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ABSTRACT

Background & objectives: Lipocalin family proteins, have been identified as adipokines
associated with obesity, type 2 diabetes (T2D) and the metabolic syndrome. Exercise training
and active compounds of plants have potency as antidiabetic that can be used for treating
T2D. We have evaluated the effect of exercise training and Momordica chianti L. on Retinol
binding protein-4(RBP4), Fatty acid binding proteins-4 (FABP4) and Lipocalin-2 (LCN2) in
Men with T2D.
Methods: In this clinical trial study, 36 T2D men in Tehran were selected and randomly
divided into four groups (control, M. charantia, training and M. charantia+training). The
training groups participated in a progressive aerobic training for eight weeks, three sessions
per week (40% to 70% of the reserved heart rate for 15 to 45 min). The groups of M.
charantia and M. charantia+training received 2000 mg of M. charantia for eight weeks
(twice a day before breakfast and dinner). Two days before and after the protocol,
blood samples were taken in fasting state. Data were analyzed using Independent t test and
ANOVA at p<0.05.
Results: The results showed that the RBP4, FABP4 and LCN2 decreased significantly in the
experimental groups (p<0.0001). Also, RBP4, FABP4 and LCN2 levels were significantly
decreased in  the M. charantia+ training group compared to training and M. charantia groups
(p<0.05).
Conclusions: Aerobic training and M. charantia may decrease inflammation in T2D patients
by decreasing lipocalins. Furthermore, aerobic training along with M. charantia had a better
effect.
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مقدمه
مبتلایــان بــه دیابــت در سراســر جهــان رو بــه تعــداد 

میلیـون نفـر   425حاضر نزدیک افزایش است. در حال
در کشـورهاي  ساله بیشتر79تا 20)، بین سنین 8/8%(

) مبــتلا بــه ایــن بیمــاري %79کــم درآمــد و متوســط (
شود که افراد مبتلا بـه دیابـت   هستند. تحمین زده می

.]1[میلیون نفـر افـزایش یابـد    629به 4045در سال 

) است کـه  T2D1(2ترین نوع دیابت، دیابت نوع شایع
شـود. علـت اصـلی    درصد این بیماري را شامل می90

این بیماري به دلیل عدم پاسـخ مناسـب بافـت هـا بـه      
. ]2[دهد انسولین رخ میانسولین و یا عدم سنتز کافی 

T2Dها همراه است. در طبیعی آدیپوکاینبا تولید غیر
4، رتینول متصل به پـروتئین  2هابین خانواده لیپوکالین

1 Type 2 Diabetes Mellitus
2 Lipocalin

چکیده
) و سندرم متابولیک T2D(2ی هستند که با چاقی، دیابت نوع یهالیپوکالین، آدیپوکاینهاي خانواده پروتئین: زمینه و هدف

اسـتفاده  T2Dتواننـد در درمـان   فعال گیاهان داراي اثرات ضددیابتی بوده و مـی ی و ترکیبات همراه هستند. تمرین ورزش
پـروتئین متصـل بـه    ،)RBP4(4رتینول متصل شـونده بـه پـروتئین    در این مطالعه اثر تمرین ورزشی و خیار تلخ بر شوند. 

بررسی شد.T2Dدر مردان )LCN2(2-و لیپوکالین)FABP4(4-اسیدچرب
(کنتـرل،  گـروه چهـار طور تصـادفی بـه  تهرانی انتخاب و بهT2Dنفر مرد 36العه کارآزمایی بالینی، : در این مطرکاروش

تا 40(با شدت جلسهسههفتههرهفته،هشتمدتبهتمرینهايشدند. گروهتقسیمخیار تلخ)+خیارتلخ، تمرین و تمرین
هـاي خیـار   کردند. گـروه فزاینده شرکتهوازيینیتمربرنامهرددقیقه)45تا 15قلب ذخیره و مدت ضرباندرصد70

گرم پودر خشک میوه خیار تلخ را به مدت هشت هفته (دوبار در روز قبـل از صـبحانه و   میلی2000تلخ و تمرین+ خیار تلخ، 
از آزمون ا با استفادهداده هشد.انجامگیريخوناجراي پروتکل، در حالت ناشتاازبعدوقبلروزشام) مصرف نمودند. دو

آزمون شد.>05/0pداري در سطح معنیANOVAتی مستقل و 
. )>0001/0p(داري داشـت  هاي تجربی کـاهش معنـی  در گروهLCN2و RBP4 ،FABP4نتایج نشان داد که میزان نتایج:

 ـدر گروه تمرین+ خیار تلخ نسبت به گروه تمرین و خیار LCN2و RBP4 ،FABP4همچنین میزان  داري یتلخ کاهش معن
).>05/0pداشت (

شود. عـلاوه بـر   T2Dتواند منجر به کاهش التهاب در افراد ها میهوازي و خیار تلخ با کاهش لیپوکالینتمرینگیري: نتیجه
این، تمرین هوازي همراه با خیار تلخ اثر بهتري داشت.

