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Abstract
Background and Purpose: Alzheimer’s disease (AD) is associated with decreases in neurons in several 
important areas for memory and learning in the brain, especially in the hippocampus. AD is a progressive 
brain disorder that causes gradual loss of memory, impaired learning ability, and connection problems with 
other people. Researchers have found that people with diabetes are 1.5 times more likely to develop AD. 
And suggests that Alzheimer’s disease may indicate a specific type of diabetes in brain. Although this issue 
needs more research. Astrocytes are one of the most abundant types of glial cells that change and become hy-
pertrophy in response to any damage to the central nervous system (CNS). An important feature of the glial 
reaction is the increased synthesis of GFAP protein, which is a protein that mediates cytoskeletal fibers and 
is the main determinant of the reactivation of astrocytes and cell damage. This phenomenon is known as the 
astrogliosis reaction and is one of the most common injuries in type 3 diabetes and AD. White matter changes 
in the hippocampus are one of the best biomarkers for recognizing the progression of Alzheimer’s disease.
Materials and Methods: Twenty-five rats were randomly divided into five groups: 1-type 3 diabetes group 
(DM III), 2-healthy control group (Control), 3-type 3 diabetes and involuntary training (DM III + HIIT), 
4-type 3 diabetes and voluntary activities in an enriched environment group (DM III + RE), and 5-the sham 
group (Sham). The activity method of the rats in the involuntary training group was performed as high inten-
sity interval training and in accordance with the test of maximum training capacity by Wang et al. The rats of 
the voluntary training group were placed in the enriched environment for five days a week for two hours a day 
and simultaneously with the activity of the involuntary training group. GFAP was measured by DAB immu-
nohistochemical method. Morris water maze test was used to evaluate Spatial memory and learning of ani-
mals. Shapero-Wilk test was used to measure the normal distribution of data. One-way ANOVA and Tukey 
post-hoc test with a significance level of 5% was used to analyze the data. Statistical calculations were per-
formed by GraphPad Prism software version 8, SPSS version 21, and Microsoft Excel software version 2010.
Results: The present study results showed that the type-3 diabetes control group had the highest amount of 
GFAP expression. This difference with all the research groups was statistically significant (P ≤ 0.05). The 
voluntary exercise group in the enriched environment and the involuntary exercise group had significant-
ly lower GFAP than the type-3 diabetes control group. The voluntary exercise group had a lower GFAP 
expression percentage (23.67%) than the involuntary training group (26.01%). However, the difference 
between these two training groups was not statistically significant (P > 0.05). The Morris water maze test 
showed that the healthy control and sham groups spent more significant time in the target area and this dif-
ference was statistically significant only with the type-3 diabetes group (P ≤ 0.05). Both exercise groups 
spent more time in the target area than the type-3 diabetic group, but this difference was not statistically 
significant (P > 0.05). The voluntary exercise group spent more time in the target area and this group per-
formed better in remembering information and spatial memory than the involuntary exercise group. Still, 
this difference was not statistically significant (P > 0.05).
Conclusion: Voluntary group activities in an enriched environment may have greater effects in reducing 
GFAP in the hippocampus white tissue of the diabetic type 3 rats. However, involuntary high-intensity 
interval training was also able to reduce the astrogliosis reaction compared to the diabetic type 3 control 
group. The voluntary exercise group in the enriched environment performed better in the Morris water 
maze test than the involuntary exercise group so the time spent in the target area quadrant by them was 
higher than the involuntary high-intensity exercise group.
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کنش  بررسی تأثیر دو شیوۀ تمرینی اجباری و اختیاری در محیط غنی‌سازی‌شده بر وا
آستروگلیوزیس در بافت سفید هیپوکامپ موش‌های صحرایی مبتلا به دیابت نوع 3
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چکیده
، ‌به‌ویــژه در  زمینــه و هــدف: بیمــاری آلزایمــر بــا کاهــش نورون‌هــا در چندیــن منطقــۀ مهــم بــرای حافظــه و یادگیــری در مغــز
کــه به‌صــورت تدریجــی ســبب از بیــن رفتــن حافظــه،  هیپوکامــپ مرتبــط اســت. آلزایمــر اختــال مغــزی پیشــرونده‌ای اســت 
اختــال در توانایــی آموختــن و برقــراری رابطــه بــا دیگــران می‌شــود. پژوهشــگران بــا مشــاهدۀ میــزان ابتــای یک‌ونیــم 
کــه بیمــاری آلزایمــر ممکــن اســت نشــان‌دهندۀ نــوع خاصــی از دیابــت در  ، ایــن دیــدگاه را  برابــری افــراد دیابتــی بــه آلزایمــر
کرده‌انــد؛ هرچنــد در پذیــرش ایــن تقســیم‌بندی و عنوان‌بنــدی بیــن پژوهشــگران و متخصصــان بحــث  مغــز باشــد، مطــرح 
وجــود دارد. آستروســیت‌ها از فراوان‌تریــن انــواع ســلولهای گلیــا هســتند کــه در پاســخ بــه هــر نــوع آســیب در دســتگاه عصبــی 
کــه  گلیــال، افزایــش ســاخت پروتئیــن GFAP اســت  کنــش  مرکــزی دچــار تغییــر و هایپرتروفــی می‌شــوند. مشــخصۀ مهــم وا
کنشــی شــدن آستروســیت‌ها و  یــک پروتئیــن واســط رشــته‌ای اســکلت ســلولی و اصلی‌تریــن عامــل مشــخص‌کنندۀ وا
کنــش آســتروگلیوزیس شــناخته شــده اســت و از آســیب‌های رایــج در  آســیب‌های ســلولی اســت. ایــن پدیــده به‌عنــوان وا
گزارش‌هــا تغییــرات بافــت ســفید در هیپوکامــپ از بهتریــن نشــانگرهای  دیابــت نــوع 3 و آلزایمــر به‌شــمار مــی‌رود. براســاس 

زیســتی بــرای شــناخت پیشــرفت بیمــاری آلزایمــر اســت.
کنتــرل  گــروه  کنتــرل دیابــت نــوع 3، 2.  گــروه  گــروه 1.  مــواد و روش‌هــا: 25 ســر مــوش صحرایــی به‌صــورت تصادفــی بــه پنــج 
گــروه دیابــت نــوع 3 و تمریــن اختیــاری در محیــط غنی‌سازی‌شــده و  گــروه دیابــت نــوع 3 و تمریــن اجبــاری، 4.  ســالم، 3. 
گــروه تمریــن اجبــاری به‌صــورت تمریــن تناوبــی شــدید و مطابــق  گــروه شــم تقســیم شــدند. روش فعالیــت موش‌هــا در   .5
گــروه تمریــن اختیــاری پنــج  گرفــت. موش‌هــای  بــا آزمایــش بیشــترین ظرفیــت تمرینــی وانــگ و همــکاران )2017( انجــام 
گــروه تمریــن اجبــاری در محیــط غنی‌سازی‌شــده قــرار  روز در هفتــه بــه مــدت دو ســاعت در روز و همزمــان بــا فعالیــت 
داده شــدند. GFAP بــه روش ایمونوهیستوشــیمیایی DAB ســنجیده شــد. بــرای ارزیابــی یادگیــری و حافظــۀ فضایــی 
حیوانــات از آزمــون مــاز آبــی موریــس اســتفاده شــد. به‌منظــور ســنجش توزیــع طبیعــی داده‌هــا از آزمــون شــایپرو-ویلک 
اســتفاده شــد. بــرای تحلیــل داده‌هــا از آزمــون آنــوا یکطرفــه و آزمــون تعقیبــی توکــی بــا ســطح معنــاداری 5 درصــد اســتفاده 
گــراف پــد پریــزم نســخۀ SPSS ،8 نســخۀ 21 و نرم‌افــزار  شــد. تحلیل‌هــای آمــاری و ترســیم نمودارهــا به‌وســیلۀ نرم‌افــزار 

