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  مقاله پژوهشي

 

  

 ندآياز فر يعنوان بخش  به يائسگي. شود يماست كه باعث افزايش احتمال بيماري و مرگ افراد  ريناپذ  اجتنابپيري فرآيندي  :مقدمه

ي سوري ماده اواركتومي شده ها موشدر اين مطالعه اثر متفورمين بر ميزان قدرت عضلاني، اضطراب و حافظه در . دهد يرخ م يريپ

  .بررسي شد

 طور به حيوانات. گرم استفاده شد 25تا  20ماهه در محدوده وزني 6سوري ماده سر موش  96در اين مطالعه تجربي از  :روش بررسي

بر كيلوگرم متفورمين،  گرم يليم 10تايي شامل گروه شم، اواركتومي شده، اواركتومي شده درمان با دوز  16گروه  6تصادفي به 

بر كيلوگرم متفورمين و  گرم يليم 10بر كيلوگرم متفورمين، گروه متفورمين درمان با دوز  گرم يليم 1اواركتومي شده درمان با دوز 

بر كيلوگرم متفورمين  گرم يليم 10و1نخست حيوانات اواركتومي شدند و سپس به مدت شش ماه با دوزهاي . گروه سالم تقسيم شدند

  16 نرم افزارآناليز آماري توسط . بررسي شد موردمطالعهي اه گروهسپس قدرت عضلاني، حافظه و ميزان اضطراب در . درمان شدند

SPSS V  شد تحليل طرفه كتوسط آزمون واريانس ي ها گروهتفاوت بين انجام و.  

بر كيلوگرم در مقايسه با گروه اواركتومي ميزان اضطراب  گرم يليم 10و1نتايج مطالعه ما نشان داد كه متفورمين با دوزهاي  :نتايج

 و) = p 0044/0 به ترتيب( و باعث افزايش حافظه شد ) = 0295/0pو   = 0024/0p به ترتيب( ي كاهش داددار يمعن طور بهحيوان را 

0004/0 p =(  بر كيلوگرم باعث بهبود  قدرت عضلاني شد گرم يليم 10و دوز )0148/0p = (.  

  . باشد يم يو اواركتوم يرياز پ يناشرفتاري اختلالات  يبر رو يدياثرات مف يدارا نيمتفورم :گيري نتيجه

  

  پيري، متفورمين، اواركتومي، قدرت عضلاني، حافظه، اضطراب :هاي كليدي واژه
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 مقدمه

