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 چكيده
 دانياكسيمصرف آنت و )دوارچرخ(گردان تمرين چرخهفته  6هدف از اجراي اين پژوهش بررسي  :هدف

 .بود القاء شده با آلوكسان يابتدي هايموش و پلاسماي پروتئين تائو مخچهبر سطوح  وميپارادوكسوميآل

گروه  6طور تصادفي به گرم به 235 ± 5سر موش نر با ميانگين وزن  42براي اين منظور  :شناسي روش 

ديابتي . تقسيم شدند) ديابت-آليوم-ديابت، تمرين-آليوم ديابت،-كنترل ديابت،-تمرين، تمرين كنترل،(
محلول در بافر ) ميلي گرم به ازاي هر كيلو وزن بدن 120(مونوهيدرات آلوكسان توسطها كردن موش

به روش آنزيم لينك و پلاسما  پروتئين تائو مخچه  سطوح  .صفاقي انجام شدصورت درونبهسالين 
تجزيه  LSDطرفه و آزمون تعقيبي ها به روش آناليز واريانس يكداده. گيري شداندازه )ELISA(ايمنواسي 

 .و تحليل شدند
-دهنده عدم تغيير سطح تائوي فسفريله مخچه در نتيجه القاء ديابت مينشاننتايج اين پژوهش : هايافته 

تمرين تأثير قابل توجهي روي سطح تائو در مخچه  نداشت ولي -تمرين اختياري در گروه ديابت. باشد
ودني پلاسماي آزمپارادوكسيوم سطوح پروتئين تائوي مخچه و آليوم .سطوح تائوي پلاسما را افزايش داد 

. داري افزايش داد، به طوري كه مقدار آن نسبت به گروه ديابت بالاتر بودهاي ديابتي را به صورت معني
پارادوكسيوم با تمرين و نيز نسبت به تركيب مصرف آليوم پارادوكسيوم در مقايسه با تمرين اختياري،آليوم

اما بين مداخله . را به مقدار معني داري افزايش دادهاي ديابتي سطح پروتئين تائوي مخچه موشاختياري، 
تمرين  .داري مشاهده نشدپارادوكسيوم تفاوت معنيتمرين اختياري و تركيب تمرين اختياري و آليوم

 دار سطوحتنهايي موجب افزايش معنيپارادوكسيوم بهپارادوكسيوم و مصرف آليومبه همراه آليوم اختياري
 .ها شدتائوي پلاسماي آزمودنيهايپرفسفريلاسيون 

 پارادوكسيوم موجب افزايش سطوح كه مصرف عصاره آليوم دهدنتايج اين تحقيق نشان مي: گيرينتيجه

ي و تركيب اما تمرين اختياري چرخ دوار به تنهاي. هاي ديابتي شدآزمودني پروتئين تائوي فسفريله مخچه
با و تمرين اختياري . شودتغيير قابل توجه اين شاخص نميجب پارادوكسيوم موتمرين اختياري و آليوم

 دار سطوحپارادوكسيوم به تنهايي موجب افزايش معنيپارادوكسيوم و مصرف آليومبدون آليوم
م در رابطه با آثار مثبت يا منفي ورزش اختياري، انجا .ها شدهايپرفسفريلاسيون تائوي پلاسماي آزمودني

 .رسدنظر ميمطالعات بيشتر ضروري به 
 

 يهاموش ،گرداني روي چرخارياخت ، دويدنپارادوكسيومآليوم ،پروتئين تائو ابت،يد: هاي كليديواژه
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 اختصارات

