Conclusion: Although HIT and MIT can reduce the expression of Sema3A protein in the soleus muscle of diabetic rats, 

combining alpha-lipoic acid supplementation with exercise training is more effective in reducing the amount of denervation. 
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 آلفالیپوئیک مکمل مصرف همراه به متوسط و بالا شدت با تناوبی تمرین دوره یک اثر

 کدیابتی هایموش نعلی عضله محرکه صفحه Sema3A پروتئین بیان بر لیپوزومال اسید
   4حصاری فرزانه امین دکتر ،  3شهامت دادبان مینو دکتر ،  2*ورزی هاشم سیدعبدالله دکتر ،  1فاطمی فاطمه سیده

 علوم دانشکده ورزشي، فيزيولوژی گروه استاديار 2 .ايران ساری، اسلامي، آزاد دانشگاه ساری، واحد انساني، علوم دانشکده ورزشي، فيزيولوژی گروه ورزشي، فيزيولوژی دکتری دانشجوی 1

 فيزيولوژی گروه استاديار 4 .ايران ،آزادشهر اسلامي، آزاد دانشگاه ،آزادشهرواحد انساني، علوم دانشکده ،ورزشي ژیفيزيولو استاديار 3 .ايران ساری، اسلامي، آزاد دانشگاه ساری، واحد انساني،

 .ايران ساری، اسلامي، آزاد دانشگاه ساری، واحد انساني، علوم دانشکده ورزشي،
 

 دهیچک

 که است عصب کنندهدفع پروتئین یک Semaphorin 3A (Sema3A) .شودمی محیطی اعصاب به خونرسانی اختلال به منجر دیابت هدف: و نهیزم
 برابر در را محافظتی نقش تواندمی اسید آلفالیپوئیک مکمل مصرف و ورزشی فعالیت یابد.می افزایش دیابت از ناشی هایپرگلایسمی به پاسخ در

 مکمل مصرف همراه به متوسط و بالا شدت با تناوبی رینتم دوره یک اثر تعیین منظور به مطالعه این .کند فاای دیابت از ناشی زداییعصب
 شد. انجام سینتواسترپتوزو با شده دیابتی هایموش نعلی عضله محرکه صفحه Sema3A پروتئین بیان بر لیپوزومال اسید آلفالیپوئیک

 طور به هفته 6-8 سنی گروه و رمگ 092-222 وزنی میانگین با ویستار نژاد نر صحرایی موش سر 53 تجربی مطالعه این در :یبررس روش
 تمرین + دیابتی شدید، تمرین + دیابتی مکمل، + دیابتی دیابتی،کنترل  سالم، کنترل شامل هاگروه شدند. تقسیم تایی 3 گروه 7 به تصادفی
 (mg/kg/bw 32)دوز  توسیناسترپتوزو تزریق با دیابت شدند. تقسیم مکمل + متوسط تمرین + دیابتی و مکمل + شدید تمرین + دیابتی متوسط،

 mg/kg22 میزان به اسید آلفالیپوئیک بود. هفته در جلسه پنج و هفته شش مدت به شدید و متوسط تناوبی تمرین پروتکل شد. القاء صفاقی درون
 انسولین شد. ستفادها ایمونوهیستوشیمی روش از نعلی عضله Sema3A پروتئین بیان بررسی برای شد. داده هاموش به گاواژ صورتبه روز در

 گردید. گیریاندازه الایزا روش به سرم

 شد سالم گروه به نسبت دیابتی های گروه در نعلی عضله انسولین سطح داریمعن کاهش و Sema3A گلوکز، سطح افزایش باعث دیابت ها:افتهی
(23/2>P.) پروتئین بیان از تریپایین مقدار داریمعنی طور به مکمل، با ترکیب در متوسط و شدید تناوبی تمرین Sema3A دیابتی گروه به نسبت 

 (.>23/2P) داد نشان مکمل با ترکیب در

 مکمل ترکیب اما ؛دهد کاهش را دیابتی هایموش نعلی عضله Sema3A پروتئین بیان تواندمی متوسط و شدید تناوبی تمرین اگرچه :یریگجهینت
 است. موثرتر زداییعصب میزان کاهش در ورزشی تمرین با اسید آلفالیپوئیک

 ملیتوس دیابت ،سمافورین  ، تناوبی تمرین ، اسید آلفالیپوئیک :یدیکل یهاواژه
 

 hashemvarzi_tkd@yahoo.com يکیالکترون پست ، ورزی هاشم سیدعبدالله دکتر مسؤول: سندهينو *
 22822033، نمابر 833-22823033، تلفن يورزش يزيولوژیگروه ف ي،علوم انسان دانشکده ی،واحد سار يجاده فرح آباد، دانشگاه آزاد اسلام ی،سار :ينشان

 6/6/3483 انتشار 30/33/3483 پذيرش 30/33/3483 اصلاح نهايي 6/4/3483 وصول

 

 مقدمه
 جهان سطح در متابولیکی اختلالات ترینمهم از یکی قندی دیابت

 از عثبا هایپرگلایسمی عصبی، هایسلول در رود.می شمار به
 افزایش نتیجه در عصبی تارهای ترمیم و تخریب بین تعادل رفتنبین

 ازبین هرگونه 1.شودمی زداییعصب و عصبی تارهای تخریب روند
 رفتن بین از که گویندمی زداییعصب را دهیعصب منبع رفتن

 لکردعم از بخشی عملکرد رفتن دست از به منجر عصبی، ارتباطات
 ویژگی تغییر به منجر تواندمی زداییعصب 2.دشومی فیزیولوژیکی