گرفــت. کســل نســخۀ 2010 انجــام  مایکروســافت ا
کنتــرل دیابــت نــوع 3 دارای بیشــترین مقــدار بیــان GFAP بــوده و ایــن تفــاوت بــا تمــام  گــروه  کــه  نتایــج: نتایــج نشــان داد 
ــاری پرشــدت  ــروه تمریــن اجب گ ــی و  ــاری در محیــط غن ــروه تمریــن اختی گ  .)P≥0/05( ــادار اســت گروه‌هــای پژوهشــی معن
ــوع 3 میــزان GFAP کمتــری داشــتند )P≥0/05(. در مقایســۀ ایــن  کنتــرل دیابــت ن ــروه  گ ــه  به‌صــورت معنــاداری نســبت ب
گــروه تمریــن اختیــاری در محیــط غنی‌سازی‌شــده دارای میانگیــن پایین‌تــری از درصــد   ، دو شــیوۀ تمرینــی بــا یکدیگــر
ــروه  گ ــا ایــن حــال تفــاوت بیــن دو  ــود . ب ــروه تمریــن اجبــاری )26/01%( ب گ ــه میانگیــن  بیــان GFAP )23/67%( نســبت ب
گــروه  کــه  تمرینــی از نظــر آمــاری معنــادار نبــود )P<0/05(. آزمــون ارزیابــی حافظــۀ فضایــی مــاز آبــی موریــس نشــان داد 
گــروه دیابــت نــوع 3  ــا  کنتــرل ســالم و شــم مــدت زمــان بیشــتری را در ناحیــۀ هــدف طــی می‌کننــد و ایــن اختــاف فقــط ب
گــروه  معنــادار بــود )P≥0/05(. هــر دو شــیوۀ تمرینــی عملکــرد بهتــری در زمــان سپری‌شــده در ناحیــۀ هــدف نســبت بــه 
دیابــت نــوع 3 داشــتند، امــا ایــن اختــاف از لحــاظ آمــاری معنــادار نبــود )P<0/05(. در مقایســۀ ایــن دو شــیوۀ تمرینــی بــا 
گــروه تمرینــات اختیــاری در محیــط غنی‌سازی‌شــده زمــان بیشــتری را در ناحیــۀ هــدف ســپری کردنــد  ، موش‌هــای  یکدیگــر
ــود، امــا ایــن  ــاری ب ــروه تمریــن پرشــدت اجب گ ــر از  ــروه در به‌خاطــرآوری اطلاعــات و حافظــۀ فضایــی بهت گ و عملکــرد ایــن 

 .)P<0/05( ــود ــادار نب اختــاف معن
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مقدمه
براساس گزارش انجمن جهانی آلزایمر در هر 3 ثانیه یک نفر 
در دنیــا بــه زوال عقــل مبتــا می‌شــود و پیش‌بینــی می‌شــود 
)Alzheimer's disease( ــه بیمــاری آلزایمــر ــا ب ‌جمعیــت مبت
تــا ســال2040 میــادی بــه 80 میلیــون نفــر در سرتاســر جهــان 
کــه  اســت  پیشــرونده‌ای  مغــزی  اختــال   AD  .)1( برســد 
به‌تدریــج موجــب از بیــن رفتــن حافظــه، اختــال در توانایــی 
کــردن و برقــراری رابطــه  کــردن، اســتدلال  آموختــن، قضــاوت 
کاهــش  بــا دیگــران می‌شــود. هرچنــد ســازوکارهای درگیــر در 
ــوز مــورد  حافظــه و عوامــل شــناختی در بیمــاری آلزایمــر هن
بحــث پژوهشــگران اســت، بیشــتر پژوهش‌هــا، ایــن بیمــاری 
را بــا کاهــش نورون‌هــا در چندیــن منطقــۀ مهــم بــرای حافظه 
ــه‌ویژه در هیپوکامــپ مرتبــط می‌داننــد  و یادگیــری در مغــز بـ
گزارش‌هــا، دیابــت و چاقــی مفــرط در میــان  )2(. براســاس 
آلزایمــر قــرار  بــه  شناخته‌شــده‌ترین عوامــل خطــرزای ابتــا 
 پژوهشــگران بــا مشــاهدۀ میــزان ابتــای 

ً
دارنــد )3(. اخیــرا

کــه  یک‌ونیــم برابــری افــراد دیابتــی بــه آلزایمــر ایــن دیــدگاه را 
ــوع خاصــی از  بیمــاری آلزایمــر ممکــن اســت نشــان‌دهندۀ ن
کرده‌انــد. بــا توجــه بــه وجــه  دیابــت در مغــز باشــد، مطــرح 
ک در ســازوکارهای ســلولی- مولکولــی در میــان دیابت  اشــترا
مرتبــط  انســولین  مقاومــت  و همچنیــن  مغــز  در  آلزایمــر  و 
کاهــش حافظــه و عوامــل شــناختی، اصطــاح  بــا نقــص یــا 
ــرای بیمــاری آلزایمــر پیشــنهاد شــده اســت  ــوع 3 ب دیابــت ن
ــد در پذیــرش ایــن تقســیم‌بندی و عنوان‌بنــدی  )4(؛ هرچن
و  دارد  وجــود  بحــث  متخصصــان  و  پژوهشــگران  بیــن 
عصبــی  دســتگاه  در  اســت.  بیشــتری  مطالعــات  نیازمنــد 
ســلول‌های  از  زیــادی  تعــداد  به‌وســیلۀ  نورون‌هــا  مرکــزی 
گلیــا در رشــد و توســعۀ  گلیــال احاطـــه شده‌انـــد. ســلول‌های 

پلاستیســیته  ماننــد  فرایندهایــی  در  و  عصبــی  دســتگاه 
نیــز  ســیناپس  ایجــاد  و  سیناپســی  شــکل‌پذیری(  )تغییــر 
انــواع  از فراوان‌تریــن  آستروســیت‌ها  ضــروری هســتند )5(. 
کــه در پاســخ بــه هــر نــوع آســیب  گلیــا هســتند  ســلول‌های 
هایپرتروفــی  و  تغییــر  دچــار  مرکــزی  عصبــی  دســتگاه  در 
یــا  گلیوزیــس  کنــش  وا به‌عنــوان  پدیــده  ایــن  می‌شــوند. 
آســتروگلیوزیس شــناخته شــده اســت و از آســیب‌های رایــج 
در دیابــت نــوع 3 محســوب می‌شــود )6(. مشــخصۀ مهــم 
 Glial fibrillary( ســاختGFAPی  افزایــش  گلیــال،  کنــش  وا
کــه یــک پروتئیــن واســط رشــته‌ای  acidic protein( اســت 
مشــخص‌کنندۀ  عامــل  اصلی‌تریــن  و  ســلولی  اســکلت 
در  به‌ویــژه   .)7( آستروسیت‌هاســت  شــدن  کنشــی  وا
کالبدشــکافی مغــز بیمــاران آلزایمــری پــس از مــرگ، تجمــع 
عوامــل التهابــی و افزایــش گلیوزیــس و GFAP به‌راحتــی قابل 
‌مشــاهده بــود )8(. نتایــج تحقیــق کولیت و همــکاران )2008( 
آلزایمــری  بیمــاران  مغــز  در  هیپوکامــپ  حجــم  داد  نشــان 
کاهــش یافتــه اســت )9(.  ــه افــراد ســالم 32 درصــد  نســبت ب
ناحیــۀ  روی   AD در  انجام‌گرفتــه  پژوهش‌هــای  بیشــتر 
گرفتــه اســت. هرچنــد آتروفــی مــادۀ  کســتری مغــز صــورت  خا
کســتری در هیپوکامــپ از تغییــرات ســاختاری در مراحــل  خا
کــه  اولیــۀ AD اســت، امــا چندیــن تحقیــق نشــان داده‌انــد 
تغییــرات بافــت ســفید از بهتریــن نشــانگرهای زیســتی بــرای 
شــناخت پیشــرفت AD اســت )10-14(. درمان‌هــای دارویــی 
هســتند  بیمــاری  تســکین‌دهندۀ  فقــط   AD بــرای  حاضــر 
پیشــرفت  کنونــی  تأییــد  مــورد  داروهــای  از  هیچ‌یــک  و 
کنــد یــا متوقــف نمی‌کنــد )15(. بنابرایــن نقــش  بیمــاری را 
ورزش و فعالیــت بدنــی و همچنیــن اصــاح ســبک زندگــی 
اســت.  پژوهشــگران  توجــه  مــورد  بیمــاری  ایــن  رونــد  در 
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کاهــش  بهتــری در  تأثیــرات  اختیــاری در محیــط غنی‌سازی‌شــده  گروهــی  به‌نظــر می‌رســد فعالیت‌هــای  نتیجه‌گیــری: 
GFAP در بافــت ســفید هیپوکامــپ موش‌هــای مبتــا بــه دیابــت نــوع 3 خواهــد داشــت؛ هرچنــد تمرینــات پرشــدت 
کنــش آســتروگلیوزیس را نســبت بــه گــروه کنتــرل دیابــت نــوع 3 کاهــش داد. گــروه تمریــن اختیــاری در محیــط  اجبــاری نیــز وا
گــروه تمریــن  غنی‌سازی‌شــده، عملکــرد بهتــری در به‌خاطــر آوردن اطلاعــات در آزمــون حافظــۀ فضایــی مــاز آبــی نســبت بــه 
گــروه تمریــن  کــه زمــان سپری‌شــده توســط آنهــا در چــارک ناحیــۀ هــدف، بیشــتر از  اجبــاری پرشــدت داشــتند، به‌نحــوی 