 و ذاتي رسان بيآس ،رونده شيپ جهاني، فرايند يك پيري،

 مختلف، يها بيآس تدريجي تجمع با زمان طول است كه در

 ،ها سلول و ها بافت در هموستاز و عملكردي كارايي كاهش

 تيجمع 2025در سال  رود يانتظار م .)1،2( باشد يم همراه

 شينفر افزا ونيليم 800از  شيب) سال 65از  شيب(سالمندان 

ي مختلفي مانند ها يماريبافزايش سن با افزايش . )3(يابد 

  .)4(همراه است و ناتواني  يضعف عضلان

با افزايش تعداد سالمندان جهان به دليل رشد علم و 

تكنولوژي، مسئوليت اجتماعي و اقتصادي سنگيني بر دوش 

اده است توانايي تحقيقات نشان د .)3( باشد يمجامعه و خانواده 

با افزايش  .)5( ابدي يموابسته به سن كاهش  صورت بهحافظه 

 به توجه با. يابد مي افزايش آميلوئيد بتا رسوب جيتدر  بهسن 

 اختلال افزايش براي عمده خطر عامل جادشدهياتخريب 

  .)6, 7(است  سن افزايش عقل زوال و شناختي

 يافراد سالخورده برا يبرا يعامل مهم ي عملكرديها ييتوانا

و  يخانوادگ يها تيمستقل و مشاركت در فعال يحفظ زندگ

. است يجهان تيواقع كي تيجمع يريپ .)2(است  ياجتماع

 ،يدر مشخصات سلامت راتييشده است كه تغ  شناخته

به  يريپذ بيآس شيمزمن، افزا ويدژنرات يها يماريب

و  يكيزياز دست دادن استقلال ف ،يعملكرد يها تيمحدود

  .)8(سن مرتبط است  شرفتيبا پ يزندگ تيفيك

و  دهيچيپيك ولوژيزيف نديفرآ كي ،در زناني ائسگي

 ياست كه اغلب با اثرات جانب يريپ نديفرآ كيدهنده  نشان

ممكن است  زنان يزندگ تيفيك. )9-11(همراه است  يريپ

 دزندايب خطر قرارگرفته و سلامت آنان را به يائسگيتحت تأثير 

از  يبخش و باشد يم يائسگي ياز مراحل مهم زندگ يكي. )12(

 يخواص عضلان يائسگياز  شيزنان پ .)13(ت اس يسالمند

استفاده از درمان  كه يدارند درحال ائسهينسبت به زنان  يبهتر

مانع از  يتا حد) HRT( يائسگيهورمون پس از  ينيگزياج

. شود يم يائسگي زمانبهبود عملكرد عضله در  يحت ايكاهش و 

درمان جايگزين هورمون شامل تجويز استروژن و پروژسترون 

توليدمثل،  توانايي عدمعلاوه بر در يائسگي، .)10, 14(مي باشد 

 كند مي افزايششروع به  يعضلان -يبدتر شدن خواص اسكلت

و  يزندگ تيفيك در تأثيرات زياديكه ممكن است منجر به 

درنهايت باعث كاهش  ي وكيزيف صدماتاز  يبهبود ييتوانا

كه زنان پس  نشان دادهها  گزارش .)15-17( سلامت زنان شود

آمدن سطح استروژن دچار اختلالات  نييبه علت پا يائسگياز 

ي ها هورمونچنين  هم. )18( شوند يازجمله اضطراب م يعصب

مناطقي از مغز مثل حافظه و يادگيري را  توانند يمدان تخم

استروژن نقش حفاظتي در برابر زوال . قرار دهند ريتأثتحت 

 .)19( دهد يمكه با پيري طبيعي رخ  عملكردهاي شناختي دارد

معرض تغييرات مختلف اندوكريني،  يائسگي زنان در در دوران

گيرند كه اين تغييرات هم به كاهش  جسمي و رواني قرار مي

كه ) گذر سن(باشند و هم به پيري  سطح استروژن مرتبط مي

  .)20(پذير نيست  يي امكانتنها بهبرآورد كمي هركدام 

 صورت  بهداروهاي بيگوانيدي است و   دستهاز  متفورمين

ديابت نوع دو  مبتلابهو در بيماران  شود يمخوراكي مصرف 

ز ا متفورمين. شود يماولين داروي انتخابي محسوب 

كه هاي خوراكي قند خون است  دهنده ترين كاهش پرمصرف

آن  از مصرفتر از حد طبيعي بعد  باعث افت قند خون پايين

متفورمين براي موارد غيرديابتيك در درمان نازايي و . گردد نمي

متفورمين در درمان سندرم  .گردد يمي تجويز گذار تخمكالقا 

مطالعات  .)21(شود  كيستيك نيز تجويز مي تخمدان پلي

ممكن است بروز  نيمتفورم دهد كه نشان مي يانسان

 ي،عروق يقلب هاي بيماري ازجمله هاي مرتبط با سن بيماري

گلوكز  سمياز اثرات آن بر متابول مستقل را مير و  سرطان و مرگ

  .)22, 23(دهد كاهش 

از  احتمالاًمكانيسم عمل متفورمين مشخص نيست ولي 

طريق مهار گلوكونئوژنز توليد گلوكوز توسط كبد را كاهش 

و با تحريك انسولين ميزان جذب گلوكز را در عضله و  دهد يم

ورمين از طريق فعال كردن متف. دهد يمافزايش بافت چربي 

) AMPK( مونوفسفات دنوزينآكيناز وابسته به  پروتئين

Adenosine monophosphate-activated protein kinase 

سبب وقوع مكانيسمي شده كه نتيجه آن جلوگيري از افزايش 

 بر متفورمين اثرات تحقيقات متعدد، در. )24(قند خون است 
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متنوع  سرطاني يها سلولپروليفراسيون  كاهش و آپوپتوز القاء