 تحریک کاهش .شود انقباض تند به کند نوع از یلانعض تارهای
 تارهای هایپروتئین بیان کاهش باعث انقباض کند تارهای در عصبی

 حرکتی ایهنورون در دیابت از ناشی تغییرات .شودمی انقباض کند
 به و عضله عملکرد در تغییرات به منجر تواندمی محرکه صفحات و

 دیده دیابتی بیماران بعضی در که شود یضلانع ضعف نوعی
 تارهای در زداییعصب اثر در است ممکن فرایند این 3د.شومی

 در عصب مجدد توسعه در حرکتی هاینورون نارسایی و یضلانع
 شده، محروم یضلانع تارهای درنتیجه ؛بیفتد اتفاق اصلی عصب ارکن
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 آتروفی دچار و کنند پیدا دهیعصب جدید منبع توانندنمی
 4.شوندمی

Semaphorin 3A (Sema3A) کنندهدفع پروتئین یک عنوانبه 
 تخریب هایبیماری قبیل از مختلف هایوضعیت در که است عصب

 عنوانهب Sema3A د.شومی بیان محیطی اعصاب آسیب و بیعص
 دوره همچنین و عصبی رشد طول در که است مولکولی اولین

 در و شودمی دفع محیطی، عصبی سیستم آسیب از پس بازسازی
 حرکتی نورون تخریب موجب پذیرخستگی انقباض تند تارهای

 سیستم در)سمافورین(  emaphorinS خانواده اعضا 5د.گردمی
 بیان پستانداران مختلف هایگونه عروقی قلبی و ایمنی عصبی،

 یا و دفع نقش توانندمی هاسمارفورین عصبی، سیستم در .شوندمی
 بر وهلاع .باشند داشته هدف بافت به هااکسون برای کنندگیجذب

 مرگ ثباع توانندمی آنها ها،سمافورین کنندگیهدایت مشخصات
 تارهای تراکم کاهش باعث Sema3A بیان افزایش شوند. نیز سلولی
 6شود.می دیابتی افراد در عصبی

 تولید افزایش به منجر دیابتی بیماران در قندخون افزایش
 یا فعالیت کاهش و (Reactive oxygen species) ادآز هایرادیکال

 کاهش به منجر نتیجه در و اکسایشی هایآنزیم بودن دسترس در
 هانورون به مربوط هایآسیب افزایش و دفاعی سازوکارهای

 گسترش در اصلی نقش اکسایشی هایاسترس که آنجا از 7.شودمی
 ایفا دیابت از ناشی نورولوژیک اختلالات و عصبی هایآسیب

 مؤثر روش یک عنوان به هااکسیدانآنتی مصرف رو این از؛ کنندمی
 اسید آلفالیپوئیک 8است. اهمیت حائز بسیار بیماری این درمان در

((ALA، سولفیدی باند ایجاد با تیول دی کربنه هشت چرب اسید 
 هاویتامین سایر بازسازی با ALA 9دارد. احیا و اکسیداسیون خاصیت

 نهایت در ،سلولی گلوتاتیون افزایش و چرخه در C و E ویتامین مثل
 شبکه تثبیت در طرف یک از زادآ هایرادیکال کاهش

 فعالیت افزایش سبب دیگر طرف از و داشته نقش اکسیدانیآنتی
 اکسیدان،آنتی این هایویژگی از. شودمی هااکسیدانآنتی سایر

 در انسولین به مقاوم اسکلتی ماهیچه در گلوکز برداشت افزایش
 پلاسما گلوکز سطح در دارمعنی کاهش و آزمایشگاهی هایموش
 رشد فاکتور تولید تحریک با تواندمی ALA مصرف 11.است بوده

 در محافظتی نقش لیپیدی پراکسیداسیون و  ROSتولید مهار و عصب
 حرکتی عملکرد بودبه با این که باشد داشته عصبی هایسلول مرگ

 11ت.اس بوده همراهی دیابت بیماران در
 درمان اصلی روش سه از یکی ورزش دارو، و غذایی رژیم غیرازبه

 با بدنی فعالیت بالای سطوح که دهدمی نشان شواهد است. دیابت
 که است این بر تصور .است همراه 2 نوع دیابت به ابتلا خطر کاهش

 افزایش و اکسایشی استرس کاهش وسیله به ورزشی الیتفع
 گلوکز ناقل هایپروتئین سطوح افزایش طریق از انسولینی حساسیت

 تعدیل و بهبود موجب خون، گلوکز سطوح کاهش نتیجه در و
 12.گرددمی دیابت از ناشی عوارض

 زدایی،عصب زا بعد دهدمی نشان که دارد وجود محکمی شواهد
 افزایش ؛شوندمی آتروفی ایجاد باعث که کولین استیل هایگیرنده

 برابر در محافظتی مکانیسم یک تنها نه ورزش مقابل در یابند.می
 برای راهی بلکه ؛کندمی ایجاد نیلاعض اسکلتی هاناتوانی و بیماری

 دیدهآسیب هاینورون احیای و سیناپس ساختار و عملکرد حفظ
 عروق تغییرات دلیل به ؛رودمی لابا خون قند سطح که وقتی 13ت.اس

 کاهش باعث شده که مختل محیطی اعصاب به خونرسانی محیطی،
 فعالیت 14.شودمی تحتانی اندام یلانعض توده و هامیوفیبریل اندازه

 دیابتی افراد در شده تروفیآ تلاعض تقویت باعث تواندمی ورزشی
 افزایش بر که اثری با دیگر سوی از .شود محیطی نوروپاتی به مبتلا

 پروتئازهای بیان افزایش از تواندمی ؛دارد اکسیدانیآنتی ظرفیت
 د.کن جلوگیری ROSافزایش از ناشی نیلاعض

