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 چکیده

اثز  ياعت. ّذف پضٍّؼ حبضز، ثزرع یبثتيد یَهيَپبتيآپَپتَس در وبرد یذوٌٌذُاس ػَاهل تؾذ ييعٌذرم تزن هَرف :هقدهه و هدف

 ثَد. یبثتيًز د هَػ ّبيدر  ييٍ عٌذرم تزن هَرف یبثتيد یَهيَپبتياس وبرد يآپَپتَس ًبؽ ياس ًؾبًگزّب يثز ثزخ يهمبٍهت یٌبتتوز

: يّب ، ؽبهل گزٍُهَػعز  8گزٍُ ثب  4ثِ  يفَرت تقبدف ثِ یغتبرًز ًضاد ٍ یيعز هَػ فحزا 32 يهطبلؼِ تدزث یيدر ا روش کبر:

 يّب گزٍُ یبثت،پزٍتىل المبء د يؽذًذ. پظ اس اخزا ينتمغ يهمبٍهت یي+ توزييهَرف یبثتد ي،همبٍهت یي+ توزیبثت، دييهَرف یبثتد یبثت،د
 یيّفتِ در پزٍتىل توز 8ثِ هذت  یيتوز يّب گزٍُ ييوزدًذ ٍ پظ اس تزن هَرف یبفتدر يخَراو فَرت  را ثِ ييرٍس هَرف 21هؼتبد 
اس  يآپَپتَس يفبوتَرّب یبثيرسا ي. ثزایذؽذُ ٍ ثبفت للت آًْب خبرج گزد یحّب وؾتِ ٍ تؾز ؽزوت وزدًذ. ثؼذ ّوِ هَػ يهمبٍهت

 اعتفبدُ ؽذ. یشاالا ّبي يتو

ٍ  یؼافشا داري يثِ فَرت هؼٌ یبثتًغجت ثِ گزٍُ د BAX/BCL2ٍ ًغجت  BAX یزثب عٌذرم تزن همبد یبثتيد يّب هَػدر  هب:یبفته

ٍ  BAXٍ وبّؼ همذار  BCL2 دار يهؼٌ یؼثب عٌذرم تزن هَخت افشا یبثتيد يّب هَػدر  يهمبٍهت یي. توزیبفتوبّؼ  BCL2همذار 
ٍ  BCL2 یؼهَخت افشا يشً یبثتدر گزٍُ د يهمبٍهت یيتوز ييثب عٌذرم تزن ؽذ. ّوچٌ یبثتيًغجت ثِ گزٍُ د BAX/BCL2ًغجت 
عٌذرم -یبثتگزٍُ د ييث داري ياس هَارد اختلاف هؼٌ یه يچؽذ. در ّ یبثتيًغجت ثِ گزٍُ وٌتزل د BAX/BCL2ٍ ًغجت  BAXوبّؼ 
 هؾبّذُ ًؾذ. یبثتيثب گزٍُ وٌتزل د يهمبٍهت یيتوز-تزن

اس عٌذرم تزن  يًبؽ يثبفت للج يهآپَپتَت يهَخت وبّؼ فبوتَرّب يهمبٍهت یيپضٍّؼ حبضز ًؾبى داد وِ توز یحًتب :یزیگ جهینت

 .ؽَد يه یبثتيد يّب هَػدر  ييهَرف

 آپَپتَس ي،همبٍهت یيتوز يي،هَرف يزیي،ؽ یبثتد هب:کلیدواصه

 هجله دانشگبه علوم پششکی جیزفت

 1402 بهبر ، 1، شوبره 10دوره     
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 و معتاد به مورفیههاي ديابتی اثر تمريه مقاومتی بر آپوپتوز قلبی در موش /همکارانو  شولاصادق

 0012 بهار، 0، شماره 01/ دوره یرفتج یمجله داوشگاه علوم پسشک

 هقدهه
 یبثتهشهي د يػزٍل يػبرضِ للج یه یبثتيد یَهيَپبتيوبرد

ػزٍق وزًٍز، فؾبر خَى ثبلا ٍ  يوبرياعت وِ هغتمل اس ث
 يِػٌَاى تظبّزات اٍل ثِ يللج یيثب ًبرعب اي یچِدر یذؽذ يوبريث

ػجبرتٌذ اس همبٍهت ثبفت للت  يافل ّبي يغن. هىبًدّذ يرخ ه
ٍ  ي،خجزاً يٌويزاًغَليپّ يي،اًغَل يغندر ثزاثز هتبثَل

 يدٍِ در ًت يىيهتبثَل ّبي يوِ هٌدز ثِ ًبٌّدبر يپزگليغويّ
رعَة هحقَلات  ي،چزث يتللت ٍ عو یِپب يغندر هتبثَل زييتغ
ٍ  يبلاختلال ػولىزد اًذٍتل ،يؾزفتِپ يىَسیؾيگل یيًْب
ًبهٌبعت، التْبة،  يَّرهًَ يػقج يّب ٍاوٌؼ يىزٍٍاعىَلار،ه

 ّبي يٍ ًبٌّدبر يتَوٌذرياختلال ػولىزد ه يَ،اتيذاعتزط اوغ
اختلال در  یدبدثبػث ا یبثت(. د1) ؽَد يه يدرٍى علَل ياخشا

 يّب ثبفت در يٍ اعتزط ؽجىِ آًذٍپلاعو يتَوٌذريػولىزد ه
آپَپتَس  يؼپ يزّبيوِ هٌدز ثِ فؼبل ؽذى هغ ؽَد يه يللج
را آغبس  يذاتيَاعتزط اوغ یبثتد یي،(. ػلاٍُ ثز ا2 ،1) ؽَد يه
 يىَسیؾيگل یيهحقَلات ًْب يوِ هٌدز ثِ المب وٌذ يه
ٍ آپَپتَس را  يللج يجزٍسوِ ف ؽَد يه يالتْبث يؾزفتٍ پ يؾزفتِپ