شده   مشاهدهكشت  محيط در تخمدان و سرطان پستان مانند

 AMPK تيفعال شيباعث افزا نيچن هم نيمتفورم .)25(است 

كاهش التهاب مزمن  جهيدرنت يدانياكس يحفاظت آنت شيو افزا

يقات نشان داده تحق. )26( شود يم ويداتياكس بيو تجمع آس

 ها موشمدت سلامت و طول عمر را در  كه متفورمين، طول

گروه  قبلي كه توسط اين  مطالعهدر . )27( دهد يمافزايش 

با دي گالاكتوز  شده القاانجام شد اثر متفورمين بر روي پيري 

بررسي شد نتايج اين مطالعه نشان داد كه تجويز متفورمين 

د شو يمباعث بهبود قدرت عضلاني، حافظه و كاهش اضطراب 

به اين دليل كه هورمون درماني عوارض جانبي زيادي . )28(

دارد يافتن داروي ديگري كه عوارض كمتري داشته باشد 

طور كه اشاره شد، متفورمين در  همان اهميت زيادي دارد،

ي از اختلالات مرتبط با افزايش سن، ايفاي نقش ا گستردهطيف 

بررسي اثر متفورمين بر  منظور  بهبنابراين اين مطالعه ؛ كند يم

قدرت عضلاني، اضطراب و حافظه در موش سوري ماده 

  .اواركتومي شده انجام گرفت

 روش بررسي

سر موش سوري ماده با سن  96 تعداد در اين مطالعه تجربي

تهيه شده از حيوان خانه دانشگاه علوم پزشكي (ماه  6

 6گرم داشتند به طور تصادفي در  25تا  20كه وزن ) رفسنجان

مورد آزمايش قرار گرفتند و در ) موش در هر گروه 16(گروه 

اتاقي تحت شرايط آرام و با حداقل استرس، در شرايط 

شب  7صبح تا  7(روشنايي ساعت 12ساعت تاريكي و 12

و با دسترسي آزاد به آب  گراد يسانتدرجه  23، دماي )روشنايي

  . و غذا نگهداري شدند

  واناتيح

) موش در هر گروه 16(گروه  6تصادفي به  طور  بهحيوانات 

گروه شم كه حيوانات تحت استرس جراحي قرار . تقسيم شدند

برداشتن  جز  به(گرفتند و تمام مراحل جراحي اواركتومي 

. انجام شد و هيچ دارويي داده نشد ها آنبر روي  )ها تخمدان

ه و شد ياواركتوم ها موشگروه اواركتومي شده، در اين گروه 

بر كيلوگرم  گرم يليم 1 گروه اواركتومي به همراه. دارو داده نشد

ه و يك ماه شد ياواركتوم ابتدا ها موشمتفورمين، در اين گروه 

 گرم يليم 1دوز  روزانهماه  6به مدت  ركتومي،پس از انجام اوا

 صورت  بهآب آشاميدني  ليتر ميلي 5 بر كيلوگرم متفورمين در

 گرم يليم 10 گروه اواركتومي به همراه. خوراكي دريافت كردند

بر كيلوگرم متفورمين كه حيوانات يك ماه بعد از انجام 

بر  گرم يليم 10ماه با متفورمين با دوز  6اواركتومي به مدت 

گروه . آب آشاميدني درمان شدند ميلي ليتر 5كيلوگرم در 

بر  گرم يليم 10 متفورمين كه در آن حيوانات سالم بوده و

آب آشاميدني حيوان  تريل يليم 5كيلوگرم متفورمين روزانه در 

گروه سالم . ماه دريافت كردند 6خوراكي و به مدت  صورت  به

  .كه حيوانات سالم بوده و دارو دريافت نكردند

   ياواركتوم روش

با ترازو وزن كشي موش آزمايشگاهي با دقت را  ها موشابتدا 

وزن كرده و سپس بيهوشي كامل توسط گرم،  1/0 گيري اندازه

بر  گرم يليم 50سولفات  نيمحلول كتام يداخل صفاق قيتزر

صورت گرفت،  لوگرم،يبر ك گرم يليم 4 نيلازيو زا لوگرميك

با ( و محل جراحي استريل شد شيو يشكم هيسپس ناح

پستان  نيب%). 10استفاده از محلول موضعي پوويدون آيداين

 10 با استفاده از تيغ بيستوري شمارهدوم و سوم حيوان را 

و با دستگاه كوتر لوله رحمي  كرده دايپشكاف داده تخمدان را 

 آن از بعد. را سوزانده و سپس تخمدان جدا و خارج شد

نخ بخيه شماره با  ي داخلي و خارجي را جداگانهها هيلا

عضلاني  نيليس يپن i.u /kg 22000  انيپاو در  بخيه كرده2/0 

   .شد قيتزر وانيح هر به

  اواركتومي تروش ارزيابي صح

اواركتومي بعد از گذشت سه روز براي مشاهده صحت انجام 

از جراحي، به مدت شش روز اسمير واژن حيوان بررسي شد 

سالين به واژن موش اضافه و  وسيله بالب چند قطره نرمال  به(

آن را خارج كرده و سپس روي لام قرار داده و به حالت اسمير 

و با ) وسيله ميكروسكوپ نوري مشاهده شد پخش نموده و به

هاي شاخي، جراحي  رح سرخسي و سلولعدم مشاهده ط

بعد از ارزيابي صحت اواركتومي  .)29(اواركتومي تأييد گرديد 
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ميلي گرم بر  10و  1ماه روزانه با دوزهاي  6حيوانات به مدت 

