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Abstract 
Objective: Diabetes is known to accelerate endothelial cell dysfunction. Meanwhile, an 
adequate physical activity is recommended as a nonpharmacological treatment. Hence, the 
aim of the present study is to evaluate the effect of two different time periods of regular 
swimming exercise on serum levels of NO, VEGF, and TGF-β1 in diabetic male rats. 
Methods: We randomly divided 28 male Wistar rats into 4 groups of 7 rats per group - 
control, diabet, diabet-train 30, and diabet-train 60. Diabetes was induced using alloxan (90 
mg/kg, intraperitoneal injection) in rats. The animals performed swimming training for 30 
and 60 min for 5 weekly sessions, for a total of 8 weeks. The rats were killed 72 h after the 
last training session and was measured the levels of glucose, insulin, NO, VEGF, and TGF-
β1. One-way ANOVA was used for statistical analysis (p≤0.05). 
Results: Diabetes increased the levels of glucose, insulin and TGF-β1, whereas it 
significantly reduced NO and VEGF levels. After 8 weeks, 30 min- swimming training, 
causing reverse of health changes compared to diabetes (p<0.05). 60 min- training did not 
make significant change (p>0.05). But there were significant differences in the levels of 
glucose, NO, and TGF-β1 between the two groups that trained for 30 and 60 min. 
Conclusion: It seems swimming training with enough time, which is sought for diabetic 
patients, can lead to a protective effect against cardiovascular disease by impacting the 
endothelial function factors in these patients. 
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 :96/31/6پذیزش مقبله:  11/69/:1دریبفت مقبله: 

 چكيدٌ
ٝ ٤ى٣ اش پ٥بٔدٞب٢ د٤بثت، اختلاَ دز عّٕىسد ا٘دٚت٥ّبَ اغت ٚ فعب٥ِت ٚ ٞدف: وهبز٢ ي٥هس داز٤ٚه٣     عٙهٛاٖ زاٜ  زشؾ٣ ٔٙبغت ثه

 غهس٣ٔ ٥٘تس٤هه   غهوٛ  ؾهٙب ثهس   تٕس٤ٗ ٔهٙمٓ   ٔمب٤ػٝ تأث٥س دٚ ٔدت ٔتفبٚتؾٛد. ثٙبثسا٤ٗ ٞدف اش پطٚٞؽ حبضس،  تٛق٥ٝ ٣ٔ

 ثٛد.٘س د٤بثت٣  ٞب٢ قحسا٣٤ ٔٛؼ دز 1-ثتب  زؾد دٞٙدٜ عسٚل٣ ٚ عبُٔ تغ٥٥س ا٘دٚت٥ّْٛ زؾد اوػب٤د، عبُٔ

اًد ي ريش ، د٤بثت، د٤بثت -تب٣٤( وٙتسَ 7ٌسٜٚ ) 4قٛزت تكبدف٣ ثٝ  غس ٔٛؼ قحسا٣٤ ٘س ٤ٚػتبز ثٝ 28: َا م تٕهس٤ٗ   -غبِٓ

ٌسْ/و٥ٌّٛسْ( اِمب ؾهد.   ٣ّ٥ٔ 90ا٢ تمػ٥ٓ ؾد٘د. د٤بثت ثب تصز٤ك دزٖٚ قفبل٣ آِٛوػبٖ ) دل٥مٝ 60تٕس٤ٗ  -ا٢ ٚ د٤بثت دل٥مٝ 30

غبعت پهع اش آخهس٤ٗ    72دل٥مٝ زا ا٘دبْ داد٘د.  60ٚ  30تٝ، تٕس٤ٗ ؾٙب٢ خّػٝ دز ٞف 5ٞفتٝ ٚ ٞس ٞفتٝ  8ٔدت  ٞب ثٝ آشٔٛد٣٘

  زؾهد  دٞٙهدٜ  عسٚل٣ ٚ عبٔهُ تغ٥٥هس   ا٘دٚت٥ّْٛ زؾد فبوتٛز اوػب٤د، ٥٘تس٤ه ٌّٛوص، ا٘ػ٥ِٛٗ،خّػٝ تٕس٤ٗ، وؿتٝ ٚغپع غوٛ  

 (.P;05/0)ٞب اغتفبدٜ ؾد  ٥ٌس٢ ؾد. اش آشٖٔٛ ٚاز٤ب٘ع ٤ه طسفٝ ٥٘ص ثسا٢ تح٥ُّ دادٜ ا٘داشٜ 1-ثتب 

 داز ٥٘تس٤هه  ٚ وهبٞؽ ٔعٙه٣   1-ثتهب   زؾهد  دٞٙهدٜ  اِمب٢ د٤بثت ٔٛخت افهصا٤ؽ ٥ٔهصاٖ ٌّهٛوص، ا٘ػه٥ِٛٗ ٚ عبٔهُ تغ٥٥هس       :وتايج

٘ػهجت   ا٢ ؾٙب ٔٛخهت ٔعىهٛظ ؾهدٖ ا٤هٗ تغ٥٥هسات      دل٥مٝ 30ٞفتٝ تٕس٤ٗ 8ؾد. پع اش  عسٚل٣ ا٘دٚت٥ّْٛ زؾد عبُٔ اوػب٤د،

داز  . ٕٞچٙه٥ٗ تفهبٚت ٔعٙه٣   (P>05/0)داز ا٤دبد ٘ىهسد   ا٢ تغ٥٥س ٔع٣ٙ دل٥مٝ 60 . ٥ِٚىٗ تٕس٤ٗ(P<05/0)ثٝ ٌسٜٚ د٤بثت ؾد 

 ا٢ ٔؿبٞدٜ ؾد. دل٥مٝ 60ٚ  30ث٥ٗ دٚ ٌسٜٚ تٕس٤ٗ  1-ثتب  زؾد دٞٙدٜ اوػب٤د ٚ عبُٔ تغ٥٥س دز غوٛ  ٌّٛوص، ٥٘تس٤ه

تٛا٘هد ثهب تهأث٥س ثهس عٛأهُ عّٕىهسد        ٣زغد تٕس٤ٗ ؾٙب ثب ٔدت وبف٣ وٝ ٔتٙبغت ثب ؾسا٤ط د٤بثت ثبؾهد، ٔه   ٘مس ٣ٔ : ثٝگيري وتيجٍ

 ٞب٢ عسٚل٣ دز ا٤ٗ ث٥ٕبزاٖ داؾتٝ ثبؾد. ا٘دٚت٥ّبَ اثس حفبظت٣ دز ثساثس ث٥ٕبز٢
 

 ، تٕس٤ٗ ؾٙب1-ثتب  زؾد دٞٙدٜ عسٚل٣، عبُٔ تغ٥٥س ا٘دٚت٥ّْٛ اوػب٤د، عبُٔ زؾد : د٤بثت، ٥٘تس٤هياژگان کليد

 

 

 مقدمٍ
اغت وهٝ   ٥ِٛى٣ٔتبث ٔصٔٗ اختلاَ ( ٤هDiabetes) د٤بثت

ثهس اغهبظ    >.1ؾهٛد =  ٔه٣  ٔمبد٤س ثبلا٢ لٙهد ٔؿه ف   تٛغط

  دز ٘فس ٥ّ٥ٖٔٛ 300 اش ث٥ؽ حبضس حبَ ٞب٢ آٔبز٢ دز ٌصازؼ

 
َ  تهب  ٚ ت ٥ٕٗ شدٜ ؾهدٜ  ٞػتٙد د٤بثتٔجتلا ثٝ  د٥٘ب غساغس  غهب

اٛٞهد  ٘فس ٥ّ٥ٖٔٛ 500 اش ث٥ؽ ثٝ 2030  اش >. ٤ىه٣ 2= زغه٥د  خ

٘مس  ثٝ اغت وٝ ٘ػ٥ِٛٗا ثٝ ٔمبٚٔت 2 ٘ٛع ٞب٢ د٤بثت ٔؿ كٝ
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َ   زغد ٣ٔ  Endothelial) ٔػجت اختلاَ دز عّٕىهسد ا٘هدٚت٥ّب

cell dysfunction: ECD) افصا٤ؽ چسث٣، ا٘ػ٥ِٛٗ طس٤ك اش ٚ 

طٛز٢ وٝ  ثٝ >،3( ثبؾد =Oxidative stress) اوػ٥دات٥ٛ اغتسظ

 ثٝ ٘ػجت د٤بثت٣ افساد دز عسٚل٣ ٚ لّج٣ ٞب٢ اعلاْ ؾدٜ ث٥ٕبز٢

 >.4اغت = تس ؾب٤ع عبد٢ افساد

 شا٤ههه٣  زيخهههب٣٤ وهههٝ دز ؾهههسا٤ط د٤بثهههت،      اش آٖ

(Angiogenesis )چؿٓ، افصا٤ؽ ٚ  ٚ و٥ّٝ ٔب٘ٙد ٞب٣٤ ا٘داْ دز

>، ا٤ٗ ث٥ٕبز٢ اش ٘مس 5= ؾٛد ٣ٔ ٔح٥و٣، ٟٔبز عسٚق ٚ لّت دز

ُ   تٙبلضدازا٢  شا٣٤ زيعسٚل٣ ٚ  اٛٔه دز  ٔتعهدد٢  اغهت. ع

اٖٛ ٣ٔ ٞب آٖ اش وٝ دخ٥ُ ٞػتٙدشا٣٤  زي اوػهب٤د   تس٤هه ٥٘ ثٝ ت

(Nitric Oxide: NOُعبٔهه ٚ ) عسٚلهه٣  ا٘ههدٚت٥ّْٛ زؾههد

(Vascular endothelial growth factor: VEGFٜاؾههبز ) 