AAS = Atomic Absorption Spectrometer 
Aβ = Beta Amyloid 

AGE = Advanced Glycation End Product  

ATP = Adenosin Tree Phosphate  

CDK5 = Cyclin-Dependent Kinase5 

CNS = Central Nervous System 

EGCG = EpiGallocateChin Gallate 

ERK = Extracellular signal-Regulated Kinase 

FTDP-17 = FrontoTemporal Dementia with Parkinsonism linked to chromosome 17 

GAFP = Glial Fibrillary Acidic Protein 

GLUT = Glucose Transporter Protein 

GSK-3β = Glycogen synthase kinase 3 beta 

GSPE = Grape Seed Polyphenolic Extract 

GTT = Glucose Tolerance Test 

HBP = Hexosamine Biosynthesis Pathway  

HDL= High - Density Lipoprotein 

HSP = Heat Shock Protein 

IDDM = Insulin-Dependent Diabetes Mellitus 

MAP = Microtubule-Associated Protein 

MS = Multiple Sclerosis  

NFTS = NeuroFibrillary Tangles 

NIDDM = Non Insulin-Dependent Diabetes Mellitus 

NO = Nitric oxide 
NPC = Niemann-Pick disease, type C 

OGT = O-GlcNAc Transferase 

PDKPn = Non-proline-directed proteinkinases 

PDKPs = Proline-Directed Protein Kinases 

PI3K/PKB = PhosphatidyIinositol 3-Kinases /Protein Kinase B 

PKA = cAMPdependent Protein Kinase 

PKc = Protein Kinase C 

PNS = Peripheral Nervous system 

PP-2A = Protein Phosphatase-2A 

http://en.wikipedia.org/wiki/AKT�
http://en.wikipedia.org/wiki/AKT�
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PSP = Progressive Supranuclear Palsy 

PTEN = Phosphatase and Tensin homolog 

ROS = Reactive Oxygen Spesies 

SOD = SuperOxide Dismutase 

STZ = Stroptozotocin 

TCF/LEF = T-Cell Factor/Lymphoid Enhancer Factor 

VLDL = Very Low- Density Lipoprotein 

5-HT = 5-Hydroxy Tryptamine 
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 مقدمه  -1-1

چربي و پروتئين است كه مشخصه آن افزايش قند  ل مزمن در متابوليسم كربوهيدرات،ديابت نوعي اختلا

اين بيماري به دليل عدم جذب سلولي قند خون ناشي از كاهش ترشح انسولين و يا  .دباشخون در بيماران مي

علاوه بر آن، شواهدي وجود دارد كه ديابت . ]1[شود مقاومت سلول هاي بدن در برابر انسولين ايجاد مي

0Fهاي اكسيژني فعالگونه سطوحمشخص است كه افزايش . كندعصبي مركزي را تهديد مي دستگاه

1  (ROS) 

بر اين اساس ممكن است . ها درگير استديابت مليتوس در هر دوي حيوانات و انسان يماريدر منشأ ب

ديابت قندي با تغييرات . ]2[ عصبي دارد يماريبيشي را در منشأ اكسااسترس نقش ديابتاستنباط شود كه 

باشد و ها و اعصاب محيطي مرتبط ميها، كليهشناختي در چندين اندام محيطي بدن شامل چشم آسيب

هاي مربوط به يادگيري آسيب ويژه، تواناييهب. دهدهمچنين سيستم عصبي مركزي را تحت تاثير قرار مي

ديابت قندي نه تنها به عنوان  .]3[ باشدص مربوط به حافظه در هر دو نوع ديابت مشهود ميبينند و نقايمي

خاطر هب .]4[باشد درگير مي عقل از نوع عروقي بلكه همچنين در بيماري آلزايمرخطر براي بيماري زوالعامل

در انواع مختلف حفظ ردوكس نرمال ، هاي اكسيژني فعالعصبي مركزي به گونه دستگاهحساسيت بالاي 

هاي پژوهشي گسترده اي براي مهار و يا اخير تلاشهاي در دهه. هاي عصبي، حياتي به نظر مي رسدسلول

1Fپروتئين تائودر اين ميان،  .]5 و 2[ است انجام شده هاي دستگاه عصبيتخفيف بيماري

پروتئيني متصل به  2

ي عصبي در بيماري آلزايمر يافت شد تارها اتتجمعفسفوپروتئيني است كه اولين بار در  ]6[ميكروتوبول 

و نقش مهمي در محافظت، ثبات و توسعه ، ]8[ باشدپروتئين يك پروتئين ساختاري و عملكردي مياين  .]7[