 يعلَل ؽذُ  یشير هزي ثزًبهِ ي(. آپَپتَس ًَػ2) وٌذ يه یتتمَ
ؽَد ٍ يالمب ه يزًٍيٍ ث يدرًٍ يزدٍ هغ یكاعت وِ اس طز
 یيا ًيدرٍ يزهغ يافل ّبي اس هؤلفِ Bcl-2 يٌيخبًَادُ پزٍتئ

 وٌٌذُ يؾٌْبدپ يثِ رؽذ (. ؽَاّذ ر3ٍ) رًٍذ يثِ ؽوبر ه یٌذفزآ
 ييپزٍتئ یيچٌذ يهآپَپتَت یٌذّبيهَضَع ّغتٌذ وِ فزا یيا

وِ ّز دٍ  وٌٌذ يه ينرا تٌظ  Bax ٍ Bcl-2 ؽبهل يهحَر
 يداخل رعبًي يبمپ يزّبيدر فؼبل ؽذى هغ يًمؼ اعبع يدارا

 (.4 ،3آپَپتَس ّغتٌذ )
هْن در درهبى  يدارٍ یههبدُ هخذر  یهػٌَاى  ثِ هَرفيي

 یكػبهل اعتزط اس طز یياعت. چٌذ یذهتَعط تب ؽذ يدردّب
هغئَل  (OS) يذاتيٍَ اعتزط اوغ (NO) يتزیهً يذاوغ يذتَل

اس  يًبؽ يٍ تحول ضذدرد يبداػت دردي، ياثزات ًبهطلَة ث
 ادعبسيٍ آس  OS، التْبة،+Ca2 غلظت ييزاس خولِ تغ ييهَرف

 ّبي يشٍُ اًگ یؼاس ػلل گزا یىي(. 5ػَاهل آپَپتَس ّغتٌذ )
ثز وبّؼ لٌذ خَى ٍ  ييهَخَد در خبهؼِ هب اػتمبد ثِ اثز هَرف

(. هطبلؼبت 6اعت ) یبثتٍ د يػزٍل يللج ّبي يوبريوبّؼ ث
ّب  در هَػ ييثب هَرف هذت ياًذ وِ درهبى طَلاً ًؾبى دادُ
ؽبهل  ييزاتتغ یي. اؽَد هيدر ػَاهل آپَپتَس  ييزهٌدز ثِ تغ

 تَس( ٍ وبّؼ عطحػبهل پزٍ آپَپ (FAS يزًذُعطح گ یؼافشا

Bcl-2) ِ(. اعتفبدُ 7در هغش اعت ) یضٍُ ػبهل ضذ آپَپتَس( ث
 ٍ Fas يبىث یؼثب افشا تَاًذ يه يياس هَرف هذت يطَلاً

Caspase-3  ِطزفذار آپَپتَس ٍ وبّؼ  ّبي ييػٌَاى پزٍتئ ث
 يضذ آپَپتَس، آپَپتَس ػقج ييپزٍتئ یهػٌَاى  ثِ Bcl-2 يبىث

در  يهًَرٍى آپَپتَت یبديتؼذاد س وِ يطَر  در هغش را المب وٌذ. ثِ
ٍخَد  یي(. ثب ا8هؾبّذُ ؽذ ) یيفحزا ّبي هَػ يپَوبهپّ

هٌدز ثِ وبّؼ هزي  ييگشارػ ؽذُ اعت وِ هقزف هَرف
 يپظ اس المب يجزٍثلاعتآپَپتَس ٍ وبّؼ تزاون ف يعلَل
در  يلذاه يًشٍل يوزًٍز یبىثغتي ؽز یكاس طز یغىويها

 .(9) ؽَد يه ياعپزاگَداٍل ّبيهَػ يّبیَهيَعيتوبرد
 یٌدذ فزآ تَاًذ يٍرسػ ه یٌبتاًذ وِ توز ًؾبى دادُ يلجل تحميمبت
 ي،همدبٍهت  یي(. توز10وٌذ ) یلرا تؼذ يللج ّبي يَعيتآپَپتَس ه
  گٌدبًدذُ  یٌيػٌَاى خشء هْن ثزًبهِ توز  ّب ثِ ز ٍرسػوثوِ در ا

ًمدؼ دارد.   يتاس آعد  يؾدگيزي ٍ پ يثخؾد  ؽذُ اعت، در تدَاى 
لدذرت،   ي،ػضدلاً  لدذرت  یؼافدشا  یدك اس طز يهمدبٍهت  یيتودز 

تؼدبدل   ي،ػولىزد حزوت ي،اعتمبهت ػضلاً يپزتزٍفي،عزػت، ّ
 یٌبتدارد. توز يدر ثْجَد ػولىزد ٍرسؽ يًمؼ هْو يٍ ّوبٌّگ
هوىدي اعدت    یدبثي ٍ ثبس يتهزحلِ فؼبل یيچٌذ يلثِ دل يهمبٍهت

ثددز  يرا وددبّؼ دٌّددذ ٍ اثددزات هتفددبٍت  يذاتيَاعددتزط اوغدد
آپَپتدَس داؽدتِ    یٌذّبيي فزآيهختلف ثذى ٍ ّوچٌ ّبي يغتنع

ّ  يهمدبٍهت  یٌدبت هثدبل توز  ػٌدَاى   ثبؽٌذ. ثِ   Apaf-1ؼدر ودب
ٍBax یؼ، افشا Bcl-2  یؼافدشا  يغدتَليه، ، ثْجدَد ػولىدزد ع 

ٍ  ي(. فدبلح 11ًمدؼ دارًدذ )   یبعدتَلي ؽدذى د  پز يِعزػت اٍل
ِ  هؼتبد ّبيهَػهختلف را در  يٍرسؽ یٌبتّوىبراى اثز توز  ثد