ٛد وٝ ت٥ِٛد ٚ فعب٥ِت ٤بثد  ٞب دز د٤بثت وبٞؽ ٣ٔ آٖ ش٤ػت٣ ٕ٘

=6 .<NO ِٛث٥سات ٚغ٥ع ٔتبث٥ِٛى٣، عسٚل٣ أت تٙم٣ٕ٥ ثب ٣ِٔٛى

آزض٥ٙ٤ٗ  -اَا٥٘د٤ٗ، اش اوػ٥داغ٥ٖٛ ٌسٜٚ ٌٛ وٝ اغتٚ غ٣ِّٛ 

ٚ تمس٤جهب  دز تٕهبْ    اغت عبُٔ اتػبع عسٚل٣ ٥ٌسد ٚ ٣ٔ ٘ؿأت

وٕجهٛد   ٔب٘ٙد ٞب٣٤ ٔحسن ثٝ پبغخ ؾٛد ٚ دز ٞب ٤بفت ٣ٔ ثبفت

َ Shear stressثسؾه٣ )  تٙؽ ٚ دز ثبفت اوػ٥طٖ  ٞهب٢  ( غهّٛ

ٖ  >. 7ؾٛد = ٣ٔ تسؾح ا٘دٚت٥ّبَ ٟٔهبز   ثبعه   NO وهبٞؽ ٥ٔهصا

 ٥ٕٓبزاٖ د٤بثت٣ وٕتس اش افساد غبِدز خٖٛ ثاتػبع عسٚل٣ ؾدٜ ٚ 

اُٛٔ ٟٔٓ دز  VEGF >.8اغت = وٝ  اغتشا٣٤  زي٥٘ص ٤ى٣ اش ع

َ  ٔهبتس٤ىع  تدص٤ٝ تىث٥س، ٟٔبخست، دز  ا٘هدٚت٥ّبَ،  ٞهب٢  غهّٛ

  آٖ آشادغبش٢ٚ  NO ت٥ِٛد ٕٞچ٥ٙٗٚ  عسٚل٣ ٞب٢ تؿى٥ُ ؾجىٝ

اٛٞد ثهس اغهبظ    .>9ا٘هدٚت٥ّبَ ٔهرثس اغهت =    ٞب٢ غَّٛ دز  ؾه

اٛ٘بتدسث٣،  ثٝ  بش٥٘ ، وٝشا٣٤ زي ك٤طس اش ثبفت ٥ٓتسٔ ٢ثسا ٣٤ت

ٗ  دز ؾسا٤و٣ ٔب٘ٙد افصا٤ؽ ،دازد VEGFحضٛز   ٚ د٤بثهت  غه

ٝ 9، 8ؾهٛد =  دچبز اختلاَ ٣ٔ طهٛز٢ وهٝ وهبٞؽ ث٥هبٖ ٚ      >. ثه

ٔبٞهٝ( دز   24ٞب٢ ٔػهٗ )  ٞب٢ آٖ دز ثبفت و٥ّٝ ٔٛؼ ٥ٌس٘دٜ

ٝ ثب ٔٛؼ ٖ ) ٔمب٤ػ اٛ ٗ ٌصازؼ ؾد  4ٞب٢ خ ٔبٞٝ( تٛغط ٔحمم٥

 و٥ّد٢ ( ٘مؽCytokinesٞب ) غب٤تٛو٥ٗش طسف د٤ٍس؛ >. ا10=

 ٞهب،  غب٤تٛو٥ٗ ا٤ٗ تس٤ٗ ٟٔٓ اش ٤ى٣ .داز٘د اِتٟبث٣ زٚ٘دٞب٢ دز

 Transforming growth) 1-ثتهب   زؾهد  دٞٙهدٜ  عبُٔ تغ٥٥هس 

factor-β1: TGF-β1 ) .٤هاغت  َ  ٚشٖ ثهب  پسٚتئ٥ٙه٣  ِٔٛىهٛ

٤بثد.  وٝ دز ؾسا٤ط د٤بثت، افصا٤ؽ ٣ٔ داِتٖٛ و٥ّٛ 25 ِٔٛى٣ِٛ

دز  TGF-β1 ،β2  ٚ3βٞههب٢  ثههٝ ٘ههبْ TGF-βغههٝ ا٤صٚفههسْ 

تس٤ٗ پسٚٔٛتٛز  ل٢ٛ TGF-β1 پػتب٘دازاٖ ؾٙبختٝ ؾدٜ اغت وٝ

 دز غب٤تٛو٣ٙ٥ و٥ّد٢ٚ  دز تدٕع ٔبتس٤ىع خبزج غ٣ِّٛ اغت

 TGF-ß1 >.11ٔعسف٣ ؾهدٜ اغهت =   ا٘ػ٣ٙ٥ِٛ ٔمبٚٔت ٚ چبل٣

ٔب٘ٙهههد  ٢غهههبختبز سات٥٥هههتغ دهههبد٤زا دز ا ٣٘مههؽ ٟٕٔههه 

اٚغهىّسٚش ٌّٛٔ  ٥ٙ٣ٙههبث٥ث جههسٚش٥ٚ ف (Glomerulosclerosis) س

اٖٛ   ٚ ٕٔىٗ اغت ثٝ وٙد ٣ٔ فب٤ا ٢س٥ٔستجط ثب پ ٥ٛ٢وّ  ه٤ه عٙه

 ٥ٙ٣ٙهبث ٥ث جسٚش٥اش ف ٣ٚ حدالُ ث ؿ وٙدعُٕ  ه٥جسٚض٥٘ف عبُٔ

ٚ  VEGF. >12= آٖ ٔسثهٛ  ؾهٛد   ؽ٤ثٝ افهصا  ،٢س٥دز پ ٥ٛ٢وّ

TGF-β1  ز ٔ بِف ؾٛ٘د أب دازا٢ آثب ٣ٔ شا٣٤ زيغجت اِمب٢

ٜ غَّٛ ٔسي ثس٘بٔٝ ٞب٢ ا٘دٚت٥ّبَ ٞػتٙد.  ٥٘ص دز غَّٛ ز٤ص٢ ؾد

VEGF َّٛغ   ٝ ز٤هص٢   ٞب٢ ا٘دٚت٥ّبَ زا اش ٔسي غه٣ِّٛ ثس٘بٔه

ٔحهسن   TGF-β1وٙد ِٚه٣   ( ٔحبفمت Apoptosis٣ٔؾدٜ )

 TGF-β1> ٚ ٕٞچ٥ٙٗ 13ز٤ص٢ ؾدٜ اغت = ٔسي غ٣ِّٛ ثس٘بٔٝ

 .>٥٘14ص ٞػت = وبٞؽ حدٓ عكلا٣٘ٔحسن 

ٚ شا٤ه٣   زي وبٞؽ غجت د٤بثت ظ ٘تب٤ح تحم٥مبت،ثس اغب

ا٣٘ٛ ٞب٢ ٔدَ ٚ ا٘ػبٖ دز لّت خب٘ج٣ عسٚق تؿى٥ُ ؾٛد  ٣ٔ ح٥

>. ٔوبِعبت ٘ؿبٖ داد٘د فعب٥ِت ثهد٣٘ ٥٘هص غهجت افهصا٤ؽ     15=

ٝ  ٣ٔشا٣٤  زي اش طس٤ك افصا٤ؽ تٙؽ ثسؾ٣ ٘بؾ٣ اش افصا٤ؽ ؾٛد و

 >. تغ٥٥هسات 16ؾهٛد =  اعٕبَ ٣ٔخس٤بٖ خٖٛ ط٣ فعب٥ِت ثد٣٘ 

ا٣ِٛ  ٚ NO ش٤ػهت٣  فعب٥ِهت  افصا٤ؽ ثٝ ثسؾ٣ ٔٙدس تٙؽ دز ٔت

VEGF ٔب٤ٛزا٘ب ) >.17ؾٛد = ٣ٔMaiorana( ٖ ٚ ٕٞىبزا  )2001 )