ها پراهميت ها دارد كه در انتقال پيام در نورونها و ساختار مورفولوژيكي طبيعي نوروناتصال ميكروتوبول

                                                             
1 Reactive Oxygen Spesies     
2 Tau Protein 
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تواند منجر به مرگ شدن تائو ميدهد كه فسفريلهدلايل قوي و روشني  را نشان مياطلاعات اخير  .]9[ است

 . ]10[ها شود ناگهاني نورون

هاي در اين راستا، محققان در حيطه پزشكي اثر داروها و در برخي موارد مكمل هاي ضداكسايشي بر بيماري

 داروهاي توسط ديابت كنترل زمينهدر توجهيقابل هايهمچنين پيشرفت. ]11[ بررسي نمودند عصبي را

 ضدديابتي باخواص طبيعي محصولات از استفاده ديابتي براي بيماران تقاضاي ولي است، شده حاصل صناعي

 جانبي داراي اثرات خوراكي خون قند كاهنده داروهاي و انسولين كه چرا است به افزايش رو همچنان

 ارزش از بيماري اين با مقابله براي عوامل طبيعي يافتن يبرا تلاش بنابراين،. ]12[ هستند زيادي نامطلوب

 اند وقرارگرفته استفاده مورد ديابت درمان جهت به وفور سنتي طب در گياهان. است برخوردار بسياري باليني

 خون قند كاهش بدون يا همراه ديابت را از ناشي عوارض توانندمي گياهان از برخي كه است شده داده نشان

 فقط لكن هستند، ديابتي ضد اثرات داراي داردكه وجود گونه گياهي صد چند از بيش .]13[ خشندب بهبود

2Fپارادوكسيومآليوم ،هاي گياهيكي از اين گونهي .]14[ اندگرفته قرار مطالعه مورد آنها اندكي از تعداد

-مي 1

3Fم محلي آن در ايران الزينا. باشدباشد كه يك گياه بومي و چاشني مورد استفاده در موارد خوراكي مي

است  2

پياز و ساقه اين گياه به دليل داشتن عناصر . شودخصوص مازندران يافت ميهو در مناطق شمالي كشور و ب

-دنبال فعاليت ورزشي منظم، سيستمهگزارش شده كه ب .]15[ باشدمي اكسيدانيفنولي داراي فعاليت آنتي

 ،مشخص شده كه ورزش منظم. اندشده يس نرمال تنظيم افزايشاكسيدان براي ترميم ردوكهاي دفاعي آنتي

عنوان هتواند بميورزش منظم  حاكي از آن است كهها پژوهش .كندطور مفيدي عملكرد مغز را نيز متأثر ميبه

اثر فعاليت ورزشي . هاي فرساينده عصبي عمل كنددار در مغز و بيماريگيرانه و درماني معنييك عمل پيش

عمل  يبسيار پيچيده است و به طور كامل درك نشده اما احتمال دارد در نتيجه گاه عصبي مركزيدستدر 

بنابراين در همين . ]16[ و كاهش آسيب اكسايشي باشد هانوروژنز از طريق عوامل نوروپاتيك، افزايش مويرگ

                                                             
1 Allium paradoxum  
2 Alezi 
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روي ) پارادوكسيومآليوم(ن اكسيداراستا هدف اصلي اين تحقيق ارزيابي اثرات تركيبي ورزش اختياري و آنتي

 .باشدمي يهاي ديابتو پلاسماي موشمخچه پروتئين تائو 

 

 بيان مسئله -1-2

 داده و است كه فرايندهاي پاتولوژيكي در آلزايمر را افزايش عامل خطرزا عروق مغزي هايديابت براي بيماري

افزايش . ]17[ شودرگ نوروني منجر ميشدن پروتئين تائو و مفسفريلههايپرو  Aβ(4F1( بتابه رسوب آميلوئيد

بتا و افزايش فسفريله كاهش حساسيت انسوليني باعث افزايش سطوح آميلوئيد تراكم انسولين محيطي و

