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نشریه مطالعات کاربردی علوم زیستی در ورزش                                                    مقاله پژوهشی
دوره 3، شماره 6،پاییز و زمستان 1394                                 تاریخ دریافت:  1394/05/21                  تاریخ پذیرش:  1394/08/27            

تأثیر یک دوره تمرین استقامتی توام با تزریق تستوسترون بر مقادیر کمرین و آپلین رت های 
دچار ایسکمی قلبی

سعدالله سالارمحمدی1، مهدی مقرنسی2، حمید معرفتی3، سهیل امینی زاده4، مهناز حاج غنی5

چکیده
زمینــه و هــدف: توانبخشــی و نوتوانــی قلبــی، از رویکردهــای جدیــدی اســت کــه بــه طــرق مختلــف بــا هــدف افزایــش عملکــرد و 
کارآیــی بیمــاران انجــام مــی شــود. هــدف پژوهــش حاضــر بررســی تأثیــر 12 هفتــه تمریــن اســتقامتی تــوام بــا تزریق تستوســترون، 
بــر مقادیــر کمریــن و آپلیــن در فرآینــد توانبخشــی رت هــای دچــار ایســکمی قلبــی بــود. روش تحقیــق: 40 ســرموش صحرایــی 
نــر نــژاد ویســتار )میانگیــن وزن 10±200 گــرم و ســن 8 هفتــه( در محیــط کنتــرل شــده نگهــداری و بــه طــور تصادفــی در 
 )ET( گــروه تمریــن اســتقامتی ،)TP( گــروه تزریــق تستوســترون پروپیونــات ،)C( چهــار گــروه 10 تایــی شــامل گــروه کنتــرل
و گــروه تمریــن اســتقامتی و تزریــق تستوســترون )ETTP(؛ تقســیم شــدند. گــروه تمریــن اســتقامتی بــه مــدت 12 هفتــه )5 
ــی تستوســترون  ــه صــورت درون صفاق ــه ب ــق تستوســترون 3 روز در هفت ــروه تزری ــد و گ ــن پرداختن ــه تمری ــه( ب روز در هفت
ــه 24 ســاعت و  ــا فاصل ــی و ب ــه صــورت 2 روز متوال ــول ب ــا ایســکمی قلبــی، ایزوپروترن ــرای الق ــد. ب ــات دریافــت کردن پروپیون
دوز 50 میلــی گرم/کیلوگــرم وزن بــدن بــه همــه رت هــا تزریــق شــد. بعــد از اتمــام 12 هفتــه تمریــن و تزریــق تستوســترون، 
رت هــا بــا تزریــق تیوپنتــال ســدیم بــی هــوش شــدند و نمونــه گیــری خونــی انجــام شــد. غلظــت ســرمی کمریــن و آپلیــن 
بــا اســتفاده از روش الایــزا انــدازه گیــری شــد و داده هــای حاصــل بــا اســتفاده از آزمــون هــای تحلیــل واریانــس یــک طرفــه 
ــن  ــای تمری ــروه ه ــن در گ ــر کمری ــا: مقادی ــه ه ــدند. یافت ــل ش ــه و تحلی ــی LSD در ســطح p˂0/05 تجزی ــون تعقیب و آزم
اســتقامتی )p=0/008(، تزریــق تستوســترون )p=0/03( و تمریــن اســتقامتی تــوام بــا تزریــق تستوســترون )p=0/01( بــه طــور 
 ،)p=0/001( معنــی داری کاهــش یافــت؛ در مقابــل، افزایــش معنــی داری در مقادیــر آپلیــن در گــروه هــای تمریــن اســتقامتی
تزریــق تستوســترون )p=0/001( و تمریــن اســتقامتی تــوام بــا تزریــق تستوســترون )p=0/001( مشــاهده شــد. نتیجــه گیــری: 
اســتفاده از تزریــق تستوســترون و تمریــن اســتقامتی در فرآینــد تــوان بخشــی، بهبــود عوامــل کلیــدی درگیــر در ســامت قلــب 

و عــروق را بــه دنبــال دارد.
واژه های کلیدی: تمرین استقامتی، تستوسترون، آپلین، کمرین.
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سعدالله سالارمحمدی و همکارانتأثیر یک دوره تمرین استقامتی توام با تزریق تستوسترون بر مقادیر کمرین ...