در پايان مطالعه  .)28, 30(كيلوگرم متفورمين درمان شدند 

با استفاده از (ي شد ريگ اندازهميزان قند خون تمام حيوانات 

 EASY GLUCO)(و ايزي گلوكدستگاه تست قند خون 

با زمان پاسخگويي  Roche محصول كشور آلمان ساخت شركت

  ).ثانيه و دقت بالا مي باشد 9

  روش اندازه گيري قند خون 

براي اندازه گيري ميزان قند خون در قسمت انتهاي دم 

موش شيار كوچكي با استفاده از تيغ بيستوري ايجاد كرده و با 

وانات ميزان قند خون حياستفاده از دستگاه تست قند خون 

  .اندازه گيري شد

  آزمون سنجش قدرت عضلاني

سنجش قدرت عضلاني حيوان را بر روي يك  منظور  به

قرار داده و سپس  متر سانتي 50 ×50 با ابعاد مشبك  صفحه

 كند يمي را كه حيوان تلاش زمان مدت. صفحه را برگردانديم

ثبت شد پنج  خود را به صفحه متصل نگه دارد توسط كرونومتر

 عنوان  بهبراي بار آخر  شده  ثبتبار اين عمل تكرار شد و عدد 

  .)31(قدرت عضلاني در نظر گرفته شد 

  آزمون رفتار شبه اضطرابي

در اين مطالعه براي سنجش اضطراب از آزمون رفتاري ماز 

اين . استفاده شد (Elavated plus-maze)اي شكل  علاوه هب

. است(+) ابزار از جنس چوب و داراي چهار بازو به شكل علامت 

بوده و دو طرف و انتهاي  cm 10×50ابعاد راهرو باز و بسته 

دارد كه براي جلوگيري  cm 40ي به بلندي ا وارهيدراهرو بسته 

ي به ارتفاع ا لبهدر دو طرف و انتهاي راهرو باز  ها موشاز افتادن 

cm 1 چهار راهرو به يك . از جنس شيشه نصب گرديده است

ماز . شوند يممنتهي  cm 10×10محدوده مركزي به ابعاد 

. از سطح زمين قرار گرفت cm 50يي در ارتفاع ها  هياپتوسط 

 كه يطور  بهدرون محدوده مركزي ماز قرار داده شدند،  ها موش

نور مناسب توسط يك لامپ . رو به يك راهرو باز قرار گيرند

ي از مركز ماز قرار متر يسانت 120واتي كه در ارتفاع  100

  .داشت تأمين شد

ي مختلف ها قسمتي كه حيوان آزادانه در ا قهيدق 5در مدت 

كرد، تعداد دفعاتي كه حيوان وارد راهرو باز  ماز حركت مي

؛ شد يم، تعداد دفعاتي كه حيوان وارد راهرو بسته شد يم

 تاًينها؛ و ماند يمي كه حيوان در راهرو باز باقي زمان مدت

 ماند يمباقي  Plus-mazeي كه حيوان در راهرو بسته زمان مدت

منظور از ورود به راهرو . ي شدريگ اندازهي بردار  لميفبه روش 

باز يا بسته هنگامي است كه هر چهار پاي حيوان در راهرو 

زمان گذرانده شده در هر راهرو نيز بر . گرفت يمقرار  نظر مورد

براي هر حيوان درصد ورود به راهرو . همين اساس محاسبه شد

راهرو باز به طريق زير  باز و درصد زمان گذرانده شده در

  :محاسبه شد

  (Open Arm Entries; %OAE %)درصد ورود به راهرو باز 

 Open Arm %) درصد زمان گذرانده شده در راهرو باز

Time; %OAT)  

0AE �
تعداد	ورود	به	راهرو	باز

	تعداد	ورود	به	راهرو	باز	و	بسته
� 100  

0AT �

	مدت	زمان	گذرانده	شده	در	راهرو	باز

	مدت	زمان	گذرانده	شده	در	راهرو	بسته	و	باز		
� 100 

 دهنده  نشاناز دو پارامتر فوق  كدامر ه دار يمعنافزايش 

نسبت به فاكتور  OAE%اگر چه فاكتور . كاهش اضطراب است

%OAT  داراي حساسيت كمتري در ثبت رفتار اضطرابي و يا

مجموع تعداد دفعات ورود  نيچن  هم. ضد اضطرابي حيوان است

شاخصي براي فعاليت حركتي حيوان در نظر  عنوان  بهبه بازوها، 

  .)32(گرفته شد 

  شكل -Y ماز از استفاده با كاري حافظه بررسيآزمون 

 رفتار يريگ اندازه رفتاري تست از كاري، حافظه بررسي براي

 Y-maze spontaneous alternation) شكل Yماز  در تناوب

test)  نظر  از حيوانات عملكرد ميزان آزمون اين در. شد استفاده

 تناوب رفتار گيري اندازه و مشاهده طريق از كاري حافظه

 قرار يبررس مورد كاري جلسه يك در حيوان يخود خودبه

 و بود گلاس پلكسي جنس از آزمون اين به مربوط ماز. گرفت

 از بازوها و بوده متر يسانت 15×30×40 ابعاد بازو داراي هر

   انجام براي. اند شده متصل هم به مركزي محوطه يك طريق
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 يريگ چنين از آزمون آنووا با اندازه هم. شدتوكي استفاده 