اٛش٢ تسو٥ج٣ تٕس٤ٙبت ٌصازؼ داد٘د  ٔمبٚٔت٣ غجت افصا٤ؽ ٚ ٞ

 ث٥ٕبزاٖ دز خس٤بٖ خٖٛافصا٤ؽ پبغخ اتػبع عسٚل٣ حبقُ اش 

ٔوبِعٝ ٘ؿبٖ  ٕٞچ٥ٙٗ ٘تب٤ح ٤ه>. 18اغت = ؾدٜ 2 ٘ٛع د٤بثت

دز  عهسٚق  ٣غه ت ٔٛخهت وهبٞؽ    ٔصٔٗ ٣ٚزشؾ ت٥فعبِداد 

ٗ  ٢ٞب ٔٛؼ -TGF ب٥ٖ، ثI  ٚIII ثب وبٞؽ ولاضٖ ؾٛد وٝ ٣ٔٔػ

β1 ،اٖٛ  ٢ٞب ٔٛؼ دزوٝ  ٣دز حبِ ٕٞساٜ ثٛد تغ٥٥س٢ ٔؿبٞدٜ خ

اٛن . >19٘ؿد = ٘ؿهبٖ داد٘هد    (2011ٚ ٕٞىهبزاٖ )  (Kwak)و

فت ثوهٗ  دز ثب TGF-ß1ٔٛخت وبٞؽ غوح  ٣ٚزشؾ ت٥فعبِ
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ثهب ا٤هٗ ٚخهٛد تهأث٥س فعب٥ِهت       .>20= ٔػٗ ؾد ٢ٞب چپ ٔٛؼ

ٞب٢ ٔرثس ثس غبختبز ٚ عّٕىسد  ٚزشؾ٣ ؾٙب ثس غوٛ  ٔىب٥٘ػٓ

 ا٘دٚت٥ّب٣ِ ثبفت و٥ّٝ ثػ٥بز ٔحدٚد اغت.

ٚ د٤بثت، ت٥ِٛهد ٚ   ثب افصا٤ؽ غٗ٘چٝ پ٥ؿتس اؾبزٜ ؾد چٙب

 افههصا٤ؽ TGF-β1 وههبٞؽ ٚ NO  ٚVEGFش٤ػههت٣  فعب٥ِههت

ٞب٢ ٔٛزد ثسزغه٣ اش ٘هٛع ٔمهبٚٔت٣ ٚ     ؿتس فعب٥ِتث٥ ٚ ٤بثد ٣ٔ

اٛش٢ )عٕٛٔب  تسد٥ُٔ( ثٛد٘د ٚ ثٝ طٛز خهبـ وٕتهس اش ؾهٙب     ٞ

ٚ پطٚٞؿ٣ تأث٥س ٔدت فعب٥ِهت ثهس غهوٛ     اغت اغتفبدٜ ؾدٜ 

اُٛٔ زا ٌصازؼ ٘دادٜ اغت. ثٙبثسا٤ٗ ثب تٛخهٝ ثهٝ    غس٣ٔ ا٤ٗ ع

دز ؾهسا٤ط د٤بثهت ٚ   شا٤ه٣   زي٘مؽ حٕب٤ت٣ فعب٥ِت ثد٣٘ دز 

اُٛٔ ٔٛزد افصا جٛد ع ٤ؽ غٗ، ٕٞچ٥ٙٗ تأث٥س ٔدت فعب٥ِت ثس ثٟ

 30ؾٙب ثب دٚ ٔدت ٔتفهبٚت  تٕس٤ٗ ٔٙمٓ ٤ه دٚزٜ ثس اثسزغ٣، 

ٞهب٢   ٔٛؼ دز NO ،VEGF  ٚTGF-β1 ثس غوٛ دل٥مٝ  60ٚ 

 ثسزغ٣ ؾد. (Wistar) ٘س د٤بثت٣ ٘طاد ٤ٚػتبز قحسا٣٤

 

 َا مًاد ي ريش

آشاد دز و٥ٕتهٝ اخهلاق دا٘ؿهٍبٜ     حبضهس  تدسثه٣  پطٚٞؽ

اٚحهد غهبز٢ ثهب وهد       IR.IAU.SARI.REC.1396.54اغلا٣ٔ 

 ٌسٜٚ ثب ٕٞساٜ آشٖٔٛ پع طس  اش اغتفبدٜ ثب ثٝ تك٤ٛت زغ٥د ٚ

 ٚ ٤ٚػتبز ا٢ ٘طاد ٞفتٝ 50-48ثبِغ  ٘س زت غس 28ز٢ٚ  وٙتسَ،

اٛ٘هبت  ٌسْ ا٘دهبْ ؾهد.   300-250ٚش٣٘  ٥ٔب٥ٍ٘ٗ  ٔسوهص اش  ح٥

اٛ٘هبت  ٍٟ٘داز٢ ٚ پسٚزؼ ٝ  آشٔب٤ؿهٍب٣ٞ  ح٥ ٚ پهع اش   ت٥ٟه

 4ثهٝ   تكبدف٣ قٛزت ثٝ خد٤د ٔح٥ط ثب ا٢ ٞفتٝ دٚ غبشٌبز٢

، د٤بثهت، د٤بثهت    -وٙتسَ ٌسٜٚ ٝ  30تٕهس٤ٗ   -غهبِٓ ا٢ ٚ  دل٥مه

. غس دز ٞس ٌسٜٚ( 7تمػ٥ٓ ؾد٘د ) ا٢ دل٥مٝ 60تٕس٤ٗ  -د٤بثت

اٛ٘هبت   30×15×15ات٥ّٙهه٣  پّه٣  لفههع دز پهطٚٞؽ،  طهه٣ ح٥

ثٛهت  ٚ ٥ٌٔساد  دزخٝ غب٘ت٣ 22±2ٔتس٢ ثب دٔب٢  غب٘ت٣ صاٖ زط

ٍٟ٘داز٢ ؾد٘د  12:12دزقد ٚ چسخٝ تبز٤ى٣ ثٝ زٚؾٙب٣٤  55

قٛزت آشادا٘هٝ دز دغهتسظ    ٚ آة ٚ يرا٢ پّت ٔٛزد ٥٘بش ثٝ

  داؾتٙد. پّت اش ؾسوت ثٝ پسٚز )وسج، تٟساٖ( ت٥ٟٝ ؾد.

 آِٛوػبٖ دٚش ٤ه قفبل٣ داخُ ثسا٢ اِمب٢ د٤بثت، تصز٤ك

ٝ  ٌهسْ  ٥ّٔه٣  90) (Alloxan monohydrate) ٥ٞٛ٘ٛٔدزات  ثه

ٝ  9/0ثب غب٥ِٗ  زت(، ٚشٖ و٥ٌّٛسْ ٞس اشا٢ قهٛزت   دزقد ثه

غبعت ٘بؾتب٣٤ ثٝ ؾىُ داخُ قفبل٣ ثٝ  12ٔحَّٛ ٚ پع اش 

ٜ ٞب٢ ا٢ تصز٤ك ؾد. پع اش  دل٥مٝ 60ٚ  30ٚ تٕس٤ٗ  د٤بثت ٌسٚ

 اش ٞب، چٙد لوسٜ خٖٛ غبعت ثسا٢ تؿ ٥ف د٤بثت٣ ؾدٖ آٖ 72

ٝ  حبِت دز چؿٓ غ٥ٙٛظ  اش اغهتفبدٜ  بثه  ٚ ؾهد  ٘بؾتب٣٤ ٌسفته

 يّمت ؾد. ٥ٌس٢ ا٘داشٜ ٞب زت خٖٛ ٌٌّٛص ٌّٛوٛٔتس، دغتٍبٜ

اٖٛ ثٝ ٥ِتس دغ٣ دز ٌسْ ٣ّ٥ٔ 250 اش ث٥ؿتس خٖٛ ٌّٛوص  د٤بثت٣ عٙ

 >. 11ؾد = ٘مس ٌسفتٝ دز ٞب ٔٛؼ ؾدٖ

 