 آًْب ًؾدبى داد ودِ ٍرسػ عدجت    ًتبیحوزدًذ ٍ  يثزرع هَرفيي
اعبط احتوبلاً  يي(. ثز ّو12ؽذ ) اوغيذاًي  يآًت يتثْجَد ٍضؼ

ًمدؼ   ييعدٌذرم تدزن هدَرف    یدن ثتَاًذ ثز ػلا يٍرسؽ یٌبتتوز
 .(13داؽتِ ثبؽذ ) وٌٌذُ یلتؼذ

ٍ  یبثدت ٍرسػ در د دّدذ  يٍخَد دارد وِ ًؾبى ه يفزاٍاً ؽَاّذ
اثدزات   يحثدِ تَضد   يدبس اعت، اهب ً يذهف يللج یغىويها يوبريث

ٍرسػ در افزاد  يزهتؼبرفاؽىبل ًَظَْر ٍ غ يػزٍل يخبؿ للج
ِ  14ٍخَد دارد ) یبثتهجتلا ثِ د ؽدذُ    (. ثب تَخِ ثِ هطبلدت گفتد

( ٍ 2) ذثبؽدد يهدد رتجددب ثددب آپَپتددَس در ا یددبثتيد یَهيَپددبتيوبرد
آهدذُ در    دعدت   ثِ یحاس تفبٍت در ًتب يؽذُ حبو اًدبم يمبتتحم

(. 9 ،7) ثبؽذ يه يثز ػَاهل آپَپتَس ييخقَؿ اثز هقزف هَرف
 يخغوبً يتاثزات هثجت فؼبل يَاًيٍ ح یؾگبّيآسهب يمبتدر تحم
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وٌٌدذُ در للدت ٍ    رٍػ هذاخلدِ هحبفظدت   یهػٌَاى   هٌظن ثِ
اعدت ودِ احتودبلاً ثدِ خدبطز اثدزات        ؽدذُ  ي( هؼزفد 14ػزٍق )
ٍخَد اثز  یي(. ثب ا15ثز للت ثبؽذ ) يٍرسؽ یٌبتتوز يهضذآپَپت

 یَهيَپدبتي اس وبرد يآپَپتَس ًبؽ يثز ًؾبًگزّب يهمبٍهت یٌبتتوز
دٌّدذُ    وِ ًؾبى يغتهؾخـ ً ييثب عٌذرم تزن هَرف یبثتيد

 ثبؽذ. يحبضز ه يكضزٍرت تحم
 يثز ثزخ يهمبٍهت بتیٌاثز توز يحبضز ثزرع يكّذف تحم
عٌذرم  ٍ یبثتيد یَهيَپبتياس وبرد يآپَپتَس ًبؽ ياس ًؾبًگزّب
 ثبؽذ. يه یبثتيد يّبهَػدر  ييتزن هَرف

 روش کبر

 یشیو طزح آسهب یوانبتح
)عي  یغتبرًز ًضاد ٍ هَػ عز 32حبضز،  يپضٍّؼ تدزث در

گزم( اس داًؾگبُ ػلَم  230±30يٍسً يثب داهٌِ ياّفتِ 10تب  8
ثدِ   یدذاري، پظ اس خزّب هَػؽذًذ.  یذاريخز يۀااللهثم يپشؽى
هٌتمدل ؽدذًذ ٍ در طدَل دٍرُ پدضٍّؼ در      یؾگبّيآسهب يطهح

ط ی( ٍ در ؽدزا يوزثٌدبت )عدبخت ؽدزوت راس    يپلد  ّدبي  لفظ
گزاد، رطَثدت  عبًتي درخِ 22± 2ي) دهب یؾگبّياعتبًذارد آسهب

ؽذًذ.  ي( ًگْذار12:12 یىيٍ تبر یيٍ چزخِ رٍؽٌب %50تب  40
 هددَػ هخقددَؿ اعددتبًذارد پلددت اس ّددب دٍرُ رت یدديدر ا

ِ ؽذُ اس ؽزوت دام پبرط( تغذ يِ)تْ آسهبیؾگبّي ؽدذًذ ٍ اس   ید
 يتقبدف ثِ طَر ّبهَػآة ٍ غذا ثِ فَرت آساد اعتفبدُ وزدًذ. 

 -یبثدت گدزٍُ د  -2 یبثدت، گدزٍُ د  -1ؽدبهل   یيتب 8گزٍُ  4ثِ 
 -4، يهمدبٍهت  یيتودز  -یبثدت گزٍُ د -3 يي،عٌذرٍم تزن هَرف

 ينتمغد  يهمدبٍهت  یيتودز  -ييعٌذرٍم تزن هَرف -یبثتگزٍُ د
 .ؽذًذ

 یببتد القبی
َ  یبثدت د يهدذل تدزثد   يالمب يحبضز ثزا يكتحم در  یشتدد

 يالمدب  يثدزا  (NA) يدذ آه يىدَتيي ٍ ً (STZ) يياعتزپتَسٍتَع
ؽٌبختِ ؽذُ اعت  يدر هَػ اعتفبدُ ؽذ. ثِ خَث يتدزث یبثتد
ؽدَد، در  يپدبًىزاط هد   يثتدب  يّبعلَل يتثبػث آع STZ وِ
 يّدب اس عدلَل  يهحبفظت ًغدج  يّب ثزاثِ هَػ NA وِ يحبل
َ  STZ در ثزاثز ييوٌٌذُ اًغَل حتزؽ (. ثدِ  16ؽدَد ) يهد  یشتدد
عدبػت   12ب ثؼدذ اس  ّد  وزدى هدَػ  یبثتيهٌظَر، خْت د ييّو

)عدبخت   ييهحلدَل اعتزپتَسٍتَعد   يدرٍى ففبل یكًبؽتب ثب تشر
هَلار ثب دٍس  1/0 يتزاتهحلَل در ثبفز ع( یىبآهز يگوب،ؽزوت ع