فسفوپروتئيني كه به طور . ]19[باشد يك پروتئين متصل به ميكروتوبول مي تائو .]18[ شدن تائو مي شود

تارهاي  تجمعاتبار در نخستينتائو براي  .]20[ استوتئين مول فسفات در هر مول پر 1-3طبيعي حاوي 

از  .]22[ داردساختاري و عملكردي  ي است كه دو نقشپروتئين ، و]21[ شد كشفعصبي در بيماري آلزايمر 

از نظر عملكردي پروتئين تائو نقش مهمي در  .]23[ ايزوفرم دارد 6پروتئين تائو در مغز انسان  ،نظر ساختاري

ها دارد كه در انتقال پيام ها و ساختار مورفولوژيكي طبيعي نورونبات و توسعه اتصال ميكروتوبولث ،محافظت

ها را در بافت طبيعي افزايش داده و پروتئين تائو جفت شدن ميكروتوبول .]24[ ها پراهميت استدر نورون

كاذب و mRNAباعث اتصال  جهش ژن تائو .]19[ كندها را محدود ميمراحل فعال رشد و تجمع ميكروتوبول

و همچنين ايجاد تعدادي از اختلالات تحليل  شدنفسفريلههايپر :تغييرات غيرطبيعي پس از ترجمه از قبيل

5Fتائوپاتيعصبي شده كه در مجموع به 

اطلاعات اخير دلايل قوي و روشني   .]25[ معروفند )هاي تائوآسيب( 2

 توان نقشنمي. ها شودند منجر به مرگ ناگهاني نورونتواشدن تائو ميرا نشان مي دهد كه فسفريله

هاي توان بيماريمي تائوپاتي از جمله .]26[ هاي عصبي انكار كردشدن تائو  را در آسيبفسفريلههايپر

MS آلزايمر، پاركينسون، 6F

تائو به طور ) α(پيچيرهاي مادر بيماري آلزايمر بخش رشته .]27[ برد را نام ... و 3

                                                             
1 Beta Amyloid 
2 Taupathy  
3 Multiple Sclerosis  
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تا  3هاي مغزي شدن تائو در بافتدر اين بيماري، سطح فسفريله .]28[ شودفزاينده فسفريله مي غيرطبيعي و

 ،در بيماران ديابتي .]29[ شوندميسلولي پروتئين تائو متراكم هاي درونرشته و ]20[ برابر بيشتر است 4

-مستعدي در نوسان فسفريلهتواند عامل انسولين مي. ]30[ ه استميزان شيوع آلزايمر بالاتري مشاهده شد

 ينزاسترپتوزوتو وسيلهبه هاي ديابتي شدهطي تحقيقي بر روي موش .]31[ شدن تائو در حوزه عصب باشد

)STZ(7Fدو  از راهشدن تائو فسفريلههايپر كمبود انسولين ناشي از اين ماده موجب گيري شد كهنتيجه ،١

مي  انرژي-گلوكز دما بوده و ناشي از نقص در متابوليسم در نتيجه كاهش ،م اولزمكاني .دوشم مجزا ميزمكاني

به عبارت ديگر از طريق مهار . م دوم مستقل از دما بوده و به خود كمبود انسولين وابسته استمكانيز باشد؛

   هاي ديابتي شده با در تحقيق ديگري بر روي موش. ]32[ شودترئونين القاء مي-ي سرينفسفاتازهافعاليت 

 STZهايپرفسفريلاسيون . شدن تائو شده استمنجر به فسفريله ،تكس مغز موش مشاهده شد ديابتدر كر

GSK-3β8Fتائو از راه فعاليت 

شدن در حد متوسط و مرحله اول فسفريله. شوددر موش هاي ديابتي القاء مي 2

 ].33[روز بوده است 40شدن در حد زياد و بعد از روز  و مرحله ديگر فسفريله30به مدت 

طوري كه در هاي انحطاط عصبي در مغز به نتايج متفاوتي منتهي شده است بهبررسي تاثير ورزش بر شاخص