 بروامٍ تمريىي
دل٥مٝ تٕس٤ٗ ؾٙب لجُ اش  60ٚ  30ٞب٢  ٞب٢ ٌسٜٚ آشٔٛد٣٘

ٝ ث ٝ اق٣ّ، پٙح خّػ دٔت  ٔدت ٤ه ٞفتٝ، ٞس ثبز ثٝٝ ؾسٚع ثس٘بٔ

ٔٙمٛز آؾٙب٣٤ ثب ؾهٙب، تٕهس٤ٗ دادٜ ؾهد٘د. ثس٘بٔهٝ      پٙح دل٥مٝ ثٝ

قٛزت تٕس٤ٙبت ؾهٙب دز تهب٘ىس ؾهٙب٢ ٤ٚهطٜ      تٕس٣ٙ٤ اق٣ّ ثٝ

ٖ دز   30ٔدت پٙح زٚش ٚ ٞس زٚش  ٞفتٝ ٚ ٞس ٞفتٝ ثٝ 8خٛ٘دٌب

>. 11ٌساد اخهسا ؾهد =   دزخٝ غب٘ت٣ 32 ± 2دل٥مٝ دز آة  60ٚ 

ٚ غسد  ٌسْ ثسا٢ اش تٕس٤ٗ ٚ ثعد لجُ شٔبٖ دل٥مٝ حپٙ ٕٞچ٥ٙٗ

اٛ٘بت وسدٖ  دز ٘مس ٌسفتٝ ؾد. ح٥

 12-10 اش پع ٚ تٕس٣ٙ٤ خّػٝ آخس٤ٗ اش پع غبعت 72

 داخُ تصز٤ك ثب ٞب ٔٛؼ. ؾد ا٘دبْ ٥ٌس٢ خٖٛ، ٘بؾتب٣٤ غبعت

( ٌسْ/و٥ٌّٛسْ ٣ّ٥ٔ 90) (Ketamine) وتب٥ٔٗ اش تسو٥ج٣ قفبل٣

 ؾهدٜ  ث٥ٟٛؼ( ٌسْ/و٥ٌّٛسْ ٣ّ٥ٔ 10) (Xylazine) شا٤لاش٤ٗ ٚ

غه٣ ا٘دهبْ ؾهد.     غه٣  ٥ٌ5س٢ اش ثوٗ چپ ثهٝ ٥ٔهصاٖ    ٚخٖٛ

ٝ  -70 دٔهب٢  ثهب  فس٤صز ثلافبقّٝ دز  ٌهساد ثهسا٢   غهب٘ت٣  دزخه

 NO، VEGF  ٚTGF-β1ٌّٛوص، ا٘ػه٥ِٛٗ،   ٥ٌس٢ غوٛ  ا٘داشٜ

ً  تهأث٥س  اش خّه٥ٌٛس٢  ثسا٢. ؾد ٍٟ٘داز٢ ٝ  آٞٙه ، زٚش٢ ؾهجب٘

ٝ٘ٛ  ا٘دبْ ؾد. 11:30 ا٣ِ آيبشقجح  8 غبعت اش ٥ٌس٢ ٕ٘

 اغبظ ثس آ٘ص٣ٕ٤ غٙد٣ زً٘ زٚؼ ثب ٌّٛوص پلاغٕب غوح

ٖٛ،  ٌّٛوص و٥ت اش اغتفبدٜ ثبٚ  اوػ٥داش اٚوٙؽ ٌّٛوص )پبزظ آشٔ

اٛغههه٣   ا٤ٕٛٛ٘  تٟهههساٖ( ٚ غهههوح ا٘ػههه٥ِٛٗ ثهههب زٚؼ زاد٤

(Radioimmunoassay)  اش و٥ت ٜ  DRG rat insulinثب اغتفبد

high range ELA 3985 تغبخت ؾسو International Inc 
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DGR ()ٔمبٚٔهت  ثسزغه٣  ثسا٢ ٕٞچ٥ٙٗ .ؾد ا٘دبْ أس٤ىب  ٝ  ثه

 HOMA-IR (Homeostatic modelؾههبخف  ا٘ػه٥ِٛٗ اش 

assessment/ insulin resistance) ٝضسة حبقُ اغبظ ثس و  

 يّمت دز ٥ِتس( ثس دغ٣ ٌسْ پلاغٕب )٣ّ٥ٔ ٘بؾتب٢ ٌّٛوص يّمت

ثبثت،  ثس ٥ِتس( تمػ٥ٓ ٣ّ٥ٔثس  اٚحد )٥ٔىسٚ غسْ ٘بؾتب٢ ا٘ػ٥ِٛٗ

 .ؾد اغتفبدٜ 5/22×18

ثههههب زٚؼ الا٤ههههصا   NO، VEGF  ٚTGF-β1يّمههههت 

(Enzyme-Linked Immunosorbent Assay: ELISA)  ثب ٚ

چ٥ٗ(، ثب ) Bosterbioٞب٢ ٔ كٛـ ؾسوت  اغتفبدٜ اش و٥ت

 ٥ِ10تس،  پ٥ىٌٛسْ/ ٣ّ٥ٔ 1 ،٥ٔىسَٚٔٛ/ ٥ِتس 10تست٥ت  حػبغ٥ت ثٝ

 غٙدؽ ؾد. ٥تسِ پ٥ىٌٛسْ/ ٣ّ٥ٔ

ٖ تٛش٤ع دادٜ ٖ  ثسا٢ تع٥٥ٗ طج٥ع٣ ثٛد  ّه٤س٥ٚٚؾبپٞب اش آشٔٛ

(Shapiro wilk test)  ٖٛٔاٚز٤ب٘ع اش آش ٗ تدب٘ع  ٚ ثسا٢ تع٥٥

ِٖٛ (Levene's test) ٝؾد. غپع فسض٥ ٜ ب٢ٞ پطٚٞؽ، ثب  اغتفبد

اٚز٤هب٘ع ٤هه     ٝ  اغتفبدٜ اش آشٔهٖٛ تح٥ّهُ   one way) طسفه

Analysis of Variance: ANOVA)  ٚ ٖٛٔتهٛو٣  تعم٥ج٣ آش

(Tukey's follow-up test ) 05/0 داز٢ ٣غوح ٔعٙدزP<  ثهب ،

 تدص٤ٝ ٚ تح٥ُّ آٔبز٢ ؾد. 20٘ػ ٝ  SPSSافصاز  ٘سْ

 

 وتايج
 ٥ٔب٥ٍ٘ٗ غوٛ  غهس٣ٔ ٌّهٛوص، ا٘ػه٥ِٛٗ ٚ ٔمبٚٔهت ثهٝ      

 

ازا٤ٝ ؾدٜ اغهت. ثهس اغهبظ     1ٞب دز خدَٚ  ا٘ػ٥ِٛٗ آشٔٛد٣٘

 داز غهوٛ   افصا٤ؽ ٔع٣ٙ اِمب٢ د٤بثت ٔٛخت ANOVA٘تب٤ح 

ٗ ٚ وبٞؽ ا٘ػ٥ِٛٗ  ٌّٛوص ٚ ٔمبٚٔت ثٝ ا٘ػ٥ِٛٗ  8 ؾد. ِٚه٥ى

ٝ  30دز ٌسٜٚ تٕهس٤ٗ  تٕس٤ٗ ؾٙب ٞفتٝ  غهجت وهبٞؽ   ا٢  دل٥مه

( ٚ ٔمبٚٔههت ثههٝ ا٘ػهه٥ِٛٗ    P ; 000/0داز ٌّههٛوص )  ٔعٙهه٣

(003/0;Pادأٝ وبٞؽ ٚ )  ٗا٘ػ٥ِٛ(004/0;P ٜٚ٘ػجت ثٝ ٌس )

ٝ تٕس٤ٗ ؾهٙب فمهط غهجت    دل٥م 60 (. 1٣ِٚ)خدَٚ د٤بثت ؾد 

( P ; 007/0ٌّٛوص ٚ ٔمبٚٔهت ثهٝ ا٘ػه٥ِٛٗ )   داز  وبٞؽ ٔع٣ٙ

وهٝ دز ٥ٔهصاٖ    ( ؾد. دز حبP٣ِ;000/0د٤بثت ) ٘ػجت ثٝ ٌسٜٚ

دز ضٕٗ ثهس  داز ٔؿبٞدٜ ٘ؿد.  تغ٥٥س ٔع٣ٙ( P ; 26/0ا٘ػ٥ِٛٗ )

ٚ  30ٞب٢ تٕس٤ٙه٣   ث٥ٗ ٌسٜٚاغبظ ٘تب٤ح آشٖٔٛ تعم٥ج٣ تٛو٣، 

٥٘ص  وص، ا٘ػ٥ِٛٗ ٚ ٔمبٚٔت ثٝ ا٘ػ٥ٌِّٛٗٛ غوٛ دل٥مٝ دز  60

 (.1( )خدَٚ P>05/0) داز ٔؿبٞدٜ ٘ؿد اختلاف ٔع٣ٙ

 NOداز غوٛ  پلاغٕب٣٤  اِمب٢ د٤بثت ٔٛخت وبٞؽ ٔع٣ٙ

ٝ  30دز ٌهسٜٚ تٕهس٤ٗ   تٕس٤ٗ ؾٙب ٞفتٝ  8 ؾد. ٥ِٚىٗ ا٢  دل٥مه

٘ػجت ثٝ ٌسٜٚ  NO( غوٛ  P ; 01/0داز ) غجت افصا٤ؽ ٔع٣ٙ

دل٥مٝ تٕس٤ٗ ؾهٙب   60 (. 1٣ِٚدَٚ )خ( ؾد P;003/0د٤بثت )

( P;984/0د٤بثهت )  ٘ػجت ثٝ ٌسٜٚ NOداز  غجت افصا٤ؽ ٔع٣ٙ

ثه٥ٗ  دز ضٕٗ ثس اغهبظ ٘تهب٤ح آشٔهٖٛ تعم٥جه٣ تهٛو٣،      ٘ؿد. 