 تمرینات بهینه هایسازگاری برخی که اندداده نشان مطالعات
 تمرینات به پاسخ در ؛آیدمی دست به مدت طولانی رد که استقامتی

 مثال برای شود.می حاصل ترسریع مراتب به کمتر حجم با تناوبی
 HIT تمرینات هفته دو که است شده مشخص

(High-intensity interval training) با کارسنج دوچرخه روی 
 دهبو همراه 2 نوع دیابتی بیماران در هایپرگلیسمی دارمعنی کاهش

 از بسیاری مزایای تناوبی تمرینات که دهدمی نشان مطالعات 15است.
 و حرکتی هاینورون درازمدت حفظ گلوکز، سطح بهبود جمله

 و طیبی دارد. عصبی های سلول تکثیر و یلانعض عصب پیوستگاه
 یک انجام مسن های صحراییموش در ندکرد گزارشن همکارا

 و هاسیناپس ساختار حفظ و عملکرد در مهمی نقش HIT دوره
 هاینورون هایآکسون میلین و دیده آسیب هاینورون بازسازی

 تحت را نیلاعض عصبی پیوندگاه ساختار همچنین .دارد دیدهآسیب
 در را عضلانی عصبی پایداری و عصبی رشد و داده قرار تأثیر
 16.دهدمی افزایش فعال لاتعض

این مطالعه به منظور تعیین اثر یک دوره تمرین تناوبی با شدت بالا 
و متوسط به همراه مصرف مکمل آلفالیپوئیک اسید لیپوزومال بر بیان 

های دیابتی شده با صفحه محرکه عضله نعلی موش Sema3Aپروتئین 
 انجام شد. سینتواسترپتوزو

 بررسی روش
موش صحرایی نر نژاد ویستار با سر  35 روی این مطالعه تجربی

 مرکز درهفته  6-8گرم و گروه سنی  221تا191میانگین وزنی 
طی  تهران هیستوژنوتک مایشگاهیآز تنااحیو یارنگهد و ورشپر

 شد. انجام 1411سال 
 اسلامی آزاد دانشگاه پژوهش در اخلاق کمیته تایید مورد مطالعه

 گرفت. رقرا (IR.IAU.SARI.REC.1399.158) ساری واحد
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 پروتکل اخلاقی کار بر روی حیوانات آزمایشگاهی رعایت گردید.
 251 از بالاتر پلاسمای گلوکز سطحشامل  مطالعه به ورود معیار

 مطالعه از خروج معیار بود. دیابت گروه در لیتردسی در گرممیلی
 نکردن اجرا و حیوان شدن بیمار یا و مطالعه اواسط در مرگ شامل

 بودند. تمرینی هایگروه در موش هر تمرین پیاپی جلسه دو
 کربناتیپل جنس از قفس هر در عدد 5 تعداد بهحیوانات 

 شده کنترل ییهوا و آب طشرای یک در متر(سانتی 15 × 15 × 31)
 و شب کلیس کی درصد، 51±5 رطوبت گراد،سانتی 22±2 ی)دما
 طیشرا در ازین مورد آب و استاندارد ییغذا میرژ با و (12:12 روز
 17.شدند ینگهدار یشگاهیآزما
د. دنش جدا سالم گروه عنوان به تصادفی صورت به موش سر 5
 باقیمانده موشسر  31 تمرینی، پروتکل با هاموش آشنایی از پس

های زیر تقسیم گروه در تصادفی صورته ب. حیوانات شدند دیابتی
 شدند.

های سالمی بودند که هیچ موش گروه اول )کنترل سالم(:
 ای دریافت نکردند.مداخله

 طول دری بودند که دیابت هایموش(: دیابت نترلک) دومگروه 
 ند.نکرد دریافت مکمل و تمرین، مطالعه

ی بودند که دیابت هایموش(: شدید تناوبی تمرینوم )سگروه 
 .دادند انجام را شدید تناوبی تمرین

ی بودند که دیابت هایموشمتوسط(:  تناوبی تمرین) چهارمگروه 
 .دادند انجام رامتوسط  تناوبی تمرین

بودند که  دیابتی هایموش(: اسید آلفالیپوئیک مکمل) پنجمگروه 
 .کردند دریافت مکمل

+تمرین تناوبی شدید(: اسید آلفالیپوئیک مکمل) ششمگروه 
یز ن مکملبودند که علاوه بر تمرین تناوبی شدید،  دیابتی هایموش

 .کردند دریافت
+تمرین تناوبی متوسط(: اسید آلفالیپوئیک مکمل) هفتمگروه 

نیز  مکملبودند که علاوه بر تمرین تناوبی متوسط،  دیابتی هایموش
 .کردند دریافت

 در آزاد صورت به حیوان نیاز مورد آب پژوهش، مراحل تمام در
 آنها دسترس در آزمایشگاهی حیوانات ویژه لیتریمیلی 511 بطری

تزریق  از هاموش نمودن دیابتی برای مطالعه این در بود.
 با که صورت این به شد. استفاده (Streptozotocin) استرپتوزوتوسین

 صورت به استرپتوزوتوسینگرم بر کیلوگرم وزن بدن میلی 51 تزریق
 از اطمینان منظور به گرفت. صورت دیابت القای صفاقی، داخل
 گیریاندازه قندخون تزریق از پس ساعت 48 ها،موش شدن دیابتی

 هایموش عنوان به mg/dl 251 بالای قندخون با هایموش و شد
 برنامه دیابت، القا از بعد هفته دو 18د.شدن گرفته نظر در یدیابت