مقدمه
ــای  ــاه ه ــول م ــت در ط ــر دوره بازیاف ــی ب ــی قلب توانبخش
اولیــه بعــد از بیمــاری تمرکــز دارد و باعــث بهبــود حــرکات 
و مهــارت هــای روزانــه زندگــی مــی شــود )تیلــور1 و 
دیگــران، 2004(. تمریــن ورزشــی در برنامــه نوتوانــی قلــب، 
بــه عنــوان یــک برنامــه پیشــگیری ثانویــه2 در بیمــاری هــای 
عــروق کرونــری حــاد3، دارای مزیــت هــای بالینــی متعــدد 
مــی باشــد و منجــر بــه کاهــش چشــمگیر میــزان مــرگ و 
میــر، مخصوصــاً مــرگ و میــر ناشــی از بیمــاری قلبی می شــود؛ 
بهبــودی کــه بــا تعدیــل عوامــل خطرســاز بیمــاری عــروق 
ــور  ــتی، میســر اســت )تیل ــر بهداش ــای غی ــر و رفتاره کرون
و دیگــران، 2004(. در افــراد بــا ســکته قلبــی مزمــن، 
نقــص در تستوســترون یکــی از اثــرات مهــم بیمــاری 
اســت )کنتولئــون و دیگــران4، 2003؛ مالکیــن5 و دیگــران، 
2006(. کاهــش تستوســترون  بــا کاهــش در بــرون ده قلبی 
)تاپلــر و کاتــز6، 1979( و کاهــش تحمــل تمرینــی در افــراد 
بــا ســکته قلبــی مزمــن )مالکیــن و دیگــران، 2004(، 
ــد  ــدی مانن ــوارض بع ــث ع ــد باع ــی توان ــت و م ــراه اس هم
ــه اســکلتی و خســتگی شــود )مالکیــن  ــوده عضل کاهــش ت
و دیگــران، 2006(؛ در حالــی کــه بــرون ده قلبــی و میــزان 
تحمــل بــه تمریــن ورزشــی، بعــد از درمــان بــا تستوســترون 
ــاق7  بهبــود پیــدا مــی کنــد )مالکیــن و دیگــران، 2006؛ پ
ــترون،  ــا تستوس ــی ب ــان جایگزین ــران، 2003(. درم و دیگ
باعــث کاهــش ســطوح میانجــی هــای التهابــی ماننــد عامــل 
نکــروز دهنــده تومــور آلفــا8 و اینترلوکیــن-1 بتــا9 مــی شــود و 
میــزان کلســترول تــام را در بیمــاران بــا بیمــاری کرونــری و 
نقــص تستوســترون، کاهــش مــی دهــد )مالکیــن و دیگــران، 
ــم  ــی در تنظی ــش مهم ــن نق ــترون همچنی 2004(. تستوس
ــد و  ــی کن ــا م ــی ایف ــکته قلب ــد از س ــی بع ــی قلب رگ زای
گــردش خــون عرضــی قلــب را بهبود مــی بخشــد، روندی کــه از 
آپوپتوزیــس10 بافــت قلبــی زنــده جلوگیری مــی کند، گســترش 
بافــت آســیب دیــده را کاهــش مــی دهــد و عملکــرد بطن را 

ــود مــی بخشــد )چــن11 و دیگــران،  2012(.  بهب
در ســال هــاي اخیــر گــزارش شــده اســت کــه بافــت چربــی 

1. Taylor                                        8. Tumor necrosis factor-alpha (TNF-α)     15. Vascular tone
2. Secondary prevention           9. Interleukin-1 beta (IL-1ß)                            16. Chandrasekaran
3. Acute coronary disease        10. Apoptosis                                                    17. Berry
4. Kontoleon                                 11. Chen                                                            18. Ishida
5. Malkin                                        12. Apelin                                                          19. Vigen
6. Tappler & Katz                         13. Heinonen                                                    20. Apelin receptor
7. Pugh                                          14. Kalea & Batlle                                            21. Spontaneously hypertensive rats (SHRs)

آدیپوکاینــی بــه نــام آپلیــن12 ترشــح می کنــد کــه در 
ــش  ــولین نق ــرد انس ــدرات و عملک ــاز کربوهی ــوخت و س س
ــع کننده هاي  ــران، 2005( و از متس ــن13 و دیگ دارد )هینون
ــل14،  ــی و بات ــد )کال ــی آی ــاب م ــه حس ــي ب ــوي عروق ق
ــاي  ــه روي گونه ه ــگاهي اولی ــای آزمایش 2010(. پژوهش ه
حیوانــي نشــان مي دهــد کــه آپلیــن و گیرنــدة آن، در 
ــه  ــه اي ک ــه گون ــش دارد، ب ــي نق ــي- عروق ــتاز قلب هموس
ــي15،  ــون عروق ــم ت ــت در تنظی ــن اس ــانی آن ممک پیام رس
عملکــرد انقباضــي قلــب و تعــادل مایــع نقــش داشــته باشــد 
ــوان  ــه عن ــن ب ــران، 2008(. آپلی ــدرا ســکاران16 و دیگ )چان
یــک میانجــی در کنتــرل سیســتم قلبــی- عروقــی، از جملــه 
ــان خــون عمــل مــی کنــد و یکــی از قــوی  فشــارخون و جری
تریــن عامــل هــای انقباضی قلب شــناخته شــده اســت )بــری17 
و دیگــران، 2004؛ ایشــیدا18 و دیگــران، 2004(. آپلیــن در 
ــه  ــه و ب ــش یافت ــی کاه ــایی قلب ــه نارس ــا ب ــاران مبت بیم
دنبــال آن، موجــب بازســازی بطــن چــپ مــی شــود. طبــق 
بررســی های انجــام شــده، علــی رغــم پژوهش هــای معــدود 
ــا تأثیــر تمرینــات اســتقامتی  و ضــد و نقیــض در ارتبــاط ب
ــترون  ــا تستوس ــوام آن ب ــر ت ــوز اث ــن، هن ــطوح آپلی ــر س ب
بــر ایــن عامــل، نامشــخص اســت. میــزان پروتئیــن آپلیــن 
در بیمــاران بــا فیبریاســیون دهلیــزی بــدون بیمــاری 
ــه  ــد ک ــخص گردی ــده و مش ــی ش ــب بررس ــاختاری قل س
ــا  ــار ب ــروه بیم ــن، در گ ــمایی آپلی ــطح پاس ــن س میانگی
گــروه کنتــرل، تفــاوت معنــی داری نــدارد )ویگــن19 و 
ــنا  ــن ش ــر تمری ــر، اث ــی دیگ ــران، 2014(. در تحقیق دیگ
ــروق  ــب و ع ــت قل ــده آپلیــن20 باف ــن و گیرن ــان آپلی ــر بی ب
ــورد  ــالا م ــون ب ــار خ ــی دارای فش ــای صحرای ــوش ه در م
ــه فشــار  ــی مبتــا ب ــه و مــوش هــای صحرای بررســی گرفت
ــه 60  ــامل 54 جلس ــنا ش ــن ش ــت تمری ــالا21، تح ــون ب خ
دقیقــه ای، 6 روز در هفتــه و بــه مــدت 9 هفتــه قــرار 
ــم تحــرک، فشــار  ــای ک ــا مــوش ه ــد. در مقایســه ب گرفتن
خــون سیســتولیک کاهــش و بیــان گیرنــده آپلیــن و آپلیــن 
mRNA  در بافــت هــای قلبــی - عروقــی در پاســما، قلــب 