ورزشی، خیار تلخ، لیپوکالین، دیابتفعالیتواژه هاي کلیدي: 
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)RBP41 (4)، پروتئین متصل به اسیدچربFABP42 (
هــاي ) بــه عنــوان آدیپوکــاینLCN23(2و  لیپوکــالین 

) MetSسـندروم متابولیـک (  و T2Dمرتبط با چـاقی،  
تنهـا حامـل رتینـول (الکـل     RBP4شـوند.  شناخته مـی 

) در خون است و به انتقال رتینول از ذخـایر  Aویتامین 
ــه بافــت ــد. در هــاي محیطــی کمــک مــی کبــدي ب کن

عمدتا توسط چربـی هـاي   RBP4هاي مختلف بیماري
شـود.  تولید مـی ]3[ماکروفاژها در بافت چربی بالغ و

بـا چربـی بـدن و اخـتلالات     RBP4ارتباط زیادي بـین  
ترین یکی از فراوانFABP4. ]3[کی وجود دارد متابولی

ی است که از بافت چربـی بـالغ و همچنـین    یهاپروتئین
در ایجـاد  FABP4شـود. نقـش   میفاژها ترشحماکرو

هـاي قلبـی عروقـی    و بیمـاري T2Dسندرم متابولیک، 
نیز یـک گلیکـوپروتئین   LCN2. ]4[نگران کننده است 

ــلول  25 ــه از س ــت ک ــونی اس ــو دالت ــی، کیل ــاي چرب ه
تلیـال  هاي کبدي و اپیها، ماکروفاژها، سلولنوتروفیل

یابـد  آزاد شده و بیان آن در بافت چربی افزایش مـی 
در LCN2ه . مطالعـــات تجربـــی نشـــان داده کـــ]5[

متابولیسم گلوکز، چربی، مقاومت به انسولین و التهاب 
هاي . بیان شده که افزایش این لیپوکالین]6[نقش دارد 

التهابی نقش مهمی در پاتوژنز سـندرم متابولیـک   پیش
ــان . مطا]7[دارد  ــات در انس ــان  لع ــات نش ــا و حیوان ه

کننـده  تعـدیل ]5[LCN2و ]RBP4]8،9دهد کـه  می
سیگنالینگ انسولین بوده و سطوح آن در افـراد چـاق،   

با این وجـود در  رود.بالا میT2Dمقاوم به انسولین و 
برخی مطالعات انسانی همخوانی وجود نـدارد. برخـی   

ــین  ــاط ب ــا هیپرگلیســیمی و LCN2مطالعــات ارتب را ب
، در حـالی کـه   ]5[مقاومت بـه انسـولین نشـان دادنـد     

. چندین ]10[برخی مطالعات این نتیجه را تایید نکردند 
اولیه و ثانویـه بـا فراینـدهاي    T2Dمکانیزم در توسعه 

تواند تحت تاثیر ها میالتهابی مرتبط است. این مکانیزم
بدنی، رژیم غذایی، فاکتورهاي مختلفی از جمله فعالیت

1 Retinol Binding Protein -4
2 Fatty Acid Binding Protein-4
3 Lipocalin 2

. ]11[سیگار، مصرف الکل و سبک زنـدگی قـرار گیـرد    
هاي ورزشی و بـدنی از اهمیـت زیـادي بـراي     فعالیت

برخودار است، بنـابراین  T2Dمدیریت بالینی بیماران 
هـاي پیشـگیري و درمـان دیابـت     باید در دستورالعمل

قرار گیرد. چنـدین مطالعـه بـالینی بـه بررسـی نقـش       
هاي منظم ورزشـی بـر اخـتلالات متـابولیکی از     فعالیت

لب مطالعات حاکی از اثرات اند. اغجمله دیابت پرداخته
RBP4 ،FABP4هاي ورزشی هوازي بر مثبت فعالیت

سوري باشد.در افراد چاق و دیابتی می]LCN2]12و
نشـان دادنـد کـه    T2Dو همکاران در زنان مبـتلا بـه   

و بهبود RBP4دار تمرین استقامتی باعث کاهش معنی
اثر فعالیت ورزشی .]13[شود حساسیت به انسولین می
. ]14،15[باشد ها متناقض میبر برخی از این لیپوکالین

نشـان دادنـد کـه تمـرین باعـث      صفرزاده و همکاران 
ــمایی   ــت پلاس ــزایش غلظ ــردان LCN2اف T2Dدر م

. با ایـن وجـود بیشـتر مطالعـات کـاهش      ]16[شود می
LCN2   ــد ــت ورزشــی نشــان دادن ــال فعالی ــه دنب را ب

هاي اخیر تعامل فعالیت در دهه. علاوه بر این، ]12،17[
مورد توجـه قـرار   T2Dکنترل ورزشی با تغذیه براي

هـا، سـبزیجات،   برخی از غذاها مثل میـوه گرفته است. 
هـا داراي  فنولروغن زیتون، شراب قرمز، آجیل و پلی

. خیار تلخ به عنـوان  ]17[باشند خاصیت ضد التهابی می
یکی از گیاهان ضد دیابـت، داراي اثـرات ضـد التهـاب،     

اکسیدان، تقویت کننـده سیسـتم ایمنـی و کـاهش     آنتی
هــا، ، فنــل4هــاباشــد. ســاپونیندهنــده کلســترول مــی

سـاکاریدها و پپتیـدها اجـزاي اصـلی     ، پلـی 5آلکالوئیدها
. مطالعات اخیر نشان داده کـه خیـار   ]18[باشد تلخ می

توانـد فعالیـت   مـی PGC-1α mRNAتلخ با تاثیر بـر  
التهابی را کاهش داده و باعـث بهبـود   هاي پیششاخص

. در مطالعه دیگري نیز ]19[متابولیسم اسیدچرب شود 
اکسـاید  نشان داده شده که خیار تلخ با تاثیر بر نیتریک

)NO باعـــث کـــاهش (IL-1β وTNF-α 20[شـــود[ .
ــد   ــت نیازمن ــاکتوري دیاب ــد ف ــک چن بیمــاري پاتولوژی