 ها يدر تمام بررس ؛ وگرديدها استفاده  مكرر براي مقايسه داده

  .)34(شد در نظر گرفته  دار يسطح معن

  ملاحظات اخلاقي

رفسنجان  يعلوم پزشكپروپوزال اين تحقيق توسط دانشگاه 

  ).IR.RUMS.REC.1397.058كد اخلاق

 نتايج

 موردي مختلف ها گروهاثر متفورمين بر ميزان قند خون در 

ي ها گروهماهه ما نشان داد ميزان قند خون در  6

  ).1نمودار(است  ي نداشتهدار يمعنتغيير  

  اثر متفورمين بر قدرت عضلاني

در  نتايج آزمون قدرت عضلاني نشان داد كه قدرت عضلاني

ي نشان دار يمعنگروه اواركتومي نسبت به گروه سالم كاهش 

=  p .( قدرت عضلاني در گروه اواركتومي به

بر كيلوگرم متفورمين نسبت به گروه  گرم

)  = 0148/0p( ي نشان داده استدار يمعن

  .مطالعه موردي مختلف 

  مختلف مطالعه ي

 .در مقايسه با گروه سالم

          مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد صدوقي يزد

914  

 قرار بازو يك انتهايي قسمت در 

 يك در ماز نواحي تمام به آن آزاد

به  حيوان ورود دفعات تعداد. شد

به داخل  حيوان ورود. شد  ثبت نمودن

 در كاملطور  به حيوان عقبي پاهاي

 موفق هاي ورودعنوان  به تناوب رفتار

 ييتا سه هاي مجموعه در بازوها تمام

 تناوب نسبت از تناوب درصد ترتيب

   .گرديد محاسبه 100×  تناوب

 تميز% 10 الكل با شكل Y ماز موش،

 .)33(نشد  انجام الكل با تميزكاري 

 افزار نرمبا استفاده از  ها دادهي 

انجام  SPSS V 16 افزار نرمها به كمك 

. شد ميانگين گزارش ± انحراف معيار

  و تست  طرفه كي انسواري

توكي استفاده  تعقيبي

مكرر براي مقايسه داده

05/0p<  سطح معن انعنوبه

ملاحظات اخلاقي

پروپوزال اين تحقيق توسط دانشگاه 

كد اخلاق(شده است  دييتا

اثر متفورمين بر ميزان قند خون در 

 مطالعه

6نتايج قند خون 

 مطالعه موردمختلف 

اثر متفورمين بر قدرت عضلاني

نتايج آزمون قدرت عضلاني نشان داد كه قدرت عضلاني

گروه اواركتومي نسبت به گروه سالم كاهش 

 049/0( داده است

گرم يليم 10همراه 

معناواركتومي افزايش 

  ).2نمودار (

ي مختلف ها گروهاثر دوز هاي مختلف متفورمين بر ميزان قند خون در  :1نمودار

  

يها در گروه خستگي عضلاني اثر تجويز متفورمين بر روي ميزان :2نمودار

 *)0148/0p = (  ،در مقايسه با گروه اواركتومي# )049/0=  p( در مقايسه با گروه سالم

  

  متفورمين و پيري 

مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد صدوقي يزد

 صحرايي موش هر آزمون

آزاد دسترسي امكان و شد  داده

شد فراهم دقيقه 8 زماني دوره

نمودن مشاهده با بازو هرداخل 

پاهاي كه ثبت شد زماني بازو يك

رفتار. گرفت مي قرار بازو داخل

تمامبه داخل  هم سر پشت و

ترتيب بدين. شد گرفته نظر در

تناوب حداكثر بهشده   مشاهده

درصد	تناوب

موش، هر براي تست هر پايان از پس

 آزمايش هاي تريال بين در و شد

  آماري ليوتحل هيتجز

ي آور جمعدر اين تحقيق 

EXCEL ها به كمك  و آناليز داده

انحراف معيار صورت تمام نتايج به. شد

واري از گروهي بين مقايسه براي

  

  

  

  

  

  
نمودار

  

  

  

  

  

نمودار
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  و همكاران ذاكري مريم