 مکمل مصرف شد. انجام هفته شش تا دهی مکمل و تمرینی

 منظور به 19.شد تهیه قبلیت مطالعا اساس بر اسید لیپوئیک
 هر ازای به مگرمیلی 21 انمیز روزانه مکمل، هایگروه به دهیمکمل

 لیپوزومال اسید آلفالیپوئیک مکمل هاموش بدن وزن کیلوگرم
 و شد حل سلولز متیل در آمریکا( ساخت Sigma-Aldrich )شرکت

 به روز در وعده یک در و اژگاو صورتبه تمرین از بعد ساعت یک
 شد. خورانده هاموش

. شد استفاده نازک لایه پوشانی آب روش از کردن لیپوزوم برای
 (L-a- a-phosphatidylcholine) فسفولیپید لسیتین ابتدابه طوری که 

 در کلسترول سپس آمد. دست به اول محلول وشده  حل کلروفرم در
 دو بعد، مرحله در مد.آ دست به دوم محلول و شد حل کلروفرم

 این سپس شدند. ترکیب هم با 1 به 4 نسبت با ترتیب به محلول
 و rmp 151 سرعت و درجه 51 دمای در روتاری، دستگاه در ترکیب

 به حداقل تبخیر لیپیدی، نازک فیلم تشکیل با و شد تبخیر خلا تحت
 مقطر آب در را اسید آلفالیپولئیک سپس یافت. ادامه ساعت دو مدت

 کردن هموژنایز برای کردیم. اضافه محلول به و کرده لح
 مدتبه آمده دستهب هاینمونه ها،وزیکول نانو تولید و سوسپانسیون

 سوسپانسیون سپس شدند. همگن اولتراسوند، ساز همگن با دقیقه 15
 ساعت یک مدت به و گرفت قرار نیتروژن مجاورت در شده هموژن

 شده تولید محصول سپس رفت.گ قرار چربی انتقال حرارت تحت
 هانانولیپوزوم از شفاف سوسپانسیون یک نهایت در و شد سانترفیوژ

 نگهداری گرادسانتی درجه 4 دمای در استفاده زمان تا و شد تولید
 21گردید.
 تمرین هفته شش مدت به هفته، در جلسه پنج تمرینی هایگروه

 هایآزمودنی تمرینی، پروتکل شروع از قبل دادند. انجام تناوبی
 توسط فعالیت چگونگی با آشنایی منظور به تمرین هایگروه

 ساخت آزمایشگاهی، حیوانات بدنی فعالیت )مخصوص نوارگردان
 سرعت با دقیقه پنج مدت به جلسه، پنج طی هفته یک در ایران(،

 بیشینه سرعت سپس داشتند. فعالیت صفر شیب با دقیقه بر متر 11-8
 منظور به و حیوان هر برای مصرفی اکسیژن حداکثر هنگام دویدن
 گرم دقیقه 11 از بعد منظور، این برای شد. تعیین تمرین شدت کنترل
 و کردند دویدن به شروع های صحراییموش پایین، شدت با کردن

 تا یافت افزایش دقیقه بر متر 2 بار یک دقیقه 2 هر نوارگردان سرعت
 سرعت .برسند واماندگی به و نباشند دویدن به قادر ردیگ حیوانات

 حداکثر به رسیدن زمان در بیشینه سرعت عنوان به حیوان نهایی
 از گردید. استفاده تمرینی هایشدت محاسبه برای مصرفی اکسیژن

 شدت و گرفته ساز وامانده آزمون بار یک هفته دو هر حیوانات
 ینیتمر برنامه .شد عیینت آزمون جدید مقادیر به توجه با تمرین
 تمرین و (High-intensity interval training) بالا شدت با تناوبی
 به (Moderate intensity interval training) متوسط شدت با تناوبی

 پروتکل دو هر در شد. اجرا هفته در جلسه پنج و هفته شش دتم
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 سرعت ددرص 31-41) کم سرعت با دقیقه پنج ابتدا هاشمو تمرینی،
 با تناوبی ینیتمر جلسه هر دویدند. کردن گرم هدف با و بیشینه(
 85-91 شدت با ایدقیقه چهار دویدن ست 11 شامل بالا شدت
 درصد 51-61) فعال استراحت دقیقه 2 و بیشینه سرعت درصد

 با تناوبی تمرین پروتکل بود. تمرین مرحله هر بین بیشینه( سرعت
 65-71 شدت با ایدقیقه چهار ندوید ست 13 شامل متوسط شدت
 درصد 41-51) فعال استراحت دقیقه 2 و بیشینه سرعت درصد

 21.بود هاست بین بیشینه( سرعت
 روش از نعلی عضله Sema3A پروتئین بیان بررسی برای

 و شیمیایی آمیزیرنگ ماانج برای شد. استفاده ایمنوهیستوشیمی
 ضخامت با نعلیله عض ،Sema3A پروتئین نمیزا کردن مشخص

 با نظر مورد بافت برداشت از پس .شد داده برش میکرومتر 11
 .گرفت انجام سازیثابت درصد 11 فرمالین یا بوئن محلول از استفاده

 سازی شفاف برای سپس و الکل در را نمونه بافت، آبگیری منظور به
 داخل را نمونه بعد مرحله در گرفت. قرار گزیلول داخل در نمونه

 قالب داخل در پارافین با شده آغشته نمونه و گذاشته مذاب پارافین
 در نیز نمونه پارافین، انجماد ضمن .گرفت قرار مذاب پارافین از پر

 پارافین قالب با همراه مونهن شد. گیریمقطع آماده و باقیمانده داخل
د. ش داده شبر میکرون، 11 تا 5 ضخامت به میکروتوم دستگاه توسط

 لام روی بر تاقرار داشت  آلبومین ماده حاوی لام روی بر برش
 21 مدت به گرادسانتی درجه 91 دمای در آون درون هالامچسبید. 