4 Saponins
5 Alkaloids
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ــت، بنـــابراین      ــانی چنـــدعاملی اسـ ــرد درمـ رویکـ
هـاي  هاي درمـانی آینـده، ترکیبـی از روش   استراتژي

کنند. تمرکـز بسـیاري از   تلف درمان را پیشنهاد میمخ
مطالعات اخیر به بررسی سبک زندگی (رژیـم غـذایی،   

باشد. میT2Dفعالیت ورزشی و تمرین) بر التهاب در 
هاي که در خصوص اثر ترکیب تمـرین  علیرغم توصیه

و رژیم غذایی شده، با این حال مطالعـه کمـی در ایـن    
جـه بـه محـدود بـودن     راستا انجام شـده اسـت. بـا تو   

ها در زمینه اثر همزمان تمرین هوازي و خیار پژوهش
هاي سرمی و همچنین نتایج متناقضـی  تلخ بر لیپوکالین

هـا وجـود   که در خصوص اثر تمرین بر این لیپوکـالین 
دارد، در این پژوهش سعی شده تا اثر همزمان تمرین 

و RBP4 ،FABP4هاي هوازي و خیار تلخ بر لیپوکالین
LCN2 سرمی مردانT2D.مورد بررسی قرار گیرد

روش کار
مـرد بزرگسـال   48در این مطالعه کارآزمایی بـالینی،  

45-55شـهر تهـران در دامنـه سـنی     T2DMمبتلا به
هـاي  سال، با هماهنگی انجمن دیابت و بررسی پرونده

افراد توسط پزشک انجمن دیابت از طریـق فراخـوان،   
لعه با تایید کمیته اخلاق در وارد مطالعه شدند. این مطا

ــد      ــا کـ ــی بـ ــوم ورزشـ ــگاه علـ ــژوهش پژوهشـ پـ
IR.SSRI.REC.1398.008   به تصـویب رسـیده و در

ــماره    ــه شـــ ــالینی بـــ ــایی بـــ ــز کارآزمـــ مرکـــ
IRCT20161218031451N2.حجـم  ثبت شده است

نمونه مطالعه حاضر بر اساس نتـایج تحقیقـات پیشـین،    
و تـوان  درصد (خطاي نوع اول) 5داري در سطح معنی

% (خطاي نوع دوم) و با استفاده از نرم افزار 95آماري 
Medcalc-18.2.1)9 نفــردر هــر گــروه) تعیــین شــد

از آنجـــایی کـــه احتمـــال افـــت آزمـــودنی در .]21[
باشد در شـروع محقـق   هاي انسانی زیاد میآزمودنی

ــراي هــر گــروه   ــ12ب ــر را انتخــاب نمــود. پ س از نف
برقراري تماس تلفنـی، مصـاحبه بـا افـراد داوطلـب و      

نفر در چهار گروه (کنترل، خیار 48کسب رضایت آنها، 
خیار تلخ) به همکاري خود ادامه +تلخ، تمرین و تمرین

نفـر بـاقی ماندنـد.    9دادند، اما در ادامه از هر گروه 
هاي واجد شرایط شـرکت در آزمـون،   کلیه آزمودنی

نامه کتبی و شروع تحقیق فرم رضایتیک هفته قبل از
پرسشنامه مربوطه را تحویل داده و آمـادگی خـود را   
جهت شروع برنامه تمرینی اعلام نمودند. معیـار ورود  

توسـط  2به مطالعه شامل: تایید بیمـاري دیابـت نـوع    
پزشک متخصص بر اسـاس معیـار سـازمان بهداشـت     

مـول در  میلـی 7جهانی (گلوکز ناشتا برابر یا بیشتر از 
هاي تشخیص بالینی)، عدم وجود لیتر و یا داشتن نشانه

زخم پا، عدم وجود عارضه چشمی دیابـت (رتینوپـاتی)،   
عروقـی و اخـتلالات   -عدم وجـود بیمـاري هـاي قلبـی    

اعصاب محیطی و رضایت به شرکت در مطالعـه بـود.   
همچنــین در ایــن پــژوهش از آزمــودنی هــا گــواهی  

شـک متخصـص (بـا    مربوط به سلامت نیـز توسـط پز  
رویکرد قلب و عروق، پرفشار خونی و اختلالات اعصاب 

پـژوهش نیـز   محیطی) اخذ شد. معیار هـاي خـروج از   
، خـارج از پروتکـل  شامل مصرف مکمل و انجام تمرین

حـین اجـراي   اي دیگـر در هاي زمینـه تشخیص بیماري
پروتکل، احساس خطر اجراي تمرین یا مصرف مکمل و 

از طرف پژوهشگر براي پیگیـري  نداشتن تماس تلفنی 
اي غیـراز دیابـت   ها بیماري زمینـه بود. کلیه آزمودنی

ــولین اســتفاده      ــین، از انس ــته و همچن ــوع دو نداش ن
کردند. بـا یادداشـت دوز و نـوع داروي مصـرفی     نمی

ها سعی شد از افرادي استفاده شود کـه دوز  آزمودنی
و نــوع داروي مصــرفی آنهــا تــا حــدي مشــابه باشــد. 

