
 

 

 

  و همكاران سترگي مريم

 2/09/1398:تاريخ دريافت                  يزدمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي مجله عل 

  14/10/1398:پذيرشتاريخ                       1399 ارديبهشت، دو، شماره هشتمدوره بيست و 

بر سطوح  ياستقامت تيهفته فعال 6 ريتأث يبررس

 يها در موش پوكمپيه NLRP-1و Pannexin-1يها نيپروتئ

  يتجرب ابتيمبتلا به د ستارينر و ييصحرا

  
  4، محمد رضا تابنده3ي، مسعود رحمت3*ي، محمد فتح1و2يمحمد رم

  

 
  مقاله پژوهشي

 

  
در دستگاه  يسبب بروز اختلالات تواند يقند خون همراه است و م شيست كه با افزاا كيمتابول يماريب نيتر عياز شا يكي ابتيد :مقدمه

 NLRP-1و Pannexin-1 هاي  نيبر سطوح پروتئ ياستقامت تيفعال هفته 6ريتأث يبررس هدف از مطالعه حاضر،. شود يمركز يعصب
  .باشد  می ابتيد يدارا ستارينر و ييصحرا هاي در موش پوكمپيه

: تايي 7گروه  4صورت تصادفي در  هگرم ب 245±4/9هفته سن و ميانگين وزن  10سر رت با  28ين مطالعه تجربي در ا :روش بررسي
جهت القاء ديابت، از روش تزريق درون صفاقي . ديابتي كنترل، ديابتي تمرين كرده، سالم كنترل و سالم تمرين كرده قرار گرفتند

ساعت پس از آخرين 24. اجرا گرديد هفته 6مدت  بهپس پروتكل تمرين استقامتي س. استفاده گرديد)  45mg/kg( نياسترپتوزوتوس
توسط روش وسترن بلات  NLRP-1 و Pannexin-1هاي  ها استخراج شد و سطوح پروتئين جلسه تمريني، بافت هيپوكمپ رت

هاي آماري  ررسيب .تعقيبي استفاده شد عنوان آزمون و آزمون توكي به طرفه يك ازتحليل واريانس در اين مطالعه. گيري گرديد	اندازه
  .انجام گرفت SPSS version 18 آماري افزار با اسفاده از نرم

صورت معناداري افزايش پيدا كرد  هاي ديابتي شده به در رت NLRP-1و  Pannexin-1هاي  نتايج نشان داد كه بيان پروتئين  :نتايج
)05/0P< .(هاي  تئيننتايج حاصل از بررسي بيان پرو چنين همPannexin-1  وNLRP-1 6دو پروتئين پس از  نشان داد كه بيان هر 

 ).>05/0P(صورت معناداري كاهش يافت  هفته تمرين استقامتي، در گروه ديابت تمريني نسبت به گروه ديابت كنترل، به

هاي   باً اثر آن بر كاهش بيان پروتئينمتعاق و ي ناشي از فعاليت بدني استقامتيسميپرگليه كاهشما اثرات  يها افتهي :گيري نتيجه
Pannexin-1  وNLRP-1 احتمالاً بتواند نقش ها،  واسطه كاهش بيان اين پروتئين به ي،بدن تيفعال رسد ينظر م به ني؛ بنابرارا تأييد كرد

  .داشته باشد 1ع نو ابتيد مارانيدر ب يعصبتخريب در بهبود اختلالات  ي رامهم
   NLRP-1،Pannexin-1، پوكمپي، هياستقامت نيتمر ابت،يد :هاي كليدي واژه

  
 و Pannexin-1يها نيبر سطوح پروتئ ياستقامت تيهفته فعال 6 ريتأث يبررس .رضا مسعود، تابنده محمد يمحمد، رحمت يمحمد، فتح يرم :ارجاع

NLRP-1 28؛ 1399يزد نشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي مجله علمي پژوهشي دا .يتجرب ابتيمبتلا به د ستارينر و ييصحرا يها در موش پوكمپيه 
)2 :(98-2384.  

                                                           

  .رانيا اهواز، چمران اهواز، ديدانشگاه شه ،يه علوم ورزشدانشكد ،يورزش يولوژيزيگروه فار،ياستاد -1

  .رانيا دانشگاه لرستان، ،تربيت بدنيآموخته گروه  دانش -2

  .رانيا دانشگاه لرستان، ،يو علوم انسان اتيدانشكده ادب ،يبدن تيگروه ترب دانشيار -3

  .رانيااهواز،  چمران اهواز، ديدانشگاه شه ،يدامپزشكدانشكده  ،يمولكول يولوژيو ب يميوشيبخش ب ه،يگروه علوم پا اريدانش- 4

  4431668151:صندوق پستي  ، fathi.m@lu.ac.ir:، پست الكترونيكي09163972041 :تلفن ؛)نويسنده مسئول*(
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  و همكاران محمد رمي
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 مقدمه