نتايج  .]37و  36[گونه اثري مشاهده نشد و در برخي ديگر هيچ] 35و  34[برخي از تحقيقات كاهش تائو 

قبل از شروع (، شروع ورزش هاي مختلف موشدليل استفاده از مدلتوان بهمتفاوت در اين مطالعات را مي

 ].38[و يا نوع و مدت ورزش دانست ) علائم يا در زمان شروع علائم

 ،تاكنون در رابطه با تأثير ورزش اختياري روي سطوح پروتئين تائو در مغز ديابتيتوجه به اين كه با  

ز طريق تزريق شده ايا ديابت تحريكشود كه آلذا اين سوال مطرح ميپژوهشي مشاهده نگرديده است، 

و آيا يك دوره شود؟ ها ميشدن پروتئين تائو در مخچه و پلاسماي آزمودنيفسفريلهآلوكسان موجب هايپر

 هاي ديابتي دارد؟ورزش اختياري تأثيري بر سطوح اين پروتئين در مغز و پلاسماي آزمودني

                                                             
1 Stroptozotocin 
2 Glycogen synthase kinase 3 beta  
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آلوكسان احتمالا موجب  ها از طريق تزريقاز طرف ديگر استرس اكسايشي تحميل شده به مغز آزمودني

تواند هاي گياهي جديد مياكسيدانرسد مصرف آنتينظر ميبراين، بهبنا. گرددهايپرفسفريلاسيون تائو مي

-آليوم. گر در سلامت مغز باشدگيري و يا درمان عوامل اخلالروشي بي ضرر و كم هزينه براي پيش

-هدر مناطق شمالي كشور و ب. باشدموارد خوراكي مي يك گياه بومي و چاشني مورد استفاده در پارادوكسيوم

پياز و ساقه اين گياه به دليل . است ايران الزي شمال نام محلي آن در. شودخصوص مازندران يافت مي

تاكنون گزارشي مبني بر استفاده از عصاره  ].39[ باشداكسيداني ميداشتن عناصر فنولي داراي فعاليت آنتي

اكسيداني ديابت در بافت مغز و پلاسما يافت نشده اليت ورزشي براي مقابله با آثار اين گياه در تركيب با فع

بنابراين، مطالعه حاضر با هدف  بررسي اثر يك . باشداست و مطالعه حاضر اولين پژوهش در اين زمينه مي

هاي بر پروتئين تائو در مخچه و پلاسماي موش پارادوكسيومآليومعصاره گياه دوره دويدن اختياري و 

آيا مصرف عصاره گياه به عبارت ديگر سوال بعدي مطالعه حاضر اين است كه  .باشدصحرايي ديابتي مي

يت شود؟ و در نهاهاي ديابتي ميدر مخچه و پلاسماي موشتائو فسفريله شدن  تغييرباعث  پارادوكسيومآليوم

 سطوح تغييرموجب  دوارهفته دويدن اختياري روي چرخ 6و  پارادوكسيومآليومآيا تركيب عصاره گياه 

 شود؟   ها ميفسفريله شدن تائو مخچه و پلاسماي آزمودني

 

 پژوهشاهميت انجام ضرورت و  -1-3

در ايران رو به افزايش هاي شايع مزمن است كه آمار جهاني آن از جمله ترين بيماريديابت يكي از مهم   

در % 6/6 حاضر درحال. اين بيماري چهارمين عامل مرگ و مير در اغلب كشورهاي توسعه يافته است. است

 سبك در تغيير با اند كهكرده ثابت تحقيقات. باشندمي مبتلاميليون در ايران به آن  3جهان و بيش از 

 - قلبي هايبيماري ديابت، ترين عوارضمتداول. ]40[ كرد گيريشدوم پي نوع ديابت% 90 از توانمي زندگي

 عفونت و در مردان جنسي اتوانين ها،نفرون آسيبي كليو نارسايي آسيب عصبي، چشمي، ضايعات عروقي،

 شوند گيريعوارض نامناسب ممكن است با درمان و آموزش موثر كاهش و يا حتي پيش اين ].41[ است