ها در یک برنامه آشنایی با تمـرین  ین، آزمودنیهمچن
ها خواسته شـد کـه در   شرکت نمودند. و از آزمودنی

طول دوره تحقیق رژیم غذایی خود را تغییر ندهند.
پروتکل تمرینی

سههفتههروهفتههشتمدتبهتمرینهايگروه
ریـزي  کردند. برنامهتمرینی شرکتبرنامهدرجلسه

 ـ   ر اسـاس مطالعـات پیشـین و    شدت و حجـم تمـرین ب
) براي افراد ADA(1توصیه هاي انجمن دیابت آمریکا

1 American Diabetes Association
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. برنامه تمرینی در هـر جلسـه شـامل    ]22[دیابتی بود 
سه بخش گرم کردن، مرحلـه اصـلی تمـرین و سـرد     
کردن بود. در گرم کردن از حرکات کششی، دویـدن  

دقیقه استفاده شد. مرحلـه  15آرام و نرمش به مدت 
45تا 40با شدت دقیقه فعالیت15اصلی تمرین شامل 

درصد ضربان قلب ذخیره بوده که به صورت تداومی 
شـد  تا هفته هشتم به زمان و شدت تمرین افزوده می

). در ضــمن بــراي کنتــرل شــدت تمــرین از 1(جـدول  
مکملوکنترلضربان سنج پلار استفاده گردید. گروه

یافتنـد و حضـور پـژوهش درفعـالیتی هـیچ بـدون 
فعالیـت اجـراي بهمکمل-ینتمروتمرینهايگروه

پرداختند. لازم به ذکـر اسـت کـه برنامـه تمرینـی در      
هاي ورزشی استاندارد شـده و بـا رعایـت نکـات     سالن

ــی    ــه تمرین ــراي برنام ــین اج ــد. در ح ــرا ش ــی اج ایمن
متخصص فیزیولوژي ورزش حضور داشته و همچنـین  
یک پزشک براي مواقـع ضـروري در صـورت آسـیب     

ان توصـیه شـد کـه یـک تـا دو      حضور داشت. به بیمـار 
ساعت قبل از تمرین یـک وعـده غـذاي سـبک داشـته      
باشند. همچنین طـی روز و زمـان فعالیـت بـه انـدازه      
کافی آب مصرف نمایند. براي جلوگیري از آسـیب پـا   
علاوه بـر اسـتفاده از جـوراب و کفـش هـاي مناسـب،       
معاینه و ارزیابی منظم پا، شست و شوي روزانـه پـا بـا    

ن، خشک کردن پا بعـد از اسـتحمام، روش   آب و صابو
صحیح گرفتن ناخن، روش صحیح گرم نگه داشـتن پـا،   

خون، کنترل فشار خون و چربـی آمـوزش   کنترل قند 
شد. آن توسط محقق پیگیري میو اجرايهداده شد

. پروتکل تمرینی هوازي براي مردان دیابتی1جدول 
هشتمهفتمششمپنجمچهارمسومدوماولهفته

1520253035404545مدت (دقیقه)
RHRmax(45-4050-4555-5060-5565-6065-6070-6570-65شدت (

روش تهیه و خوراندن مکمل
براي تهیه پودر خشک میوه خیار تلخ، پس از همـاهنگی  

شناسـی دانشـگاه آزاد اسـلامی    و تایید کارشناس گیـاه 
)، پـودر خشـک   واحد آیت االله آملـی (دکتـر اسـکوئیان   

میوه خیار تلخ از شرکت توسعه گیاهان دارویـی ایسـتا   
قند (اصفهان) در اواسط فصل بهـار خریـداري شـده و    

میلی گرمی قـرار داده شـد. هـر    500هاي در کپسول
گرم) از میلی2000در روز چهار عدد (انبیماریک از 

2. بـه ایـن صـورت کـه     کردنـد این کپسول را مصرف 
ــی گ500کپســول  ــل از  میل ــار در روز قب ــی را دوب رم

کردنـد  هفتـه مصـرف مـی   8صبحانه و شام به مـدت  
رونما هاي حاوي دا. به گروه هاي دیگر نیز کپسول]23[

داده شــد. بــراي رعایــت دو ســوکور بــودن بررســی، 
هاي دارونما دقیقا شبیه کپسول خیار تلخ تهیه و کپسول

تجویز شـد و آزماینـده نیـز از نـوع کپسـول آگـاهی       
نداشت. براي کنترل رژیم غـذایی پرسشـنامه یادآمـد    

ها توزیـع شـد. از   ساعته رژیم غذایی بین آزمودنی24

ه مدت یـک هفتـه هـر روز    ها خواسته شد بآزمودنی
ساعته رژیم غذایی را پـر کننـد.   24پرسشنامه یادآمد 

شده، هاي تکمیلآوري و بررسی پرسشنامهپس از جمع
شـدند. از ایـن پرسشـنامه    موارد مشکوك حـذف مـی  

به منظور اطمینان از اینکه میـزان و نـوع غـذاي    صرفاً
ها تغییـري نداشـته اسـت، اسـتفاده     مصرفی آزمودنی

گردید.
هاي آنتروپومتريروش اندازه گیري شاخص
افراد با استفاده از تـرازو و  در این پژوهش وزن و قد

گیـري شـد.   ساخت آلمان اندازهSecaسنج پزشکی قد
) نیز بـا اسـتفاده از فرمـول    BMIشاخص توده بدنی (

وزن (کیلوگرم)/ مجذور قد (متر) محاسبه شد. 
گیري خونی و آنالیز آزمایشگاهینمونه

ناشتایی وضعیتدرتمرینیدورهازبعدوقبلروزود
دربـازویی از وریـد خـونی گیـري ساعت) نمونه12(

LCN2و RBP4نشسته اخذ شد. میزان سرمی حالت

ــ ـــالایه روشـب ــا اســ ـــزا ب ــرکت  ـ ــت ش تفاده از کی
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Hangzhou Eastbiopharm Co. Ltd. China
ng/mL12/10و ng/mL51/0ترتیب با حساسـیت  به