 به .دیگرد ذوب نمونه در موجود هایپارافین تا گرفت قرار دقیقه
 زایلول داخل در هانمونه نمونه، داخل پارافین کردن خارج منظور

 وارد هماتوکسیلین رنگ داخل دقیقه 15 مدت به هالام .تگرف قرار
 مرتبه چند ائوزین در داده شد. سپس شستشو جاری آب با سپس و

، 81 ،71 الکل درشد و  شسته جاری آب با بعد وگردید  ور غوطه
 در سپس گردید. آبگیری خوب تاشد  داده قرار درصد 111 و 91

 در PBS با نمونه .شود فافش و گیری الکل تاشد  داده قرار گزیلول
 بازیابی منظور به د.شدن شسته دقیقه پنج فاصله به و مرحله چهار
 دقیقه 31 مدت به نرمال دو اسیدکلریدریک هانمونه روی بر ژنیآنتی

 دقیقه پنج مدت به اسید سازی خنثی منظور به بورات بافر .شد ریخته
 به درصد 3/1 تریتون .شدند شسته  PBS با هاسلول .گردید اضافه
 استفاده هاسلول غشاء کردن نفوذپذیر منظور به دقیقه 31 مدت

 مدت برای درصد 11 بز سرم د.شدن داده شستشو PBS با .گردید
 صورت به ثانویه بادیآنتی واکنش کردن بلوک منظور به دقیقه 31

 SC-271255 کد )با اولیه بادیآنتی .شد اضافه زمینه اضافی رنگ
 (111 به 1 )نسبت شده رقیق آمریکا(ساخت  Santa cruz شرکت

 با یخچال درون شب یک مدت هب و گردید اضافه نمونه به PBS با
 به بار هر و بار 4 بافت بعد روز .شد داده قرار درجه 8 تا 2 دمای
 ثانویه بادیآنتی نمونه به شد. داده شستشو PBS با دقیقه 5 مدت

 1 رقت با آمریکا( تساخ Santa cruz شرکت SC-271255 کد )با
 درجه 37 دمای با انکوباتور در سپس و گردید اضافه 151 به

 .شدند انکوبه تاریکی در دقیقه 31 و ساعت یک مدت به گرادسانتی
 از بعد و گردید منتقل تاریک اتاق به انکوباتور از نمونه آن از بعد

 و شد برداشته فاصلهلاب و گردید اضافه DAPI آنها به شستشو، بار 4
 کوپمیکروس با تصاویر آخر مرحله در .شد ریخته PBS نمونه روی
 برای شد. گرفته آمریکا کشور LABOMED شرکت ساخت نوری
 از Sema3A پروتئین میزان کردن صمشخ و تصاویر تحلیل و تجزیه

 از درصدی اساس بر را پروتئین بیان که شد استفاده Image J افزارنرم
 و اکسیداز زگلوک روش به سمالاپ وکزگل سنجش داد. نشان تصاویر

 با آزمون پارس شرکت سمالاپ گلوکز کمی تشخیص کیت وسیله به
 روش به سرم انسولین شد. انجام لیتردسی در گرممیلی 5 حساسیت

 تجاری کیت استانداردهای با مطابق و الایزا
(ELIZA Diagnostic insulin Demeditec) آلمان کشور ساخت 

 .دش گیریاندازه
تجزیه و تحلیل  SPSS-23افزار آماری ها با استفاده از نرمداده

 آزمون از هاداده عیتوز بودن نرمال بررسی شدند. برای
 شد. استفاده لون آزمون از هاگروه واریانس همگنی و ویلک-شاپیرو

 تفاوت بودن داریمعن تعیین برای ها،داده بودن نرمال تأیید از پس
 و طرفهیک واریانس آنالیز آزمون از ژوهش،پ متغیرهای میانگین

ها کمتر از داری آزموند. سطح معنیش استفاده توکی تعقیبی نموآز
 در نظر گرفته شد. 15/1

 هایافته
( >15/1P) هاگروه تمام در پلاسما گلوگز سطح داریمعن افزایش

 به نسبت شدید تمرینی دریافت کننده مکمل با دیابت گروه جزبه
 مشاهده شد. سالم رلکنت گروه
 همچنین (،>123/1P) متوسط تمرین دیابت، گروه با مقایسه در

 مکمل + شدید تمرین و (>113/1P) مکمل + متوسط تمرین ترکیب
(111/1P<) شد.سرم  گلوگز میزان داریمعن کاهش باعث 

 + شدید تمرین + دیابت گروه جزهب هاگروه تمام در انسولین سطح
 داد نشان سالم کنترل گروه به نسبت اریدمعنی کاهش مکمل

(189/1P<.) متوسط تمرین دیابت، گروه با مقایسه در (1121/1P<)، 
 مکمل + شدید تمرین و (>118/1P) مکمل + متوسط تمرین

(111/1P<) (.جدول یک) شد انسولین داریمعن افزایش به منجر 
 مختلف هایگروه بین یداریعنم تفاوت Sema3A پروتئین بیان

 نسبت دیابت گروه در (.2ل جدو) (>1111/1P) نشان داد پژوهش
 Sema3A پروتئین بیان در دارییمعن افزایش سالم کنترل گروه به

 تمرین هایگروه در که است درحالی این (.>139/1P) شد مشاهده
 تمرین (،>124/1P) متوسط شدت اب تمرین (،>118/1P) بالا شدت با
 متوسط+مکمل شدت با تمرین و (>111/1P) بالا+مکمل شدت با