اجبــاری پرشــدت بــود.
، پروتئین GFAP، تمرین پرشدت تناوبی. واژه‌های کلیدی: آستروسیت، بیماری آلزایمر
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ــات ورزشــی  براســاس پژوهش‌هــای انجام‌گرفتــه، نــوع تمرین
و فعالیــت بدنــی تأثیــرات فیزیولوژیکــی متفاوتــی را به‌همــراه 
کــه فعالیــت ورزشــی،  دارد )17,16(. نشــان داده شــده اســت 
در  دیابــت  از  ناشــی  عــوارض  کاهــش  بــرای  قــوی  محرکــی 
همــکاران  و  نــادری   .)18( اســت  جونــدگان  هیپوکامــپ 
پرشــدت  تمریــن  هفتــه  شــش  کــه  دادنــد  نشــان   )2018(
اجبــاری در موش‌هــای آلزایمری‌شــده ســبب بهبــود عوامــل 
کاهــش تجمــع بتــا آمیلوئیدهــا و عوامــل التهابــی  شــناختی و 
کویــس  بئا پژوهــش  نتایــج   .)19( می‌شــود  هیپوکامــپ  در 
و همــکاران )2013( نشــان داد فعالیــت بدنــی اختیــاری بــه 
مــدت ســه مــاه در محیــط غنی‌سازی‌شــده موجــب بهبــود 
آستروســیت‌ها  ریخت‌شناســی  و  آسیب‌شناســی  عوامــل 
آلزایمــری می‌شــود  کنتــرل در موش‌هــای  گــروه  نســبت بــه 
 GFAP کــه )20(. بــا توجــه بــه اینکــه نشــان داده شــده اســت 
و   AD در  به‌ویــژه  آســیب‌های دســتگاه عصبــی مرکــزی  در 
دیابــت نــوع ‌3 بیش‌از‌حــد بیــان می‌شــود و همچنیــن به‌علت 
نبــود اطلاعــات و پژوهــش مناســب در مــورد اثــر تمرینــات 
ورزشــی بــر ایــن عامــل مهــم آســتروگلیوزیس در ایــن جوامــع، 
اجبــاری  تمرینــات  اثــر  بررســی  رویکــرد  بــا  پژوهــش حاضــر 
پرشــدت و اختیــاری در محیــط غنی‌سازی‌شــده بــر بیــان 
موش‌هــای هیپوکامــپ  ســفید  بافــت  در   GFAP ‌پروتئیــن 

گرفت. صحرایی مبت لابه دیابت نوع ‌3 انجام 

روش پژوهش

پژوهــش حاضــر از نــوع تجربی آزمایشــگاهی با شــیوۀ حیوانی 
گرفتــه اســت. در ایــن پژوهــش  و بــا طــرح پس‌آزمــون صــورت 
تغییــرات حاصــل از هشــت هفتــه دو شــیوۀ تمرینــی اجبــاری 
پرشــدت تناوبی و اختیاری در محیط غنی‌سازی‌شــده روی 
عامــل آســتروگلیوزیس GFAP در بافــت ســفید هیپوکامــپ 
‌موش‌هــای صحرایــی مبتــا بــه دیابــت نوع 3 ســنجیده شــده 

است.
نمونه‌هــای پژوهــش: تمامــی مراحــل پژوهــش در مرکــز 
کــه 25  گرفــت؛ بدین‌صــورت  پژوهشــی هیســتوژنوتک انجــام 
ســر مــوش صحرایــی نــر هشــت‌هفته‌ای از نــژاد ویســتار و بــا 
گــرم از مؤسســۀ پاســتور ایــران تهیــه  وزن تقریبــی 350-250 
شــد. ســپس ایــن موش‌هــا بــه اتــاق ویــژۀ نگهــداری مــوش 
و جونــدگان ایــن مرکــز انتقــال داده شــدند. در طــول انجــام 
کنترل‌شــده )دمــای  ‌پژوهــش تمامــی حیوانــات در شــرایط 
‌1±24 سانتی‌گراد، رطوبت 50% و چرخۀ 12 ساعت روشنایی
‌و 12 ساعت تاریکی( و همچنین با دسترسی آزاد به آب و غذا 

نگهــداری شــدند. تمامــی موش‌هــا به‌صــورت تصادفــی بــه 
گــروه   .2 ،)DM III( 3 کنتــرل دیابــت نــوع گــروه  گــروه 1.  پنــج 
گــروه دیابــت نــوع 3 و تمریــن   .3 ،)Control( کنتــرل ســالم
گروه دیابت نوع 3 و   .4 ، )DM III + HIIT( اجباری پرشدت
 ،)DM III + RE( تمرین اختیاری در محیط غنی‌سازی‌شده‌
گــروه شــم )Sham( تقســیم شــدند. همچنیــن راهنمــای  و 5. 
کمیتــۀ  راهنمــای  براســاس  آزمایشــگاهی  حیوانــات  بــا  کار 

اخــاق دانشــگاه تهــران صــورت پذیرفــت.
روش اجــرای پژوهــش: روش تمریــن اجبــاری پرشــدت: 
گــروه تمریــن اجبــاری به‌صــورت  روش تمرینــی موش‌هــا در 
آزمایــش  بــا  و مطابــق  بــود   )HIIT( تناوبــی شــدید  تمریــن 
بیشــترین ظرفیــت تمرینــی وانــگ و همــکاران )2017( انجــام 
ــدا  ــه ابت ک ــود  گرفــت )21(. ایــن روش تمرینــی بدین‌صــورت ب
موش‌هــا بــا ســرعت 8 متــر بــر دقیقــه بــه مــدت دو دقیقــه 
کردنــد. پــس از هــر دو  گــردان شــروع بــه دویــدن  روی نــوار 
ایــن  و  یافــت  افزایــش  دقیقــه  در  متــر   1 ســرعت  دقیقــه، 
نتواننــد  موش‌هــا  کــه  کــرد  پیــدا  ادامــه  زمانــی  تــا  ســرعت 
کننــد.  افزایــش ســرعت را بیــش از 10 ثانیــۀ متوالــی تحمــل 
بــرای تعییــن میانگیــن ســرعت بیشــینه بالاتریــن ســرعت و 
مــدت زمــان اجــرا ثبــت شــد. آزمــون ظرفیــت بیشــینۀ تمرینــی 
گرفــت. ایــن برنامــۀ تمرینــی  در هفته‌هــای 0 ،2، 4 و 6 انجــام 
به‌صــورت پنــج روز در هفتــه و بــه مــدت هشــت هفتــه انجــام 
کــه روش آن در جــدول 1 نشــان داده شــده اســت.  گرفــت 
گــروه  کنتــرل دیابــت نــوع 3 و  کنتــرل ســالم،  گــروه  موش‌هــای 
شــم نیــز پنــج روز در هفتــه و روزانــه بــه مــدت 10 تــا 15 دقیقــه 
ــردان خامــوش  گ ــوار  به‌منظــور یکسان‌ســازی شــرایط روی ن