نیـز  IL-1βو FABP4گیري شد. میزان سرمی اندازه
ــه روش ــرکت   بـ ــت شـ ــتفاده از کیـ ــا اسـ ــزا بـ الایـ

eBioscience, Vienna, Austria   ــا ــب ب ــه ترتی ب
گیـري  اندازهpg/mL05/0و ng/mL05/0حساسیت 

شد. غلظت گلوکز به روش اتوانالایزر و کیت شـرکت  
. گردیدگیري پارس آزمون اندازه

ل آماريتجزیه و تحلی
ها با استفاده از آزمـون  پس از تایید نرمال بودن داده

شاپیرو ویلک، براي تجزیه و تحلیل آماري قبل و پـس  
زوجی و براي مقایسه اختلاف بین تی آزمون از آزمون 

طرفه و آزمـون  ها از آزمون آنالیز واریانس یکگروه
صـورت  بـه هـا ی توکی اسـتفاده شـد. تمـام داده   تعقیب

ند. محاســبات بــا انحــراف معیــار ارائــه شــد±میـانگین 
انجـام شـد و   SPSS-16افـزار آمـاري   استفاده از نرم

نظـر گرفتـه   در>05/0pهـا  داري آزمونسطح معنی
شد. 

هایافته
آورده 2هـا در جـدول   هاي توصیفی آزمودنیویژگی

شده است. 
ها با اسـتفاده از آزمـون   بعد از تایید نرمال بودن داده

گروهــی کــاهش یلــک، نتــایج مقایســه درونشــاپیرو و
، RBP4 ،FABP4داري را در میـانگین سـطوح   معنی

LCN2 وIL-1β  ــل در ــراي پروتک ــد از اج ــرمی بع س
ــخ (  ــار تل ــروه خی ــرین (>002/0pگ ) و >002/0p)، تم

). 2) نشان داد (جدول >0001/0pخیار تلخ (تمرین+
ي دارها نشان داد که تفاوت معنیتجزیه و تحلیل داده
ــین گــروهRBP4در میــزان تغییــرات  هــاي ســرمی ب

ــت (   ــود داشـ ــف وجـ ــدول =000/0pمختلـ ). 2) (جـ

هاي آزمودنیگروهی و بین گروهی مربوط به متغیرهاي پژوهش در گروه. نتایج آزمون درون2جدول 
بین گروهیpخیار تلخ-تمرینتمرینخیار تلخکنترلمتغیر

33/53398/0±44/5571/4±67/5134/5±4/ 89/5103±25/6سن (سال)
69/1976/0±70/1053/0±71/1081/0±69/1069/0±0/ 72قد (متر)

78/6402/0±3/ 56/789±67/955/4±89/839/3±3/ 58سابقه بیماري (سال)

تحصیلات
(نفر)

1134ابتدایی
487/0 5423بالاتر از ابتدایی

3442دانشگاهی
مصرفی داروي

(نفر)
6665گلامیدگلی بن

955/0
3334متفورمین

وزن
00/78±89/7438/4±89/7625/6±56/7497/6±41/8آزمونپیش

β0/000 67/73±67/6907/5±67/7422/5±00/7652/5±66/7آزمونپس
p000/0*002/0*033/0*187/0گروهیدرون

BMI
(Kg/m2)

06/27±86/2513/1±21/2692/0±76/2594/0±53/1آزمونپیش
β0/000 55/25±11/2420/1±49/2565/1±31/2688/0±90/1آزمونپس

p000/0*001/0*035/0*183/0گروهیدرون

گلوکز
(mg/dl)

67/192±44/18377/32±22/19488/35±89/18699/40±59/39آزمونپیش
β0/000 59/137±78/14497/16±78/16854/20±00/18924/38±22/37آزمونپس

p000/0*000/0*000/0*308/0گروهیدرون
)>05/0pراهه (انس یکها با استفاده از آزمون آنالیز واریتفاوت اختلاف میانگین بین گروهβزوجی، tتفاوت با پیش آزمون با استفاده از آزمون *

هاي کنترل بـا  نتایج آزمون تعقیبی نشان داد بین گروه
خیــار تلــخ )، تمــرین و تمــرین+=001/0pخیــار تلــخ (

)0001/0p<+خیـار تلـخ   )، و همچنین بین گروه تمرین
) تفـاوت  =032/0p) و تمـرین ( =002/0pبا خیار تلـخ ( 
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وجــود دارد RBP4داري در میــزان تغییــراتمعنــی
طرفـه  واریانس یـک همچنین، نتایج تحلیل).1دار نمو(

ــان ــی نش ــاوت معن ــده تف ــرات دهن ــزان تغیی دار در می
FABP4   بـــودهــاي مختلــف   ســرمی بــین گــروه

)000/0p= نتایج آزمون تعقیبی نشـان داد  ).2) (جدول
)، خیار تلـخ  =0001/0pهاي کنترل با تمرین (بین گروه
ن بین گروه ، و همچنی)>0001/0p(خیار تلخ و تمرین+

و تمـرین  )=047/0p(خیار تلـخ بـا خیـار تلـخ     تمرین+
)010/0p=(داري در میــزان تغییــراتتفــاوت معنــی

FABP4) ــود دارد ــودار وج ــل  ).2نم ــه و تحلی تجزی
داري در میــزان هــا نشــان داد کــه تفــاوت معنــیداده

هاي مختلـف وجـود    سرمی بین گروهLCN2تغییرات 
).2(جدول )=000/0p(داشت

هاي کنترل با نتایج آزمون تعقیبی نشان داد بین گروه
)، و >0001/0pخیـار تلـخ (  خیار تلخ، تمرین و تمرین+