و آئــورت؛ افزایــش یافــت. تمریــن شــنا در دراز مــدت باعــث 
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دوره3، شماره6، پاییز و زمستان 1394نشریه مطالعات  کاربردی علوم زیستی در ورزش

برطــرف شــدن پاتوژنــز فشــار خــون بــالا و افزایــش سیســتم 
گیرنــده آپلیــن/ آپلیــن ناشــی از فشــار خــون بــالا شــد کــه 
نشــان مــی دهــد اثــر تمریــن ورزشــی بــر فشــار خون بــالا را 
مــی تــوان بــا سیســتم هــای قلبــی عروقــی گیرنــده آپلیــن/ 

ــران، 2006(. ــگ1 و دیگ ــید )ژان ــود بخش ــن بهب آپلی
عضــو دیگــری از آدیپوکاین هــای اخیــراً کشــف شــده، 
کمریــن2 اســت. ایــن آدیپوکایــن در ابتــدا بــه صــورت یــک 
ــه طــور عمــده از  پروتئیــن غیــر فعــال )18 کیلودالتــون( ب
بافــت چربــی ترشــح شــده و بــا کمــک آنزیــم ســرین پروتئاز 
خــارج ســلولی، پــس از جــدا شــدن قســمت C- پپتیــد، بــه 
ــل می شــود؛ ســپس  ــن فعــال )16 کیلودالتــون( تبدی کمری
ــه  ــق اتصــال ب ــده و از طری در پاســما و ســرم ظاهــر گردی
گیرنــده اش، سیســتم ایمنــی را تحــت تأثیــر قــرار می دهــد 
)اســتج اســکال3 و دیگــران، 2008(. بــه عــاوه، ایــن عامــل 
ــن  ــور پاراکری ــه ط ــکلروز ب ــترش آترواس ــد در گس می توان
تأثیــر داشــته و فراخوانــی و تجمــع ماکروفاژهــا و پاســخ هاي 
التهابــي در پاک هــاي آترواســکلروز را پدیــد آورد )چانــگ4 
و دیگــران، 2004(. هم چنیــن بــه نظــر می رســد کــه 
کمریــن اثــرات موضعــی بــر آدیپوژنزیــس5 دارد و منجــر بــه 
تحریــک انســولین شــده و جــذب گلوکــز در آدیپوســیت ها 
ــق  ــر طب ــران، 2011(. ب ــی و دیگ ــرد )صارم ــی ب ــالا م را ب
ــن را  ــطوح کمری ــوازی س ــات ه ــه تمرین ــزارش، 12 هفت گ
کاهــش داده و عوامــل خطــرزای قلبــی- عروقــی را بهبــود  
بخشــیده اســت. در ایــن تحقیــق تاثیــر 12 هفتــه فعالیــت 
ورزشــی بــر روی 35 نفــر )بــا اضافــه وزن( مبتــا بــه دیابــت 
ــات  ــه تمرین ــد و متوجــه شــدند ک ــوع 2 را بررســی کردن ن
ــطوح  ــد و س ــن ش ــطوح کمری ــش س ــث کاه ــی باع ورزش
ــولین  ــولین، انس ــه انس ــت ب ــا مقاوم ــن ب ــمایی کمری پاس
ناشــتا و پروتئیــن واکنشــی-C  بــا حساســیت بــالا در ارتباط 
بــود )صارمــی و دیگــران، 2011(. اســتفاده از تستوســترون 
در درمــان بیمــاری هــای قلبــی هنــوز جــای تامــل بســیار 
ــر  ــی دیگ ــت و بعض ــرات مثب ــات اث ــی از تحقیق دارد؛ بعض
اثــرات منفــی ایــن هورمــون را در درمــان مــورد نظــر 
گــزارش کــرده انــد. در تحقیقــی کــه در ســال 2014 روی 
مــردان بــا ســطوح کــم تستوســترون انجــام گرفــت، افزایــش 
التهــاب میــوکاردی حــاد متعاقــب تستوســترون درمانــی در 