داز ٔؿبٞدٜ  دل٥مٝ ٥٘ص اختلاف ٔع٣ٙ 60ٚ  30ٞب٢ تٕس٣ٙ٤  ٌسٜٚ

 (.1( )ؾىُ P;001/0) ؾد

 آ٘ب٥ِص ٚاز٤ب٘ع ٤ه طسفٝٚ ٘تب٤ح  تٕس٤ٗبٚٔت ثٝ ا٘ػ٥ِٛٗ ثعد اش اخسا٢ ٥ٔب٥ٍ٘ٗ غوٛ  غس٣ٔ ٌّٛوص، ا٘ػ٥ِٛٗ ٚ ٔم 1جديل 
 

 َا گريٌ                              
 متغيرَا

 P-value 03تمريه -ديابت 33تمريه -ديابت ديابت سالم-کىترل

 ٌّٛوص
 ٥ِتس( ٌسْ ثس دغ٣ )٣ّ٥ٔ

108±5/15 271±2/30 183±1/33 192±5/15 001/0 

 ا٘ػ٥ِٛٗ
 ٚ  ٥ِتس( ٚاحد ثس ٣ّ٥ٔ)٥ٔىس

55/13±9/2 72/9±38/1 57/8±38/1 47/7±66/1 001/0 

 ٔمبٚٔت ثٝ ا٘ػ٥ِٛٗ
(HOMA-IR) 

61/3±5/1 5/6±95/0 87/3±83/0 54/3±98/0 011/0 

 اغت. ا٘حساف ٔع٥بز ث٥بٖ ؾدٜ ±قٛزت ٥ٔب٥ٍ٘ٗ  ٔمبد٤س ثٝ
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‏یفرزاوگ‏هیپري
‏

 42 9356‏تابستان،‏0،‏ضمارٌ‏02،‏ديرٌ‏اسی‏زیستیآسیب‏ضى های‏پژيهص 04

 
: ٚخهٛد اخهتلاف   # ،P≤01/0داز٢  داز ٘ػجت ثٝ ٌسٜٚ وٙتسَ دز غوح ٔعٙه٣  خٛد اختلاف ٔع٣ٙ؛ *: NOٚ دل٥مٝ تٕس٤ٗ ٔٙمٓ ؾٙب ثس غوح غس٣ٔ 60ٚ  30تأث٥س  1شكل 
 P≤01/0داز٢  دل٥مٝ تٕس٤ٗ ؾٙب دز غوح ٔع٣ٙ 30داز ٘ػجت ثٝ ٌسٜٚ  : ٚخٛد اختلاف ٔع٣ٙ∆ ،P≤01/0داز٢  داز ٘ػجت ثٝ ٌسٜٚ د٤بثت دز غوح ٔع٣ٙ ٔع٣ٙ

 

 داز غهوٛ   اِمب٢ د٤بثهت ٔٛخهت وهبٞؽ ٔعٙه٣     ٕٞچ٥ٙٗ

ٗ  VEGFپلاغٕب٣٤  ٗ ؾٙب ٔٙدس ثٝ افصا٤ؽ  8ؾد. ٥ِٚى ٝ تٕس٤ ٞفت

ٜ تٕس٣ٙ٤ VEGF غوٛ  پلاغٕب٣٤( P;009/0داز ) ٔع٣ٙ  30دزٌسٚ

ٗ ؛ ٣ِٚ ؾد دل٥مٝ داز دز ٔمب٤ػٝ ثب  ، غجت تغ٥٥س ٔع٣ٙدل٥مٝ 60تٕس٤

ٜ د٤بثت ) سٌٜٚ( ٘ؿد. P;15/0ٌسٚ  ٗ ٗ ث٥ ٚ  30ٞب٢ تٕس٣ٙ٤  ٕٞچ٥ٙ

ٝ ٥٘ص اختلاف ٔع٣ٙ 60 ٜ ٘ؿد )د دل٥م د  (.2 ؾىُ( )P;574/0از ٔؿبٞ

داز غهوٛ    اِمب٢ د٤بثت ٔٛخهت افهصا٤ؽ ٔعٙه٣   دز پب٤بٖ، 

ٞفتٝ تٕهس٤ٗ ؾهٙب دز ٌهسٜٚ     8ؾد. ٥ِٚىٗ  TGF-β1پلاغٕب٣٤ 

 TGF-β1داز غهوٛ    ا٢ ٔٙدس ثٝ وبٞؽ ٔع٣ٙ دل٥مٝ 30تٕس٤ٗ 

دل٥مٝ ٔٙدهس   60( ؾد. تٕس٤ٗ P;001/0٘ػجت ثٝ ٌسٜٚ د٤بثت )

دز ٔمب٤ػٝ ثب  TGF-ß1 ٣٤پلاغٕبغوٛ   داز دز ثٝ وبٞؽ ٔع٣ٙ

ثس اغبظ ٘تب٤ح آشٖٔٛ ( ٘ؿد. دز ضٕٗ P;555/0ٌسٜٚ د٤بثت )

دل٥مٝ ٥٘ص اختلاف  60ٚ  30ٞب٢ تٕس٣ٙ٤  ث٥ٗ ٌسٜٚ تعم٥ج٣ تٛو٣

 (.3( )ؾىُ P;019/0داز ٔؿبٞدٜ ؾد ) ٔع٣ٙ

 

 
: ٚخٛد اخهتلاف  #، P≤01/0داز٢  داز ٘ػجت ثٝ ٌسٜٚ وٙتسَ دز غوح ٔع٣ٙ لاف ٔع٣ٙ؛ *: ٚخٛد اختVEGF دل٥مٝ تٕس٤ٗ ٔٙمٓ ؾٙب ثس غوح غس٣ٔ 60ٚ 30تأث٥س  2شكل 

 P≤01/0داز٢  داز ٘ػجت ثٝ ٌسٜٚ د٤بثت دز غوح ٔع٣ٙ ٔع٣ٙ
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: ٚخهٛد  #، P≤01/0داز٢  داز ٘ػجت ثهٝ ٌهسٜٚ وٙتهسَ دز غهوح ٔعٙه٣      ؛ *: ٚخٛد اختلاف ٔعTGF-β1٣ٙ دل٥مٝ تٕس٤ٗ ٔٙمٓ ؾٙب ثس غوح غس٣ٔ 60ٚ  30تأث٥س  3شكل 

 P≤01/0داز٢  دل٥مٝ تٕس٤ٗ ؾٙب دز غوح ٔع٣ٙ 30داز ٘ػجت ثٝ ٌسٜٚ  : ٚخٛد اختلاف ٔع٣ٙ∆، P≤01/0داز٢  داز ٘ػجت ثٝ ٌسٜٚ د٤بثت دز غوح ٔع٣ٙ اختلاف ٔع٣ٙ

 

 بحث
دز پطٚٞؽ تدسث٣ حبضس اثهس ٞؿهت ٞفتهٝ تٕهس٤ٗ ؾهٙب      

ٞب٢ د٤بثت٣ ٔوبِعٝ ؾد. ثهس   دل٥مٝ ثس زت 60ٚ  30ٞب٢  ٔدت ثٝ

داز  دغت آٔدٜ اِمب٢ د٤بثت ٔٛخت وبٞؽ ٔع٣ٙ ٘تب٤ح ثٝ اغبظ

 29تست٥ههت  )ثههٝ NO  ٚVEGFدز غههوٛ  غههس٣ٔ ا٘ػهه٥ِٛٗ،  

داز دز غهوٛ    دزقد( ٚ افصا٤ؽ ٔع٣ٙ 17دزقد ٚ  31دزقد، 

دزقد،  256تست٥ت  ثٝ TGF-β1) ٌّٛوص، ٔمبٚٔت ثٝ ا٘ػ٥ِٛٗ ٚ

ؾد، ِٚه٥ىٗ پهع اش ٞؿهت ٞفتهٝ،      دزقد( 26دزقد ٚ  180

داز دز غوٛ  غس٣ٔ  ا٢ ؾٙب غجت افصا٤ؽ ٔع٣ٙ ل٥مٝد 30تٕس٤ٗ 

NO  ٚVEGF  ٝ دزقههد( ٚ  28/18دزقهد ٚ   14/36تست٥هت   )ثه

دزقد( ٚ وبٞؽ غوح غس٣ٔ  12ادأٝ زٚ٘د وبٞؽ ا٘ػ٥ِٛٗ )