خیـار تلـخ بـا خیـار تلـخ      همچنین بین گـروه تمـرین+  
)041/0p=) 010/0) و تمــرینp=داري ) تفــاوت معنــی

در ).3نمودار وجود دارد (LCN2در میزان تغییرات
دهنـده  طرفـه نشـان  واریانس یـک ایج تحلیل نهایت، نت

-بـین گـروه  IL-1βدار در میزان تغییرات تفاوت معنی

). نتایج آزمـون  2(جدول )=000/0p(بود هاي مختلف 
هـاي کنتـرل بـا خیـار تلـخ      تعقیبی نشان داد بین گـروه 

)020/0p=( تمرین ،)002/0p=( +خیـار تلـخ   و تمـرین
)000/0p=(داري در میزان تغییـرات  تفاوت معنیIL-

1β) 4نمودار وجود دارد.(

)>05/0pراهه (در سطح زوجی و آزمون آنالیز واریانس یکtهاي مختلف با استفاده از آزمون در گروهRBP4. تغییرات سطوح 1نمودار
خدار با گروه تمرین+خیار تلاختلاف معنی±دار با گروه کنترل، اختلاف معنیαدار با پیش آزمون، * اختلاف معنی

)>05/0pراهه (در سطح زوجی و آزمون آنالیز واریانس یکtهاي مختلف با استفاده از آزمون در گروهFABP4. تغییرات سطوح 2نمودار
تلخدار با گروه تمرین+خیاراختلاف معنی±دار با گروه کنترل، اختلاف معنیαدار با پیش آزمون، * اختلاف معنی
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)>05/0pراهه (در سطح زوجی و آزمون آنالیز واریانس یکtهاي مختلف با استفاده از آزمون در گروهLCN2ح . تغییرات سطو3نمودار
دار با گروه تمرین+خیار تلخاختلاف معنی±دار با گروه کنترل، اختلاف معنیαدار با پیش آزمون، * اختلاف معنی

)>05/0pراهه (در سطح زوجی و آزمون آنالیز واریانس یکtبا استفاده از آزمون هاي مختلف در گروهIL-1β. تغییرات سطوح 4نمودار 
دار با گروه کنترلاختلاف معنیαدار با پیش آزمون، * اختلاف معنی

بحث
دار دهنـده کـاهش معنـی   نتایج پژوهش حاضـر نشـان  

در گروه تمرین در FABP4و RBP4 ،LCN2میزان 
افـزایش  T2Dیامـدهاي  بود. از پT2Dمردان مبتلا به 

و نشان داده ]12[باشد و التهاب میRBP4در سطوح 
تواند سطوح این عوامـل شده که تمرینات ورزشی می

هاي بدنی و ورزشی بـا کـاهش   را کاهش دهد. فعالیت
التهـابی و ایجـاد محیطـی    هاي پـیش رهایش سایتوکاین

هـاي ناشـی از التهـاب    ضد التهـابی، در کنتـرل بیمـاري   
پس RBP4مزمن نظیر دیابت نقش دارند. کاهش در 

هـاي  از فعالیت ورزشی در پژوهش حاضر بـا گـزارش  

مطابقـت دارد  2ع قبلی در افراد مبـتلا بـه دیابـت نـو    
. هم راستا با این پژوهش، حسینی و همکاران نشان ]14[

دادند کـه هشـت هفتـه تمـرین ترکیبـی (مقـاومتی و       
ــرمی     ــطوح س ــود س ــث بهب ــتقامتی) باع و RBP4اس

FABP در زنانT2D بابـایی بنـاب و   . ]24[شـود  مـی
نیـز نشـان دادنـد کـه دوازده هفتـه تمـرین       همکاران

هـوازي در آب (ســه جلســه در هفتـه) باعــث کــاهش   
و مقاومـت بـه   RBP4داري در سـطوح سـرمی   معنی

بهادر و همکاران نیز . ]25[شود میT2Dانسولین زنان 
ي بیان کردند که هشت هفته تمرین تناوبی به واسطه

، گلوکز ناشتا، انسولین و DPP4،RBP4کاهش سطوح
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توانــد در کــاهش عوامــل مقاومــت بــه انســولین مــی
هـاي ناشـی از اضـافه وزن از جملـه     خطرزاي بیمـاري 

T2D26[عروقـی مفیـد باشـد    هـاي قلبـی  و بیماري[.
نیـز نشـان دادنـد کـه دوازده هفتـه      تقیان و همکاران 

و مقاومـت بـه   RBP4تمرین هـوازي باعـث کـاهش    
دي . شـواهد زیـا  ]27[شـود  انسولین در زنان چاق مـی 
در افــراد FABP4و RBP4وجــود دارد کــه غلظــت 

ی ینجاآاز . ]5[یابد وزن و چاق افزایش میداراي اضافه
کــه فعالیــت ورزشــی باعــث افــزایش بیــان و ســطوح 

شـود، ایـن   هاي چربی میدر سلولGLUT4پروتئینی 
.]8[را کـاهش دهـد   RBP4تواند غلظـت  افزایش می

در بافت چربی شـاید دلیـل کـاهش    GLUT4افزایش 
RBP4  زي در پـژوهش حاضـر   در نتیجه فعالیـت هـوا

هـاي مهـم دیگـر ایـن پـژوهش کـاهش       باشد. از یافته
بعد از هشت هفتـه تمـرین هـوازي    FABP4دار معنی

نیـز کـاهش   دان دیابتی بود. آتشک و همکـاران  در مر
FABP4  را در مــردان چــاق بــه دنبــال هشــت هفتــه