مختلف مورد  يها باز در گروه يدفعات ورود به بازو

 )4 نمودار(نشان نداد  يدار ي

  اثر متفورمين بر حافظه

 طور بهشكل نشان داد كه اواركتومي  Yنتايج آزمون ماز 

ي باعث كاهش حافظه در گروه اواركتومي نسبت به 

0006/0p = ( 1اواركتومي به همراه   گروه، در 

ي دار يمعن طور  بهبر كيلوگرم متفورمين، حافظه 

، )= p 0044/0(نسبت به گروه اواركتومي افزايش يافته است 

بر كيلوگرم  گرم يليم 10اواركتومي به همراه 

ي نسبت به گروه اواركتومي دار يمعن طور بهمتفورمين، حافظه 

)0004/0p=( ،)5نمودار.(  

$)0295/0p =  (،در مقايسه با گروه اواركتومي   *

  .در مقايسه با گروه سالم

  .مختلف مطالعه يها در گروه

          مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد صدوقي يزد

915  

  اثر متفورمين بر رفتار شبه اضطرابي

 طور  بهنشان داد كه اواركتومي  

ماندن در بازوي باز  زمان  مدتي باعث كاهش درصد 

، كه )>001/0p( در گروه اواركتومي نسبت به گروه سالم شد

. افزايش اضطراب در گروه اواركتومي است

 دار يمعنباعث افزايش  ميلي گرم بر كيلوگرم

ماندن در بازو باز نسبت به گروه اواركتومي شد 

 گرم بر كيلوگرم ميلي 10متفورمين با دوز 

ماندن در بازو باز نسبت  زمان مدت

0295/0p = ( كاهش  دهنده نشان كه

دفعات ورود به بازو درصد

يمطالعه تفاوت معن

اثر متفورمين بر حافظه

نتايج آزمون ماز 

ي باعث كاهش حافظه در گروه اواركتومي نسبت به دار يمعن

0006(گروه سالم شد 

بر كيلوگرم متفورمين، حافظه  گرم يليم

نسبت به گروه اواركتومي افزايش يافته است 

اواركتومي به همراه   گروهدر 

متفورمين، حافظه 

(افزايش يافته است 

  

  

$ .مختلف مطالعه يها گروه در ماندن در بازوي باز زمان مدتاثر تجويز متفورمين بر روي درصد 

)0024/0p = ( ،در مقايسه با گروه اواركتومي  # )001/0p<( در مقايسه با گروه سالم

  

  

  

در گروه بازوي باز ميزان ورود بهاثر تجويز متفورمين بر روي درصد : 4نمودار 

مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد صدوقي يزد  

 

اثر متفورمين بر رفتار شبه اضطرابي

 علاوه  بهنتايج آزمون ماز 

ي باعث كاهش درصد دار يمعن

در گروه اواركتومي نسبت به گروه سالم شد

افزايش اضطراب در گروه اواركتومي است دهنده نشان

ميلي گرم بر كيلوگرم 1متفورمين با دوز 

ماندن در بازو باز نسبت به گروه اواركتومي شد  زمان مدت درصد

)0024/0p =  .( متفورمين با دوز

مدت درصد دار يمعنباعث افزايش 

0295(به گروه اواركتومي شد 

  .)3نمودار(اضطراب است 

 

  

  

  

  

  

  

  

اثر تجويز متفورمين بر روي درصد : 3نمودار 

  

  

  

  

  

  

نمودار 
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   در مقايسه با گروه اواركتومي )

 .در مقايسه با گروه سالم

درماني مناسبي در مديريت ديابت و   نهيگز

كه متفورمين از طريق  رسد يمبه نظر . )

ي پير ها موشاثرات ضد راديكال آزاد باعث كاهش اضطراب در 

چنين يكي  هم ابدي يمبا افزايش سن حافظه كاهش 

عوارض يائسگي اختلال در حافظه و يادگيري است 

ي ناحيه ها نورونكه علت آن اختلال در عملكرد و از بين رفتن 

مطالعات مختلفي اختلال در عملكرد . باشد

هيپوكمپ، كاهش حافظه و يادگيري را در شرايط اواركتومي و 

. )29( اند دادهنشان  ها موشفقدان هورمون هاي جنسي در 

نتايج مطالعه ما نيز نشان داد كه حافظه در پيري و در 

چنين نتايج  هم. ابدي يمي اواركتومي شده كاهش 

مطالعه ما نشان داد كه متفورمين باعث بهبود حافظه در شرايط 

 Garabadu Dي ا مطالعهدر  .شود يمي پير ها

 شدن فعال از تواند يم متفورمين با درمان

 به منجر كه سلولي التهاب و كسيداتيوا استرس

داد كه نشان  Wang J .)38( كند جلوگيري

و اختلال حافظه با اختلال در نوروژنز  

درمان با متفورمين باعث افزايش  همراه است؛ و

مطالعات ديگري . )39( شود يمنوروژنز در هيپوكمپ 

اثرات مفيد متفورمين بر روي حافظه و يادگيري 

Ghasemi Abhari  نشان داد متفورمين

اختلال يادگيري و حافظه  تواند يموابسته به دوز 

          مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد صدوقي يزد

916  

  

  

  