بیمــاران نشــان داده شــد )ویگنــو دیگــران، 2014(؛ در 
ــش  ــوی، نق ــتندات ق ــا مس ــری ب ــق دیگ ــه تحقی ــی ک حال
مفیــد و اثرگــذار تستوســترون بــر بهبــود عملکــرد قلبــی و 
بهبــود کیفیــت زندگــی بیمــاران بــا ســکته قلبــی را گــزارش 

ــادی و دیگــران، 2014(. نمــوده اســت )میردام
نقــش متقابــل  در کل، اطاعــات محــدودی در مــورد 
ــترون  و  ــه تستوس ــون از جمل ــان خ ــای جری ــون ه هورم
ــی تحــرک وجــود دارد  ــراد بیمــار و ب ــن هــا در اف آدیپوکای
ــوز  ــن بیــن، هن ــا6 و دیگــران، 2014(؛ مخصوصــاً در ای )لین
ــی  ــای قلب ــان بیمــاری ه ــق تستوســترون در درم ــر تزری اث
ــن  ــا تمری ــوام آن ب ــر ت ــن و اث ــن و آپلی ــر کمری ــر آن ب و اث
اســتقامتی، نامشــخص اســت. از ایــن رو، تحقیــق حاضــر در 
ــه ایــن ســوال اســت کــه تاثیــر تستوســترون  پــی پاســخ ب
ــی،  ــن اصل ــر دو آدیپوکی ــتقامتی  ب ــن اس ــی و تمری درمان

ــت؟ ــن چیس ــن و آپلی کمری

روش تحقیق
ــه هــای  ــی اســت. نمون تحقیــق حاضــر یــک مطالعــه تجرب
آمــاری 40 ســر مــوش صحرایــی نــر نــژاد ویســتار 2 
ــات  ــا میانگیــن وزنــی 10±200 گــرم بودنــد. حیوان ماهــه ب
ــی  ــس های ــی در داخــل قف ــای 4 تای ــروه ه ــه صــورت گ ب
ــان(  ــتر ایرانی ــز گس ــرکت تجهی ــن )ش ــی اتیل ــس پل از جن
نگهــداری شــدند، آزادانــه بــه آب و غــذا دسترســی داشــتند 
ــانتیگراد و  ــه س ــزان 2±22 درج ــه می ــاق ب ــای ات و در دم
در شــرایط چرخــه تاریکی-روشــنایی 12 ســاعته و رطوبــت 
50 درصــد؛ نگهــداری شــدند. همچنیــن حیوانــات از غــذای 
ســالم و اســتاندارد )پلــت7( اســتفاده کردنــد. آزمودنــی هــا 
پــس از ســازش دو هفتــه ای بــا محیــط جدیــد و آشــنایی 
ــی  ــکمی قلب ــه ایس ــردان، ب ــت روی نوارگ ــیوه فعالی ــا ش ب

مبتــا شــدند.
 القــاء ایســکمی قلبــی بــا تزریــق ایزوپروترنــول هیدروکلراید 
بــه میــزان 50 میلــی گرم/کیلوگــرم بــه صــورت محلــول در 
ــی  ــی در دو روز متوال ــور درون صفاق ــه ط ــالین ب ــال س نرم
ــا  ــد ت ــق ش ــا تزری ــوش ه ــه م ــاعت، ب ــه 24 س ــه فاصل ب
آنفارکتــوس میــوکارد تجربــی ایجــاد گــردد )جــوکار و 
دیگــران، 2012(. بــرای اطمینــان از القــاء آنفارکتــوس 

1. Zhang                                                                           5. Adipogenesis
2. Chemerin                                                                     6. Lina
3. Stejskal                                                                        7. Pellet
4. Chang    
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میــوکارد تجربــی، از انــدازه گیــری تروپونیــن I قلبــی )cTnI( که 
ــرای آســیب قلبــی محســوب مــی شــود،  شــاخصی طایــی ب
اســتفاده شــد. بــرای ســنجش ایــن عامــل از کیــت کاردیاک 
تروپونیــن I شــرکت آرتــرون انگلیــس1 اســتفاده شــد کــه بــا 
ریختــن مســتقیم نمونــه خونــی بــا قطــره چــکان روی نــوار 
انــدازه گیــری و مثبــت شــدن جــواب، از القــاء آنفارکتــوس 
میــوکارد اطمینــان حاصــل شــد و رت هــای واجــد شــرایط 

ــق شــدند.  وارد تحقی
ــروه  ــامل گ ــروه ش ــه 4 گ ــی ب ــورت تصادف ــه ص ــا ب رت ه
ــترون، و  ــروه تستوس ــتقامتی، گ ــن اس ــروه تمری ــرل، گ کنت
ــدند.  ــیم ش ــترون؛ تقس ــتقامتی و تستوس ــن اس ــروه تمری گ
48 ســاعت پــس از انجــام آخریــن جلســه تمریــن و تزریــق 
تستوســترون، رت هــا توســط تیوپنتــال ســدیم )50 میلــی 
ــی  ــری خون ــه گی ــدند و نمون ــوش ش ــرم( بیه گرم/کیلوگ
ــری  ــل خونگی ــام مراح ــت. تم ــام گرف ــا انج ــب رت ه از قل
ــگام صبــح صــورت گرفــت. ســپس  ــا شــرایط مشــابه، هن ب
نمونــه هــای خونــی بــه مــدت 15 دقیقــه بــا ســرعت 3200 
دور در دقیقــه ســانتریفیوژ شــدند و ســرم هــای بــه دســت 

