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Abstract 
Background: One of the complications of diabetes is the occurrence of apoptosis in the brain that can lead to 

cognitive impairment. The aim of this study was to investigate the effect of 4 weeks of voluntary wheel running on 

hippocampus semaphorin 3B, hydrogen peroxide, and apoptosis in streptozotocin-diabetic rats. 

Methods: In this experimental study, 32 male Wistar rats weight 235±10gr were assigned randomly to 4 groups 

(n=8): healthy control (C), healthy exercise (E), control-diabetic (D) and diabetic-exercise (ED). Rats were diabetic 

by intra-peritoneal injection of STZ dissolved in citrate buffer. The experimental groups ran voluntarily in the wheel 

running for 4 weeks. The subjects were sacrificed 48 hours after the last training session, then hippocampus tissue 

was extracted from the brain, and ELISA measurements were performed after homogenization and centrifugation of 

the tissue. One-way ANOVA and independent t-test were used to evaluate the data. 

Results: The levels of semaphorin 3B, hydrogen peroxide and apoptosis in D group were significantly higher 

than C group (P≤0.05). In the ED group, semaphorin 3B, hydrogen peroxide and apoptosis levels were significantly 

lower than D group (P≤0.05). Semaphorin 3B and apoptosis levels in the E group were significantly lower than C 

and ED groups (P≤0.05). 

Conclusion: The results showed that experimental diabetes induction increases semaphorin 3B, hydrogen 

peroxide and apoptosis rate in the brain hippocampus. Four weeks of voluntary running was associated with a 

decrease in the hippocampus levels of semaphorin 3B, hydrogen peroxide and apoptosis. 
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 چکيده
 4لالات شناختی گردد. هدف مطالعه حاضر بررسی تاثیر تواند منجر به اختیکی از عوارض بیماری دیابت وقوع آپوپتوز در مغز می باشد که میزمینه: 

های صحرایی دیابتی شده با های هیپوکامپ موشآپوپتوز سلول پراکسید هیدروژن و ،3B سمافورینهفته دویدن اختیاری روی چرخ دواّر بر میزان 
 .بود استرپتوزوسین

، تمرین سالم (Cگروه کنترل سالم ) 4گرم، به طور تصادفی در  332 ±01به وزن سر موش صحرایی نر نژاد ویستار  33در این مطالعه تجربی  کار: روش
(E( کنترل دیابت ،)D( و تمرین دیابت )EDتقسیم شدند. موش ) محلول در بافر سیترات به صورت درون صفاقی،  استرپتوزوسینهای صحرایی با تزریق

ساعت پس از  44های مجهز به چرخ دواّر و به صورت اختیاری به فعالیت پرداختند و در قفسهفته  4های تمرینی به مدت های گروهدیابتی شدند. آزمودنی
گیری متغیرها انجام و سانتریفیوژ به روش الایزا اندازههموژنایزاسیون آخرین جلسه تمرینی قربانی شدند، سپس بافت هیپوکامپ از مغز استخراج و پس از 

  .مستقل برای ارزیابی اطلاعات، استفاده شد tیکطرفه و گرفت. از آزمون آماری تحلیل واریانس 

 میزان سمافورین ED. در گروه (≥12/1P)بود  Cدار بیشتر از گروه به صورت معنی Dدر گروه  آپوپتوز پراکسید هیدروژن و ،3B میزان سمافورین ها: یافته
3B ،کمتر از گروه  دارآپوپتوز به صورت معنی پراکسید هیدروژن وD  بود(12/1P≤)3 . میزان آپوپتوز و سمافورینB  در گروهE کمتر از  دار به صورت معنی

 .(≥12/1P)بود  EDو  Cگروه 
شود. آپوپتوز در هیپوکامپ مغز می پراکسید هیدروژن و ،3B القای دیابت تجربی موجب افزایش میزان سمافورین تحقیق نشان دادنتايج اين  :گیرینتیجه

 .و آپوپتوز هیپوکامپ همراه بود پراکسید هیدروژنو  3B هفته با کاهش سطوح سمافورین 4دویدن اختیاری در مدت 
 