ِ دل 15ٍ ثؼدذ اس   ذىٍسى ث يلَگزمّز و يگزم ثِ اسايليه 65  يمد

( هحلَل یىبآهز يگوب،)عبخت ؽزوت ع يذآه يىَتييهحلَل ً يشً
 يلدَگزم ّدز و  يثدزا  گدزم  يليه 120ثب دٍس  ييؽذُ در ًزهبل عبل

اس  يٌبىاطو يثزا یك،عبػت پظ اس تشر 72ٍسى ثذى اعتفبدُ ؽذ. 
 يؾتزْب ثلٌذ خَى آً يشاىوِ ه یيفحزا يّب ؽذى، هَػ یبثتيد
در ًظز گزفتدِ   یبثتيثِ ػٌَاى د ،ثَد يتزل يگزم/دعيليه 250 سا

عدبػت   12ثؼدذ اس   يدزي گ (. عطَح لٌذ خَى ثب خدَى 16ؽذًذ )
، GL42 هذل يَررّب تَعط گلَوَهتز )ث دم هَػ يًبؽتب، اس اًتْب

 .ؽذ يزيگ عبخت وؾَر آلوبى( اًذاسُ

 ینتزک هورف سندرم
 يياس هحلدَل هدَرف   ييعدٌذرم تدزن هدَرف    ّدبي  گدزٍُ  در

اس  يًبؽد  يخْدت ودبّؼ تلخد   % 3 عدبوبرٍس )ؽزوت تودبد( ٍ  
ثدب   يدت ثدِ تزت  يي،اعتفبدُ ؽذ. درفذ حدل ؽدذُ هدَرف    ييهَرف
ودذام   ليتدز ّدز   گزم ثز هيلي هيلي 4/0ٍ  3/0، 2/0، 1/0 يدٍسّب
ليتدز ثدزاي ثميدِ     ثدز هيلدي   گزم هيلي 4/0ٍ دٍس عبػت  48ثزاي 

، 21اضبفِ ؽدذ. در پبیدبى رٍس    يذًيثِ آة آؽبه 21رٍسّب تب رٍس 
گزم ثدِ اساي   هيلي 2( ثِ هيشاى آهزیىبعيگوب  ؽزوتًبلَوغبى )
 تشریك ّب ِ ًوًَِثگزم ٍسى ثذى ثِ فَرت داخل ففبلي ّز ويلَ

 خبراًدذى،  رفدتي،  ثدبلا  پزیذى، خولِ اس اػتيبد تزن ػلائن ٍ ؽذ
لزٍچِ، لزهشي دٍر چؾن، اعْبل، لزسػ، افتدبدگي پلده،    دًذاى

دليمدِ ثزرعدي ؽدذ.     30ًؼَظ ٍ رٍي دٍ پب ایغتبدى ثزاي هذت 
ثزاي ارسیبثي ػلائن ويفي هبًٌذ لزهشي دٍر چؾن ٍ اعْبل تؼذاد 

. گزفدت  لدزار  ًظدز  هدذ  ت،هػلا خَد ًِ ٍ دارّبي ػلاهت هَػ
 ثشاق ٍ اؽه تزؽح ثِ دّبى ٍ چؾن دٍر ؽذى خيظ هثبل ثزاي
. در هَرد ػلائن وودي )پزیدذى، ثدبلارفتي ٍ    ؽَد هي دادُ ًغجت

 اس را رفتدبر  آى حيَاى وِ ّبیي رٍي دٍپب ایغتبدى( ًيش تؼذاد دفؼِ
 (.17) یذاد، ارسیبثي گزدد ًؾبى خَد

 یورسش ینبتتوز پزوتکل
ّب ثِ ثبلا رفتي اس ًزدثبى، ثِ  هَػ یيّفتِ آؽٌب یهاس  ثؼذ
وِ ؽبهل ثبلا رفتي اس  یذ؛اخزا گزد يٍرسؽ یٌبتّفتِ توز 8هذت 
هتز ٍ يعبًت 4پلِ ثب فبفلِ  26 يهتز، دارا 1ثِ طَل  يًزدثبً
 يافَرت اًدبم ؽذ وِ ٍسًِ یيثذ یيدرخِ ثَد. توز 85 يتؽ

ثز  يشاىه یيثَد ٍ ا تقلٍسى هَػ ثِ دم آى ه% 50هؼبدل 
در  يَاًبتٍسى ثذى ح% 200ثِ  یحاعبط افل اضبفِ ثبر ثِ تذر

اس ًزدثبى ثبلا  يَاىحبلت ح یي( ٍ در ا1)خذٍل  يذّفتِ آخز رع
 یٌبتعِ خلغِ اًدبم گزفت. توز يا ثزًبهِ ّفتِ یي. ارفت يه

. َدثبر فؼَد اس ًزدثبى ث 4رٍساًِ در عِ ًَثت ٍ ّز ًَثت ؽبهل 
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 يمِدل یهتىزارّب  يياحت ٍ ثاعتز يمِّب عِ دل ًَثت ييث
(. در فَرت خَدداري اس فؼَد، 18اعتزاحت ٍخَد داؽت )

 (.18اعتفبدُ ؽذ ) mA 3/0تب  2/0 یىيؽَن الىتز

 آپوپتوس نشبنگزهبی گیزی انداسه و بزداری نوونه
 یه اس پظ توزیي، يخلغِ اس آخزیي پظ عبػت 24
 75 ( وتبهيي ففبلي درٍى تشریك تَعطّب هَػ ؽجبًِ، ًبؽتبي
 اساي ثِ گزمهيلي 10 (ایلاسیيس ٍ (ويلَگزم اساي ّز ثِ گزمهيلي

لفغِ عيٌِ حيَاًبت ؽىبفتِ  ؽذًذ عپظ ثيَْػ )ّز ويلَگزم
تحت ؽزایط اعتزیل ثبفت للجي، ثلافبفلِ خذا ٍ در  .ؽذ