 22 / همکاران و فاطمي فاطمه سیده 

 (68 پي در )پي 2 شماره / 22 دوره / 3242تابستان  / گرگان پزشکي علوم دانشگاه مجله 

(111/1P<) پروتئین در دارییمعن کاهش دیابت گروه به نسبت 
Sema3A بالا+مکمل شدت با تمرین هایگروه. شد مشاهده 

(117/1P<) سط+مکملمتو شدت با تمرین و (116/1P<) مقایسه در 
 بین داریمعنی تفاوت داشت. داریمعنی کاهش مکمل گروه با

 تمرین بین همچنین نشد. مشاهده متوسط شدت و بالا شدت با تمرین
 با و یکدیگر با متوسط+مکمل شدت با تمرین و بالا+مکمل شدت با

 داریمعنی تفاوت متوسطشدت  و بالا شدت با تمرین های گروه
 (.یک نمودار) نشد اهدهمش

 
عضله   Sema3A: نتايج آزمون تحلیل واريانس يکطرفه برای بیان پروتئین  2جدول 

 نعلي

 متغير
مجموع 
 مجذورات

درجه 
 آزادی

ميانگين 
 مجذورات

F P-value 

   060 6 3263 بين گروهي
 883/8* 26/33 33/23 30 3/332 درون گروهي

    24 3630 کل

* 83/8P< 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 عصبی محرک صفحه در Sema3A هیستولوژیک توصیفی بیان
 دیابت القاء با بافتی Sems3A پروتئینی بیان که داد نشان نعلی عضله
به  شکل یککه در  است کرده پیدا افزایش سالم وضیت به نسبت

 افزایش این شود.ده میمشاه رنگ سبز مناطق افزایشصورت 
 و با متوسط و بالا شدت دو هر با تناوبی تمرین انجام با غیرطبیعی

 Sems3A پروتئینی بیان کاهش بیشترین یافت. کاهش مکمل بدون
 شدت با تناوبی تمرین هایگروه در رنگ( سبز مناطق )کاهش بافتی

 که بود مکمل با متوسط شدت با تناوبی تمرین و مکمل با بالا

 بیشتری کاهش مکمل با بالا شدت با تناوبی تمرین گروه در حدیتا
 (.شکل یکشد ) دیده بافتی Sems3A پروتئینی بیان در

 بحث
 توجه قابل افزایش به منجر STZ تزریقبا توجه به نتایج این مطالعه، 

 کاهش و Sema3A پروتئین بیان افزایش با که شد پلاسما گلوکز
 گردید. سالم کنترل گروه به نسبت پلاسما انسولین سطح دارینمع

 با همراه و تنهایی به متوسط و بالا شدت با تناوبی تمرین مداخله
 سطح داریمعن کاهش به منجر اسید، آلفالیپولیک مکمل مصرف
 عنوان به Sema3A گردید. Sema3A پروتئین بیان وسرم  گلوکز

 و عصبی تخریب هاییماریب در عصب کننده عدف نئیپروت یک
 .گرددمی حرکتی رونون تخریب موجب محیطی، باعصا آسیب
 نشان که گرفته صورت مطالعاتی حاضر پژوهش نتایج با همسو

ی افزایش تنظیم به منجر آن، از ناشی هایپرگلایسمی و دیابت ؛دهندمی
Sema3A 22د.شومی Lu  وZhu منجر ایپرگلایسمیه که دادند نشان 

 صورت بدین .شودمی دیابتی هایموش در Sema3A بیان افزایش به
 در را mRNA Sema3A بیان سطح گلوکز، سطح افزایش با که

 به مبتلا های صحراییموش در اپیدرمی هایسلول هایکراتینوسیت
 سم القاء همکاران و زادهفاضلدر مطالعه  6.یابدمی افزایش نوروپاتی،

STZ غلظت داریمعن افزایش با Sema3B هایموش هیپوکامپ در 
 سطح که ندداشت اظهار همکاران و Mohamed 23.بود همراه دیابتی

Sema3A دارییمعن افزایش دیابتی هایموش خون گردش در 
 و (Sema3A) 3 طبقه هایسمافورین بین دارد. شاهد گروه به نسبت
 را اکسایشی فشار که طوریبه .دارد وجودهایی تعامل اکسایشی فشار

 هایموش در کلیه هایبافت به Sema3A رسانیآسیب ولؤمس
 و دیابت مدل هایموش در Sema3A و نمودند پیشنهاد دیابتی

 نفروپاتی شدت با ادرار در آن سطح و بالاست دیابت به مبتلا بیماران
 که داد نشان ایمطالعه همچنین 3.دارد ارتباط یابتید بیماران در
 مخروط در 2O2H موضعی افزایش موجب Sema3A دهی لامتع

 و MICAL1 فعالسازی طریق از اعصاب گانگلیون ریشه پشتی رشد
MICAL3 (CasL with interacting molecules( 24.شودمی 

 Sem3A پروتئین بیان سطح کاهش حاضر مطالعه نتایج دیگر از
 نتایج بود. بالا و متوسط شدت تمرین با دیابتی هایموش نعلی عضله

 یبدن تیفعال انجام دادند نشان که مطالعات از یبرخ با حاضر تحقیق
 25و23است. راستاهم ؛شودیم Sem3A ژن انیب سطح کاهش به منجر
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عضله نعلي در بین    Sema3Aمقايسه میانگین و انحراف معیار بیان پروتئین :  1نمودار 

 های مورد مطالعهگروه

 دار نسبت به گروه ديابتيکاهش معن #سالم، -دار نسبت به گروه کنترلي* افزايش معن

 دار نسبت به گروه مکمل+ديابتيکاهش معن &

 های مورد مطالعه: مقايسه میانگین و انحراف معیار سطح گلوگز و انسولین پلاسما در گروه 1جدول 