ــد.  ــل گردیدن ــه آزمایشــگاه منتق ــده، ب آم
 Rat chemerin بــه منظــور ســنجش کمریــن از کیــت
ELISA کشــور چیــن بــا حساســیت 0/52 نانوگرم/لیتــر 

نانوگرم/لیتــر( و جهــت  انــدازه گیــری:1-300  )دامنــه 
آپلیــن از کیــت Rat Apelin ELISA کشــور چیــن با حساســیت 
12/21 پیکوگرم/میلــی لیتــر )دامنــه انــدازه گیــری:30-9000 
پیکوگرم/میلــی لیتــر(؛ هــر دو بــا روش الایــزا اســتفاده گردیــد. 
پروتــکل تمریــن: یــک پروتکل اصــاح شــده بــرای رت های 
دچــار انفارکتــوس میــوکارد اجــرا شــد، بدیــن ترتیــب کــه 
رت هــای گــروه تجربــی 5 روز در هفتــه با 2 روز اســتراحت، 
ــد. 2  ــن کردن ــردان تمری ــه روی نوارگ ــدت 12 هفت ــه م ب
ــا  ــات ب ــازی حیوان ــی، آشناس ــکمی قلب ــد از ایس ــه بع هفت
محیــط و دســتگاه نوارگــردان بــه مــدت یــک هفتــه انجــام 
گرفــت، بدیــن صــورت کــه حیوانــات بــه مــدت 10 دقیقــه 
بــا ســرعت 5 متــر در دقیقــه و شــیب صفــر درجــه، فعالیــت 

کردنــد. از هفتــه دوم بــه بعــد، مــدت تمریــن بــه طورثابــت 
60 دقیقــه در روز بــود و ســرعت نوارگــردان از 5 تــا 20 متــر 
ــه منظــور  ــه طــور صعــودی افزایــش یافــت. ب در دقیقــه، ب
ــر در  ــرعت 5 مت ــا س ــه ب ــر جلس ــن ه ــردن، تمری ــرم ک گ
دقیقــه شــروع شــد و بــه آرامــی هــر 2 دقیقــه، بــه میــزان 
ــد  ــه گردی ــتگاه اضاف ــرعت دس ــر س ــه ب ــر در دقیق 3 مت

ــران، 2010(. ــورس2و دیگ )فل
ــه صــورت  ــترون ب ــق تستوس ــترون: تزری ــق تستوس تزری
ــر  ــه ازاء ه ــرم ب ــی گ ــزان 1 میل ــه می ــه و ب 3 روز در هفت
ــران،  ــز3 و دیگ ــت )جیم ــام گرف ــدن  انج ــرم وزن ب کیلوگ
2004( ، تستوســترون پروپیونــات4 بــرای تزریــق شــدن در 
روغــن کنجــد حــل شــد و ســپس بــه صــورت درون صفاقــی  
ــه  ــه ب ــکل 12 هفت ــن پروت ــد؛ ای ــق گردی ــا تزری ــه رت ه ب

ــد. طــول انجامی
تجزیــه و تحلیــل آمــاری: پــس ازجمــع آوری داده هــای 
ــی  ــرای بررس ــمیرنف ب ــروف- اس ــون کولموگ ــام، از آزم خ
طبیعــی بــودن توزیــع داده هــا و از آزمــون تحلیــل واریانــس 
ــرات  ــاوت تغیی ــی تف ــرای بررس ــره )ANOVA( ب ــک متغی ت
ــد.  ــتفاده گردی ــا اس ــروه ه ــا در گ ــاخص ه ــک از ش ــر ی ه
تجزیــه و تحلیــل اطاعــات در ســطح p>0/05 بــا اســتفاده 

ــزار SPSS20 صــورت گرفــت. ــرم اف از ن

یافته ها
 ،p=0/008( اســتقامتی  تمریــن  هفتــه   12 دنبــال  بــه 
 ،)F=4/87  ،p=0/03( تستوســترون  القــای   ،)F=2/52
تــوام  طــور  بــه  تستوســترون  و  اســتقامتی  تمریــن  و 
)F=3/30،p=0/01(؛ میــزان کمریــن نســبت بــه گــروه کنترل 
بــه طــور معنــی داری کاهــش یافــت. از طــرف دیگــر، ســطح 
 ،p=0/001( ــتقامتی ــن اس ــروه تمری ــن در گ ــرمی آپلی س
 )F=12/80 ،p=0/001( گــروه القــای تستوســترون ،)F=6/66
ــور  ــه ط ــی )F=3/58 ،p=0/001(؛ ب ــه ترکیب ــروه مداخل و گ
معنــی داری بیشــتر از گــروه کنتــرل بــود )نمــودار1 و 

ــدول 1(. ج

1. Cardiac troponin I test Kit- Artron company-United Kingdom
2. Flores
3. James
4. Testosterone propionate-sigma Aldrich-Germany
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جدول 1. تغییرات )میانگین و انحراف استاندارد( متغیرهای وابسته تحقیق در گروه های مختلف

نمودار 1. تاثیر تستوسترون پروپیونات و تمرین استقامتی بر کمرین و آپلین سرم
.p>0/05 تفاوت معنی دار نسبت به گروه کنترل در سطح *
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1. James                                                            6. Venojarvi
2. Bozaoglu                                                       7. Chakaroun
3. Takahashi                                                      8. Lina
4. Becker                                                           9. Polycystic ovary syndrome
5. Ernst                                                              10. Keim

سعدالله سالارمحمدی و همکارانتأثیر یک دوره تمرین استقامتی توام با تزریق تستوسترون بر مقادیر کمرین ...