ترين اختلال بخش درون ريز  رايج) DM(ديابت مليتوس 

پانكراس است كه ناشي از كمبود مطلق يا نسبي انسولين و در 

هاي بتا  نتيجه نقص در ترشح اين هورمون توسط سلول

مطلق يا نسبي  با افزايش كه اين اختلال. )1( باشد پانكراس مي

 بودهاز اختلالات متابوليكي شايع است، يكي گلوكاگون همراه 

همزمان . )2( باشد هيپرگليسمي مي كه يكي از علائم اصلي آن

هاي  سبب اختلال در سيستم با پيشرفت ديابت، هيپرگليسمي

قلبي عروقي، كليه، شبكيه، عدسي چشم، پوست و سيستم 

يابت به هر دو سيستم د.)3( شود عصبي مركزي و محيطي مي

) Apoptosis(عصبي مركزي و محيطي از طريق آپوپتوز 

خون ناشي از  رساند و افزايش قنداي آسيب ميهاي پايه نورون

واسكولار شديدي نظير نوروپاتي، 	ديابت، عوارض ميكرو

ترين شايع. كندايجاد مي) Retinopathy(نفروپاتي و رتينوپاتي 

ي ديابتي هستند كه اختلالات هاعوارض ديابت، نوروپاتي

 همراه دارند سيستم عصبي اتونوم و سيستم عصبي ارادي را به

از  زين پوكمپيه هاي نورون بياز آس ياختلالات ناش .)4(

و شناخت در  يريادگيهستند و نقص در حافظه،  ابتيعوارض د

. )5 ,6( گزارش شده است يابتيد رياز افراد غ شتريب يابتيافراد د

نسبت  ،يريادگي مركز مهم در حافظه و كيعنوان  به پوكمپيه

 1نوع  ابتيآن در د هاي قند حساس بوده و نورون شيبه افزا

 پوكمپيحجم ه يابتيد مارانيدر ب .)7, 8( هستند ريپذ بيآس

نشان  يابتيد ريغ مارانيرا نسبت به ب يتوجه	كاهش قابل

 در يعصب هاي سلول بيآن را تخر ليدل توان يكه م دهد يم

 عنوان نمود ،هستند ابتيد يماريب ريكه تحت تاث هيناح نيا

از  يناش يعصب هاي سلول بيتخر هاي سميهرچند مكان .)9(

 اما. مشخص نشده است كاملاً پوكمپيدر ه ابتيد

 يكاهش ميتنظ ،يتيدندر يآتروف هايي نظير مكانيسم

 انيب رييتغ ،)Glucocorticoids( دييكويگلوكوكورت هاي رندهيگ

 نيانسول نيكاهش ناقل ،ينيفاكتور رشد شبه انسول هاي دهرنيگ

 مارانيدر ب ياختلالات عصب .آپوپتوز مطرح شده است يو القا

قسمت  )Ischemic( كيسكميا راتييعلاوه بر تغ ابتيد مبتلا به

همراه  زيبافت مغز ن )Atrophy(ي آتروف شيمخ، با افزا يقشر

قند خون بالا  طور ويژه گزارش شده است كه به. )10(است 

اثرات مخربي بر مناطق ويژه مغز همچون هيپوكمپ داشته و 

اختلالاتي همچون نقص يادگيري، حافظه، توانائي حل مسئله و 

. )11, 12( اختلالات ذهني و حركتي را در پي دارد چنين هم

نشان داده شده است كه مرگ سلولي در ديابت و اختلالات 

) تخريب عصب(ي مركزي تحليل برنده مربوط به سيستم عصب

هاي تخريب عصب در  شيوع بيماري. )13, 14( متداول است

طوريكه در حال حاضر  هرو به افزايش است ب DMبين بيماران 

مرتبط  DMهاي تخريب عصب با  درصد از بيماري 20تقريباً 

يك كانال غشايي است ) Pannexin-1(پانكسين . )15( هستند

ها مانند  ر تمام انواع سلولو د CNSصورت فراوان در  كه به

، )Astrocytes(ها  ، آستروسيت)Microglia(ميكروگليا 

ها بيان  و نورون) oligodendrocyte(ها  اوليگودندروسيت

در ) Pannexin-1 )Panx-1 رونوشتصورت ويژه،  به. شود	مي

مخچه، شبكيه، قشر مخ، هيپوكمپ، آميگدال، توده سياه، پياز 

 شود ديگر ساختارهاي نوروني يافت ميبويايي و نخاع شوكي و 

عنوان يك كانال غشايي با قابليت هدايت  اين پروتئين به. )16(

، )kDa( )17 1.5( هاي كوچك غيرانتخابي بالا به مولكول

ATP ،Caنفوذپذيري بالا به 
هاي  ، گلوتامات و برخي ميانجي2+

م مانند ستواند توسط چندين مكاني كند، و مي التهابي عمل مي

Caحريك مكانيكي، افزايش پتاسيم خارج سلولي، افزايش ت
+2 

 داخل سلولي و چندين سيگنالينگ درون سلولي فعال شود

بسيار مهم  Panx-1درك نقش فيزيولوژيكي و پاتولوژيكي . )18(

ي بالا، داراي ويژگي است، زيرا اين كانالِ داراي قابليت هدايت

در  CNSدار هاي ليگاند  سازي برخي گيرنده	خاص توانمند

هاي پاتولوژيكي مانند التهاب عصبي، دپلاريزاسيون  وضعيت

از سويي . )19( و تشنج است اكسيژن، سكته، مرگ سلولي

تحقيقات نشان داده است كه وضعيت هايپرگليسميك توسعه 

تواند  كند كه مي التهاب پايداري را توليد مي DMيافته در حين 

، تامسون و 2006ل در سا. )20, 21( سبب مرگ نوروني شود

در پاسخ به محروميت از  Panx-1همكارانش نشان دادند كه 

هاي هيپوكمپ  در نورون) شرايط ايسكميك(اكسيژن و گلوكز 

وجود 	شديد را به شود و يك جريان ثانوية ايزوله فعال مي
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 اثر ورزش بر تخريب عصب
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، )دپلاريزاسيون اكسيژن( كند آورد كه غشاء را دپولاريزه مي مي