 های صحرایی، هیپوکامپ، تمرین اختیاری، پراکسید هیدروژن، موش3B آپوپتوز، سمافورین، (استرپتوزوسین) سینتواسترپتوزو ها: کلید واژه
 
 

 آپوپتوز و هیدروژن پراکسید ،3B سمافورین میزان بر دواّر چرخ روی اختیاری دویدن هفته 4 تاثیر. ض محمدی فلاح ،ا م پور افضل ،م زاده فاضل نحوه استناد به این مقاله:
 330-302(: 3)43؛ 0311درمانی تبریز.  -مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی. شده دیابتی صحرایی هایموش هیپوکامپ
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 مقدمه
دیابت ملیتوس یک اختلال متابولیک پیشرفته و مزمن است که 

امروزه، اختلالات وابسته . شودباعث مشکلات سلامت عمومی می
به دیابت یکی از مهمترین عوامل دخیل در مرگ و میر در جهان 

در القای دیابت آزمایشگاهی در مدل حیوانی  .(0) شودمی محسوب
 STZگردد پس از تزریق، ( استفاده میSTZ) استرپتوزوسینکه از 

شود و با های بتا می( وارد سلولGLUT2) 3توسط ناقل گلوکز 
و تخریب بافتی  DNAهای آزاد، آسیب افزایش تولید رادیکال
ر نهایت با عدم ترشح و یا کند، روندی که دپانکراس را ایجاد می

نماید و بدین ترتیب را القا می 0ترشح ناکافی انسولین، دیابت نوع 
 ،هیپرگلیسمی تحت شرایط دیابتیک .(3) دهدهیپرگلایسمی رخ می

های قلبی عروقی، نارسایی ب با عوارض جانبی از قبیل بیماریاغل
نشان  یمطالعات متعدد مرتبط است.روپاتی وکلیوی، رتینوپاتی و ن

و نیز سیستم اعصاب  (PNSدادند که سیستم اعصاب محیطی )
در دیابت نوع گردند. ها دچار اختلال میدر دیابتی (CNS) مرکزی

ای ویژه اعصاب هیپوکامپ به طور قابل ملاحظهه اعصاب ب 0
سیستم لیمبیک است  هیپوکامپ بخشی از(. 3،3پذیر هستند ) آسیب

همچنین  در حیوانات و د شناختیو عملکر حافظهکه با یادگیری، 
هیپرگلیسمی  تاثیر ساز و کاردر حالیکه (. 3است ) ها مرتبطانسان

، اما نشان داده شده اخته شدهها روی اعصاب کمتر شندر دیابتی
تواند از طریق اختلال در زنجیره انتقال هیپرگلایسمی میاست 

باعث  ند فسفریلاسیون اکسایشی،الکترون میتوکندریایی طی فرآی
)سوپر اکساید، پراکسید  های آزادمیتوکندریایی رادیکال بیشتر تولید

و به نوبه خود ایجاد ( ROSهای فعال اکسیژن )گونهو  هیدروژن(
اکسایشی  فشار(. افزایش التهاب و 4اکسایشی شود ) فشارشرایط 

های عصبی سلول افزایش آپوپتوز تواند موجبمیناشی از دیابت، 
پذیری عصبی، تکثیر و بقا ای که شکلبه گونه شود، هیپوکامپ

یابد های عصبی و در نهایت، نوروژنز هیپوکامپ کاهش میسلول
ریزی شده است که برای تنظیم برنامهسلولی مرگ  ،توزوپآپ. (2)

ها و در بسیاری از بیماری رودنمودن جمعیت سلولی به کار می
. آپوپتوز (6) رودیآپوپتوز اختلال اصلی به شمار م تنظیم نادرست

نقش اساسی در مرگ عصبی ناشی از دیابت در هیپوکامپ ایفا 
ساز ای مروری اظهار شده است که دیابت از طریق در مقالهکند.  می

اکسایشی، فعالسازی کاسپازها،  فشاراز قبیل  های متعددیو کار
کننده آپوپتوز، و نیز نقص در عملکرد های تنظیماختلال در بیان ژن

آپوپتوز در اعصاب هیپوکامپ  باعث ایجادممکن است  وکندریمیت
نقش  عصبیهایی که در توسعه سیستم یکی از پروتئین .(7) دشو