گرفتنــد. قــرار 
‌روش تمریــن اختیــاری در محیــط غنــی ســازی شــده: 
محیــط  در  موش‌هــا  قرارگیــری  زمــان  مــدت  میــزان 
آزمایشــی  جلســۀ  یــک  پایلــوت  از  پــس  شــده  غنی‌ســازی‌ 
موش‌هــا  مناســب  فعالیــت  میــزان  یافتــن  بــرای  تحلیــل  و 
هفتــه  در  روز  پنــج  حیوانــات  شــد.  مشــخص  محیــط  در 
گــروه  فعالیــت  بــا  و همزمــان  روز  در  مــدت دو ســاعت  بــه 
داده  قــرار  غنی‌سازی‌شــده  محیــط  در  اجبــاری  تمریــن 
شــدند. طراحــی فضــای محیــط غنی‌سازی‌شــده هماننــد 
محیط‌هــای ورزشــی بــا انــواع وســایل و محرک‌هــای تعادلــی، 
تمرینــات مقاومتــی و هــوازی طراحــی شــد و ایــن تجهیــزات 
 ، ــواع توپ‌هــای صــدادار ــان عمــودی و افقــی، ان شــامل نردب
ــه و ســایر ادوات ورزشــی  ــردان، سرســره، طنــاب، لول گ چــرخ 
بــود )شــکل 1(. انــدازۀ قفــس طراحــی شــده و شــرایط رطوبــت 

کنش آستروگلیوزیس در دیابت نوع 3 جمشیدی و همکارانبررسی دو شیوه تمرینی بر وا
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کنوانســیون اروپــا بــرای  و دمــای محیــط براســاس اســتاندارد 
حمایــت از حیوانــات مهــره‌دار بــرای اهــداف آزمایشــگاهی 
گرفــت )22(. ابعــاد قفــس به‌صــورت مکعــب مربــع بــا  صــورت 
ــود و طراحــی  ــاع 80 ســانتی‌متر ب ــر و ارتف طــول و عــرض 1 مت
ــرای  ــی ب ــه موش‌هــا از آن به‌راحت ک ــود  ــی ب دیواره‌هــا به‌صورت

کننــد. پیمایــش عمــودی اســتفاده 
روش‌هــای آزمایشــگاهی: القــای دیابــت نــوع 3: موشــها 
پــس از هفــت روز نگهــداری در محیــط آزمایشــگاه و ســازگاری 
کتامیــن  بــا محیــط از طریــق تزریــق درون‌صفاقــی زایلازیــن و 
کیلوگــرم( بی‌هــوش  )بــه نســبت‌های 6 بــه 60 میلی‌گــرم بــر 
کس قــرار داده  شــدند )23(. ســپس در دســتگاه اســترئوتا
شــدند و پــس از فیکــس کــردن آنهــا در خــط مدیــال در پشــت 
کــردن  از تمیــز  بــرش ایجــاد شــد. پــس  ســر موش‌هــا یــک 
ســطح جمجمــه و یافتــن نقطــۀ برگمــا به‌عنــوان مرجــع، بــا 
کســیک،  استرئوتا روش  Paxinosبــه  اطلــس   از  اســتفاده 
محــل تزریــق در دو طــرف جمجمــه نشــانه‌گذاری شــد. پــس 
از علامت‌گــذاری نقــاط هــدف، توســط دریــل دندان‌پزشــکی 
دو ســوراخ روی جمجمــه ایجــاد شــد. بــرای القــای دیابــت 
بــا  استرپتوزوتوســین  محلــول  از  میکرولیتــر   10  ،3 نــوع 
میکروســرنگ  به‌وســیلۀ  کیلوگــرم  بــر  میلی‌گــرم   3 غلظــت 
بطن‌هــای جانبــی  درون  بــه  دوطرفــه  به‌صــورت  همیلتــن 
‌مغــز بــا مختصــات برحســب برگمــا : 0/5- قدامــی خلفــی، 
‌1/2± جانبــی نســبت بــه خــط وســط، 3/2- پشــتی شــکمی 
‌تزریق شد )24(. برای تأیید دیابت نوع 3 از آزمون تشخیصی 
کــه  بدین‌صــورت  )25(؛  شــد  اســتفاده  موریــس  آبــی  مــاز 
دو هفتــه پــس از جراحــی و القــای دیابــت نــوع 3، پــس از 
اجــرای روش آموزشــی و آزمــون مــاز آبــی، اختــاف بیــن زمــان 
کنتــرل ســالم و  گروه‌هــای  سپری‌شــده در ناحیــۀ هــدف بیــن 
دیابتــی نــوع 3 معنــادار بــود و ایــن نتایج اختــال در یادگیری 
کــه توســط استرپتوزوتوســین  و حافظــۀ فضایــی حیوانــات را 
ایجــاد شــده بــود، نشــان داد. در گــروه شــم نیــز هماننــد ســایر 
کــه دیابــت نــوع 3 در آنهــا القــا شــد، جراحــی بــا  گروه‌هایــی 
گرفــت، امــا به‌جــای تزریــق  روش یکســان ذکرشــده صــورت 
درون‌بطنــی محلــول استرپتوزوتوســین، بــا همــان حجــم و 

غلظــت محلــول ســالین تزریــق شــد.
ارزیابــی  بــرای  فضایــی:  حافظــۀ  و  یادگیــری  ارزیابــی 
یادگیــری و حافظــۀ فضایــی حیوانــات از مــاز آبــی موریــس 
اســتفاده شــد. ایــن آزمــون تأثیــرات بهبودبخشــی حافظــه یــا 
فراموشــی‌آور داروهــا و نیــز تأثیــرات دســتکاری‌های ژنتیکــی 
به‌خوبــی  را  بــه عملکــرد هیپوکامــپ در حیوانــات  وابســته 