ًيتزٍصى هبیغ لزار دادُ ؽذ تب هٌدوذ ؽَد ٍ ثزاي تدشیِ ٍ 
درخِ  -80ّب در هحيط تحليل ثؼذي ًگْذاري ؽذ. ثبفت

ٍ عپظ ثِ آسهبیؾگبُ تخقـ  علغيَط ًگْذاري ؽذًذ
 گيزياًذاسُ داًؾگبُ ثزاي اًدبم پضٍّؼ ارعبل ؽذ. ثزاي

 ًيتزٍصى هبیغ اس اعتفبدُ ثب للت ثبفت اًظز اثتذ هَرد ّبيؽبخـ
 ؽذُ عبختِ پَدر گزم( اسهيلي 100گزم ) 1/0عپظ  ٍ ؽذ پَدر
اعتخزاج  هحلَل آًگبُ ٍ ؽذ ّوَصًيشُ (PBS)ثبفز  ليتزهيلي 1 ثب

 دليمِ در دٍر 5000دليمِ ثب عزػت  15هذت  ثِ آى اس ؽذُ
 عٌدؼ ثزاي آى رٍیي( )هحلَل اس عَپزًبتبًتٍ  عبًتزیفَص

 ؽذ. اعتفبدُ ًظز ّبي هَردؽبخـ
وؾَر آهزیىب  CUSIBIOّبي ؽزوت ثب اعتفبدُ اس ويت
-ثِ تزتيت ثزاي اًذاسُ ّب ثِ رٍػ الایشاطجك دعتَرالؼول ويت

                      )ؽوبرُ ويت: BAXگيزي عطَح ثبفت 
CSB-EL002573RA پيىَگزم 6/15اس  ووتز حغبعيت ٍ ثب 

                           )ؽوبرُ ويت:BCI2 ليتز( ٍ هيلي ثز
CSB-E08854r EL002573RA اس  ووتز حغبعيت ٍ ثب

 بدُ ؽذ. ليتز( اعتفهيلي ثز پيىَگزم 078/0

 آهبری تحلیل و تجشیه
 ثب ّب دادُ ثَدى ًزهبل اس اطويٌبى اس پظ آهبري آًبليش ثزاي
 ثزرعي ثزاي ٍ ٍیليه -ؽبپيزٍ ًزهبلي ثزآٍرد آسهَى اس اعتفبدُ
 اس پظ. ؽذ اعتفبدُ لَى آسهَى اس ّب ٍاریبًظ ثزاثزي فزك

 فزك ثزلزاري ٍ ّب دادُ تَسیغ ثَدى طجيؼي ؽذى هؾخـ
 ٍ ّب دادُ آهبري تحليل ٍ تدشیِ هٌظَر ثِ ّب، ٍاریبًظ ثزاثزي
 ٍ طزفِ یه ٍاریبًظ تحليل آسهَى اس ّب گزٍُ ثيي همبیغِ
. ؽذ ( اعتفبدُ>05/0pداري ) تَوي در عطح هؼٌي تؼميجي آسهَى
 ًغخِ SPSS آهبري افشارًزم اس اعتفبدُ ثب آهبري هحبعجبت توبم
 .گزفت فَرت 18

 یٌيپزٍتىل توز يبتئ. خش1جدول

 خلغبت توزیي
 ؽذت توزیي

 ّفتِ ّؾتن ّفتِ ّفتن ّفتِ ؽؾن پٌدنّفتِ  ّفتِ چْبرم ّفتِ عَم ّفتِ دٍم ّفتِ اٍل

ثبر ثبلا رفتي اس  4اٍل )عِ ًَثت/ 
 پلِ( 26هتز ثب  1ًزدثبى ثِ ارتفبع 

ٍسى % 50
 ثذى

ٍسى  70%
 ثذى

ٍسى  90%
 ثذى

ٍسى % 110
 ثذى

ٍسى  130%
 ثذى

ٍسى  150%
 ثذى

ٍسى  170%
 ثذى

 ٍسى 200%

ثبر ثبلا رفتي اس  4دٍم )عِ ًَثت/ 
 پلِ( 26ثب هتز  1ًزدثبى ثِ ارتفبع 

ٍسى  50%
 ثذى

ٍسى  70%
 ثذى

ٍسى  90%
 ثذى

ٍسى  110%
 ثذى

ٍسى  130%
 ثذى

ٍسى  150%
 ثذى

ٍسى  170%
 ثذى

 ٍسى 200%

ثبر ثبلا رفتي اس  4)عِ ًَثت/  عَم
 پلِ( 26هتز ثب  1ًزدثبى ثِ ارتفبع 

ٍسى  50%
 ثذى

ٍسى  70%
 ثذى

ٍسى  90%
 ثذى

ٍسى  110%
 ثذى

ٍسى  130%
 ثذى

ٍسى  150%
 ثذى

ٍسى  170%
 ثذى

 ٍسى 200%

 

 نتبیج

ًؾبى داد وِ تفبٍت طزفِ  یه یبًظٍار يلآسهَى تحل یحًتب
ٍخَد دارد  BAX يزهختلف اس ًظز هتغ يّب داري ثيي گزٍُ هؼٌي

(50/5p<، 5/149;F 28ٍ  3 يثب درخِ آساد)  ًتبیح (1)ًوَدار .
 داريهؼٌي وبّؼ BAX هتغيزًؾبى داد وِ در  يآسهَى تَو

 ثب هَرفيي تزن عٌذرم دیبثت ٍ همبٍهتي توزیي+ دیبثت ثيي
گزٍُ  ييث ،(>50/5p< ،550/5p يت)ثِ تزت دیبثتي وٌتزل گزٍُ

+ ييعٌذرم تزن هَرف یبثتٍ د ييعٌذرم تزن هَرف یبثتد
، >550/5p يت)ثِ تزت يهمبٍهت یي+ توزیبثتثب گزٍُ د يهمبٍهت