 هاه سمافورینکننده اکسون از جملهای هدایتدارند مولکول
(Semaphorin) توانند ها میدر سیستم عصبی، سمافورین باشند.می

ها به بافت هدف داشته وننقش دفع و یا جذب کنندگی برای اکس
ها، آنها کنندگی سمافورینبر مشخصات هدایتعلاوه  (.4باشند )

توانند باعث مرگ سلولی نیز شوند. برای مثال، چندین می
های سرطانی در کنترل آپوپتوز اعصاب و سلول 3سمافورین طبقه 

( یکی از Sema3B) 3B سمافورین (.01،1باشند )دخیل می
( نیز به عنوان NPها )باشد که نوروپیلینمی 3قه های طبسمافورین

کننده تومور به عنوان سرکوب Sema3Bشود. گیرنده آن شناخته می

های شناخته شده است و باعث حذف یا غیرفعال کردن سرطان
 تغییرات ایکنون مطالعهرسد تابه نظر می. (01گردد )سینه و ریه می

Sema3B داده باشد، اما نبررسی قرار  در افراد دیابتی شده را مورد
در  Sema3Aاز جمله  3های طبقه افزایش سطوح دیگر سمافورین

 چاق در افراد دیابتی Sema3Eبه علاوه و ( 00نفروپاتی دیابتی )
از سوی دیگر نشان داده شده است که  (.03) استشده  مشاهده

تمرینات ورزشی جدا از مزایای بدنی که دارند، عملکرد شناختی را 
تر ، آسانمغزی و بازتوانی عصبی را بعد از آسیب بهبود بخشیده

تمرینات ورزشی  چندین مطالعه گزارش کردند که (.03کنند )می
برخی . (02،04) تواند در برابر آپوپتوز مقابله نمایدمیمنظم 

 ممکن است پاسخ سازگاری به ورزش منظممطالعات اظهار داشتند 
سیستم ضداکسایشی و های نزیمبرخی از آشامل تنظیم افزایشی 

های آزاد و تعدیل آسیب اکسایشی رادیکال برخی کاهش تجمع
برخی  عوامل ضدآپوپتوزی و کاهشبرخی افزایش یا ( و 06،02)

دقیق های ساز و کار باشد. با این حال (07،04) عوامل آپوپتوزی
در برابر آپوپتوز ورزشی  تمریناثر حفاظتی  سلولی و مولکولی

این امر حاکی از ضرورت انجام تحقیقات  کهباشد مشخص نمی
با توجه به جستجویی که در این  (.04باشد )شتر در این زمینه میبی

تغییرات  کنونتا رسد زمینه توسط ما انجام گرفته است به نظر می
در شرایط و نقش آن در آپوپتوز  Sema3Bویژه ه ها بسمافورین
زشی مورد بررسی قرار نگرفته و نیز به دنبال تمرینات وردیابتیک 
باشد. بنابراین میاولین تحقیق در این زمینه  مطالعه حاضراست و 

بر  هفته تمرین اختیاری 4ر یاثتپژوهش حاضر بررسی هدف از 
هیپوکامپ آپوپتوز ( و H2O2، پراکسید هیدروژن )Sema3B میزان
 باشد.میهای دیابتی شده موش

 

 روش کار
سر موش صحرایی نر نژاد ویستار  33در این مطالعه تجربی 

گرم، پس از  332 ± 01ای با محدوده وزنی هفته 01الی  4 بالغ،
کنترل ) تایی 4های تصادفی در گروه طور سازی وزنی بههمسان
( و تمرین دیابت D(، کنترل دیابت )E، تمرین سالم )(Cسالم )

(ED)) .های صحرایی از روشدیابتی کردن موش قرار داده شدند 
 استرپتوزوسینداروی  mg/kg21تزریق داخل صفاقی 

(Streptozotocin)  سیترات بافرمحلول در (2/4=PH)  به صورت
ساعت پس از تزریق،  73تک دوز استفاده شد. طبق این شیوه 

، با ایجاد یک آنها ایجاد شده و جهت تشخیص دیابت در موش
ک دم حیوانات، یانتهای جراحت کوچک توسط تیغ جراحی در 