. )22( شود به مرگ نوروني مي اين شرايط در نهايت منجر

هاي چند پروتئيني  كمپلكس )inflammasome(ها  اينفلاماسام

هاي پيش التهابي  هستند كه مسئول فعال كردن سايتوكاين

) IL-18( 18و اينترلوكين ) β )IL-1β 1نظير اينترلوكين 

و  NLRP-1ها،  ترين اينفلاماسام شده شناخته. )23( باشند مي

NLRP-3 ينفلاماسامِ ا. هستندNLRP-1 ها  عمدتاً در نورون

 NLRP-1محققان نشان دادند كه بيان . )24-26( وجود دارد

يابد و سبب التهاب  هاي ديابتي افزايش مي موش CNSدر 

گزارش شده . )27( شود عصبي ناشي از مقادير گلوكز بالا مي

هاي تخريب  بيماري چنين همهاي اكسايشي و  است كه استرس

را افزايش داده و سبب  NLRP-1آلزايمر فعاليت عصبي نظير 

فعاليت  .)28( شود بروز التهاب نوروني و تخريب اكسوني مي

بدني فوايد سلامتي متعددي نظير افزايش طول عمر، محافظت 

هاي  هاي قلبي عروقي، ديابت، سرطان و بيماري در برابر بيماري

سبب محققان نشان دادند كه ورزش . )29( تخريب عصبي دارد

توسعه يادگيري و حافظه، تأخير زوال شناختي مرتبط با سن و 

تحقيقات  چنين هم. )30( شود كاهش خطر تخريب عصب مي

نشان داده است كه فعاليت بدني علاوه بر توسعه عملكرد 

پذيري سيناپسي در هيپوكمپ، كه  رفتاري، سبب ارتقاء شكل

علاوه بر  .)31( شود يك ساختار كليدي براي يادگيري است، مي

هاي پيش التهابي  تواند سطوح سايتوكاين اين، فعاليت بدني مي

بنابراين، كاهش التهاب مركزي و . )32( را در مغز كاهش دهد

عنوان مكانيزمي متداول  تواند به محيطي توسط فعاليت بدني مي

براي كاهش خطر هم ديابت و هم زوال شناختي به خدمت 

انجام شده در زمينه فعاليت هاي  در پژوهش. )30( گرفته شود

ستقامتي بدني و ورزش، گزارش شده است كه انجام تمرين ا

اكسايشي نيز باشد و از طريق افزايش  تواند داراي اثرات ضد مي

را در مقابل فشار  DM، بيماران اكسايشي ضدهاي  ميزان آنزيم

تحقيقات اخير نشان داده كه . )33( اكسايشي محافظت كند

ر هيپوكمپ هنگام فعاليت با شدت زير آسيب اكسايشي د

 اكسايشي ضدتواند با اثر  بيشينه كاهش يافته و ورزش منظم مي

هرچند ارتباط بيماري  .)34, 35( عملكرد حافظه را ارتقاء دهد

DM  با اختلالات سيستم عصبي مركزي و اثرات تخريبي آن بر

حال  شده است، با اين هاي عصبي تا حدودي گزارش بافت

با توجه . )36, 37( خوبي مشخص نيست ر درگير آن بهسازوكا

به اهميت اختلالات تخريب عصب در اعمال طبيعي مغز و 

شده در عملكرد هيپوكمپ بيماران  اختلالات گزارش چنين هم

DM، سعي بر آن است كه ارتباط اثر  در پژوهش حاضر

فعاليت ورزشي به صورت استقامتي  اكسايشي ضدالتهابي و  ضد

. بررسي شود NLRP-1و پروتئين  Panx-1رات سطوح با تغيي

دنبال پاسخگوئي به اين سوال است  همطالعه حاضر ب چنين هم

عنوان يك راهبرد  كه آيا تمرينات استقامتي قادر است به

داروئي اين تغييرات احتمالي را تعديل كند؟ از اين رو در  غير

زان مطالعه حاضر، به بررسي تاثير تمرين استقامتي بر مي

هاي  بافت هيپوكمپ موش NLRP-1و  Panx-1هاي  پروتئين

  .صحرائي نر ويستار داراي ديابت پرداختيم

 روش بررسي

شيوه آزمايشگاهي و با طرح  پژوهش حاضر از نوع تجربي و به

جهت انجام . همراه گروه كنترل است پس آزمون آزمون به

هفته سن و  10با  ستارينر و ييسر موش صحرا 32آزمايش،

از  قتحقي نمونه عنوان به گرم 245±4/9يتوده بدن نيانگيم

 يداريلرستان خر يدانشگاه علوم پزشك واناتيح يمركز نگهدار

سر از  18و نوار گردان،  شگاهيآزما طيبا مح ييپس از آشنا .شد

) STZ )Streptozotocinها از طريق تزريق درون صفاقي  رت

 متحمل شدن تلفاتي ديابتي شده و پس از تأييد القاي ديابت و

رت  28ساعت پس از تزريق،  24سر رت در  4به تعداد 

بدين شرح تقسيم  گروهچهار به  تصادفيبه روش  مانده باقي

 رتسر  7اين گروه شامل ): DT(ديابتي تمرين گروه )1: شدند

هفته و هر  6ده بودو از هفته دوازدهم زندگي به مدتش ييابتد

و پس از آخرين  دادند مينجام ا استقامتيجلسه تمرين  5هفته 

اين ): DC(كنترل  يابتيگروه د )2. شدندجلسه تمريني تشريح 

گونه برنامه  و در هيچبود شده  يديابت رتسر  7گروه شامل 

ها  همزمان با بقيه گروه ها رتاين . داده نشدندشركت  ينيتمر

ها بر  ها مطابق ديگر گروه شده و كليه مراحل و آزمايش يحتشر

اين ): HT( يني سالمتمر گروه) 3. پذيرفت نجاما ها نآروي 

 [
 D

O
I:

 1
0.

18
50

2/
ss

u.
v2

8i
2.

34
78

  ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
24

-0
4-

25
 ]

 

                             3 / 15

http://dx.doi.org/10.18502/ssu.v28i2.3478 
https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-5017-fa.html


 

 1399 ارديبهشت، دو، شماره هشتمدوره بيست و         هيد صدوقي يزدمجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني ش  

2387  

  و همكاران محمد رمي

 