= p 0004/0( $. ي مختلف مطالعهها گروهاثر تجويز متفورمين بر حافظه در 

 *)0044/0 p =(  ،در مقايسه با گروه اواركتومي# )0006/0p = ( در مقايسه با گروه سالم

 بحث

نتايج اين مطالعه نشان داد كه تجويز متفورمين باعث 

كاهش اضطراب، بهبود قدرت عضلاني و حافظه در شرايط شبه 

 كند يمدر پيري اضطراب افزايش پيدا 

و ترس از  ها يماريبكه اين اضطراب به دليل 

عات مختلف در مطال. شود يمخورده ايجاد 

ي پير بيشتر ها موشكه رفتارهاي اضطرابي در 

مختلف نشان داده كه زنان پس از يائسگي به 

 ازجملهعلت پايين آمدن سطح استروژن دچار اختلالات عصبي 

نتايج مطالعه ما هم نشان داد كه در 

و اواركتومي باعث  كند يميش پيدا 

. شود يمي اواركتومي شده ها موش

اضطراب را  چنين نتايج مطالعه ما نشان داد كه متفورمين

در مطالعه قبلي كه توسط اين گروه انجام 

با دي گالاكتوز  القاشدهگرفت نيز اثر متفورمين بر روي پيري 

نتايج اين مطالعه نشان داد كه تجويز متفورمين 

 شود يمباعث بهبود قدرت عضلاني، حافظه و كاهش اضطراب 

و همكارانش نشان دادند كه متفورمين باعث 

بهبود رفتارهاي شبه اضطرابي در سكته گذراي مغزي در موش 

متفورمين و  زمان همي اثر تجويز 

ديازپام بررسي شد و نشان داده شد كه متفورمين در تركيب با 

گز تواند يمديازپام 

)37(استرس باشد 

اثرات ضد راديكال آزاد باعث كاهش اضطراب در 

با افزايش سن حافظه كاهش  . شود يم

عوارض يائسگي اختلال در حافظه و يادگيري است  نيتر عيشااز 

كه علت آن اختلال در عملكرد و از بين رفتن 

باشد يمهيپوكمپ 

هيپوكمپ، كاهش حافظه و يادگيري را در شرايط اواركتومي و 

فقدان هورمون هاي جنسي در 

نتايج مطالعه ما نيز نشان داد كه حافظه در پيري و در 

ي اواركتومي شده كاهش ها موش

مطالعه ما نشان داد كه متفورمين باعث بهبود حافظه در شرايط 

ها موشيائسگي و در 

درماننشان داد كه 

استرس يها واسطه

جلوگيري ،شوند يم آپوپتوز

 يريادگي اختلال

همراه است؛ و پوكامپيه

نوروژنز در هيپوكمپ 

اثرات مفيد متفورمين بر روي حافظه و يادگيري  دهنده نشان

Ghasemi Abhari. )40( باشند يم

وابسته به دوز  صورت به

مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد صدوقي يزد  

  متفورمين و پيري 

  

  

  

  

  

اثر تجويز متفورمين بر حافظه در : 5نمودار

 *

نتايج اين مطالعه نشان داد كه تجويز متفورمين باعث 

كاهش اضطراب، بهبود قدرت عضلاني و حافظه در شرايط شبه 

در پيري اضطراب افزايش پيدا  .شود يميائسگي و پيري 

كه اين اضطراب به دليل  رسد يمبه نظر 

خورده ايجاد  مرگ در افراد سال

كه رفتارهاي اضطرابي در  شده  مشاهده

   .)35(است 

مختلف نشان داده كه زنان پس از يائسگي به ي ها گزارش

علت پايين آمدن سطح استروژن دچار اختلالات عصبي 

نتايج مطالعه ما هم نشان داد كه در  .)18( شوند يماضطراب 

يش پيدا ي پير اضطراب افزاها موش

موشبالا رفتن سطح اضطراب در 

چنين نتايج مطالعه ما نشان داد كه متفورمين هم

در مطالعه قبلي كه توسط اين گروه انجام  .دهد يمكاهش 

گرفت نيز اثر متفورمين بر روي پيري 

نتايج اين مطالعه نشان داد كه تجويز متفورمين . بررسي شد

باعث بهبود قدرت عضلاني، حافظه و كاهش اضطراب 

)28(.  Sarkaki  و همكارانش نشان دادند كه متفورمين باعث

بهبود رفتارهاي شبه اضطرابي در سكته گذراي مغزي در موش 

ي اثر تجويز ا مطالعهدر . )36( شود يم

ديازپام بررسي شد و نشان داده شد كه متفورمين در تركيب با 
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؛ ي آلزايمري مدل استرپتوزوسين را بهبود بخشدها موشفضايي 