50/5p< ٍ )توزیي+ هَرفيي تزن عٌذرم دیبثت گزٍُ ثيي 
 ٍخَد( >550/5p) هَرفيي تزن عٌذرم دیبثت گزٍُ ثب همبٍهتي

 یي+ توزييعٌذرم تزن هَرف یبثتوِ در گزٍُ د ي. در فَرتدارد
 BAX در داريهؼٌي وبّؼ یبثتيثب گزٍُ وٌتزل د يهمبٍهت
  .(<50/5p) ًؾذ هؾبّذُ
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0012 بهار، 0، شماره 01/ دوره یرفتج یمجله داوشگاه علوم پسشک  

 
 آسهبیؾي ّبي گزٍُ در للجي ثبفت در BAX غلظت .1 نوودار

 (.>50/5p) پضٍّؼ در وٌتزل گزٍُ ثب هؼٌبدار تفبٍت* 
 پضٍّؼ ّبي گزٍُ عبیز ثِ ًغجت دار هؼٌي تفبٍت #

داد وِ تفبٍت ًؾبى  یبًظٍار يلآسهَى تحل یحًتب ّوچٌيي
ٍخَد  BCL2 يزهتغ هَردهختلف در  يّب داري ثيي گزٍُ هؼٌي

. (2ًوَدار ) (28ٍ  3 آسادي درخِ ثب 50/5p<، 2/278;Fدارد )
 يداريهؼٌ یؼافشا BCL2ًؾبى داد وِ در  يًتبیح آسهَى تَو

 ثب هَرفيي تزن عٌذرم دیبثت ٍ همبٍهتي توزیي+ دیبثت ييث
گزٍُ  ييث ،(>50/5p< ،550/5p يت)ثِ تزت دیبثتي وٌتزل گزٍُ
+ ييعٌذرم تزن هَرف یبثتٍ د ييعٌذرم تزن هَرف یبثتد

، >550/5p يت)ثِ تزت يهمبٍهت یي+ توزیبثتثب گزٍُ د يهمبٍهت
50/5p< ٍ )توزیي+ هَرفيي تزن عٌذرم دیبثت گزٍُ ثيي 

 ٍخَد( >50/5p) هَرفيي تزن عٌذرم دیبثت گزٍُ ثب همبٍهتي
 یي+ توزييعٌذرم تزن هَرف یبثتوِ در گزٍُ د ي. در فَرتدارد

 BCL2 در داريهؼٌي افشایؼ یبثتيثب گزٍُ وٌتزل د يهمبٍهت
 (.<50/5p) ًؾذ هؾبّذُ

 هطبلؼِ هَرد ّبي گزٍُ BAX تغييزات طزفِ یه ٍاریبًظ تحليل .2 جدول

 F P هیبنگین هجذورات ی آسادی درجه جوع هجذورات هب واریبنس شبخص

BAX 

 9/1793 3 7/5381 ثيي گزٍّي

 9/11 28 8/335 گزٍّي درٍى 01/0 5/149

  31 57/5717 ول

 هطبلؼِ هَرد ّبي گزٍُ BCL2 تغييزات طزفِ یه ٍاریبًظ تحليل .3 جدول

 F P هیبنگین هجذورات ی آسادی درجه جوع هجذورات هب واریبنس شبخص

BCL2 

 7/113642 3 3/340928 ثيي گزٍّي

 4/408 28 7/11435 گزٍّي درٍى 006/0 2/278

  31 1/352364 ول
 

 
 آسهبیؾي ّبي گزٍُ در للجي ثبفت در BCL2 غلظت .2نوودار

 پضٍّؼ در وٌتزل گزٍُ ( ثب>05/0p) دار هؼٌي تفبٍت* 
 پضٍّؼ ّبيگزٍُ عبیز ثِ ًغجت (>05/0p) دارهؼٌي تفبٍت #

طزفِ ًؾبى داد وِ   یه یبًظٍار يلآسهَى تحل یحًتب ّوچٌيي
هختلف اس ًظز ًغجت  يّب داري ثيي گزٍُ تفبٍت هؼٌي

BAX/BCL2 ( 550/5ٍخَد داردp<، 49/575;F) ( 3ًوَدار .) 

 
 یؾيآسهب ّبي گزٍُدر BAX/BCL ًغجت  .3نوودار

 ثب گزٍُ وٌتزل در پضٍّؼ( >50/5p)دار  يتفبٍت هؼٌ *
 پضٍّؼ يگزٍُ ّب یزًغجت ثِ عب(>50/5p)دار  يتفبٍت هؼٌ #
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 BAX/BCL2ًؾبى داد وِ در ًغجت  يًتبیح آسهَى تَو
 عٌذرم دیبثت ٍ همبٍهتي توزیي+ دیبثت ييدار ثيوبّؼ هؼٌ

، >50/5p يت)ثِ تزت دیبثتي وٌتزل گزٍُ ثب هَرفيي تزن
550/5p<)، یبثتٍ د ييعٌذرم تزن هَرف یبثتگزٍُ د ييث 

 يهمبٍهت یي+ توزیبثتثب گزٍُ د ي+ همبٍهتييعٌذرم تزن هَرف

 تزن عٌذرم دیبثت گزٍُ ثيي( ٍ >550/5p< ،50/5p يت)ثِ تزت
 هَرفيي تزن عٌذرم دیبثت گزٍُ ثب همبٍهتي توزیي+ هَرفيي

(550/5p< )عٌذرم  یبثتوِ در گزٍُ د ي. در فَرتدارد ٍخَد
 وبّؼ یبثتيثب گزٍُ وٌتزل د يهمبٍهت یي+ توزييتزن هَرف