 ديابت + مکمل ديابت کنترل متغيرها
ديابت + تمرين 

 شديد
ديابت + تمرين 

 متوسط
ديابت+ تمرين 
 شديد + مکمل

ديابت+ تمرين 
 متوسط + مکمل

P-value 

گلوگز )ميکروگرم بر 
 دسي ليتر(

34/2±0/388 # 33/3±3/366 # 28/6±0/333 # 38/6±2/388 *# 33/6±300 * 6/0±0/346 *# 33/3±2/364 883/8 

انسولين )ميکروگرم 
 بر ليتر(

06/8±33/3 # 83/3±04/4 # 40/8±30/4 # 03/8±36/6 *# 3/3±03/3 * 62/8±86/0 *# 43/8±32/0 832/8 

 دار با گروه کنترل سالمتفاوت معني #دار با گروه ديابت؛ مقايسه با آزمون تحليل واريانس يک طرفه انجام شد. * تفاوت معني
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Wang کردند بیان حاضر،مطالعه  با راستا هم یپژوهش در همکاران و 
 و شودمی Sema3A بیان داریمعن کاهش باعث شنا تمرین که

 بهبود را دیدهآسیب اعصاب عملکرد و آکسونی بازسازی
 اختیاری دویدن هفته 4 دکردن بیان همکاران و زادهفاضل 25.بخشدمی

 هیپوکمپ آپوپتوز و 2O2H غلظت ،Sema3B سطح کاهش با
 دویدن van Praag در مطالعه 23.است همراه دیابتی هایموش

 بیشتر حتی یا و برابر 3-4 افزایش موجبدوار  چرخ روی اختیاری
 ایهدندان شکنج در جدید عصبی هایسلول بقای و تولید در

 26گردید. هیپوکامپ

 بر ورزشی فعالیت اثر زمینه در محدودی مطالعات که این به باتوجه
Sema3A ولی ؛ندارد وجود مشخصی هایمسمکانی گرفته، صورت 

 تنظیم طریق از بتواند تناوبی تمرینات که دارد وجود احتمال این
 بر آزاد، هایرادیکال و یشیاکسا فشارهای و التهابی عوامل کاهشی

 گردد. Sema3A سطح کاهش موجب و بگذارد اثر پروتئین این بیان
 تناوبی تمرینات که کردند گزارش همکاران و غدیری راستا، این در

 طویل بازکننده عضلات در را Sema3A یافته افزایش بیان شدید
 از طریق بدین احتمالاً و است داده کاهش پیر هایموش پا انگشتان

 تاخیر به را پیری در لانیعض آتروفی و عصب رفتن دست

 صفحه محرک عصبي عضله نعلي Sema3Aبیان توصیفي هیستولوژيک :  1ل شک

100 µm 100 µm 

100 µm 100 µm 

100 µm 100 µm 

100 µm 

Sema-3a/DAPI 



 22 / همکاران و فاطمي فاطمه سیده 

 (68 پي در )پي 2 شماره / 22 دوره / 3242تابستان  / گرگان پزشکي علوم دانشگاه مجله 

 در درگیر هایمسمکانی از یکی التهاب که آنجا از 27.اندازدمی
 اثرات با تواندمی ورزشی فعالیت احتمالاًاست؛  عضلانی آتروفی

 دهد. قرار تاثیر تحت را مسیر این ضدالتهابی

 با تناوبی تمرین که داد نشان حاضر، مطالعه با مشابه پژوهشی نتایج
 مکمل مصرف با همراه و تنهایی به بالا، و متوسط شدت

 یکی که NAV1/3 سطح داریمعن کاهش باعث اسید آلفالیپولئیک
 ورزشی فعالیت 28د.شومی ؛است زداییعصب هایشاخص از دیگر

 برابر در را غیردارویی و تهاجمیغیر افظتیمح مسمکانی یک تواندمی
 در همچنین و کند ایجاد عضلانی عصبی هایناتوانی و هابیماری
 سزاییهب اهمیت دیده آسیب هاینورون بازسازی و سسیناپ رساختا
 .نمایدمی تسهیل مغزی آسیب از پس را عصبی بازتوانی و دارد

 تند نوع تارهای راروانیف افزایش با تواندمی ورزشی تمریناتاحتمالاً 
 پیری از ناشی نیعضلا آتروفی با و نماید تعدیل را Sema3A ژن بیان

 3سمافورین ؛دهدمی نشان in vitroت مطالعا نتایج 27.نماید مقابله
 هایسلول و رشد درحال هایسلول در سلولی مرگ در مهمی نقش

 رشد ظرفیت افزایش با Sema3A بیان کاهش دارد. دیده آسیب
 فعالیت دهدمی نشان مطالعات 29.دارد ارتباط عصبی هایسلول

 را عصبی هایسلول هایفعالیت از گوناگونی هایجنبه ورزشی،
 پذیریشکل تواندمی ورزش مثال برای .دهدمی قرار تأثیر تحت

 ارتقا را هاروتروفینون افزایشی تنظیم و 31یضداکسایش سیستم 31ز،مغ
 نیز عصبی هایسلول (Apoptosis) شده ریزیبرنامه مرگ از و بخشد

 موجب گردان، چرخ روی دویدن اختیاری ورزش 32.کند جلوگیری
 عصب آسیب از پس حسی هاینورون در عصبی نوزایش افزایش

 ورزشی تمرین شکل به یافته افزایش فعالیت .شودمی سیاتیک
 و التهابی (Cytokines) هایسایتوکاین کاهش طریق از تواندمی