آب  تانــک  از  آزمایــش  ایــن  انجــام  بــرای  می‌دهــد.  نشــان 
کــه  دایــره‌ای بــا قطــر 180 ســانتی‌متر و ارتفــاع 60 ســانتی‌متر 
ــا عمــق 25-30 ســانتی‌متر و دمــای 2±25 ســانتی  ــی ب ــا آب ب
پــر شــده اســت، اســتفاده شــد. یــک ســکوی نجــات بــا قطــر 
از  یکــی  در  آب،  ســطح  زیــر  ســانتی‌متر   1 و  ســانتی‌متر   10
ــرای  ــراد ایــن ســکو وســیله‌ای ب گ چهــار چــارک قــرار داشــت؛ 
فــرار حیــوان از آب اســت. حــرکات و رفتــار حیــوان به‌وســیلۀ 
دوربینــی کــه در ارتفــاع دومتــری بــالای ناحیــۀ مرکــزی مخــزن 
در  اطلاعــات  و  شــد  کنتــرل  و  ردیابــی  اســت،  گرفتــه  قــرار 
ــل  ــزار EthoVision تحلی ــره ‌شــده و توســط نرم‌اف ــه ذخی رایان
کــردن ســکو در  شــد. بیشــترین زمانی‌کــه حیــوان بــرای پیــدا 
اختیــار دارد، 60 ثانیــه اســت. درصورتی‌کــه حیــوان در ایــن 
مــدت ســکو را پیــدا نمی‌کــرد، بــا دســت پژوهشــگر بــه ســمت 
روی  ثانیــه   30 مــدت  بــه  ســپس  می‌شــد.  هدایــت  ســکو 
ســکو قــرار می‌گرفــت تــا بــا توجــه بــه علامت‌هــای محیطــی 
نصب‌شــده بتوانــد محــل ســکو را بــه حافظــه بســپارد. ایــن 
روزانــه  آمــوزش،  روزهــای  در  و  روز  پنــج  مــدت  بــه  آزمــون 
چهــار بــار بــا فاصلــۀ 10 دقیقــه تکــرار شــد. در هــر بــار آمــوزش 
نقطــۀ  هشــت  از  یکــی  از  تصادفــی  به‌صــورت  موش‌هــا 
ژئوگرافیــک مخــزن بــه داخــل آب رهــا شــدند. در ایــن مراحــل 
رونــد یادگیــری حیــوان براســاس مــدت زمــان سپری‌شــده 
و مســافت طی‌شــده بــرای یافتــن ســکو ســنجیده شــده و 
ــرای آزمــون به‌خاطــرآوری  ــزار تحلیــل شــد. ب به‌وســیلۀ نرم‌اف
یــک روز پــس از آخریــن آمــوزش، حافظــۀ فضایــی حیوانــات 
کــه  از طریــق آزمــون 60 ثانیــه‌ای ارزیابــی شــد؛ بدین‌صــورت 
پــس از برداشــتن ســکو، مــوش به‌صــورت تصادفــی از یکــی از 
جهــات درون مــاز رهــا می‌شــد. ایــن آزمایــش بــر ایــن اســاس 
کــه بــا فــرض اینکــه حیــوان در مراحــل آمــوزش محــل  اســت 
ــۀ آزمایــش  ــد در مرحل ــه حافظــه ســپرده باشــد، بای ســکو را ب
بیشــترین زمــان را در ربــع محــل قرارگیــری ســکو و ناحیــۀ 

ــد.  کن هــدف ســپری 
نگهــداری  به‌منظــور  قالبگیــری:  و  بافــت  تهیــۀ  فراینــد 
نزدیــک  و  مشــابه  حالــت  در  بــدن  بافت‌هــای  و  ســلول‌ها 
کــردن نمونه‌هــا بــه مــدت 24  بــه حالــت زنــده، پــس از جــدا 
گرفتنــد.  تــا 72 ســاعت در محلــول فرمایــن 10 درصــد قــرار 
ســپس نمونه‌هــا توســط الــکل اتیلیــک آبگیــری شــدند. پــس 
گرفــت تــا از پارافیــن بــرای  از آبگیــری نمونه‌هــا در زایلــول قــرار 
و  قالب‌گیــری  بــرای  بافت‌هــا  آماده‌ســازی  و  ســخت شــدن 

ــرد. ک ــرش بافتــی اســتفاده  ب
 :DAB به روش ایمونوهیستوشیمیایی GFAP سنجش‌
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نمونه‌هــا بــا PBS شســته شــده و آنتی‌بــادی اولیــۀ رقیق‌شــده 
) 1 بــه 100( روی نمونه‌هــا ریختــه شــد و حــدود یک ســاعت در 
گرفــت. ســپس نمونه‌هــا ســه مرتبــه و هــر  دمــای محیــط قــرار 
بــار بــه مــدت پنــج دقیقــه بــا PBS شست‌وشــو داده شــدند. 
 )Diagnostic BioSystems-PV1000D( ازLinkerی  لانــدا   100
بــه مــدت 15 دقیقــه بــه نمونه‌هــا اضافــه شــد. در ادامــه ســه 
مرتبــۀ دیگــر بــا PBS شست‌وشــو داده شــده و 100 لانــدا از 
بــه   )Diagnostic BioSystems-PV1000D( پلیمــر  محلــول 
مــدت 30 دقیقــه بــه نمونه‌هــا اضافــه شــد. بــار دیگــر نمونه‌هــا 
DAB شســته شــد و در ادامــه 100 لانــدا از محلــول PBS بــا
از  پــس  شــد.  اضافــه  نمونه‌هــا  بــه   )ScyTek-ACV999( ی 

گذشــت پنــج دقیقــه نمونه‌هــا بــا آب شســته شــده و بــه مــدت 
10 ثانیــه در داخــل رنــگ هماتوکســلین قــرار داده شــدند. 
لامــل  نمونه‌هــا،  شفاف‌ســازی  و  آبگیــری  مراحــل  از  پــس 

توســط  عکســبرداری  ســپس  شــد.  نمونــه چســبانده  ‌روی 
گرفت. میکروسکوپ نوری LABOMED انجام 

تحلیــل آمــاری: به‌منظــور توصیــف و ارزیابــی داده‌هــای 
انحــراف  و  میانگیــن  به‌صــورت  توصیفــی  آمــار  از  پژوهــش 
آمــار  از  آزمــون فرضیه‌هــا،  بــرای  اســتفاده شــد.  اســتاندارد 
ارزیابــی  ابتــدای  در  همچنیــن  شــد.  اســتفاده  اســتنباطی 
بــرای ســنجش توزیــع طبیعــی داده‌هــا، از آزمــون شــایپرو-
آزمــون  از  داده‌هــا  تحلیــل  بــرای  شــد.  اســتفاده  ویلــک 
آنــوای یکطرفــه و آزمــون تعقیبــی توکــی بــا ســطح معنــاداری 
بررســی‌های  شــد.  اســتفاده  درصــد   5 مســاوی  کوچک‌تــر 
پــد  گــراف  نرم‌افــزار  به‌وســیلۀ  نمودارهــا  ترســیم  و  آمــاری 
پریــزم نســخۀ SPSS ،8 نســخۀ 21 و نرم‌افــزار مایکروســافت 

گرفــت. کســل نســخه 2010 انجــام  ا

گرم کردنمؤلفه‌های تمرین
بدنۀ اصلی تمرین

کردن سرد 
تناوب بازیافت )8 تناوب(تناوب شدید )9 تناوب(

51.525زمان تمرین )دقیقه(

)Smax( 40%45%85%40شدت تمرین%

گروه تمرین اجباری HIIT با شیب صفر درجه جدول 1. روش تمرینات هوازی تناوبی 

شکل 1. محیط غنی‌سازی‌شده با انواع وسایل و محرک‌های تمرینی و فعالیت بدنی

کنش آستروگلیوزیس در دیابت نوع 3 جمشیدی و همکارانبررسی دو شیوه تمرینی بر وا
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نتایج

 GFAP پروتئیــن  بیــان  درصــد  پژوهــش،  نتایــج  براســاس 
گــروه  کنتــرل ســالم و  گــروه  در بافــت ســفید هیپوکامــپ در 
گروه‌هــا بــود  کمتریــن مقــدار نســبت بــه ســایر  شــم دارای 
معنــادار  گروه‌هــا  ســایر  بــا  تفــاوت  ایــن  آمــاری  لحــاظ  از  و 
کنتــرل  گــروه  کــه  داد  نشــان  نتایــج   .)P≥0/05( اســت 
دیابــت نــوع 3 دارای بیشــترین مقــدار بیــان GFAP بــوده 
گروه‌هــای پژوهشــی معنــادار اســت  و ایــن تفــاوت بــا تمــام 
گــروه  گــروه تمریــن اختیــاری در محیــط غنــی و   .)P≥0/05(
بــه  نســبت  معنــاداری  اجباریبه‌صــورت  پرشــدت  تمریــن 
ــزان GFAP کمتــری داشــتند  ــوع 3 می کنتــرل دیابــت ن ــروه  گ
)P≥0/05(. هرچنــد در مقایســۀ ایــن دو شــیوۀ تمرینــی بــا 
ــروه تمریــن اختیــاری در محیــط غنی‌سازی‌شــده  گ یکدیگــر 
 GFAP دارای میانگیــن پایین‌تــری از درصــد بیــان پروتئیــن
پرشــدت  تمریــن  گــروه  میانگیــن  بــه  نســبت   )%23/67(
اجبــاری )26/01%( بــود. بــا ایــن حــال، ایــن نــوع فعالیــت 
عــوارض  غنی‌سازی‌شــده  محیــط  در  اختیــاری  بدنــی 
آســتروگلیوزیس ناشــی از دیابــت نــوع 3 را بــه مقــدار بیشــتری 
کاهــش داد  نســبت بــه تمریــن اجبــاری انفــرادی پرشــدت 
گــروه تمریــن  )جــدول 1(. از لحــاظ آمــاری تفــاوت میــان دو 
تمریــن  گــروه  و  غنی‌سازی‌شــده  محیــط  در  اختیــاری 
بــا  اجبــاری معنــادار نبــود )P<0/05(. تصاویــر رنگ‌آمیــزی 
بیــان  مقایســۀ  بــرای   DAB ایمونوهیستوشــیمیایی  روش 
گروه‌هــای  تمامــی  هیپوکامــپ  ســفید  بافــت  در   GFAP