 .(<50/5p) ًؾذ هؾبّذُ BAX/BCL2 در داريهؼٌي

 هطبلؼِ هَرد ّبي گزٍُ BAX/BCL2 تغييزات طزفِ یه ٍاریبًظ تحليل .4 جدول

 F P هیبنگین هجذورات ی آسادی درجه جوع هجذورات هب واریبنس شبخص

BAX/BCL2 

 8 3 02/24 ثيي گزٍّي

 014/0 28 3/0 گزٍّي درٍى 001/0 49/575

  31 32/24 ول
 

 بحث

 ياس ًؾدبًگزّب  يثدز ثزخد   يهمبٍهت یٌبتاثز توز يدر ثزرع
 در ييٍ عٌذرم تدزن هدَرف   یبثتيد یَهيَپبتياسوبرد يآپَپتَس ًبؽ

 یٌدبت حبضز ًؾبى داد وِ توز يكتحم یحًتب یبثتي،ًز د يّبهَػ
ٍ  BAX هٌدز ثِ وبّؼ آپَپتدَس ثدِ فدَرت ودبّؼ     يهمبٍهت
ًغدجت   BAX/BCL2 وبّؼ ًغجت ييٍ ّچٌ BCL2 یؼافشا

حبضز ًؾدبى   يكتحم یحؽذ. ًتب یيوٌتزل ثذٍى توز يّبثِ گزٍُ
ٍ  BAX داريهؼٌد  یؼهَخدت افدشا   ييداد وِ عٌذرم تزن هَرف

 ييؽدذ. ّوچٌد   یدبثتي د يّدب در هَػ BCL2 داريوبّؼ هؼٌ
ثدِ ّودزاُ عدٌذرم تدزن      یبثتدر گزٍُ د BAX/BCL2 ًغجت
ثَد. ثب  يؾتزث يداريثِ فَرت هؼٌ یبثتًغجت ثِ گزٍُ د ييهَرف

اثدزات ضدذ    ييٍ ّوچٌد  BAX يآپَپتدَس  يؼتَخِ ثِ اثزات پ
هَخت  ييتَاى گفت وِ عٌذرم تزن هَرفيه BCL2 يآپَپتَس
يهد  یدبثتي د يّدب آپَپتَس در ثبفت للت هَػ ياًذاسراُ یؼافشا

اس  ييٍ ّوىبراى ًؾبى دادًذ وِ عٌذرم تدزن هدَرف   يؽَد. آعبً
ِ   يوِ ٌّدَس تحدت ثزرعد    یيّبيغنهىبً یكطز  ّغدتٌذ اس خولد

P75NTR(. ػٌدَاى  19ؽَد )يه يآپَپتَس ػقج یؼ، هَخت افشا
 يّبعلَل يياس ًَرٍتزٍف ي، آپَپتَس ًبؽp75NTRؽذُ اعت وِ

ٍ  Yu(. 20وٌدذ ) يهد  گدزي  يدبًدي ػضلات فدبف ػدزٍق را ه  
 يَوبردیبله يتگشارػ وزدًذ وِ، آع يمؾبىدر تحم يشًّوىبراى 

 یدك طز سا ي، حدذالل تدب حدذ   pro-BDNFهوىي اعدت تَعدط  
ٍ  JNK يعدبس  ٍ فؼبل p75NTR-sortilin دّي يگٌبلع ينتٌظ

 هددب عددطَح يددك(. اگزچددِ در تحم21، ٍاعددطِ ؽددَد )3وبعددپبس 
P75NTR،JNK   ًؾدددذًذ ٍ اس  يدددزيگاًدددذاسُ 3ٍ وبعدددپبس

 ييدزات ثدب تَخدِ ثدِ تغ    يحبضز ثَدًذ ٍل يكتحم يّبیتهحذٍد

 رمآپَپتَس در عٌذ یؼتَاى احتوبل افشايه BAX/BCL2 ًغجت
 يمدبتي وزد. در تحم يِرا تَخ یبثتيًغجت ثِ گزٍُ د ييتزن هَرف

 يدش اًدذ ً اعدتفبدُ ودزدُ   ييهدَرف  اس یغدىويه ا يوِ پظ اس المب
هَخت وبّؼ آپَپتدَس در   يياًذ وِ اعتفبدُ اس هَرفگشارػ وزدُ

 يه يللج يتدر ثزاثز آع يحفبظت للج يدٍِ در ًت ّب یَعيتوبرد
 .(22 ،9ؽَد )
اس  يثددز آپَپتددَس ًبؽدد  يٍرسؽدد یٌددبتاثددز توز يثزرعدد در
 يٍرسؽ یٌبتحبضز ًؾبى داد وِ توز يكتحم یحًتب یَهيَپبتيوبرد

ٍ  BAX/BCL2 ٍ ًغدجت  BAX دار يهَخدت ودبّؼ هؼٌد   
ثدذٍى   یبثتيًغجت ثِ گزٍُ د BCL2 دار يهؼٌ یؼافشا ييّوچٌ
ًؾدبى داد ودِ    يشٍ ّوىبراى ً يهٌتظز يكتحم یحؽذ. ًتب یيتوز
ٍ  يداخلد  يزهَخت وبّؼ آپَپتَس ّن در هغد  يٌبت همبٍهتیتوز

 يثدبفت  يجدزٍس ؽذ ٍ تَاًغت ثبػث وبّؼ ف يخبرخ يزّن در هغ
 یيتودز  رعدذ ي(. ثدِ ًظدز هد   23اس رعَة ودلاصى ؽدَد )   يًبؽ

هَثز ثَدُ  ييؽبخـ همبٍهت ثِ اًغَل يشاىّؼ هدروب يهمبٍهت
 درؽدذُ   یدشي رثزًبهِ يٍ ثب وبّؼ ػَاهل آپَپتَس اس هزي علَل

 یؼثدب افدشا   یبثدت (. د25 ،24وٌدذ )  يزيّب خلَگیَهيَعيتوبرد
هَخدت   يٍ التْدبث  يالتْبث يؼپ يٍ فبوتَرّب يذاتيَاعتزط اوغ

ؽَد يدر للت ه يتَوٌذريآپَپتَس ٍ اختلال در ػولىزد ه یؼافشا
ثدب اثدزات    يهمدبٍهت  یٌدبت (. گشارػ ؽذُ اعت ودِ توز 27 ،26)