قطره خون بر روی نوار گلوکومتری قرار گرفته و سپس توسط 
 (ACCU-CHEK Active)اکتیو  دستگاه تست قندخون اکیو چک

هایی که سطوح گلوکز خون آنها بالاتر گیری انجام شد. موشاندازه
تمامی  .(3،3) بود به عنوان دیابتی شناسایی شدند mg/dL321از 

نشکده علوم ورزشی دانشگاه حیوان خانه دا در های صحراییموش
چرخه  گراد ودرجه سانتی 33±3 محیطیدمای  مازندران در

در  ساعت نگهداری شده و محدودیتی 03:03روشنایی/تاریکی 
در این مطالعه کلیه اصول اخلاقی  دسترسی به آب و غذا نداشتند.
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کار بر اساس قوانین بین المللی و پروتکل اخلاقی راهنمای مراقبت 
ه از حیوانات آزمایشگاهی منتشر شده توسط انیستیتو و استفاد

های در قفسهای گروه های تمرینی موش پاستور رعایت گردید.
نگهداری هفته  4به مدت ار به صورت انفرادی مجهز به چرخ دوّ

ار دسترسی داشتند. این دستگاه شدند و به طور آزادانه به چرخ دوّ
پیموده شده در طی شبانه  باشد که مسافتمجهز به شماره انداز می

دهد. مسافت پیموده شده توسط هر یک از روز را نشان می
توسط محقق  به طور روزانهها در راس ساعت مقرر آزمودنی

( نیز در D ، گروهCگروه تحرک )های بیموش .شدیادداشت می
 قفس 4در تایی  4های به صورت گروهطول دوره تحقیق 

 ار قرار داده شدند.وّکربنات شفاف بدون چرخ د پلی
 ساعت پس از آخرین جلسه تمرینی 44و  در پایان هفته چهارم

 (mg/kg 41) ترکیب کتامینتزریق درون صفاقی ها با موش
بیهوش شدند. سپس با جدا کردن سر موش با  (mg/kg 4) زایلازین

قیچی مخصوص و جدا کردن کل مغز و خارج کردن آن از  کمک
 مغز جدا و ز سایر قسمتهای مختلفا هیپوکامپ ،کاسه جمجمه

. به ازت مایع منتقل شدفوراً های مخصوص گردیده و وارد تیوب
 41 منفیپس از منجمد شدن بافت در یخچال مخصوص در دمای 

 011 ونبه منظور هموژنایزاسی گراد نگهداری گردید.درجه سانتی
س گرم از بافت هیپوکامپ را با ازت مایع در هاون پودر و سپمیلی

در مرحله شد.  اضافه PBSلیتر بافر میلی 0وارد میکروتیوب و به آن 
 rpm6111 دقیقه با دور 02به مدت های هموژنیزه شده بعد، نمونه

اسازی و در رویی )سوپرناتانت( جدسانتریفیوژ شدند. سپس مایع
های جداگانه ریخته شد و برای سنجش متغیرهای میکروتیوب

میزان آپوپتوز در بافت هیپوکامپ  ر گرفت.مطالعه مورد استفاده قرا
به روش  تعیین مرگ سلولی( ELISA)با استفاده از کیت الایزا 

 cytosolic) همراه با هیستون سیستولیک DNAتعیین میزان قطعات 
histone-associated DNA fragmentation) بر اساس شیوه ،

 Rocheتوضیح داده شده در دستورالعمل کارخانه سازنده کیت )

Molecular Biochemicalsگیری اندازهگیری گردید. ، آلمان( اندازه
Sema3B  با روشELISA  و با استفاده از کیت مخصوص

 ZellBioهای حیوانی بر اساس دستورالعمل کارخانه سازنده ) نمونه

GmBH آلمان( با دامنه پراکندگی ،ng/mL 31- 2/1  و درجه
بافت  H2O2طوح س انجام گرفت. ng/mL 13/1> حساسیت

هیپوکامپ نیز با استفاده از کیت آزمایشگاهی حیوانی به روش 

ELISA  و بر اساس دستورالعمل کارخانه سازنده کیت(ZellBio 

GmBH)با دامنه پراکندگی  ، آلمانµM 411-21  و حساسیت کمتر
خوان  نتایج توسط دستگاه الایزا گیری گردید.اندازه µM 2از 