ــ ــد  تم ــزارش دادن ــینی و  ]12[رین گ ــین حس . همچن
بیان کردند که هشت هفتـه تمـرین ترکیبـی    همکاران 

زنـان دیـابتی   RBP4و FABPدار باعث کاهش معنی
را بعــد از FABP. برخــی مطالعــات کــاهش ]24[شــد 

توده چربی و درصد فعالیت ورزشی ناشی از تغییر در 
. در پـژوهش حاضـر میـزان    ]12[اند چربی بیان کرده

داري هاي تجربی کـاهش معنـی  در گروهBMIوزن و 
ــت. ــطح داش ــاهش س ــه FABP4و RBP4ک در نتیج

فعالیت ورزشی هوازي ممکن است ناشی از اثرات ضد 
هاي ورزشی منظم باشد، به ویژه اگر با التهابی فعالیت

. به نظر کاهش ]28[کاهش چربی احشایی همراه باشد 
RBP4سطوح مقاومت به انسولین به طور مستقیم با 

هــا همبســتگی ارتبـاط دارد. پــژوهش ]FABP4]29و 
و مقاومت بـه انسـولین   FABP4معکوسی بین سطوح 

بـا مقاومـت بـه    RBP4و همچنین بـین سـطوح   ]29[
نشـان دادنـد. بـه    ]30[انسولین و وزن چربی احشـایی  

چربی احشایی در نتیجه RBP4سطح بیان نظر کاهش
هـاي ورزشـی باعـث کـاهش سـطوح سـرمی       فعالیت

RBP4 وFABP4 شود، و این کاهش نیز به نوبه خود
باعث کاهش مقاومت به انسولین از مسیرهاي مختلف 

هـاي  ی که فعالیـت یها. یکی دیگر از مکانیزم]31[گردد 
FABP4و RBP4ورزشــی اســتقامتی باعــث کــاهش 

، ]32[ها باشد شود، ناشی از کاهش وزن آدیپوسیتمی
گیري نشده اسـت. مطالعـات   که در این مطالعه اندازه

هاي ورزشی قبلی نشان داده که کاهش وزن و فعالیت
ها شـده کـه بـه نوبـه     کاهش اندازه آدیپوسیتباعث

. از ]33[هـا دارد  خود نقش مهمی در ترشح آدیپوکاین
بـه دنبـال   LCN2دیگر نتایج پـژوهش حاضـر کـاهش    

بود. همسو با T2Dهوازي در مردان فعالیت ورزشی 
نیز نشان پژوهش حاضر، مهربانی و همکاران هايیافته

به دنبال تمرین هوازي LCN2دادند که مقادیر خونی 
. خاتمی ساروي و ]34[در مردان چاق کاهش پیدا کرد 

ث کـاهش  بیان کردند که تمرین هوازي باع ـهمکاران
ــی ــرمی دار معن ــزان س ــان داراي LCN2در می در زن

. همچنین آتشـک و  ]35[شود فشار خون بالا و چاق می
نیز بیـان نمودنـد کـه هشـت هفتـه تمـرین       همکاران

در LCN2داري در میـزان  هوازي باعث کاهش معنی
. بـا ایـن وجـود    ]12[گردش مردان چـاق شـده اسـت    

دادنــد کــه هشــت هفتــه محمــدي و همکــاران نشــان 
داري فعالیت ورزشی استقامتی و مقاومتی تـاثیر معنـی  

پلاسمایی دانشـجویان غیرورزشـکار نـدارد    LCN2بر 
توانـد ناشـی از نـوع    . احتمالاً تفاوت در نتـایج مـی  ]15[

ها، پروتکل تمرینـی و شـدت تمـرین باشـد.     آزمودنی
 ـناشتوانـد میLCN2مقادیر درکاهش  ـاثازیــ رــ

IL-1β عوامل اثرگذار بر تحریک ترشح باشد. یکی از
، میـزان ترشـح   LCN2و تغییرات سطوح در گـردش  

IL-1β ــیگنال ــت. س ــیش اس ــاي پ ــه  ه ــابی از جمل الته
شـوند  میLCN2باعث بیان IL-1βساکارید و لیپوپلی

 ـسهـا از طریـق فعـال   خـــ. برخی از این پاس]36[ ازي ــ
NF-Kbــی ــاطت م ــود وس ــژوهش ]36[ش ــن پ . در ای

همـراه بـود کـه    IL-1βها با کـاهش  کاهش لیپوکالین
ها اسـت.  در تنظیم لیپوکالینIL-1βدهنده نقش نشان

IL-1βکننـدة اصـلی در بیـان و ترشـح     عنوان تنظیمبه
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LCN2   در بافت چربی و همچنین میـزان در گـردش
آن شناخته شده است. از اثرات دیگر فعالیـت ورزشـی   

ش التهـابی  ــ ـخه برداري پیـــکاهش فعالیت عامل نس
NF-Kb بوده که بیانLCN2 37[سـازد  را فعال مـی[ .