TGF-β1 (77/19      .٘ػهجت ثهٝ ٌهسٜٚ د٤بثهت ؾههد )دز  دزقهد

داز ٥ٞچ ٤ه اش  دل٥مٝ غجت تغ٥٥س ٔع٣ٙ 60وٝ تٕس٤ٗ ؾٙب٢  حب٣ِ

اُٛٔ ٘ ػجت ثٝ ٌسٜٚ د٤بثت ٘ؿد. ؾب٤بٖ ذوس اغت وٝ ث٥ٗ ا٤ٗ ع

-NO ٚ TGFدل٥مٝ دز غهوٛ  غهس٣ٔ    60ٚ  30تٕس٤ٗ ؾٙب٢ 

β1 داز ٚخهٛد داؾهت. ٔمب٤ػهٝ تهأث٥س ٔهدت       ٥٘ص اختلاف ٔع٣ٙ

دل٥مهٝ تٕهس٤ٗ ؾهٙب     30فعب٥ِت دز ا٤ٗ پطٚٞؽ، اش  تأث٥س ٔثجت 

 وٙد. ٞب حٕب٤ت ٣ٔ دل٥مٝ ثس ا٤ٗ آشٔٛد٣٘ 60٘ػجت ثٝ 

٘بؾه٣ اش ٔمبٚٔهت    NOٚ فعب٥ِهت ش٤ػهت٣    وبٞؽ ت٥ِٛهد 

عسٚله٣ ٚ پهس فؿهبز     عهدْ ا٘جػهب   ا٘ػ٣ٙ٥ِٛ دز د٤بثت، غجت 

 NO. دز ٘ت٥دهٝ افهصا٤ؽ ت٥ِٛهد ٚ فعب٥ِهت     >6ؾٛد = خ٣٘ٛ ٣ٔ

جٛد حػبغ٥ت ا٘ػ٣ٙ٥ِٛ ٔه٣  ؾهٛد   غجت وبٞؽ فؿبز خٖٛ ٚ ثٟ

اٖٛ زاٜ وٝ فعب٥ِت ثد٣٘ ٔٙمٓ ثٝ وبز ي٥س داز٣٤ٚ ٔٛزد تٛخهٝ   عٙ

ثد٣٘ ٔٙمٓ غجت وٙتهسَ اخهتلاَ دز    فعب٥ِتزد. ٔحممبٖ لساز دا

ؾهٛد وهٝ اش ا٤هٗ     ا٘ػ٣ٙ٥ِٛ ٣ٔ ٔمبٚٔت ٚ چسث٣ ٔتبث٥ِٛػٓ لٙد،

اُٛٔ خوسشا وبٞؽ ٣ٔ >. اش د٤ٍهس  ٤21بثد = زاٜ پ٥بٔدٞب٢ ا٤ٗ ع

اُٛٔ ٟٔٓ، افصا٤ؽ تٙؽ ثسؾ٣ ٘بؾ٣ اش فعب٥ِهت ثهد٣٘ اغهت     ع

جههٛد ٚ NO ش٤ػههت٣ فعب٥ِههت وههٝ غههجت افههصا٤ؽ  عّٕىههسد ثٟ

 افهصا٤ؽ  ثسؾه٣ غهجت   تهٙؽ . >6ؾهٛد =  عسٚل٣ ٔه٣  ا٘دٚت٥ّبَ

( Nitric Oxide Synthase: NOSغهٙتتبش )  اوػهب٤د  ٥٘تس٤هه 

ٝ  NOSوهٝ   ؾٛد ٣ٔ ٘دٚت٥ّبَا غَّٛ دز ٓ  ٕٞهساٜ  ثه آشاد  وّػه٥

تجهد٤ُ   ٔٛخهت  NADPHوٕهپّىع   وٕه ثب ٚ غَّٛ اش ؾدٜ

وهٝ اِجتهٝ    ؾٛد ٣ٔ NOافصا٤ؽ  ٚ غ٥تس٥ِٚٗ-ثٝ اَ غ٥ػتئ٥ٗ -اَ

اٛ٘د ٣ٔ ٚزشؾ٣ فعب٥ِت ٖ  زا NO ثٝ اٚثػتٝ عسٚق اتػبع ت  ثهدٚ

ٖ  افهصا٤ؽ  جهٛد   NOS دز ث٥هب  اش زا آٖ ٚ ث ؿههد ا٘هدٚت٣ٔٛ٥ّ ثٟ

 غهٛپس اوػه٥د   اوػ٥دا٣٘ ٔب٘ٙد افصا٤ؽ آ٘ت٣ دفبع افصا٤ؽ طس٤ك

 ٚ افههصا٤ؽ (Superoxide dismutases: SODد٤ػههٕٛتبش )

 ٖ ٝ  (Glutathione peroxidase) پسٚوػه٥داش  ٌّٛتهبت٥ٛ  تٛخ٥ه
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( 2014دز ا٤هٗ زاغهتب خلاِه٣ ٚ ٕٞىهبزاٖ )    >. 22، 7وٙهد =  ٣ٔ

ٞب٢ ٘س ٔتعبلهت ٞؿهت    غس٣ٔ دز ٔٛؼ NOداز  افصا٤ؽ ٔع٣ٙ

>. د٤ٍهس ٔؿهبٞدات   22ٞفتٝ تٕس٤ٗ اغتمبٔت٣  ٔؿبٞدٜ وسد٘هد = 

٘بؾ٣ اش فعب٥ِت ثد٣٘ زا ٌصازؼ داد٘هد   ٥٘NOص افصا٤ؽ ا٘تؿبز 

 افصا٤ؽ يّمهت وٝ ثب ٘تب٤ح پطٚٞؽ حبضس ٕٞػٛ اغت.  >18=

NO اٖٛ ثٝ د٥ُِ غس٣ٔ ٘بؾ٣ اش فعب٥ِت زا ٣ٔ  اغهتسظ  وبٞؽ ت

اوػ٥دا٣٘ ٘بؾ٣ اش فعب٥ِت ثهد٣٘   آ٘ت٣ دفبع افصا٤ؽ ٚ اوػب٤ؿ٣

  تٛخ٥ٝ وسد.

اُٛٔ ز٢ٚد٤بثت   اثس ٥٘صشا٣٤  ٟٔبز وٙٙدٜ زيٚ  پ٥ؽ ثس٘دٜ ع

اٛش٘ٝ تغ٥٥س ثبع  اثس ا٤ٗ ٚ ٌرازد ٣ٔ اُٛٔ ث٥ٗ ٔ  وٙٙدٜ تحس٤ه ع

 تغ٥٥س ٘ت٥دٝ ثب دز ٚ ؾٛد )تٙم٥ٓ ٔٙف٣( ٣ٔ شا٣٤ زي وٙٙدٜ ٟٔبز ٚ

٤ؽ فهصا ا عسٚله٣ دز ا٤هٗ افهساد    ٚ لّت ٞب٢ ث٥ٕبز٢ ،شا٣٤ زي

اُٛٔ ٔهرثس ثهس ا٤دهبد    ٤9بثد = ٣ٔ ُ  شا٤ه٣   زي>. ع اٛٔه  ؾهبُٔ ع

تهٙؽ   ف٥ص٤ىه٣،  فعب٥ِت ٔثُ (Hemodynamic) ٕٞٛد٤ٙب٥ٔى٣

اٛزٜ ثس اٚزد وؿؽ ٚ ثسؾ٣ اُٛٔ ٚ اغت عسٚق د٤  ٔتبث٥ِٛى٣ ع

اٛ ٔب٘ٙد ٝ  دازد ٚخهٛد  ٣٤ٞهب  >. فسض9ٝ٥، 6زؾد اغت = ُٔع  وه

 ٗ  VEGFث٥ؿههتس  ظسف٥ههت ٔٛخههت اغهت  ٔههٙمٓ ٕٔىههٗ تٕهس٤

پبزا٘ؿ٣ٕ٥ ٤ب حت٣ ٔهبتس٤ىع   ٞب٢ غَّٛ ا٘دٚت٥ّبَ، ٞب٢ غَّٛ

ٞب٢ ٚزشؾىبزاٖ ؾهٛد. فعب٥ِهت ثهد٣٘     خبزج غ٣ِّٛ دز ثبفت

 ؾٛد وٝ افهصا٤ؽ  ٞب٢ زؾد٢ ٣ٔ غجت افصا٤ؽ غوٛ  ٞٛزٖٔٛ

ٞٛزٔههٖٛ زؾههد  اش خّٕههٝ  زؾههد٢ ٞههب٢ ٞٛزٔههٖٛ ٔمههبد٤س

غجت افصا٤ؽ  GH-IGF1 غبش٢ ٔحٛز ٚ فعبَ )غٛٔبتٛتسٚپ٥ٗ(

اُٛٔ ٥ٔصاٖ  غبش٢ فعبَ طس٤ك اش ٔحٛز ا٤ٗ .ؾٛد ٣ٔشا٣٤  زي ع

-Phosphatidylinositol 3و٥ٙهبش )  تس٢ فػفبت٥د٤ُ ا٤ٙٛش٤تَٛ

Kinase :IP3K ٚ )AKT (Proteín kinas Bٔٛخهههت ) 