بحث
مطالعــه حاضــر جــزء تــازه تریــن مطالعاتــی اســت کــه بــه 
ــق  ــتقامتی و تزری ــن اس ــه تمری ــوام 12 هفت ــر ت بررســی اث
تستوســترون بــر ســطوح ســرمی آپلیــن و کمریــن در فرآیند 
توانبخشــی رت هــای دچــار ایســکمی قلبــی مــی پــردازد. نتایج 
ــرل  ــروه کنت ــه در گ ــد ک ــی ده ــان م ــر نش ــق حاض تحقی
میــزان کمریــن ســرمی بیشــتر از گــروه هــای تستوســترون 
پروپیونــات، تمریــن اســتقامتی، تمریــن اســتقامتی و تزریــق 
تستوســترون اســت کــه ایــن امــر نشــان دهنــده اثــر مثبــت 
ــور  ــن فاکت ــش ای ــر کاه ــترون ب ــق تستوس ــن و تزری تمری
التهابــی در ســایر گــروه هــا اســت. همچنیــن ســطح ســرمی 
ــن  ــات ، تمری ــترون پروپیون ــای تستوس ــروه ه ــن در گ آپلی
اســتقامتی و تمریــن اســتقامتی و تزریــق تستوســترون 
ــتر  ــی داری بیش ــور معن ــه ط ــرل ب ــروه کنت ــه گ ــبت ب نس
اســت کــه نشــان دهنــده اثــر مثبــت تمریــن و تستوســترون 

بــر ترشــح ایــن آدیپوکیــن ضــد التهابــی مــی باشــد.
ــت  ــاران دیاب ــرمی در بیم ــن س ــزان کمری ــی می در پژوهش
ــرار  ــی ق ــورد بررس ــب م ــکمی قل ــه ایس ــا ب ــوع 2 و مبت ن
ــراد  ــاخص در اف ــن ش ــرمی ای ــطح س ــش س ــه و افزای گرفت
ــز1 و  ــت )جیم ــده اس ــاهده ش ــب، مش ــکمی قل ــار ایس دچ
دیگــران، 2004(، در حالــی کــه در تحقیــق حاضــر متعاقــب 
تمریــن اســتقامتی در مــوش هــای دچــار ایســکمی قلــب، 
کاهــش ســطوح ســرمی کمریــن مشــاهده شــد؛ تغییــری که 
در گــروه هــای تستوســترون پروپیونــات و تمرین اســتقامتی 
و تزریــق تستوســترون نیــز بــه طــور مــوازی حاصــل گردید. 
ــت و  ــاط مثب ــوان در ارتب ــی ت ــویی را م ــن ناهمس ــت ای عل
ــه دو  ــاب ک ــی و الته ــا چاق ــن ب ــون کمری ــی دار هورم معن
عامــل خطــر بیمــاری هــای قلبــی- عروقــی هســتند )جیمــز 
و دیگــران، 2004(، جســتجو کــرد. احتمــالاً بعد از ایســکمی 
قلبــی، ســطوح ایــن هورمــون افزایــش مــی یابــد؛ امــا بــه دنبال 
ــی  ــود. در تحقیق ــی ش ــش م ــار کاه ــتقامتی، دچ ــن اس تمری
روی 430 بزرگســال چینــی نشــان داده شــده اســت کــه 
ســطوح ســرمی کمریــن بــه طــور معنــی داری در گــروه مبتــا 
بــه بیمــاری عــروق کرونــر، نســبت بــه گــروه ســالم بیشــتر 
اســت؛ ایــن بــدان معنــی اســت کــه ســطوح کمریــن بــالا، 