در برنامه تمريني  DTكه همانند گروه  بود رت7گروه شامل 

اين ): HC( سالم كنترل گروه) 4 .داده شدندشركت  گردان نوار

 ها رتاين . نبودند يتيفعال چيه ريدرگ بود كه رت 7گروه شامل 

شده و كليه  يحتشرها  نيز همزمان با بقيه گروه )4و  3گروه (

 انجام ها آنها بر روي  ها مطابق ديگر گروه مراحل و آزمايش

 نيانگيبا م يطيكنترل شده مح طيها در شرا رت هيكل. گرفت

 12:12 يكيتار- ييگراد، چرخه روشنا سانتي درجه 22±3 يدما

آزاد به  يو با دسترس) 16ساعت  يداريشروع چرخه ب(ساعت 

 2به مدت  واناتيح. دنديگرد يردا موش نگه ژهيو يآب و غذا

و نوار گردان مخصوص جوندگان آشنا  شگاهيآزما طيهفته با شرا

منظور آشنا شدن با  به ،يدر طول مرحله آشنا ساز. شدند

روز در  5 واناتيح ،يگردان و دستكار  نوار شگاه،يآزما طيشرا

بر  قهيمتر در دق 10با سرعت  قهيدق 10- 15هفته به مدت 

 كليس انيدر پا ينيتمر تمام جلسات .ان راه رفتندنوار گرد يرو

 .ديعصر برگزار گرد 18تا  16ساعت هاي  نيو ب واناتيخواب ح

 5تعداد ي مولكول شاتيمنظور انجام آزما لازم به ذكر است كه به

در اطاقي به ها  موش. گرفت نمونه از هر گروه مورد سنجش قرار

ساعت  12(نور  متر در شرايط كنترل شده 7متر در  2ابعاد 

، )گراد سانتي درجه 22±3(، دما )ساعت تاريكي 12روشنايي و 

عدد  6تا  4تعداد . داري شدند نگه) درصد 45حدود (و رطوبت 

گلاس با درب توري  ياز جنس پلكس ييها موش در قفس

 ينگهداري شدند كه آزادانه به آب و غذاي استاندارد دسترس

غذا، با تزريق درون  ساعت محروميت از 12پس از . داشتند

 ,STZ )(Sigma, St. Louis MOمحلولmg/kg 45صفاقي 

USA 5/4مولار با  5/0، تهيه شده در بافر سيترات تازه pH= (

 ml2صورتي كه به ازاي هر كيلوگرم موش  به. ديابت القاء گرديد

 اضافه مي شد و با تناسب STZگرم  ميلي 45بافر سيترات به 

، حجم STZو مقدار بافر سيترات و  بستن بين وزن نهايي موش

هاي  به رت. شد يق مشخص ميبه منظور تزر STZنهايي محلول 

 48. غير ديابتي نيز معادل حجمي بافر سيترات تزريق گرديد

ساعت پس از تزريق، با ايجاد يك جراحت كوچك توسط 

ها، يك قطره خون روي نوار گلوكومتر  لانست روي وريد دم رت

ند خون با استفاده از دستگاه گلوكومتري قرار داده شد و ق

)Roche Diagnostics K.K., Tokyo, Japan (قرائت گرديد .

بود، به عنوان  mg/dl 300بالاتر از  ها آنهايي كه قند خون  رت

 هاي ديابتي در مطالعه حاضر مورد استفاده قرار گرفتند رت

 ياستقامت انجام يك دوره فعاليتدر پژوهش حاضر جهت  .)38(

استفاده شد؛  )39( مطالعه چاء و همكاران از پروتكل

هاي ورزشي در معرض تمرين نوار گردان  كه گروه صورت نيبد

سرعت و  .گرفتند رهفته قرا 6جلسه در هفته و به مدت  5براي 

متر در  10و از  افتي  شيافزا جيتدر مدت تمرين نوار گردان به

 20در دقيقه براي متر  10دقيقه در هفته اول،  10دقيقه براي 

دقيقه در هفته  20در دقيقه براي متر  15دقيقه در هفته دوم، 

 17- 18دقيقه در هفته چهارم، به  30متر در دقيقه براي  15سوم، 

جهت . يافتدقيقه در هفته پنجم افزايش  30متر در دقيقه براي 

 تمامي يكنواخت، درحالت آمده دست  هب هاي		 سازگاريبه رسيدن 

 داشته نگه ثابت) ششم هفته( پاياني درهفته تمريني متغيرهاي

ساعت پس  24هفته برنامه تمريني،  6 در پايان .)1جدول( شدند

ها توسط تزريق درون صفاقي تركيب  از آخرين جلسه تمرين، رت

mg/kg( كتامين
mg/kg(و زايلازين ) 75 1-

بيهوش شده و پس ) 5 1-

ستريل بافت از جدا كردن سر توسط گيوتين و تحت شرايط ا

 ،88FD-2-93-A( - 70هيپوكمپ جدا شده و بلافاصله به فريزر 

 و Pannexin-1يها نيپروتئ انيب يابيارز .منتقل شد) ساخت ايران

NLRP-1به اين . صورت گرفت با استفاده از روش وسترن بلات

بافر هموژن لايزيس در  ابتدا هيپوكمپبافت  يها نمونهصورت كه 

مول در  يليم 50گرم،  Tris-Hcl )3/0: لبافر شاملايزيس (شدند 

 ميسد دياكس يد م،كلسي)٪1/0گرم، 02/0( X-100توني، تر) تريل

، )تريمول در ل يليم 150گرم،  43/0( NaCl،)٪25/0گرم، 05/0(

SDS )02/0 ،لنيات داسي ،)٪1/0گرم		يد		( كيتراست نيآمEDTA  ،

وط مخل=pH 4/7در آب مقطر و تريل يليم 20كه در ) گرم 84/5

 4دقيقه در  20مدت  بهو  rpm 16000( ه و هموژن شدندشد

از يك قرص  (10X) ليتر ميلي 10براي هر  ).گراد سانتي درجه

دست آمده  به سوپرنيتانغلظت  .كننده پروتئاز استفاده شد مهار

ها با استفاده  نيپروتئ .قرار گرفت يبردفورد مورد بررس تيتوسط ك

شدند  بارگذاري) SDS-PAGE )10٪ژل  ياز الكتروفورز بر رو

به  100 ولتاژ و سپس در قهيدق 15به مدت  60ولتاژ در  ابتدا(
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 ندرآيف يها ط نيسپس پروتئ ).شد يساعت نگهدار كيمدت 

انتقال داده شدند  تروسلولوزيكاغذ ن يرو قهيدق 105مدت  انتقال به

-Pannexin مونوكلونال ي اوليهها يباد يو سپس با آنت

1)Human/Mouse/Rat Pannexin-1 Antibody 

(MAB7097):R&D system.( ، NLRP-1)Rat, Human Anti-

NALP1 antibody (ab3683): abcam. 100ug ( وβ-actin )Anti-

beta Actin antibody [mabcam 8226] (قرار  شيمورد آزما

 درصد اسكيم ميلك 5از محلول  ).PBSدر  2000: 1رقت (گرفتند 

 يباد يو از آنت) يك شب( شداستفاده مسدود كردن غشا  يبرا

 AS09 618 Goat anti-Rat IgG (H&L), HRP( هيثانو

conjugated, Agrisera Sweden( اينيز براي مدت يك ساعت بر 

 دستگاهدر  نيپروتئ يباندها. بادي اوليه استفاده شد اتصال به آنتي

Bio-Rad Gel Doc تيبا استفاده از ك ECL  سپس  .ظاهر شدند

در مرحله آخر  Image Jافزار  با استفاده از نرم ينيپروتئ يهانوار

 . قرار گرفت يروش وسترن بلات مورد بررس

  آماري تحليلتجزيه و 

 ها با استفاده از آزمون داده عيابتدا نرمال بودن توز

 يعيها طب داده عيمشخص شد كه توز وشد  يابيارزويلك  شاپيرو

براي تعيين ) Levene’s Test(لون در ادامه از آزمون  .باشند يم

 در ها گروه مقايسه براي. ها استفاده شد همگن بودن واريانس

 .شد استفاده يكطرفه تحليل واريانس از مورد مطالعه متغيرهاي

سطح . عنوان آزمون تعقيبي استفاده شد از آزمون توكي به

هاي  كليه بررسي. در نظر گرفته شد ≥05/0Pمعناداري نيز 

  . انجام گرفت version 18 SPSS اده از نرم افزارآماري با استف

  ملاحظات اخلاقي

با  لرستاناخلاق دانشگاه  تهيكمپروپوزال اين تحقيق توسط 

به شماره  واناتياخلاق پژوهش بر ح تهيكد كم

LU.ECRA.2017.2  قرار گرفت دييو تا يبررس وردم.  