ي ناشي از ها يماريببراي درمان  تواند يمبنابراين متفورمين 

ي آسيب مغزي ها يماريبي مغز مانند آلزايمر و ها نورونزوال 

در  2012و همكارانش در سال  Wang. )41(مفيد باشد 

حضور انسولين كافي  كه متفورمين در افتنديدر يا مطالعه

ها به انسولين باعث  از طريق افزايش حساسيت نورون تواند يم

اكسيداتيو و   ها در مقابل استرس افزايش محافظت از نورون

را افزايش  ادگيريي تينها پديده آپوپتوز شود و در نيچن هم

كرد عضلات اسكلتي با افزايش سن كاهش عمل. )42( دهد

ي و قدرت ا چهيماه، در ابتدا با كاهش تحرك، توده كه ،دباي يم

در . )43( گذارد يم ريتأثانقباضي در كيفيت زندگي افراد مسن 

و همكاران انجام شد متفورمين  Khaluoiي كه توسط ا مطالعه

نتايج مطالعات ما نيز . )28(باعث بهبود عملكرد عضلاني شد 

شان داد كه كرد نتايج مطالعات ما ن دييتأاين موضوع را 

نتايج  شود يممتفورمين باعث افزايش زمان خستگي عضلاني 

 10 با دوز خصوص بهمطالعه ما نشان داد كه متفورمين 

ي ها موشبر كيلوگرم باعث بهبود قدرت عضلاني در  گرم يليم

 ييعنوان كاهش و عدم توانا  بهخستگي عضلاني . يائسه شد

 فيتعر يو قدرت عضلان رويو حفظ ن ديكار در تول ورزش

منجر به كاهش عملكرد ورزشكار  مدت يكه در طولان شود يم

 شده ذكردلايل متعددي براي خستگي عضلاني  .)44( شود يم

به كاهش منابع انرژي مانند  توان يماست، از اين دلايل 

هايي نظير  گليكوژن عضلات اسكلتي، توليد و انباشت متابوليت

و آمونياك در سرم و عضلات، التهاب عصبي و  كيدلاكتياس

ي آزاد به دليل عدم تعادل بين ها كاليرادعضلاني، افزايش 

 Izzo .)43(ي و اكسيداني بدن، اشاره كرد دانياكس يآنتسيستم 

خاص باعث  طور به تواند يم فورمينكه مت افتنديو همكارانش در

مدل سندرم داون از  يها در موشبهبود عملكرد ميتوكندري 

 تيفعالتغيير در و  ATP ديتول ژن،يمصرف اكس شيافزا قيطر

 متفورميناساس، ممكن است  نيبر ا. شود ،يتوكندريم يكل

 يتوكندريم دعملكربهبود  قيرا از طر يقدرت عضلات اسكلت

  . )45( دهد شيافزا

 نتيجه گيري

شود كه درمان با  مي يريگ جهينت مطالعه اين يها افتهي از

متفورمين داراي اثرات مفيدي بر روي اختلالات ناشي از پيري 

كه  كند يمپيشنهاد  اخيرنتايج مطالعه . دشاب يمو اواركتومي 

كاهش اضطراب،  منظور  بهاز اثرات مفيد متفورمين  توان يم

ي ها خانمافزايش حافظه و بهبود قدرت عضلاني در افراد پير و 

البته مطالعات بيشتري در اين زمينه لازم . كرديائسه استفاده 

  .است

 سپاسگزاري

 ارشد يكارشناس نامه  انيپاكار از  نيدر ا شده  ارائه جينتا

 ياز سو يمطالعه با كمك مال نيا. آمد دست به مريم ذاكري

به شماره  رفسنجان يدانشگاه علوم پزشك يمعاونت پژوهش

  .است رفتهيصورت پذ 97157/1/20/31قرارداد 

      .وجود ندارد: تعارض در منافع
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Introduction: Aging process is inevitable, which increases the risk of illness and death in people. 

Menopause occurs as a part of the aging process. The aim of this study was to evaluate the effect of 

metformin (Met) on muscle strength, anxiety and memory in ovariectomized mice 

Methods: Thiswas an experimental study.  96 female mice (Age 6 months) (20-25 g) were randomly divided 

into sex groups, including: (1) sham, (2) ovariectomized, (3 and 4) ovariectomized + Met (1 and 10 mg/kg) 

(5) Met 10 mg/kg, and (6) healthy. At first, the mice were ovariectomized and then received Met for six 

months. Muscle strength, memory, and anxiety in the exprimental groups was examined. Statistical analysis 

was performed via SPSS16 and the differences between groups were analyzed by one way ANOVA. 

Results: The results of the study showed Met with doses of 1 mg / kg and 10 mg significantly reduced the  

anxiety of mice (p = 0.0295 and p = 0.0024, respectively), increased memory (p = 0.0004 and p = 0.0044, 

respectively) and at dose of 10 mg / kg it improved muscle strength (p = 0.0148) compared to the 

ovariectomy group. 

Conclusion: Metformin  has beneficial effects on behavioural manifestations of aging and ovarectomy. 
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