(Biotechق )های بدست آمده از طریق داده رائت شد.، آمریکا
تجزیه و تحلیل و به صورت میانگین و  01نسخه  SPSSافزار  نرم

ظور تعیین طبیعی بودن به منانحراف معیار ارائه شدند. در ابتدا 
ها از آزمون  و برابری واریانس ویلک-شاپیروها از آزمون توزیع داده

تغییرات متغیرهای  آماری هایتفاوت استفاده شد.( levenلون )
واریانس  تحلیل آزمون با استفاده ازهای تحقیق بین گروه وابسته در
 tشد. از آزمون  برآورد LSDو آزمون تعقیبی ، (ANOVAیکطرفه )

 EDو  Eمستقل نیز برای مقایسه مسافت پیموده شده بین دو گروه 
 داری دربه عنوان حداقل سطح معنی ≥12/1Pمقادیر  استفاده گردید.
 نظر گرفته شد.

 
 هایافته

در ها مسافت طی شده آزمودنیوزن و میانگین و انحراف معیار 
 0های جدولداده .آورده شده استبه تفکیک گروه ها  0جدول

های کنترل دیابت و تمرین های گروهدهد که وزن آزمودنینشان می
به  سالم و تمرین سالم نسبت به گروه کنترل دیابت هنگام کشتار

. همچنین به طور (≥12/1P) تر بوده استدار پائینمعنیطور 
های دیابتی نسبت به شداری مسافت پیموده شده توسط مو معنی

 .(≥12/1P) بود سالم کمتر
ها های تحقیق به تفکیک گروهمتغیرمیانگین و انحراف معیار مقادیر 

 واریانستحلیل آزمون نتایج نشان داده شده است.  3در جدول 
و آپوپتوز هیپوکامپ در  Sema3Bو  H2O2میزان ان داد یکطرفه نش

)به ترتیب  باشدمی Cگروه  داری بیشتر ازبه طور معنی Dگروه 
113/1=P ،113/1=P  110/1و=P)  در  اجرای تمرین اختیاریو
کاهش قابل  D به گروه نسبتهای مذکور را متغیر ED گروه

بعلاوه،  .(P=110/1و  P ،113/1=P=113/1)به ترتیب  توجهی داد
گروه  داری ازبه صورت معنی E در گروهو آپوپتوز  Sema3B میزان

C  به ترتیب کمتر بود(110/1 P< 130/1و=P) نتایج همچنین .
 Eآپوپتوز در گروه  متغیرو  Sema3Bتر حاکی از سطوح پایین

 (.P=117/1و  P=110/1)به ترتیب است  EDنسبت به گروه 
 

 
 های مختلف تحقیقمعیار وزن و مسافت پیموده شده در گروه میانگین و انحراف :1جدول

 (EDگروه تمرین دیابت ) (Dگروه کنترل دیابت ) (Eگروه تمرین سالم  ) (Cگروه کنترل سالم ) متغیر
 *47/330 ±21/34  *32/313 ±43/30  72/341 ±01/31  72/302 ±34/34  وزن )گرم(

 #21/03330 ±40/2413  - 47/37316 ±22/03701  - مسافت دویدن )متر(
 .D (12/1P≤)دار با گروه اختلاف معنی ≠، E (12/1P≤)و  Cاختلاف معنی دار با گروه  *
 

 هابرای مقایسة میانگین اختلاف بین گروه LSDو تعقیبی تحلیل واریانس یکطرفه نتایج آزمون : 2جدول
 (EDگروه تمرین دیابت ) (Dیابت )گروه کنترل د (Eگروه تمرین سالم ) (Cگروه کنترل سالم ) متغیر

 ≠†14/1± 14/1  11/1± 44/1*  00/1± 07/0*  14/1± 11/0  (OD405/mg protein)آپوپتوز
Sema3B (ng/mL)  13/1± 47/1  13/1± 36/1*  14/1± 22/1*  13/1± 44/1†≠ 

H2O2 (µM)   23/7± 34/37  43/7± 34/34*  42/06± 71/43  47/3± 16/36† 
 ،E (12/1P≤)با گروه دار اختلاف معنی ≠، D  (12/1P≤)با گروه اختلاف معنی دار  ،C (12/1P≤)با گروه  دارعنیاختلاف م *