 نتايج

هاي ها در گروه بدن و گلوكز خون موشوزن  راتييتغ

شان داده ن 2و  1تمرين در شكل   ختلف آزمايشي در طي دورهم

نشان داده شده است وزن  1گونه كه در شكل همان .شده است

، اما )<05/0P(ها اختلاف معناداري با يكديگر نداشت  اوليه گروه

هاي گروه كنترل  در پايان پژوهش، ميانگين تغييرات وزن موش

و نيز گروه ديابتي تمرين كرده  ديابت نسبت به كنترل سالم

به (نسبت به گروه كنترل سالم به صورت معناداري كمتر بود 

ميانگين تغييرات وزن گروه ). =004/0Pو  =003/0Pترتيب 

صورت  ديابت تمرين كرده نسبت به گروه سالم تمرين كرده به

هاي آماري نشان  نتايج تحليل). =003/0P(معناداري كمتر بود 

هاي تمرين كرده سالم  گين تغييرات وزن گروهداد كه ميان

، چنين هم). =09/0P(نسبت به كنترل سالم معنادار نبود 

هاي ديابت تمرين كرده نسبت به  ميانگين تغييرات وزن گروه

كنترل ديابت اگرچه پس از شش هفته تمرين افزايش يافت، اما 

 2ه در شكل گونه ك همان. )<05/0P(اين افزايش معنادار نبود 

نشان داده شده است در شروع برنامه تمريني سطح گلوكز خون 

ساعت پس از القاي ديابت توسط  48صورت معناداري  به

هاي گروه هاي ديابتي افزايش يافت  استرپتوزوتوسين در موش

)001/0P<( هفته تمرين استقامتي در مقايسه با  6، و پس از

داري برخوردار بود  ختلاف معنيهاي سالم همچنان از ا گروه

)001/0P<( ،در پايان برنامه تمريني، غلظت گلوكز چنين هم ،

بت كنترل به خون گروه ديابت تمرين كرده نسبت به گروه ديا

وح بيان سط راتييتغ ).>001/0P(تر بود  صورت معناداري پايين

هاي دوره پس از انت ،NLRP-1و  Pannexin-1هاي  پروتئين

  .داده شده است نشان 2در جدول تمريني 

-βرا نسبت به  Pannexin-1ميزان بيان پروتئين  3شكل

actin دهد هاي مختلف نشان مي در گروه. 

-Panxهايي از روند تغييرات بيان پروتئين  نمونه 4در شكل 

وش وسترن هاي مختلف، كه با ر در بافت هيپوكمپ گروه 1

اند، نشان  شده) Detect(سلولز مشخص  بلات بر روي كاغذ نيترو

 β-actin	سطوح بيان پروتئين از تحقيق در اين. داده شده است

هاي  پروتئينعنوان كاليبراتور استفاده شده و تغييرات بيان  به

 .ديارزيابي گرد پروتئينبا توجه به بيان ثابت اين  مورد نظر

ط توس ها آنسازي باندهاي پروتئيني، دانسيته  براي كمي

 ابتيد يماريكه بنتايج نشان داد. محاسبه شد Image Jافزار  نرم

 سهيدر مقا Panx-1 نيپروتئ انيمعنادار سطوح ب شيموجب افزا

 نيدوره تمر كي چنين هم. )>05/0P( سالم شد يها با موش
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 يابتيد يها را در موش نيپروتئ نيا انيسطوح ب ياستقامت

در  ياستقامت نيتمر لاوهع به .)>0P /05( كاهش داده است

كاهش  يتا حد Panx-1 نيپروتئ انيسطوح ب يابتيد يها موش

در گروه كنترل سالم  نيپروتئ نيداده است كه با سطوح ا

  ).<05/0P( ندارد ياختلاف معنادار

در  β-actinرا نسبت به  NLRP-1ميزان بيان پروتئين  5شكل 

ت كه نكته اس نيا انگريب جينتا .دهد گروه هاي مختلف نشان مي

 نيپروتئ انيمعنادار سطوح ب شيموجب افزا ابتيد يماريب

NLRP-1 05/0( سالم است يبا موش ها سهيدر مقاP<( .جينتا 

 نيسطوح ا ياستقامت نيدوره تمر كيكه  داد نشان چنين هم

در  .)>05/0P( كاهش داده است يابتيد يها را در موش نيپروتئ

در  NLRP-1روتئين نمونه هايي از روند تغييرات بيان پ 6 شكل

هاي مختلف، كه با روش وسترن بلات بر روي  بافت هيپوكمپ گروه

  .اند، نشان داده شده است شده) Detect(سلولز مشخص  نيتروكاغذ 
  

  .هاي مختلف نمايش عددي پروتكل در هفته :1جدول

  هفته ششم  هفته پنجم  هفته چهارم  هفته سوم  هفته دوم  هفته اول  

  30  30  30  20  20  10  )دقيقه( نيمدت تمر
  18  18  15  15  10  10  )متر بر دقيقه(سرعت نوارگردان 

  
 هاي مختلف هاي گروه در موش NLRP-1و  Panx-1هاي  وح بيان پروتئينسطمعيار تغييرات  انحراف و ميانگين :2جدول 

  تمرين سالم  ديابت تمرين  سالم كنترل  ديابت كنترل  متغير گروه

  دانحراف استاندار ±ميانگين   

  Pannexin-1 37/0 ± 742/2  06/0 ± 001/1  122/0 ± 341/1  035/0 ± 419/0پروتئين 

  NLRP-1 141/0 ± 879/2  156/0 ± 004/1  045/0 ± 243/1  112/0 ± 076/1پروتئين 
 

 