اثدزات   يي( ٍ ّوچٌد 29 ،28ودِ ثدز وٌتدزل لٌدذ خدَى )      يهثجت
 يتَس ًبؽد پتَاًذ اس آپَي؛ ه(30) دارد يٍ ضذالتْبث يذاًياوغ يآًت

 يي(. ّوچٌدد25 ،23وٌددذ ) يزيخلددَگ یددبثتيد یَهيَپددبتياس وبرد
اس حذ ثِ ػلت همبٍهت  يؼثخقَؿ اعتفبدُ ث ييثِ هَرف يبداػت

 يآسادعدبس  يدٍِ در ًت يذاتيَاعتزط اوغ یؼثِ دارٍ هَخت افشا
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را  یَهيَپدبتي تَاًدذ وبرد ي( ودِ هد  5ؽدَد ) يهد  يػَاهل آپَپتَس
اًدذ ودِ هقدزف    ًؾبى دادُ يلجل يمبتتحم ييوٌذ. ّوچٌ یذتؾذ
َ يهختلف ه يّبيغنآپَپتَس اس هىبً یؼهَخت افشا ييهَرف د ؽد
 (19گدزدد ) يآپَپتَس هد  یؼهَخت افشا يشً يي( ٍ تزن هَرف21)

بفتِ در گزٍُ یرا در آپَپتَس افشاػ  یحًتب یيا يشهب ً يّبیبفتِوِ 
 یٌددبتًؾددبى داد. در خقددَؿ اثددز توز ييعددٌذرم تددزن هددَرف

ثِ ّوزاُ عٌذرم تزن  یبثتيثز وبّؼ آپَپتَس در گزٍُ د يهمبٍهت
 ًغدجت  یلثز تؼذ يهمبٍهت یٌبتاس اثز توز يهب حبو یحًتب ييهَرف

BAX/BCL2 یدي ثدَد. ا  يياس عٌذرم تزن هدَرف  يآپَپتَس ًبؽ 
ٍ   BAX،BCL2 در يدار يثَد وِ تفبٍت هؼٌد  يدر حذ یلتؼذ

ثدِ   یبثدت وٌتزل ٍ گزٍُ د یبثتدر گزٍُ د BAX/BCL2 ًغجت
 یدي هؾبّذُ ًؾدذ. ا  يهمبٍهت یي+توزييّوزاُ عٌذرم تزن هَرف

ثِ ػٌَاى  يهمبٍهت یٌبتس اثزات هحبفظت وٌٌذُ توزا يحبو یحًتب
ّدب  یَهيَعيتوبّؼ آپَپتَس وبرد يثزا يهذاخلِ ضذآپَپتَس یه

 ذ.ثبؽيي هيدر عٌذرم تزن هَرف
 
 

 گیزی یجهنت

حبضز ًؾبى داد وِ عٌذرم تزن  يكتحم یحهدوَع ًتب در
در  یبثتيد یَهيَپبتيآپَپتَس در وبرد یؼهَخت افشا ييهَرف
تَاًغت  يهمبٍهت یٌبتتوز ييؽذ. ّوچٌ یبثتيد يّب هَػ

 يؽَد ٍ آپَپتَس ًبؽ یيتوز يّبهَخت وبّؼ آپَپتَس در گزٍُ
 يكتحم یحوٌذ. ثب تَخِ ثِ ًتب یلرا تؼذ يياس عٌذرم تزن هَرف

 یٌبتاثزات توز يثِ هٌظَر ثزرع يٌيثبل يمبتثِ تحم يبسحبضز ً
ِ در حبل تزن و یبثتيدر افزاد د یبثتيد یَهيَپبتيثز وبرد يٍرسؽ
 ثبؽذ.يّغتٌذ، ه ييثِ هَرف يبداػت

  تشکز و قدردانی

ًَیغٌذگبى اس توبهي وغبًي وِ در ایي پضٍّؼ ّوىبري 
اعت  يهطبلؼِ حبفل رعبلِ دوتز یياوٌٌذ. اًذ، تؾىز هيداؽتِ
ٍاحذ ثزٍخزد ٍ ثب وذ اخلاق  يداًؾگبُ آساد اعلاه يهبل یتثب حوب

IR.IAU.B.REC.1401.029 اعت. يذُثِ ثجت رع 
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Abstract 

Introduction: Morphine withdrawal syndrome is one of the aggravating factors of apoptosis in diabetic 

cardiomyopathy. The purpose of this research was to investigate the effect of resistance training on some 

markers of apoptosis caused by diabetic cardiomyopathy and morphine withdrawal syndrome in diabetic 

male rats. 

Materials and Methods: In this experimental study, 32 male wistar rats were randomly divided into 4 

groups with 8 rats, including diabetes, morphine diabetes, diabetes + resistance training, diabetes morphine 

+ resistance training. After implementing the diabetes induction protocol, the addicted groups received 

morphine orally for 21 days, and then the training groups participated in the resistance training protocol 

for 8 weeks. Then all the rats were killed and dissected and their heart tissue was removed. ELISA kits 

were used to evaluate apoptotic factors. 

Results: In diabetic rats with withdrawal syndrome, BAX values and BAX/BCL2 ratio increased 

significantly and BCL2 value decreased compared to the diabetic group. Resistance training in diabetic 

rats with withdrawal syndrome caused a significant increase in BCL2 and a decrease in the amount of 

BAX and BAX/BCL2 ratio compared to the diabetic group with withdrawal syndrome. Also, resistance 

training in the diabetic group increased BCL2 and decreased BAX and the BAX/BCL2 ratio compared to 

the diabetic control group. In none of the cases, there was no significant difference between the diabetes-

withdrawal syndrome-resistance training group and the diabetic control group. 

Conclusion: The results of the present study showed that resistance training reduces the apoptotic factors 

of heart tissue caused by morphine withdrawal syndrome in diabetic rats.  
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