 611/ و همکاران  فاضل زاده              روژن و آپوپتوز هيپوکامپ موش های صحرایی پراکسيد هيد ، B 3هفته دویدن اختياری روی چرخ دواّر بر ميزان سمافورین 2تاثير 

 بحث 
 اختیاری تمرین ورزشیهفته  4پژوهش حاضر به بررسی تاثیر 

 و میزان آپوپتوز بافت هیپوکامپ H2O2 ،Sema3Bبر غلظت 
ین مطالعه ما در اپرداخته است.  های صحرایی دیابتی شده موش

دیابتی  صحرایی هاینشان دادیم که آپوپتوز در هیپوکامپ موش
و  H2O2غلظت دار در با افزایش معنی کهبوجود آمده  STZشده با 

Sema3B  بوده استدر این ناحیه همراه. Pamidi  وNayak ، نیز
های عصبی تعداد سلول STZروز پس از تزریق  31نشان دادند که 

داری نسبت به کاهش معنی های صحراییموشغز زنده هیپوکامپ م
ها افزایش قابل ولکنند و آسیب به این سلگروه کنترل پیدا می

توز بدنبال القای دیابت افزایش در میزان آپوپیابند. توجهی می
-تجربی چنانچه در مطالعات قبلی نشان داده شده است نشان دهنده

های آزاد و د رادیکالماری دیابت افزایش تولیاین است که در بی ی
وان یک عامل محرک در آپوپتوز عنه تواند باکسایشی می فشارتولید 
را در  H2O2مطالعات متعدد سطوح بالای  .(04،02) باشد مطرح
-به نظر می (.31،01گزارش نمودند )همانند مطالعه حاضر ها دیابتی

اکسیداز موجب افزایش  NADPHرسد هیپرگلایسمی با فعالسازی 
 .(4گردد )در شرایط دیابتیک میاکسایشی  فشارو  H2O2د تولی

ها اب وابسته است، زیرا هر یک از آناکسایشی و الته فشاردیابت به 
التهابی های پیشهای چسبان و سایتوکاینبا تولید بالای مولکول

باشند. دیابت یک وضعیت در ارتباط می TNF-αو  IL-6مانند 
اکسایشی درون دریج ذخایر ضدالتهابی مزمن است که به تپیش

کند. در ها را مستعد به آسیب میدهد و سلولسلولی را کاهش می
توانند از طریق اکسایش مستقیم و در غلظت بالا می ROSحقیقت، 

های ترمیم سلولی، باعث آسیب به ساز و کاریا از طریق تداخل در 
DNA ( 30و مرگ سلول شوند). ه حاضر ک یفاکتور دیگر مطالعه

 باشد.می 3B برای آن نقش آپوپتوزی در نظر گرفته شد سمافورین
در شرایط  Sema3Bای یافت نشد که تغییرات کنون مطالعهتا

اما افزایش سطوح دیگر  دیابتیک را مورد بررسی قرار داده باشد.
در نفروپاتی دیابتی نشان  Sema3Aاز جمله  3های طبقه سمافورین

های پودوسیت حتمالاً باعث مرگ سلولداده شده است؛ ترکیبی که ا
به  .(00شود و پیشرفت نفروپاتی دیابتی را به دنبال دارد )ها میکلیه

شده است که  در افراد دیابتی گزارش Sema3Eعلاوه افزایش 
در رابطه با  (.03گردید ) و افزایش التهاب باعث کاهش آنژیوژنز

باشند اطلاعات بسیار موثر می Sema3Bعواملی که بر غلظت 
 فشار اند که التهاب ومطالعه نشان داده باشد. تنها چندمحدود می

 از طرفی (.33باشند )ها میاکسایشی عوامل تنظیم کننده سمافورین
( و Sema3A) 3های طبقه ای اظهار داشت که بین سمافورینمطالعه
 شارفاکسایشی تعاملاتی وجود دارد به طوری که نویسندگان  فشار