  
  
  
  
  
  

  . هاي مختلف ميانگين وزن بدن در موش هاي گروهتغييرات : 1شكل 
  ).>05/0P(باشد  ها مي دار در بين گروه معنيتلاف آماري حروف نامتشابه بيانگر وجود اخ

  
  
  
  
  
  
  

  .هاي مختلف هاي گروه در موشسطح گلوكز خون تغييرات ميانگين : 2شكل 
 ).>05/0P(باشد  ها مي دار در بين گروه حروف نامتشابه بيانگر وجود اختلاف آماري معني
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  . مختلف در موش هاي گروه هايPannexin-1ميزان بيان پروتئين  :3شكل 

 ).P<0.05(باشد ها مي دار در بين گروه حروف نامتشابه بيانگر وجود اختلاف آماري معني

  

  

  

  .هاي مختلف هاي گروه در بافت هيپوكمپ موش Pannexin-1بلات پروتئين  باندهاي وسترن: 4شكل 

  .گروه تمرين سالم) THيابت تمرين؛ گروه د) TDگروه كنترل سالم؛ ) COگروه ديابت كنترل؛ ) DC: به ترتيب از چپ به راست

  

  

  

  

  

  .هاي مختلف هاي گروه در موش NLRP-1ميزان بيان پروتئين  :5شكل 
 ).P<0.05( باشد ها مي دار در بين گروه حروف نامتشابه بيانگر وجود اختلاف آماري معني

  

  

  

  

  .ي مختلفها هاي گروه در بافت هيپوكمپ موشNLRP-1 مقايسه سطوح بيان پروتئين  :6شكل 

  گروه تمرين سالم) THگروه ديابت تمرين؛ ) TDگروه كنترل سالم؛ ) COگروه ديابت كنترل؛ ) DC: به ترتيب از چپ به راست

 [
 D

O
I:

 1
0.

18
50

2/
ss

u.
v2

8i
2.

34
78

  ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
24

-0
4-

25
 ]

 

                             7 / 15

http://dx.doi.org/10.18502/ssu.v28i2.3478 
https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-5017-fa.html


 

  

  و همكاران محمد رمي

 

 1399 ارديبهشت، دو، شماره هشتمدوره بيست و         مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد صدوقي يزد