پژوهشــی در شــکل 6 نشــان داده شــده اســت. 
دیابــت  گــروه  موش‌هــای  داد  نشــان  آبــی  مــاز  نتایــج 
گروه‌هــا  نــوع 3 در تمامــی روزهــای آمــوزش دیرتــر از ســایر 
بــا  اختــاف  ایــن   .)3 )شــکل  رســیدند  نجــات  ســکوی  بــه 
 .)P≥0/05( بــود  معنــادار  شــم  و  ســالم  کنتــرل  گروه‌هــای 
گــروه تمریــن اجبــاری پرشــدت و اختیــاری  هرچنــد هــر دو 
گــروه  در محیــط غنی‌سازی‌شــده زمــان کمتــری را نســبت بــه 
کردنــد.  دیابــت نــوع 3 بــرای رســیدن بــه ســکوی نجــات طــی 
 .)P<0/05( گــروه معنــادار نبــود امــا تفــاوت آمــاری بــا ایــن 
در مقایســۀ ایــن دو نــوع شــیوه تمرینــی، میانگیــن زمانــی 
نجــات  ســکوی  بــه  رســیدن  بــرای  پرشــدت  تمریــن  گــروه 
در محیــط  اختیــاری  تمریــن  گــروه  از  آمــوزش،  مراحــل  در 
غنی‌سازی‌شــدهکمتر بــود. بــا ایــن حــال اختــاف بیــن دو 
ــی معنــادار نبــود )P<0/05(. همچنیــن در تمــام  گــروه تمرین
ــوع 3 مســافت  ــت ن ــروه دیاب گ روزهــای آمــوزش، موش‌هــای 
بیشــتری را بــرای رســیدن بــه ســکوی نجــات نســبت بــه ســایر 

گروه‌هــا طــی کردنــد )شــکل 4(. ایــن اختــاف از لحــاظ آمــاری 
 .)P≥0/05( کنتــرل ســالم و شــم معنــادار بــود گروه‌هــای  بــا 
گــروه تمریــن اجبــاری پرشــدت و اختیــاری در  هرچنــد هــر دو 
گــروه  محیــط غنی‌سازی‌شــده مســافت کمتــری را نســبت بــه 
کردنــد،  دیابــت نــوع 3 بــرای رســیدن بــه ســکوی نجــات طــی 
 .)P<0/05( امــا ایــن تفــاوت آمــاری بــا این گــروه معنــادار نبــود
، میانگیــن  در مقایســۀ ایــن دو نــوع شــیوۀ تمرینــی بــا یکدیگــر
رســیدن  بــرای  پرشــدت  تمریــن  گــروه  طی‌شــدۀ  مســافت 
محیــط  در  اختیــاری  تمریــن  گــروه  از  نجــات  ســکوی  بــه 
از لحــاظ  ایــن اختــاف  بــود، ولــی  غنی‌سازی‌شــده بیشــتر 

.)P≥0/05( آمــاری معنــادار نبــود
نتایــج آزمــون60 ثانیــه‌ای به‌خاطــرآوری اطلاعــات نشــان 
کنتــرل ســالم و شــم مــدت زمــان بیشــتری را در  گــروه  کــه  داد 
‌ناحیۀ هدف نســبت به ســایر گروه‌ها طی کرده‌اند )شــکل 5( 
گــروه دیابــت نــوع 3 معنــادار بــود  و ایــن اختــاف فقــط بــا 
)P≥0/05(. هرچنــد هــر دو شــیوۀ تمرینــی عملکــرد بهتــری 
گــروه  بــه  نســبت  هــدف  ناحیــۀ  در  سپری‌شــده  زمــان  در 
دیابــت نــوع 3 داشــتند، امــا ایــن اختــاف از لحــاظ آمــاری 
معنــادار نبــود )P<0/05(. در مقایســۀ ایــن دو شــیوۀ تمرینــی 
محیــط  در  اختیــاری  تمرینــات  گــروه  حیوانــات  هــم،  بــا 
غنی‌سازی‌شــده زمــان بیشــتری را در ناحیــۀ هــدف ســپری 
کردنــد و عملکــرد آن‌هــا در به‌خاطــرآوری اطلاعــات و حافظــۀ 
‌فضایی بهتر از گروه تمرین اجباری پرشدت بود. با این حال 

شکل 2. میانگین درصد بیان پروتئین GFAP در بافت سفید 

)P≥0/05( گروه‌های پژوهشی با سطح معناداری هیپوکامپ 

علائم روی هر ستون در صورت همنام بودن یعنی تفاوتی بین آن 

گروه وجود ندارد. در صورت غیر همنام بودن تفاوت معنادار  دو 

گروه‌ها نشان می‌دهد. برای مثال تفاوت آماری بین  را در آن 

کنترل سالم و شم با سایرگروه‌های مطالعه معنادار بود  گروههای 

.)P≥0/05(
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گروه‌های مورد بررسی شکل 3. منحنی یادگیری حیوانات طی روزهای آموزش، مقایسۀ مدت زمان پیدا کردن سکو در 

گروه‌های مورد بررسی شکل 4. منحنی یادگیری حیوانات طی روزهای آموزش، مقایسۀ مسافت پیموده‌شده تا سکو در 

شکل 5. مقایسۀ مدت زمان سپری‌شده در ناحیۀ هدف در 

گروه‌های مورد بررسی 

علائم روی هر ستون در صورت همنام بودن یعنی تفاوتی بین آن 

گروه وجود ندارد. در صورت غیر همنام بودن تفاوت معنادار را  دو 

گروه‌ها نشان می‌دهد. در این آزمون از لحاظ آماری تنها بین  در آن 

گروه دیابت نوع 3 اختلاف معنادار  کنترل سالم و شم با  گروه‌های 

.)P≥0/05( بود

کنش آستروگلیوزیس در دیابت نوع 3 جمشیدی و همکارانبررسی دو شیوه تمرینی بر وا

.)P<0/05( گروه تمرینی از لحاظ آماری معنادار نبود اختلاف بین این دو 
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زمستان 1401/ دوره 15/ شماره 4نشریه فیزیولوژی ورزش و فعالیت بدنی

که به‌صورت رنگ تیره نشان داده شده است. شکل 6. بیان پروتئین GFAP در بافت سفید هیپوکامپ با روش رنگ‌آمیزی 

بحث و نتیجه‌گیری

در ایــن تحقیــق تأثیــر فعالیــت بدنــی اختیــاری در محیــط 
غنی‌سازی‌شــده و تمرینــات اجبــاری بــا شــدت بــالا بــر بیــان 
موش‌هــای  هیپوکامــپ  ســفید  بافــت  در   GFAPپروتئیــن
صحرایــی مبتــا بــه دیابت نوع 3 بررســی شــد. آستروســیت‌ها 
در دســتگاه عصبــی مرکــزی حــدود 25 تــا 50 درصــد از حجــم 
کرده‌انــد. ایــن ســلول‌ها بــه نســبت 10 بــه 1  مغــز را اشــغال 