در  ی کلیههابه بافت Sema3Aرسانی اکسایشی را مسئول آسیب
ای نشان داد مطالعههمچنین  (.33های دیابتی پیشنهاد نمودند )موش
در  H2O2موجب افزایش موضعی  Sema3Aعلامت دهی که 

مخروط رشد پشتی ریشه گانگلیون اعصاب از طریق فعالسازی 
MICAL1  وMICAL3 دیگری که ممکن پروتئین  (.34شود )می

 Sema3Bویژه ه ب 3های طبقه ء سمافوریناست نقش مهم در القا
( می باشد اگر چه p53داشته باشد پروتئین سرکوب کننده تومور )

ها اری و تنظیم آن بر سمافوریندقیق چگونگی تاثیرگذ ساز و کار
نشان داده شده است بیان در پژوهشی  (.32باشد )مینمشخص 

تواند اثر ، مینیز p53حضور و حتی غیاب در  Sema3Bبالای 
این مطالعه که روی های سرطانی داشته باشد. آپوپتوزی بر سلول

که صورت پذیرفت نشان داد های سرطانی کشت شده سلول
Sema3B  ء آپوپتوز القا منجر به 3کاسپاز آنزیم از طریق فعالسازی

های رینسمافو با اینکه نقش محوری .(01) دیها گرد در این سلول
 (1) های عصبی به اثبات رسیده استمترشحه در تنظیم مرگ سلول

و  Moretti تاکنون مشخص نشده است. دخیلمتداول اما مسیرهای 
 ،Sema3Aدر پژوهشی اظهار داشتند که علامت دهی  ،همکاران
به درون  Fas( را از طریق انتقال CD95) Fasی واسطهه ب آپوپتوز

در مجموع در  .(36) نمایدکنترل می (Lipid Raft) های لیپیدیقایق
مطالعه حاضر شاید بتوان گفت از جمله عواملی که موجب افزایش 

و  H2O2گردد افزایش رادیکال آزاد دیابت می ءآپوپتوز بواسطه القا
Sema3B هفته  4نشان داده شد که در مطالعه حاضر  باشد.می

و  H2O2دار در غلظت تمرین اختیاری موجب کاهش معنی
Sema3B گونه همان های دیابتی گردید.و آپوپتوز هیپوکامپ موش

، تاثیرات مثبتی تمرینات ورزشی که در بخش مقدمه به آن اشاره شد
پس از آسیب مغزی و بازتوانی عصبی را  داشتهعملکرد شناختی بر 

اظهار داشته است در پژوهشی ، Van Praag (.03) نمایدتسهیل می
برابر و یا  3-4ار موجب افزایش روی چرخ دوّکه دویدن اختیاری 

های عصبی جدید در شکنج  حتی بیشتر در تولید و بقای سلول
از طریق احتمالاً ورزش منظم  .(37) شودای هیپوکامپ میدندانه

هایی که بر فعالیت و بیان برخی عوامل موثر در تنظیم سازگاری
نقش ایفا کند در این راستا  تواندنماید میجاد میآپوپتوز ای

(07،02،04.) Mokhtari-Zaer ای که بر طی مطالعه، و همکاران
معتاد به موررفین انجام دادند، خاطر نشان  های صحراییموشروی 

ار، باعث کاهش روز تمرین اختیاری روی چرخ دوّ 01ساختند که 
( افزایش یافته و افزایش بیان Baxآپوپتوزی )بیان پروتئین پیش

( ثابت مانده در هیپوکامپ ناشی از Bcl-2وپتوزی )پروتئین ضد آپ
گردد. به علاوه، اختلالات مربوط به عملکرد شناختی در مورفین می

طی  ،و همکاران Mohammadi. (34) کند ها را سد میاین آزمودنی
 اختیاری منظم از القای آپوپتوز اند که تمرینات ای نشان دادهمطالعه

از طریق افزایش عوامل  OHDA-6ناشی از تزریق ماده سمی 
کاهد و به نوبه خود موجب ها مینوروتروفیک در قشر مخ موش

ها در برابر تخریب اکسایشی ناشی از بالا رفتن طول عمر نورون
گیری کلی در مورد تاثیر نتیجه .(31) گرددمی OHDA-6سمیت 

و ممکن  باشدمیار بر آپوپتوز دشوار دویدن اختیاری روی چرخ دوّ
عوامل دیگری در تنظیم آپوپتوز به دنبال دویدن اختیاری  است