 Hypoxia inducible ٣ )٥ٞپٛوػه  اِمهب وٙٙهد٠   عبُٔ افصا٤ؽ

factor: HIF) ٘بح٥ه١  ثهس  اثسٌهراز٢  ثهب  عبُٔ ا٤ٗ ؾٛد وٝ ٣ٔ 

 احتٕهبلا ،  ٚ ؾهٛد  ٣ٔ آٖ ث٥بٖ افصا٤ؽ غجت VEGF ضٖ پ٥ؿجس٘د٠

اُٛٔ ضٖ ث٥بٖ افصا٤ؽ ثبع   طس٤ك ا٤ٗ اش ؾهٛد   ٣ٔشا٣٤  زي ع

َ  ثهسا٢  عب٣ّٔ زؾد اشغ٢ٛ د٤ٍس؛ ٞٛزٖٔٛ >.23= غهبش٢   فعهب

NOS ا٘دٚت٥ّب٣ِ ٚ ت٥ِٛد NO اٛ٘هد   ٣ٔ ٥٘ص ٔػ٥س ا٤ٗ وٝ اغت ت

>. ٔوبثك ثب 8ثبؾد =شا٣٤  زي ثسا٢ عب٣ّٔ ٌؿب٣٤، زي طس٤ك اش

 (2015دز ثسزغ٣ ثؿ٥س٢ ٚ ٕٞىهبزاٖ )  ،پطٚٞؽ حبضس ٘ت٥دٝ

داز دز  ٔٛخهت افهصا٤ؽ ٔعٙه٣    ٞفتٝ 8 ٔدت ثٝ اغتمبٔت٣ تٕس٤ٗ

٤ِٛههد >. 24ٞههب٢ د٤ههبثت٣ ؾههد = دز زت VEGFٔمهداز غههس٣ٔ  

(Lioydٖٕٞىبزا ٚ ) (٥٘ص 2003 )اٚشدٞٓ شا٣٤  زي زا دز زٚش د

دز زا دز ا٥ِٚٗ غبعت ثس٘بٔٝ تٕس٣ٙ٤  VEGFتٕس٣ٙ٤ ٚ ث٥بٖ ضٖ 

اٛز ٚ ٕٞىبزاٖ  >.25ٞب ٌصازؼ وسد٘د = زت ٥٘ص  (2016)ٟٔس٢ اِ

غس٣ٔ ٔسداٖ ي٥س فعبَ زا ثسزغ٣ وسد٘هد   VEGF تأث٥س تٕس٤ٗ ثس

ٝ داز ٘ػجت ثٝ لجُ اش تٕس٤ٗ ٔؿهبٞدٜ ؾهد وه    وٝ افصا٤ؽ ٔع٣ٙ

 >.8ٕٞجػت٣ٍ ثبلا٣٤ ثب افصا٤ؽ ٞٛزٖٔٛ زؾد زا ٌصازؼ داد٘د =

داز ٤هب وهبٞؽ زا ٔؿهبٞدٜ     ثسخ٣ ٔوبِعبت ٥٘ص عدْ تغ٥٥س ٔع٣ٙ

 خٛد دز ٔوبِعٝ (2012) ٕٞىبزاٖ ٚ شادٜ >. ؾىسچ20٣وسد٘د =

ٖ  داد٘د ٘ؿبٖ ٗ  ٌهسٜٚ  دز VEGF ٚNOپلاغهٕب٣٤   ٥ٔهصا  تٕهس٤

> وهٝ  15داؾهت = ٘ داز٢ ٔعٙه٣  ، اختلافثب ٌسٜٚ وٙتسَ ٔمبٚٔت٣

ٜ ٚ زت اِجتٝ ٔدت پطٚٞؽ آٖ ٝ ثٛد ٝ  ٞب چٟبز ٞفت ٓ ثٛد٘د ٘ ٞب غبِ

اٛ٘د اش دلا٤ُ تفبٚت ثبؾد. دز د٤بثت٣ وٝ ٣ٔ ٝ  حب٣ِ ت  ثسخه٣  وه

 ٌصازؼ زا آٖ يّمت وبٞؽ حت٣ ٚ عبُٔ ا٤ٗ تغ٥٥س عدْ د٤ٍس

> وٝ تٙبلض دز ٘تب٤ح ثهٝ دلا٤هُ ٔ تّهف اش خّٕهٝ     26وسد٘د =

ٞهب دازد. ثهب    ٚ ؾسا٤ط آشٔٛد٣٘ تفبٚت دز ٘ٛع ٚ ٔدت تٕس٤ٗ

، فؿبز ثسؾ٣ NOٞب٢ زٞب٤ؽ  وٝ ٤ى٣ اش ٔىب٥٘ػٓ تٛخٝ ثٝ ا٤ٗ

ا٢ ؾٙب، تأث٥س ث٥ؿتس٢ ثس  دل٥مٝ 30زغد تٕس٤ٙبت  ٘مس ٣ٔ اغت؛ ثٝ

ب٤ههت افههصا٤ؽ  NOزٞههب٤ؽ  داؾههتٝ ثبؾههد ٚ   VEGF ٚ دز ٟ٘

٤بثد. ٕٞچ٥ٙٗ ثبلا ثٛدٖ غوح چسث٣ ٚ لٙد  افصا٤ؽ ٣ٔشا٣٤  زي

ٞب، ٔٛخت ا٘جبؾتٝ ؾدٖ ث٥ؽ اش ا٘داشٜ لٙهد دز   ٣دز د٤بثت خٖٛ

ب٤هت ت٥ِٛهد اِتٟهبة ٔه٣     ثبفت ؾهٛد.   ٞب٢ ٔ تّف ثدٖ ٚ دز ٟ٘

 60زغد اِتٟبة ٘بؾ٣ اش تٕس٤ٗ طٛلا٣٘ ٔدت  ٘مس ٣ٔ ثٙبثسا٤ٗ ثٝ

اٛزٜ ا٘هدٚت٥ّبَ   ا٢ دز ٔٛؼ دل٥مٝ ٞب٢ ٔػٗ ثب وبٞؽ وؿؽ د٤

اٛٔهُ زي ا٢ دل٥مٝ 30ٕٞب٘ٙد تٕس٤ٗ  ٣ شا٤ه  ، ٔٛخت ؾٛد وٝ ع

(VEGF ٚ NO= فسقت ثسٚش پ٥دا ٘ىٙٙد )10<. 

اٛن ٚ ٕٞىهبزاٖ )  ٔوبثك ثب ٘تب٤ح ٔب ( ٥٘هص وهبٞؽ   2011و

ٞب٢ ٔػٗ ثعهد اش   ثوٗ چپ ٔٛؼ TGF-β1داز دز غوح  ٔع٣ٙ

اغهلا٣ٔ ٚ ٕٞىهبزاٖ   >. 20ٞفتٝ فعب٥ِهت ٔؿهبٞدٜ وسد٘هد =    12

اٛش٢ وبٞؽ ٔعٙه٣  (2016) داز  ٞٓ ثعد اش ٞؿت ٞفتٝ تٕس٤ٗ ٞ
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>. اش طهسف  27ٔؿهبٞدٜ وسد٘هد =   TGF-β1دز غهوٛ  ٔغهص٢   

٥٘ص عدْ وهبٞؽ   (2010)( ٚ ٕٞىبزاٖ Fleenorد٤ٍس؛ ف٥ّٙٛز )