آستروســیت‌ها   .)26( هســتند  نورون‌هــا  از  بیشــتر  بســیار 
بــه دو نــوع رشــته‌ای و پروتوپلاســمیک تقســیم می‌شــوند. 
کســتری قــرار  آستروســیت‌های پرتوپلاســمیک در مــادۀ خا
می‌گیرنــد و توســط زوائــد شاخه‌ای‌شــکل خــود نورون‌هــا را 
احاطــه می‌کننــد. امــا آستروســیت‌های رشــته‌ای در مــادۀ 
کــه  هســتند  رگــی  انتهــای  دارای  و  می‌گیرنــد  قــرار  ســفید 
متصــل  مویرگ‌هــا  دیــوارۀ  بخــش خارجــی  بــه  را  ســلول‌ها 
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آستروســیت‌های  کــه  اســت  شــده  داده  نشــان  می‌کنــد. 
 GFAP رشــته‌ای نســبت بــه آستروســیت‌های پرتوپلاســمیک
در  شناسایی‌شــده  ناهنجاری‌هــای   .)27( دارنــد  بیشــتری 
ــه AD و ناهنجاری‌هــای  ــا ب ــز و هیپوکامــپ بیمــاران مبت مغ
مشــابه شناسایی‌شــده در بیمــاران دیابتــی رابطــۀ مهمــی 
را میــان دیابــت و آلزایمــر برقــرار می‌کنــد )28(. هیپوکامــپ 
کــه مرکــز یادگیــری  قســمتی از دســتگاه لیمبیــک مغــز اســت 
و حافظــه نام‌گــذاری می‌شــود. حافظــه افــراد و مدل‌هــای 
کــه هیپوکامــپ آنهــا آســیب ‌دیــده یــا برداشــته شــده  حیوانــی 
قســمت  در  هیپوکامــپ  اســت.  شــده  مختــل  به‌شــدت  و 
پوشــانده   )alveus( آلوئــوس  توســط  جانبــی  و  فوقانــی 
ــه  کــه حــاوی رشــته‌های مــاده ســفید منتهــی ب شــده اســت 
داخــل  تزریق‌شــده   STZ  .)29( اســت   )Fimbria( فیمبریــا 
بطــن مغــز بــا اختــال در پیام‌رســانی انســولین ســبب القــای 
دیابــت نــوع 3 می‌شــود. در الگوهــای حیوانــی نشــان داده 
کاهــش عملکــرد شــناختی و اختــال  کــه ســبب  شــده اســت 
آمیلوئیدهــا  بتــا  تجمــع  و  رســوب  می‌شــود.  یادگیــری  در 
فعــال  و  التهابــی  ســایتوکاین‌های  بیــان  افزایــش  ســبب 
در  داخل‌ســلولی  پیام‌رســانی  آبشــارهای  انــواع  شــدن 
کنش‌هــای  وا موجــب  و  شــده  هیپوکامــپ  و  مغــز  داخــل 
آســتروگلیوزیس می‌شــود. بیــان بیش‌ازحــد  یــا  گلیوزیــس و 
ســایتوکاین‌های التهابــیCNTF و IL6 ســبب فعــال شــدن 
ــه  ــه یــک ســایتوکاین ب مســیر JAK/STAT شــود. هنگامی‌ک
ــر روی غشــای ســلولی متصــل شــود،  ــده خــاص خــود ب گیرن
گیرنــدۀ مرتبــط بــا JAKs فعــال  کینــاز سیتوپلاســمی  فعالیــت 
می‌شــود. JAKs فعال‌شــده باقیمانــدۀ تیروزیــن را در دامنــۀ 
تــا  می‌کنــد  فســفوریله  ســایتوکاین  گیرنــدۀ  سیتوپلاســمی 
گیرنــدۀ   STAT کنــد.  فراهــم   STAT بــرای  خالــی  فضــای 
ســایتوکین را از طریــق دامنــۀ SH2 خــود متصــل می‌کنــد و 
کــه در  در بقایــای تیروزیــن توســط JAKs فســفریله می‌شــود 
نهایــت بــه تشــکیل همــو یــا هتــرو دیمرهــا از طریــق تعامــل 
 STAT شــدن  فســفریله  می‌شــود.  منجــر   SH2 فســفات 
کــه متعلــق  ســبب بیــان پروتئینــی بــه نــام GFAP می‌شــود 
به‌طــور  و  اســت    III کلاس)IFS(ط  میانــی  رشــته‌های  بــه 
عصبــی  دســتگاه  آستروســیت‌های  سیتوپلاســم  در  ویــژه 
آستروســیت‌های  در   GFAP  .)30( می‌شــود  بیــان  مرکــزی 
 ،)ND( بیماری‌هــای مزمــن تخریب‌کننــدۀ اعصــاب مرکــزی
می‌یابــد  افزایــش  آلزایمــر  بــه  مبتــا  در موش‌هــای  به‌ویــژه 
نشــان  در  مهــم  از شــاخص‌های  بیش‌ازحــد،  بیــان  ایــن  و 
آســیب‌های  و  آستروســیت‌ها  شــدن  کنشــی  وا دادن 