رسد تنها یک های انجام شده به نظر می دخیل باشند. طبق بررسی
( Sema3Aها )پژوهش به تاثیر تمرینات ورزشی بر سمافورین

نتایج این پژوهش نشان داد که تمرینات تناوبی پرداخته است. 
ر عضلات اسکلتی را د Sema3Aی شدید بیان افزایش یافته

های پیر کاهش داده است و بدین طریق احتمالاً از دست رفتن  موش
 (.31اندازد )ی عضلانی در پیری را به تاخیر میعصب و آتروف

هفته تمرین اختیاری  4گونه که نتایج مطالعه حاضر نشان داد همان
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در  Sema3Bی پروتئین موجب کاهش غلظت افزایش یافته
دیابتی گردید. نظر به محدود بودن مطالعات های هیپوکامپ موش

با توجه به ها و اینکه تاثیر فعالیت ورزشی بر سمافورین در زمینه
ر یاثعمل آمده توسط محقق موردی در خصوص ته جستجوهای ب

های ساز و کار یافت نگردید، Sema3Bتمرین ورزشی بر سطوح 
وجه به باشند ولی با تمالی این تغییرات کاهشی، مشخص نمیاحت

ها این احتمال وجود مابین وضعیت اکسایشی و سمافورین تعامل
 از طریق اختیاری تمرینات ورزشی ،در مطالعه حاضر دارد که

که رخ  H2O2های آزاد همچون فشار اکسایشی و رادیکال کاهش
از آنجایی  شده است. Sema3Bداده است موجب تقلیل در سطوح 
ها در مورد فشار اکسایشی گیریکه در این مطالعه تجربی، اندازه 

جامع نبوده و اطمینان از وقوع آپوپتوز تنها به روش بکار رفته در 
به موارد فوق الذکر با توجه باشد و همچنین ، دشوار میاین مطالعه

 به مطالعات بیشترنیاز د در این زمینه اطلاعات در دسترس محدوو 
های آینده پژوهش گردد دررو پیشنهاد می گردد. از ایناحساس می
دیگر و ها های متنوع تمرینی بر سطوح سایر سمافورینتاثیر پروتکل

های مختلف مغز در سایر در بافتهای فشار اکسایشی شاخص
های انسانی مورد بررسی و بر روی نمونه عصبی دژنراتیوهای بیماری

در کنار وقوع آپوپتوز  اطمینان بیشتر ازد و همچنین جهت نقرار گیر
 معتبر دیگرهای ترکیبی از روشوش بکار رفته در این مطالعه ر

 استفاده گردد.نیز )تغییرات مورفولوژی، تانل، فعالیت کاسپازها و ...( 
 

 گيرینتيجه
گیری نهایی به دلیل کمبود شواهد و تایید نشدن در نمونه نتیجه

اين  با توجه به نتايج حاصل ازگردد. های انسانی باید با احتیاط عنوان 

 Sema3Bمیزان  آپوپتوز ناشی از القای دیابت تجربی با افزایش مطالعه
 4دویدن اختیاری در مدت  در هیپوکامپ مغز همراه است و  H2O2و 

برای دهد. کاهش  و آپوپتوز را H2O2و  Sema3B میزان توانستهفته 
عنوان یک راهکار درمانی در مقابله با عوارض این ه ب توصیه این شیوه

 .باشدنیاز به مطالعات بیشتر میری بیما
 

 قدردانی
از همکاری دانشجویان دکتری دانشکده علوم ورزشی دانشگاه 

 نمایم.مازندران صمیمانه تشکر می
 ملاحظات اخلاقی

 .شودملاحظات اخلاقی شامل این مقاله نمی
 منابع مالی

حمایت مالی از بخش خاصی وجود نداشت و هزینه شخصی 
 انجام شد.

 متقابلمنافع 
 منافع متقابلی از تالیف یا انتشار این مقاله نداریم.

 مشارکت مولفان
توسط م ف، و خواندن طراحی اجرا، تحلیل نتایج، تالیف مقاله 
 .صورت پذیرفت و تایید نسخه نهایی آن توسط ض ف و م ا
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