ــر و شــاخص هــای  ــروق کرن ــش خطــر بیمــاری ع ــا افزای ب
ــران،  ــن و دیگ ــت )مالکی ــاط اس ــازی در ارتب ــوخت و س س
ــوان  ــه عن ــراً ب ــن آدیپوکینــی اســت کــه اخی 2006(. کمری
تنظیــم کننــده تمایــز بافــت چربــی و متابولیســم شناســایی 
شــده اســت )بزااگلــو2 و دیگــران، 2007؛ تاکاهاشــی3 و 
دیگــران، 2008(. اعتقــاد بــر آن اســت کــه کمریــن باعــث 
ــه  ــز در عضل ــت گلوک ــش برداش ــولینی و کاه ــت انس مقاوم
ــود  ــی ش ــت In vivo و In vitro م ــر دو حال ــکلتی، در ه اس
ــران، 2010(. در  ــت5 و دیگ ــران، 2010؛ ارنس ــر4 و دیگ )بک
ــردش  ــن گ ــی دار در کمری ــش معن ــری، کاه ــق دیگ تحقی
ــردان  ــن مقاومتــی در م ــاده روی و تمری ــب پی خــون متعاق
مشــاهده شــده اســت )ونوجــاروی6 و دیگــران، 2013( کــه 
ــش  ــاوه، کاه ــه ع ــر اســت. ب ــق حاض ــج تحقی ــق نتای مواف
معنــی دار ســطوح کمریــن بعــد از 1 و 3 مــاه تمریــن 
ــز مشــاهده  ــوع 2 نی ــت ن ــه دیاب ــا ب ــراد مبت ــوازی در اف ه
ــاس  ــر اس ــران، 2012(. ب ــاکارون7 و دیگ ــت )چ ــده اس ش
ــدف  ــا ه ــی ب ــم، تحقیق ــام دادی ــا انج ــه م ــتجویی ک جس
بررســی اثــر تــوام تستوســترون درمانــی و تمریــن بر توان بخشــی 
افــراد دچــار ایســکمی قلبــی مشــاهده نشــد؛ امــا در تحقیــق 
حاضــر کاهــش ســطوح کمریــن، متعاقــب تمریــن و تزریــق 

ــد. تستوســترون مشــاهده گردی
ــر  ــترون ب ــر تستوس ــه تاثی ــات انجــام شــده در زمین تحقیق
هورمــون کمریــن بســیار کــم هســتند و روشــن شــدن ایــن 
ــال، در  ــن ح ــا ای ــاز دارد؛ ب ــتر نی ــه بیش ــه مطالع ــاط ب ارتب
تحقیقــی نشــان داده شــده اســت کــه ســطوح تستوســترون 
گــردش خــون و آدیپوکایــن هــا، بــه تنهایــی یــا بــا یکدیگــر، 
عملکــرد جســمانی، قــدرت و آمادگــی هــوازی رت های چاق 
مســن را تحــت تاثیــر قــرار مــی دهنــد )لینــا8 و همــکاران، 
2014(. در تحقیقــی کــه روی بافــت چربــی زنــان بــا ســندرم 
تخمــدان پلــی سیســتیک9 انجــام شــده نیــز نشــان داده شــده 
کــه تولیــد کمریــن بــه طــور معنــی داری بــا انســولین افزایش 
مــی یابــد، توســط متفورمیــن کاهــش پیــدا مــی کنــد، امــا 
از طریــق غــدد جنســی و آدرنــال، دچــار تغییــر نمــی شــود 
)کیــم10 و دیگــران، 1998(. ایــن یافتــه هــا بــا نتایــج تحقیق 
حاضــر همســو نیســتند، ناهمســویی کــه احتمــالاً ریشــه در 
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واکنــش هــای ضــد التهابــی  و جبرانــی بــدن بــرای مقابلــه با 
ایســکمی قلبــی دارد و از طریــق کاهــش مقــدار کمریــن در 
گــروه تزریقــی تستوســترون و تمریــن اســتقامتی، اســتنباط 
مــی گــردد. از طــرف دیگــر، اثــر کاهشــی تستوســترون بــر 
ــم  ــه مکانیس ــران، 2004( ک ــن و دیگ ــن )مالکی آدیپونکتی
ــت،  ــاز اس ــوخت و س ــر س ــا ب ــدروژن ه ــر آن ــی تاثی احتمال
ــی  ــت. در تحقیق ــده اس ــد نش ــل تایی ــور کام ــه ط ــوز ب هن
ــر مســتقیم  ــان شــده اســت کــه تستوســترون تاثی ــاً بی قوی
بــر حساســیت انســولینی و ترشــح و تنظیــم آدیپوکایــن هــا 
ــو1 و  ــت )روبین ــدن اس ــتقل از وزن ب ــه مس ــری ک دارد؛ اث
دیگــران، 2012(. بــا ایــن وجــود، هنــوز ارتبــاط دقیــق بیــن 
هورمــون هــای اســتروئیدی و کمرین شناســایی نشــده اســت 

و مطالعــه بیشــتری را طلــب مــی کنــد.
آپلیــن از طریــق فعالیــت گیرنــده هــای آپلیــن و ایســکمی/

ریپرفیــوژن2 (I/R) افزایــش مــی یابــد و بعــد از آســیب قلبــی 
ناشــی از I/R، بــا ســرکوب کــردن فرآینــد آپوپتوزیــس قلبــی 
ــب،  ــت قل ــیونی در باف ــرات اکسیداس ــردن اث ــدود ک و مح
عملکــرد ایــن بافــت را بهبــود مــی بخشــد )ژیانــگ ژون3 و 
دیگــران، 2009(. آپلیــن در بافــت قلــب بیــان مــی شــود و 
گمــان مــی رود کــه روی گیرنــده آپلیــن ســلول هــای قلبــی 
ــری قلبــی و  ــاض پذی ــدرت انقب ــش ق ــر گذاشــته و  افزای اث
ــن ممکــن اســت  ــراه دارد. همچنی ــه هم ــب را ب ــان قل ضرب
نقــش مهمــی را در تمایــز قلبــی داشــته باشــد )اســکات4 و 
دیگــران، 2007(. در تحقیــق حاضــر نیــز بــه دنبــال تمریــن 
اســتقامتی در مــوش هــای دچــار ایســکمی، میــزان آپلیــن 
افزایــش یافــت، نتیجــه ای کــه بــا تحقیــق ژانــگ و دیگــران 
)2006( مبنــی بــر افزایــش بیــان mRNA آپلیــن و گیرنــده 
آپلیــن در بافــت هــای قلــب و آئــورت مــوش هــای بــا فشــار 
ــون  ــار خ ــرل فش ــنا و کنت ــن ش ــس از تمری ــالا پ ــون ب خ
ــی دارد. در  ــات؛ همخوان ــن حیوان ــن در ای ــش آپلی و افزای
تحقیــق حاضــر در گــروه تستوســترون، ســطح آپلیــن بــالا 
ــن  ــن ســطوح آپلی ــت بی ــد رابطــه مثب ــه خــود موی ــود ک ب