2391  

 بحث

ت پژوهش حاضر با هدف بررسي تأثير يك دوره فعالي

در  NLRP-1و  Panx-1هاي  استقامتي بر سطوح بيان پروتئين

انجام  ابتيد يدارا ارستينر و ييصحراهاي هيپوكمپ موشبافت 

نتايج حاصل از سنجش منظم مقادير گلوكز خون در طي . شد

اين تحقيق نشان داد كه يك دوره فعاليت بدني كاهش پايداري 

هاي صحرايي ديابتي ايجاد  را در سطوح گلوكز خون در موش

به بررسي اثر  2006در سال  آمريكاانجمن ديابت . كند مي

 ها آن. پلاسما افراد ديابتي پرداختفعاليت بدني بر سطح گلوكز 

صورت پايداري  به مدت يطولان يورزش هوازگزارش كردند كه 

كاهش  1سطح گلوكز پلاسما را در افراد مبتلا به ديابت نوع 

نيز در ) 2005(گوئلفي و همكارانش  چنين هم، )40( دهد مي

مطالعه خود بيان كردند كه هم فعاليت تناوبي با شدت بالا و 

اليت با شدت متوسط سطوح گلوكز خون را، در حين هم فع

تمرين و در زمان بازگشت به حالت اوليه، در افراد مبتلا به 

هاي  فعاليت بدني پاسخ. )41( دهد كاهش مي 1ديابت نوع 

ها را تحريك كرده و از سقوط گلوكز  هورمون رشد و كاتكولامين

مر نشان از سوي ديگر، اين ا. كند در حين فعاليت جلوگيري مي

دهنده اين واقعيت است كه فعاليت بدني در زماني كه افزايش 

شود، سبب افزايش  توليد گلوكز درون زاد مورد نياز جبران نمي

نتايج تحقيق حاضر نشان . )40( شود بهره برداري از گلوكز مي

بيماري ديابت منجر به افزايش معنادار سطوح بيان داد كه 

هاي صحرايي نر  كمپ موشدر بافت هيپو Panx-1 پروتئين

نيز نشان  2013نتايج تحقيقات فانگ منگ در سال . شود مي

تحت شرايط هايپرگليسميك افزايش Panx-1 داد كه بيان 

بنابراين، از آنجا كه افزايش بيان اين پروتئين سبب راه . يابد مي

هاي التهابي  اندازي آبشارهاي سيگنالينگ توليد شاخص

رهايش فاكتورهاي التهابي و  از Panx-1شود، مهار  مي

از سويي . كند نوروني ناشي از هايپرگليسمي جلوگيري مي آسيب

، )ROS )Reactive Oxygen Speciesديگر، علاوه بر نقش 

 كانال هميشدن  ، در افزايش باز)NO(ويژه نيتريك اكسايد  به

Panx-1 ،ROS هاي سمي  عنوان مولكول هاي بالا به در غلظت

ها  افتي و سپس تغيير يا تخريب انواع سلولمنجر به آسيب ب

غلظت بالاي گلوكز خون در دراز مدت سبب  .)27( شود مي

اگر گلوكز خون در ديابت مدت زيادي . شودآسيب بافتي مي

هاي متعدد بدن دچار اختلال كنترل نشود، عروق خوني بافت

شوند كه موجب عدم شده و دستخوش تغييرات ساختماني مي

بدين ترتيب خطر حملات . گرددها ميكافي به بافتني  رسا خون

قلبي، سكته مغزي، بيماري مرحله نهايي كليه، رتينوپاتي و 

. )1, 2, 42( يابدها افزايش مياندام گانگرنسكمي و يكوري، ا

اين مسئله بسيار مهم است كه شرايط ايسكميك 

كند، در واقع  ها باز مي را در نورون Panx-1هاي  كانال همي

هاي آزاد توليد شده  حقيقات نشان داده شده است كه راديكالت

، در باز شدن NOناشي از شرايط ايسكميك، از جمله 

سايتوكين ها و . )43( نوروني درگير هستند Panx-1كانال  همي

فاكتورهاي رشد فرآيندهاي فيزيولوژيكي و پاتولوژيكي متعددي 

تعدادي از . )44( كنند را در سيستم عصبي مركزي تنظيم مي

توسط  چنين همها  كانال هميدهند كه  مطالعات نشان مي

عوامل پيش . شوند ها و فاكتورهاي رشد تنظيم مي سايتوكين

منجر به  βو پپتيد آميلوئيد TNF-α ،IL-1βالتهابي مانند 

 Connexinو  Pannexinهاي  كانال همياز طريق  ATPرهايش 

و سبب انتشار  )45 ,46( شود ها و ميكروگليا مي در آستروسيت

هاي  در سلول P2هاي  فعاليت گيرنده  موج كلسيم به واسطه

افزايش از ديگر نتايج اين پژوهش مي توان به . شود گليال مي

در بافت هيپوكمپ  NLRP-1 معنادار سطوح بيان پروتئين

اين . نر مبتلا به بيماري ديابت اشاره كرد هاي صحرايي موش

همسو  2014ته با نتايج فانگ منگ و همكارانش در سال ياف

در تحقيق خود بيان كردند كه بيان اينفلاماسامِ  ها آن. است

NLRP-1  در ناحيه كورتكس مغز تحت شرايط هايپرگليسميك

ناشي از بيماري ديابت تنظيم مثبت شده و به آسيب نوروني 

ن يك ها به عنوا فعاليت اينفلاماسام. )27( منجر شده است

ماشين مولكولي درون سلولي براي شروع آسيب نوروني عمل 

كرده و سرانجام منجر به اختلال عملكرد نورون و آپوپتوزيس 

دهد كه فعاليت اينفلاماسامِ  اين نتايج نشان مي. )27( مي شود

NLRP-1  ممكن است مكانيسم اصلي آغاز آسيب نوروني در

كارانش در فانگ منگ و هم. شرايط هايپرگليسميك باشد
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 اثر ورزش بر تخريب عصب

 