ٖ زا  ؾس٤بٖ وبزٚت٥د٢ ٔٛؼ TGF-β1داز دز ث٥بٖ  ٔع٣ٙ اٛ ٞب٢ خ

 TGF-β1 ث٥هبٖ پسٚتئ٥ٙه٣   دز عهدْ تغ٥٥هس  >. 19ٌصازؼ وسد٘د =

اٖٛ ٘س ٞب٢ ٔٛؼ لّج٣ ثبفت  ٔتعبلهت  TGF-β1 ٤ٚػتبز ٘طاد خ

اٛز ز٢ٚ د٤ٚدٖ ٤ٗتٕس ٞفتٝ ٞؿت ٘  ٖ ٗ  تٛغهط  ٌهسدا  ٔحممه٥

اُٛٔ ش٤بد٢ ثس ث٥بٖ >28اغت = ٥٘ص ٌصازؼ ؾدٜ د٤ٍس -TGF. ع

β1  ٌراز٘د. ٤ى٣ اش تأث٥س ٣ٔ  ٓ ٗ  ٟٔه ٗ   تهس٤ اٛٔهُ تع٥ه٥  وٙٙهدٜ  ع

 ا٢ ٞػتٝ ته ٞب٢ غَّٛ ٚ ، ٔبوسٚفبضٞبTGF-β1غس٣ٔ  غوٛ 

  دز ٞب ثبفت ا٤ٗ طٛز٢ وٝ ، ثٝ>29ٞػتٙد = ٞب ِٙفٛغ٥ت ٔب٘ٙد خٖٛ

 خٖٛ زٞب خس٤بٖ دزٖٚ ثٝٚ  تسؾح زا TGF-β1اِتٟبة  ثٝ غخپب

جٛد .وٙٙد ٣ٔ ٘بؾه٣ اش فعب٥ِهت    ثدٖ اوػ٥دا٣٘ آ٘ت٣ لدزت دز ثٟ

اٛ٘د ٣ٔ ثد٣٘  ثٝ ٚ وبٞؽ زا ٞب ثبفت ا٤ٗ اش TGF-β1 زٞب٤ؽ ت

ب٤د = تعد٤ُ غوٛ  ٕٞچٙه٥ٗ ٔحممهبٖ    >30غس٣ٔ آٖ وٕه ٕ٘

 ٚ ت٥ِٛهد  زٟٔهب  ٥٘ص غجت لٙدخٖٛ وٙتسَ ثب ٚزشؼ اعلاْ داؾتٙد

. ثسخه٣ اش ٔوبِعهبت ٘ؿهبٖ    >31ؾٛد = ٣ٔ TGF-β غبش٢ آشاد

     ٖ  NADPH داد٘د افصا٤ؽ اغهتسظ اوػه٥دات٥ٛ، ثهب افهصا٤ؽ ث٥هب

ٖ SODاوػه٥داش ٚ وهبٞؽ فعب٥ِهت     زا افههصا٤ؽ  TGF-β1 ، ث٥هب

اٚلع  ٣ٔ  دز وٝ دازد خبق٥ت آ٘ت٣ اوػ٥دا٣٘ TGF-β1دٞد. دز 

اٛش٢ دز افساد  بتتٕس٤ٙ ا٘دبْ .٤بثد ٣ٔ افصا٤ؽ اِتٟبة ثٝ پبغخ ٞ

دٞهد   ٔه٣  افهصا٤ؽ  زا ثدٖ آ٘ت٣ اوػ٥داٖ لدزت ٔػٗ ٚ د٤بثت٣،

ٝ تٕس٤ٙبت ا٤ٗ >. ا٘دب32ْ= اٛ٘د ٣ٔ ٌٛ٘  ٔحت٢ٛ ثٝ وبٞؽ ٔٙدس ت

mRNA ٖض TGF-β1 ٚ ث٥بٖ آٖ ٔتعبلت  ٗ ٗ  پهسٚتئ٥ ُ  ا٤ه  عبٔه

>. دز پطٚٞؽ 28ؾٛد = تٕس٤ٗ طٛلا٣٘ ٔدت دٚزٜ ٤ه اش پع

ا٢ دز تأ٥٤د  دل٥مٝ 30تٕس٤ٙبت  دغت آٔدٜ اش ٞب٢ ثٝ حبضس ٤بفتٝ

ٝ  60زغهد تٕس٤ٙهبت    ٘مس٣ٔ ٞب٢ ٔٛخٛد ثٛد. ثٝ فسض٥ٝ ا٢  دل٥مه

اٛ٘ػت زٞب٤ؽ  ٞب وبٞؽ ٚ ثٝ تعهد٤ُ   زا دز ثبفت TGF-β1٘ت

ٝ  30غس٣ٔ آٖ ٕٞب٘ٙد تٕس٤ٙبت ٕٞچٙه٥ٗ   ا٢ وٕهه وٙهد.   دل٥مه

ٝ  TGF-β1غهوح غهس٣ٔ    دز ٔؿبٞدٜ ؾهدٜ  تغ٥٥سات ٝ  اٚثػهت  ثه

 شٔبٖ )ٞؿت ٞفتٝ، ٞسٞفتٝ  ٌرؾت ثب طٛز٢ وٝ اغت، ثٝ شٔبٖ

 

ٝ غ٣ دل٥مٝ( ٚ ٞس خّػ  ٝ ٛد غٝ خّػ ٣ِٚ ثب افصا٤ؽ  پ٥دا وسد ٕ٘

 ٣ٕٟٔ ٟٔبز٢ ٘مؽ شٔبٖ تٕس٤ٗ دز ٞس خّػٝ ثٝ ٥ٔصاٖ دٚ ثساثس

 ا٘هد  ٔوبِعبت ٘ؿبٖ دادٜ .وٙد زؾد غَّٛ اعٕبَ ٣ٔ ٚ تمػ٥ٓ دز

 Smad 4آيهبش ٚ ثهب    Smad 2/3ثهب   TGF-β1 زغب٣٘ پ٥بْ ٔػ٥س

ٚ زؾد غ٣ِّٛ  ادأٝ ٣ٔ ٖ ٕٔب٘عت اش تىث٥س  ٤بثد وٝ ٞدف عٕدٜ آ

خب٣٤ وٝ دز افساد د٤بثت٣ تح٥ّهُ عضهلا٣٘ ٚ    . اش آٖ>33= اغت

ٓ عضلا ب٢ٞ  افتد، ثسا٢ خجساٖ ا٤ٗ آغ٥ت اتفبق ٣ٔ توبٞؽ حد

اٛ٘د ٣ٔ ا٢ دل٥مٝ 30تٕس٤ٙبت ؾٙب  ا٘دبْ زغد ٘مس ٣ٔ عضلا٣٘ ثٝ  ت

ا٢ ثٝ  دل٥مٝ 60ٕس٤ٙبت ٣ِٚ ت تعد٤ُ وٙد، زا ٔػ٥س ا٤ٗ ٟٔبز٢ اثس

    ٝ  زٚؼ د٥ُِ افصا٤ؽ اِتٟبة، ا٤ٗ اثهس زا تؿهد٤د وٙهد. ٔتأغهفب٘

اٖٛ وٝ ٥٘ػت قٛزت٣ ثٝ حبضس تحم٥ك  ٘مس ا٤ٗ ٔػئّٝ ثٝ زاخع ثت

 ٞهب٢ ث٥ؿهتس٢ دز آ٤ٙهدٜ    داد ٚ ضسٚزت ا٘دبْ پهطٚٞؽ  لوع٣

دز غسْ  عبُٔا٤ٗ ٕٞچ٥ٙٗ ثب تٛخٝ ثٝ ا٤ٗ وٝ  .ؾٛد ٣ٔ احػبظ

ٛ٘ٝ ا٘ػب٣٘ لبثُ ا٘دهبْ ثهٛدٜ اغهت    ٞب ٥ٌس٢ آٖ ٚ ا٘داشٜ  ،دز ٕ٘

ٝ٘ٛ ا٣٘ٛ  اغتفبدٜ اش ٕ٘ ٞهب٢ تحم٥هك    ٤ى٣ اش ٔحدٚد٤تٞب٢ ح٥

ٝ٘ٛ ٞب٢ ا٘ػب٣٘ ثب ؾسا٤ط ٔؿهبثٝ ٚ   اغت وٝ أىبٖ پ٥دا وسدٖ ٕ٘

 ٍٕٞٗ ٥ٔػس ٘جٛد.

ٚ ؾدت فعب٥ِت ثد٣٘   ٖ بٔ ٝ ٘تب٤ح پطٚٞؽ حبضس، ش ٝ ث ثب تٛخ

اٛ٘د ثب افهصا٤ؽ   ٞب، ٣ٔ آشٔٛد٣٘ ٔتٙبغت ثب ٘ٛع ث٥ٕبز٢ ٚ غٗ ت

ا٣ّٔٛ ٘م٥س   TGF-β1ٚ وهبٞؽ   NO  ٚVEGFغوٛ  غس٣ٔ ع

جٛد عّٕىسد ا٘دٚت٥ّبَ ٚ ثٝ تجهع آٖ وهبٞؽ دز ٚلهٛع     غجت ثٟ

ٔؿىلات عسٚل٣ دز ؾسا٤ط د٤بثت ؾٛد وٝ دز ٘ت٥دهٝ فعب٥ِهت   

اٛ٘د ثٝ ثد٣٘ ٣ٔ اٖٛ زاٜ ت  وبز٢ ي٥س داز٣٤ٚ تٛق٥ٝ ؾٛد. عٙ

 

 تشكر ي قدرداوي
پطٚٞؽ ٔحممبٖ حبضس زا ٤بز٢ ا٤ٗ اش و٥ّٝ وػب٣٘ وٝ دز 

ا٤ٗ ٔمبِٝ ثسٌسفتٝ اش طس  پطٚٞؿ٣ ثب  .ؾٛد داد٘د، لدزدا٣٘ ٣ٔ

اغت وٝ ثهب اعتجهبز ٔهب٣ِ ٔعبٚ٘هت پطٚٞؿه٣       8768-5ؾٕبزٜ 

اٚحد غبز٢ اخسا ؾدٜ اغت.   دا٘ؿٍبٜ آشاد اغلا٣ٔ 
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