ــان  ــی از زن ــه روی گروه ــا مطالع ــت. ب ــترون اس و تستوس
بــا بیمــاری ســندرم تخمــدان پلــی سیســتیک نیــز چنیــن 
ــران،  ــانداز5 و دیگ ــت )س ــده اس ــت آم ــه دس ــتگی ب همبس
2014(. در کل مــی تــوان گفــت کــه تزریــق تستوســترون 

باعــث افزایــش ســطوح آپلیــن در ســرم مــی شــود.
نتیجــه گیــری: تمریــن اســتقامتی و تزریــق تستوســترون، 
ــه  ــا ب ــای مبت ــن رت ه ــن و کمری ــطوح آپلی ــود س در بهب
ــت  ــه دس ــج ب ــدند. نتای ــع ش ــر واق ــی موث ــکمی قلب ایس
ــوان بخشــی و  ــرای ت ــوی مناســبی ب ــد الگ ــی توان ــده م آم
کمــک بــه درمــان، پــس از ابتــا بــه بیمــاری هایــی نظیــر 
ــر روی رت هــای  ایســکمی قلبــی باشــد. مطالعــه حاضــر ب
مبتــا بــه ایســکمی قلبــی اجــرا گردیــد و از محدودیــت های 
ــرل اســترس ناشــی از  ــدم کنت ــه ع ــوان ب ــی ت ــی م احتمال
ــرد.  ــاره ک ــا اش ــترون در رت ه ــق تستوس ــن و تزری تمری
همچنیــن پیشــنهاد مــی شــود در آینــده مطالعاتــی دقیــق تــر 
بــر پایــه فاکتــور هــای ســلولی- مولکولــی و نحــوه بیــان ژن 
ــی  ــی و چگونگ ــت چرب ــن در باف ــن و آپلی ــل کمری دو عام
ارتبــاط متقابــل و مســیرهای پیــام دهــی بین تستوســترون، 

ــن و آپلیــن، انجــام شــوند. کمری

قدردانی و تشکر
در پایــان از مســاعدت پرســنل مرکــز تحقیقــات فیزیولــوژی 
کرمــان و دانشــگاه شــهید باهنــر کرمــان کــه در رونــد اجرای 

تحقیــق شــرکت داشــتند، تشــکر و قدردانــی مــی نماییــم. 

1. Rubinow                                                                          4. Scott
2. Ischemia/Reperfusion (I/R)                                          5. Sunduz
3. Xiang Jun
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Abstract

The effects of endurance training with testosterone injection on Chemerin and Apelin levels in rats 
with ischemic heart disease 

Sadollah Salarmohammadi1, Mehdi Mogharnasi2, Hamid Marefati3, Soheil Aminizadeh4, Mahnaz Hajghani5

Background  and Aim: Cardiac rehabilitation is a new approach in various ways to increase performance and efficiency of patient. 
This study examined the effect of 12 weeks of endurance training with testosterone injections on Chemerin and Apelin levels in the 
process of rehabilitation in male adult rats with ischemic heart disease. Materials and Methods: 40 Wistar male rats (average 
weight 200 ± 10 g and 8 weeks old) were randomly divided into four groups (n=10) and stored in a controlled environment : 1) control group 
(C), 2) injection of testosterone propionate group ( TP), 3) endurance training group (ET) and 4) Endurance Training with injections 
of testosterone Propionate (ETTP) . Endurance training group exercised for 12 weeks (5 days/week) and testosterone propionate 
group were given Testosterone propionate injections (3 times/week). Isoproterenol (50 mg/kg) was dissolved in normal saline and 
was injected intraperitoneally (i.p.) during two days within 24 hours in order to create empirical myocardial infarction. After 12 weeks, 
rats anesthetized with sodium thiopental (50 mg/kg) and blood samples were taken and chemerin and apelin levels were measured 
by using ELISA method and data analysis was done using one-way ANOVA and post-hoc LSD tests. Results: The results revealed a 
significant reduction in the amount Chemerin in endurance training (p=0.008), injected testosterone (p=0.03) and endurance training 
with testosterone injections (p=0.01) knows shown and the significant increase significant amounts of apelin in endurance training 
(p=0.001), injected testosterone (p=0.001) and endurance training with testosterone injections (p=0.001) was observed. Conclusion: 
This study shows that injection of testosterone and endurance training in the process of rehabilitation is feasible and can have a 
positive effect on cardiovascular health.
Key words: Endurance training, Testosterone, Apelin, Chemerin.
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