فعاليت  Panx-1 كانال هميتحقيق خود بيان كردند كه 

در واقع، . كند را در نورون ميانجيگري مي NLRP-1اينفلاماسامِ 

، التهاب نوروني را در حين شرايط Panx-1 كانال هميمهار 

ها نشان داد كه  اين يافته. كند هايپرگليسمي تضعيف مي

اي راه اندازي مكانيسم مهمي بر NLRP-1اينفلاماسامِ 

نتايج حاصل  .)27( ها است هاي التهابي موضعي در نورون پاسخ

از تحقيق حاضر نشان داد كه يك دوره فعاليت استقامتي منجر 

و  NLRP-1و  Panx-1هاي به تعديل سطوح بيان پروتئين 

به سطح نرمال، در بافت هيپوكمپ  ها آننزديك ساختن 

زش و فعاليت بدني ور .هاي گروه ديابت تمرين گرديد موش

پاسخ التهابي سيستميك مزمن شناخته    عنوان كاهش دهنده به

شده است و اثرات آنتي اكسيداني و نيز اثرات مثبتي بر شكل 

 پذيري سيناپسي جوندگان ديابتي و يا چاق نشان داده است

بررسي اثر  به 2014اسپيك و همكارانش در سال . )30, 47(

 ها آن. ر هيپوكمپ پرداختندفعاليت ورزشي ب اكسايشي ضد

با  تيهنگام فعال پوكمپيدر ه يشياكسا بينشان داده كه آس

با اثر  تواند يو ورزش منظم م افتهيكاهش  نهيشيب ريشدت ز

بالدوسي و . )34( عملكرد حافظه را ارتقاء دهد اكسايشي ضد

همكارانش به بررسي اثر ضد التهابي فعاليت ورزشي بر روي 

 تيفعالنشان داد كه  ها آناخته و نتايج پژوهش افراد ديابتي پرد

 انيرا در جر TNF-α رينظ يامل التهابوع تواند يمنظم م يبدن

نشان داد كه  چنين هم، كاهش دهد مارانيب نيگردش خون ا

سطوح دفاع  شيو افزا ROSسبب كاهش  يبدن تيفعال

چيريكو و همكارانش در  چنين هم. )48( شود يم اكسايشي ضد

سايتوكين پردازش ( IL-1βداري را در  كاهش معني 2016سال 

هاي تيمار شده با رژيم  در مغز موش) ها شده توسط اينفلاماسام

پرچرب، پس از وادار كردن حيوان به تمرين استقامتي، نشان 

، نه STZهاي ديابتي شده با  در هيپوكمپ موش. )49( دادند

ده است، هاي اكسيژن فعال مشاهده ش تنها افزايش بارز گونه

, 51( قابل مشاهده است NF-KBفعاليت پايدار  چنين همبلكه 

تواند منجر به توليد محصولات  ميNF-KB فعال شدن . )50

سايتوكسيك شود كه التهاب و استرس اكسيداتيو را تشديد 

كرده و باعث اختلال در عملكرد سلول و متعاقب آن افزايش 

خوبي  سويي بهاز . )52( شود آپوپتوزيس يا مرگ سلولي مي

نشان داده شده است كه در حين فرآيندهاي التهابي در 

ها  كانال هميهاي تخريب عصب نظير ديابت، باز شدن  بيماري

همانگونه كه . )44( دهد هاي عصبي را كاهش مي ايمني سلول

شود  هايي نظير ديابت ميليتوس مشاهده مي در بيماري

همراه هستند،  هاي تخريب عصب، كه با التهاب عصبي فرآيند

هاي آستروگليال  كانال هميباعث افزايش فعاليت ممكن است 

و نوروني شود، كه منجر به مرگ سلول و تخريب عملكرد 

از سوي ديگر در . )53( شود دستگاه عصبي مركزي مي

وضعيت پاتولوژيكي نظير شرايط ايسكميك، جايي كه 

هاي  كانال همييابند،  افزايش مي NOهاي آزاد به ويژه  راديكال

و آبشار  )44( در حالت باز شده قرار دارند Panx-1غشايي 

كنند كه نهايتاً منجر به مرگ  سيگنالينگي را راه اندازي مي

هاي  كانال هميعلاوه بر اين كه باز شدن . )53( شود سلولي مي

ها  غشايي خود عامل تحريكي براي فعال شدن اينفلاماسام

هاي التهابي به  ولترشح شده از سل ATPاست، اتصال 

Na، جريان يوني P2Xهاي  كانال
+ ،Ca

K و +2
را در عرض +

Caورود بيشتر (اندازد  منافذ به راه مي
فعاليت آبشارهاي  +2

كه كمپلكس ) دهد نوروتوكسيك درون سلولي را افزايش مي

را فعال كرده و سبب شكسته شدن  1- كاسپاز- اينفلاماسام

 IL-1βمانند  ها آنل فعال التهابي به اشكا هاي پيش سايتوكين

شود، كه قادر هستند نوعي از مرگ سلولي  مي IL-18و 

) كشي سلولي خود(ي شده كه با نام پريوپتوزيس ريز برنامه

بنابراين، . )54( گري كنند شناخته شده است را ميانجي

سازگاري ناشي از فعاليت بدني با شدت متوسط و يا با شدت 

هاي  د با كاهش رهايش شاخصتوان زير بيشينه احتمالاً مي

هاي اكسايشي،  هاي آزاد و آسيب التهابي و نيز كاهش راديكال

و متعاقب آن  Panx-1هاي غشايي مانند  كانال هميفعاليت 

بايد . را مهار كند NLRP-1هايي نظير  فعاليت اينفلاماسام

هاي  خاطر نشان كرد كه علاوه بر اين كه عواملي نظير شاخص

دهند، افزايش بيان  ن دو پروتئين را افزايش ميالتهابي بيان اي

اي معيوب، خود سبب افزايش  صورت چرخه اين دو پروتئين به

 شوند هاي التهابي و تسريع فرآيند مرگ سلولي مي شاخص
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 يهمپوشانعلاوه بر فوايد قلبي عروقي فعاليت بدني و  .)55(

با سلامت مغز، اثرات فعاليت بدني بر جلوگيري از  ها آن

هاي تخريب عصب و گسترش بي رويه دارو درماني  هنجارينا

نشان داده شده است كه . )56( تواند جالب توجه باشد نيز مي

Panx-1  شرايط (در پاسخ به محروميت از اكسيژن و گلوكز

هاي هيپوكمپ يك جريان ثانوية شديد  در نورون) ايسكميك

كند  آورد كه غشاء را دپولاريزه مي وجود مي را به

، اين شرايط در نهايت منجر به مرگ )لاريزاسيون اكسيژندپ(

افزايش شبكه عروقي و جريان خون . )22( شود نوروني مي

ناشي از فعاليت بدني در بيماران ديابتي ممكن است سبب در 

در . دسترس قرار گرفتن بيشتر اكسيژن در بافت مغزي شود

ر نتيجه، احتمالاً در دسترس قرار داشتن اكسيژن سبب مها

اندازي  شده و از راهPanx-1  كانال هميبيان بيش از اندازه اين 

و  NLRP-1چرخه معيوب بيان كمپلكس پروتئيني 

هاي  هاي آستروگليال و نورون هاي التهابي در سلول شاخص

. كند هاي صحرايي ديابتي جلوگيري مي بافت هيپوكمپ موش

كمپ ها در بافت هيپو در اين تحقيق تنها بيان اين پروتئين

مورد ارزيابي قرار گرفته است، مطالعات بيشتري نياز است تا 

هايي را در اجزاي  در بيان چنين پروتئين عوامل گوناگون موثر

  . مختلف سيستم عصبي مركزي مورد بررسي قرار دهد

 گيري نتيجه

با شدت نتايج اين پژوهش نشان داد كه فعاليت استقامتي 

نترل هار كننده خوبي براي كتواند م متوسط و يا زير بيشينه مي

در بافت  NLRP-1و  Panx-1هاي  بيان بيش از اندازه پروتئين

تواند از  چنين مهاري مي. هاي ديابتي باشد هيپوكمپ موش

هاي معيوب درون سلولي جلوگيري كرده و به  اندازي چرخه راه

  .بيان ديگر شرايط تحريك كننده تخريب عصبي را كنترل كند

 گزاري سپاس

 يورزش يولوژيزيرشته ف يپژوهش حاصل رساله دكتر نيا

 خيدانشگاه لرستان است كه در تار) يعضلان - يعصب شيگرا(

. است دهيرس بيگ به تصو ت/968و با شماره  27/11/1395

 يدانشگاه لرستان و همكار ياز معاونت پژوهش لهيوس نيبد

هزينه  .شود يم يچمران اهواز تشكر و قدردان ديدانشگاه شه

ي اين پژوهش از محل اعتبارات پژوهانه واحد پژوهشي اجرا

  .دانشگاه لرستان تامين شده است

  .دانشگاه لرستانمعاونت محترم پژوهشي  :حامي مالي

  .وجود ندارد: تعارض در منافع
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Introduction: Diabetes is one of the most common metabolic diseases that is associated with high blood 

sugar and can cause disorders of the central nervous system. The purpose of the present study was to 

investigate the effect of a course of endurance activity on the levels of hippocampal Pannexin-1 and NLRP-1 

proteins in diabetic Wistar rats. 

Methods: In this experimental study, 28 rats with 10 weeks of age and average weight of 245±9.4 g were 

randomly divided into 4 groups of 7: control diabetic, trained diabetic, healthy control and healthy trained. 

Intraperitoneal injection of streptozotocin (45 mg/kg) was used to induce diabetes. Then, the endurance 

training protocol was performed for 6 weeks. 24 h after the last training session, hippocampal tissue of rats 

was extracted and Pannexin-1 and NLRP-1 protein levels were measured by Western Blot Method. In this 

study, one-way analysis of variance and Tukey test as a follow-up test were used. Statistical analysis was 

performed using SPSS software version 18. 

Results: The results showed that the expression of Pannexin-1 and NLRP-1 protein was significantly 

increased in diabetic rats (P<0.05). Moreover, the results of Pannexin-1 and NLRP-1 protein expression 

showed that the expression of both proteins decreased significantly after 6 weeks of endurance training in the 

training diabetic group compared to the control diabetic group (P <0.05). 

Conclusion: Our findings confirmed the effects of hyperglycemia induced by endurance physical activity 

and consequently its effect on the decreased expression of Pannexin-1 and NLRP-1 proteins. Therefore, it 

seems that physical activity may play an important role in ameliorating neurodegenerative disorders in type 1 

diabetic patients by reducing the expression of these proteins. 
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