 هاینورون وضعیت بهبود به روتروفیکون عوامل و التهابیپیش
 هایپرگلایسمی کاهش بر که آثاری طریق از ورزشد. یبانجام حسی
 حسی هاینورون در آکسونی انتقال بهبود موجب ؛است داشته
 با همسو نتیجه این .است شده کرده تمرین دیابتی هایموش

 توسعه در را STZ توسط شده القا هایپرگلایسمی که است تحقیقاتی
 که اندداده نشان و انددانسته سهیم دیابت نوروپاتی حسی اختلالات

 .بیانجامد حسی هاینورون عملکرد بهبود به تواندمی انسولین درمان
 تنهایی به اسید آلفالیپوئیک مکمل که داد نشان حاضر مطالعه نتایج

 دیابتی هایموش نعلی عضله Sema3A سطح بر دارییمعن تاثیر
 گزارش همکاران و Gupta حاضر، مطالعه نتایج خلاف بر نداشت.

 هایموش در اسید آلفالیپوئیک مکمل مصرف دوره یک که کردند
 ناشی نوروپاتیکی علائم داریمعن کاهش باعث ،STZ به شده دیابتی

 فوق مکمل اکسیدانیآنتی فعالیت از ناشی احتمالاً که شد دیابت از
 این نتیجه تفاوت دلیل گذارد.می اثر دخیل، مسیرهای بر کهاست 
 روزانه دوز در تفاوت به توانمی احتمالاً را حاضر مطالعه با مطالعه

 مگریلیم 25 مصرفی مکمل تحقیق این در که داد نسبت مکمل این
 حاضر تحقیق در اما 33بود؛ بدن وزن لوگرمیک هر یازا به

 این رد. دبو هاموش بدن وزن لوگرمیک هر یازا به گرممیلی 21
 مکمل مصرف که کردند بیانن همکارا و Elbadawy راستا

 34.دارد نوروپاتی ردهاید کاهش بر دارییمعن اثر اسید آلفالیپوئیک
 دوره یک که داد نشان نیز همکاران و Didangelos مطالعه نتایج

 و نوروپاتی دردهای کاهش باعث اسید آلفالیپوئیک مکمل مصرف
 به توانمی را تفاوت این دلیل 53گردد.می زندگی کیفیت بهبود

 د.دا نسبت هاآزمودنی نوع در تفاوت
 رخ زداییعصب مثل مختلفی شرایط در اسکلتی عضلات آتروفی

 تنگاتنگی ارتباط آزاد هایرادیکال حد از بیش تولید با که دهدمی
 مثبت، تنظیم ؛شوندمی تولید افزایش باعث که عواملی ژن بیان دارد.

 ؛دارند آزاد هایرادیکال تولید بر منفی تاثیر که عواملی ژن بیان و
 زدایی،عصب تاثیر تحت که نعلی عضلات در .شوندمی منفی تنظیم
 طریق از هااکسیدانآنتی مصرف ؛بودند شده آتروفی دچار
 مقاومت آتروفی برابر در آزاد، هایرادیکال با مرتبطهای سممکانی

 تاخیر به را زداییعصب از ناشی عضلانی آتروفی و کندمی
 هایژن بیان منفی تنظیم باعث هاسیداناک آنتی مصرف اندازد.می

 37و36.شودمی زداییعصب در دخیل

 در Sema3A بیان بر ALA مکمل و تمرین اثر درباره مجموع در
 است. گرفته صورت محدودی مطالعات دیابتی های آزمودنی
 خون قند کاهش نقش مطالعه چندین حاضر، مطالعه نتایج با همسو

ALA که است آن از حاکی مطالعات هاییافته 83و19د.انداده نشان را 
ALA تقلید انسولین سیگالینگ بر اثر طریق از را انسولین عمل 

 تولید و گلوکز اکسیداسیون ALA با مدت طولانی درمان کنند.می
 متابولیسم بهبود به منجر نتیجه در و دهدمی افزایش را وژنگلیک

 چه و مدت کوتاه دوره در چه ALA از استفاده شود.می گلوکز
 شده دیابتی بیماران در گلوکز مصرف بهبود سبب مدت، طولانی

 حاوی غذایی رژیم de Champainو  El Midaoui در مطالعه است.
ALA باعث ؛بود شده وراندهخ گلوکز آنها به که هاییموش در 

 39.گردید انسولین به مقاومت کاهش و گلوکز سطح داریمعن کاهش
از  اکسایشی استرس هایشاخص و التهابی عوامل گیریاندازه عدم

 اظهارنظر منظور بهشود. های این مطالعه محسوب میمحدودیت
 در دخیل دیگر هایشاخص بر ورزشی تمرین مکانیسم درباره
در  شودمی پیشنهاد ،نعلی عضله محرکه صفحه در زداییعصب

 گردد. توجه موضوع این به آتی مطالعات

 گیرینتیجه
 و بالا شدت با تناوبی تمرین تجویز نتایج این مطالعه نشان داد که

 بیان کاهش با اسید، آلفالیپوئیک مکمل مصرف همراه به متوسط
 بهبود سبب تواندمی گلوکز، سطح کاهش و Sema3A پروتئین
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 شود. دیابت به مبتلا بیماران وضعیت

 قدردانی و تشکر
 درجه اخذ برای فاطمی فاطمه سیده خانم نامهپایان حاصل مقاله این

 از( 162293944)شماره  ورزشی فیزیولوژی رشته در دکتری

 بود. ساری واحد اسلامی آزاد دانشگاه انسانی علوم دانشکده
مطالعه ما را یاری نمودند؛  این انجام در که افرادی کلیه زا وسیلهبدین

 بین نویسندگان تضاد منافع وجود ندارد. نماییم.تشکر می
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