تأثیــرات  متعــددی  پژوهش‌هــای   .)31( اســت  ســلولی 
کاهــش عــوارض مخــرب  مطلــوب فعالیت‌هــای ورزشــی را در 
ایــن حــال،  بــا  داده‌انــد.  نشــان  دیابــت  و  آلزایمــر  بیمــاری 
پژوهــش و تحقیقــی بــا رویکــرد بررســی اثــر فعالیــت بدنــی 
GFAP، در بیمــاران  آســتروگلیوزیس  بــر اصلی‌تریــن عامــل 
نتایــج  نشــد.  یافــت   3 نــوع  دیابــت  و  آلزایمــر  بــه  مبتــا 
گروهــی  کــه تمرینــات اختیــاری  پژوهــش حاضــر نشــان داد 
در محیطــی غنی‌سازی‌شــده بــا انــواع محرک‌هــای تمرینــی 
ــد  ــاری می‌توان ــات پرشــدت اجب ــه تمرین و ورزشــی، نســبت ب
،GFAP کاهــش بیــان پروتئیــن ‌تأثیــرات مطلوب‌تــری را در 
بــه دیابــت  در بافــت ســفید هیپوکامــپ موش‌هــای مبتــا 
نــوع 3 به‌همــراه داشــته اســت. همچنیــن ایــن نکتــه حائــز 
کــه بــا وجــود اختیــاری بــودن فعالیــت بدنــی  اهمیــت اســت 
ایــن  کمتــر  در محیــط غنی‌سازی‌شــده، و شــدت و حجــم 
ایــن  بــه تمرینــات پرشــدت اجبــاری،  نــوع تمریــن نســبت 
نــوع فعالیــت بدنــی تأثیــرات مطلوب‌تــری در بهبــود حافظــۀ 
اطلاعــات در موش‌هــای مبتــا  آوردن  به‌خاطــر  و  فضایــی 
نــوع 3 دارد. در پژوهــش برنــاردی و همــکاران  بــه دیابــت 
)2013( روی موش‌هــای صحرایــی ســالم، نشــان داده شــد 
کــه نــوار گــردان بــا شــدت متوســط 20 دقیقــه در روز بــه مــدت 
گلوتامیــن  افزایــش  و   GFAP کاهــش  ســبب  هفتــه  چهــار 
 )2019( همــکاران  و  لیانــگ   .)32( می‌شــود   )GS( ســنتتاز 
کــه تمرینــات پرشــدت HIIT توانســت عــوارض  نشــان دادنــد 
ک‌هــای آمیلوئیــد بتــا را در هیپوکامــپ موش‌هــای  تجمــع پلا
کاهــش دهــد )33(. پژوهش‌هــای محــدودی  آلزایمری‌شــده 
کرده‌انــد.  بررســی  را   AD تأثیــر محیــط غنی‌سازی‌شــده در 
محیــط  کــه  دادنــد  نشــان   )2020( همــکاران  و  کانــو  نا
موش‌هــای  فضایــی  حافظــۀ  توانســت  غنی‌سازی‌شــده 
بخشــد  بهبــود  کنتــرل  گــروه  بــه  نســبت  را  آلزایمری‌شــده 
بــا نتایــج پژوهــش حاضــر همســو بــود.  )34(. ایــن نتایــج 
کــه دو  گــزارش دادنــد  امــا جانکواســکی و همــکاران )2003( 
مــاه نگهــداری و هوســینگ در محیــط غنی‌ســازی شــده در 
ک‌هــای  موش‌هــای ترانــس ژنیــک ســبب افزایــش و تجمــع پلا
نتایــج  ســایر  بــا  نتایــج  ایــن  و  شــد  خواهــد  آمیلوئیــد  بتــا 
پژوهش‌هــای دیگــر ناهمسوســت )35(. بــا ایــن حــال، بیشــتر 
غنی‌سازی‌شــده  محیــط  در  بررسی‌شــده  پژوهش‌هــای 
به‌صــورت نگهــداری و ســکونت )هوســینگ( طولانی‌مــدت 
 AD بــود و فعالیــت بدنــی بــا زمــان محــدود و مشــخص در
یــا دیابــت نــوع 3، ماننــد روش فعالیــت بدنــی در پژوهــش 
حاضــر در مطالعــه‌ای یافــت نشــد. در مقایســۀ ایــن دو نــوع 
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گروهــی اختیــاری به‌علــت تعامــات  شــیوۀ تمرینــی، تمرینــات 
 ، کــردن همدیگــر بــالای حیوانــات بــا یکدیگــر )ماننــد تعقیــب 
آن  رقابتــی  گرفتن‌هــا، ماهیــت  کشــتی  کــردن،  جســت‌وجو 
چــرخ  ماننــد  دســتگاه‌هایی  کتســاب  ا بــرای  تــاش  ماننــد 
گــردان و نردبــان و فعالیــت در آن، همچنیــن وجــود انــواع 
رابطــۀ  توانســت  تمرینــی(  مناســب  محرک‌هــای  ‌مختلــف 
مســتقیمی را بیــن کاهــش عــوارض آســتروگلیوزیس و عملکرد 
گــروه تمرینــات انفــرادی بــا  گــروه نســبت بــه  حافظــه در ایــن 
معنــادار  اختــاف  ایــن  هرچنــد  دهــد.  نشــان  بــالا  شــدت 
بــا  نســبت مســتقیمی  ایــن موضــوع می‌توانــد  ولــی  نبــود، 
آبــی و به‌خاطــر آوردن  نتایــج آزمــون حافظــۀ فضایــی مــاز 
داد  نشــان  نتایــج  کــه  به‌نحــوی  باشــد.  داشــته  اطلاعــات 
گــروه تمریــن اختیــاری محیــط غنی‌سازی‌شــده،  موش‌هــای 
عملکــرد بهتــری در آزمــون حافظــۀ فضایــی داشــتند و زمــان 
سپری‌شــده توســط آن‌هــا در چــارک ناحیــۀ هــدف، بیشــتر از 
گــروه تمریــن اجبــاری پرشــدت بــود. در مقایســۀ ایــن دو نــوع 
شــیوۀ تمرینــی می‌تــوان بــه یکــی دیگر از نتایج آزمــون ماز آبی 
موریــس اشــاره کــرد که بــا توجه به داده‌هــای مراحل آموزش، 
گــروه تمریــن پرشــدت اجبــاری مســافت بیشــتری،  حیوانــات 
گــروه  در زمــان سپری‌شــدۀ کمتــری را نســبت بــه حیوانــات 
ــرای رســیدن بــه ســکو نجــات پیمودنــد.  تمریــن اختیــاری ب
ســازگاری‌های  و  تأثیــرات  احتمــال  می‌توانــد  نتایــج  ایــن 
ایــن  در  انجام‌گرفتــه  پرشــدت  تمرینــات  عضلانــی  ‌عصبــی 
ــاری در  ــروه تمریــن اختی گ ــات  ــه حیوان ــات را نســبت ب حیوان
ایــن آزمــون نشــان دهــد. بــا توجــه بــه نتایــج تحقیــق حاضــر 
گروهــی اختیــاری در محیــط  به‌نظــر می‌رســد فعالیت‌هــای 
کاهــش عــوارض  غنی‌سازی‌شــده تأثیــرات مطلوب‌تــری در 
ناشــی از دیابــت نــوع 3 خواهــد داشــت. هرچنــد تمرینــات 
کنش آســتروگلیوزیس  پرشــدت اجباری HIIT نیز توانســت وا
کاهــش دهــد، ولــی  کنتــرل دیابــت نــوع 3  گــروه  را نســبت بــه 
همچنیــن  و  گروهــی  فعالیــت  و  تعامــات  می‌رســد  به‌نظــر 
وجــود محرک‌هــای محیطــی مختلــف هنــگام فعالیــت بدنــی، 
 JAK/STAT ممکــن اســت تأثیــرات مطلوب‌تــری در مســیر‌
در   GFAP آســتروگلیوزیس  مخــرب  عوامــل  کاهــش  در 
هیپوکامــپ بیمــاران مبتــا بــه دیابــت نــوع 3 داشــته باشــد. 
از محدودیت‌هــای ایــن پژوهــش می‌تــوان بــه ایــن موضــوع 
دســتگاه  در  خاموشــی  و  نقصــان  به‌علــت  کــه  کــرد  اشــاره 
بــرق در طــول هشــت هفتــه پژوهــش، دو جلســۀ تمرینــی 
ــر  ــی پیشــنهاد می‌شــود تأثی ــزار نشــد. در پژوهش‌هــای آت برگ
کوتاه‌مــدت در محیــط غنی‌سازی‌شــده هماننــد  تمرینــات 

ــی پژوهــش حاضــر و مقایســۀ آن بــا نگهــداری و  روش تمرین
روی  غنی‌سازی‌شــده،  محیــط  در  طولانی‌مــدت  فعالیــت 
آســتروگلیوزیس و بتاآمیلوئیــد در بیمــاران  عوامــل مخــرب 
مبتــا بــه آلزایمــر و دیابــت نــوع 3 بررســی شــود. همچنیــن 
پروتوپلاســمیک  آستروســیت‌های  قرارگیــری  بــه  توجــه  بــا 
، پیشــنهاد می‌شــود پژوهشــی بــا  کســتری مغــز در مــادۀ خا
بیــان  بــر  انــواع مختلــف تمرینــات ورزشــی  رویکــرد بررســی 
کســتری و ســفید  GFAP و بتاآمیلوئیــد در هــر دو بافــت خا
هیپوکامــپ بیمــاران مبتــا بــه دیابــت نــوع 3 صــورت پذیــرد 
یکدیگــر  بــا  بافــت  دو  ایــن  در  ورزشــی  فعالیت‌هــای  اثــر  و 

مقایســه شــود. 
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‌این مقاله برگرفته از رسالۀ دکتری پژوهشگر است و هیچ‌گونه
حامی مالی ندارد.

مشارکت نویسندگان

تمــام نویســندگان در آماده‌ســازی مقالــه مشــارکت یکســان 
داشــته‌اند. 

تعارض منافع

نویســندگان اعــام می‌دارنــد هیچ‌گونــه تعــارض منافعــی در 
مقالــۀ حاضــر وجــود نــدارد.

تشکر و قدردانی

از جنــاب دکتــر محمدرضــا کــردی و ســرکار خانــم دکتر فاطمه 
در  راهنمایــی  به‌ســبب  دکتــر مظاهــری  و خانــم  شــب‌خیز 
ــن پژوهــش  ــل مطالعــات ای ــن تکمی ــن، اجــرا و همچنی تدوی
زنجانیــان،  ســرکار خانم‌هــا  از  قدردانــی می‌شــود.  و  تشــکر 
کــه در انجــام ایــن  خرمشــاهی و آقــای فــاح و ســایر عزیزانــی 
پژوهــش همــکاری داشــتند نیــز سپاســگزاریم. تمامــی منابــع 
مالــی ایــن پژوهــش توســط پژوهشــگر تأمیــن شــده اســت. 
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