هـاي  از دیگر نتایج پـژوهش حاضـر کـاهش لیپوکـالین    
ــا  ــال مصــرف خی ــه دنب ــاهش ســرمی ب ــود. ک ــخ ب ر تل

هاي سرمی در نتیجه مصرف خیار تلخ، احتمالاًلیپوکالین
دهنـده اثـرات ضـد التهـابی ایـن مکمـل گیـاهی        نشان

و همکـاران در پژوهشـی نشـان    1باشد. دویجایانتیمی
هــاي تلــخ باعـث تنظــیم کاهشـی ژن  دادنـد کــه خیـار   

شود. محققین در هاي حیوانی میالتهابی در نمونهپیش
و IL-6وهش بیان کردند که کاهش در سطوح این پژ

TNF-α   19[باعث بهبود وضعیت التهاب شـده اسـت[ .
در پژوهش دیگري که به ، همین محققین یک سال قبل

پرداختند، IL-1βبررسی اثرات ضد التهابی خیار تلخ بر 
باعــث NOبیــان کردنــد کــه خیــار تلــخ بــا ســرکوب 

. ]20[شـود  التهـابی مـی  هـاي پـیش  سرکوب سایتوکاین
ترکیبات فنولی و فلاونوئیدهاي خیار تلخ داراي اثـرات  

باشند. با توجه به نتایج اکسیدانی میابی و آنتیضد الته
مطالعه حاضر، ممکن است این ترکیبات مسئول اثـرات  

دیگر نتایج پژوهش حاضر ها باشد. از کاهشی لیپوکالین
ــی ــاهش معن ــالینک ــروه  دار لیپوک ــرمی در گ ــاي س ه

خیار تلخ نسبت به گـروه تمـرین و خیـار تلـخ     -تمرین
ــوازي   ــرین ه ــب تم ــر ترکی ــود. اث ــر  ب ــخ ب ــار تل و خی

فت. با این هاي سرمی مورد بررسی قرار نگرلیپوکالین
در پژوهشی روي زنان یائسـه  وجود طیبی و همکاران 

اي همـراه بـا   نشان دادند که تمـرین مقـاومتی دایـره   
ــاهش     ــث ک ــیرازي باع ــن ش TNF-αو RBP4آویش

 ـ. همچنین اس]38[شود پلاسمایی می اران ماعیلی و همک
نشان دادند که تمرین هوازي همراه با عصاره دارچین 

ــاهش   ــث ک ــولین در  LCN2باع ــه انس ــت ب و مقاوم
. بـه نظـر   ]39[شـود  هاي مقاوم با انسـولین مـی  موش

ــم ــرات ه ــر  اث ــخ ب ــار تل ــوازي و خی ــرین ه ــی تم افزای

1 Dwijayanti

کـدام بـه تنهـایی    هاي سرمی بیشتر از اثر هروکالینلیپ
دار وزن بود. از دیگر نتایج پژوهش حاضر کاهش معنی

هــا نســبت بــه پــیش در پــس آزمــون گــروهBMIو 
هاي تجربی نسبت بـه گـروه   آزمون و همچنین گروه

دار میـزان  کنترل بود. ایـن تغییـرات بـا کـاهش معنـی     
RBP4 ،LCN2 وFABP4تجربـــی هـــاي در گـــروه

بـه دنبـال   FABPراستا بود. بیان شده که تغییرات هم
فعالیت ورزشی تابعی از تغییرات توده چربی و درصـد  

همچنــین شــاکر و همکــاران . ]40[چربــی بــدن اســت 
و چربـی  BMI ،WHRبـا  RBP4گزارش دادنـد کـه   

همچنـین  . ]41[احشایی در بیماران دیابتی ارتبـاط دارد  
ــرمی    ــطح س ــر در س ــی از LCN2و RBP4تغیی ناش

BMI ،WHRتمرین با تغییرات وزن و درصد چربـی،  

هاي دیت. از محدو]42،43[رخ چربی ارتباط دارد و نیم
پژوهش حاضر مدت زمـان انجـام فعالیـت ورزشـی و     

باشد. انجام مداخله به مدت هشـت  مصرف مکمل می
تواند اثر طولانی مدت فعالیت هوازي نمیهفته احتمالاً

و مصرف خیار تلخ را به خوبی در بیماران دیابتی نـوع  
هـاي  شود از پروتکـل صیه مینشان دهد. بنابراین تو2

هـاي  اده شـود. عـدم بررسـی فعالیـت    تر استفطولانی
هاي پنهـان در  خارج از زمان تمرین و همچنین بیماري

هـاي دیگـر ایـن    تواند از محـدودیت میT2Dبیماران 
پژوهش باشد. از جمله نقـاط قـوت ایـن مطالعـه نیـز      

توان بـه حضـور قشـرهاي مختلـف مـردم، بـدون       می
ــعیت   ــیلات و وض ــطح تحص ــدودیت س ــادي مح اقتص

فی بودن انتخاب بیماران اشاره کرد که مختلف و تصاد
شود تا نتایج مطالعه قابل تعمیم باشد. عدم موجب می

بررسی میزان تغییرات بافت چربی احشـایی کـه نقـش    
ها داشـته و از ایـن طریـق    مهمی در رهایش لیپوکالین

داشته باشد، از نقاط ضعف پـژوهش  T2Dتواند بر می
اي درك بهتـر  شود بـر حاضر است. بنابراین توصیه می

هـاي بعـدي تغییـرات    اثر تمرین و مکمل در پـژوهش 
ها در این بافـت  بافت چربی احشایی و میزان لیپوکالین

مورد بررسی قرار گرفتـه تـا مکـانیزم ضـد دیـابتی و      
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بهتــر T2Dضــدالتهابی تمــرین و خیــار تلــخ در افــراد 
مشخص شود.

گیرينتیجه
ي و نتیجه پژوهش حاضر نشان داد کـه تمـرین هـواز   

ــی   ــاهش معن ــث ک ــخ باع ــار تل ــزان خی ، RBP4دار می
FABP4 وLCN2هـاي تجربـی در مـردان    در گروه
شد. بنابراین مصرف مکمل گیاهی خیـار  T2Dمبتلا به 

التهـابی  تلخ و فعالیت ورزشی براي کاهش عوامل پیش
در مردان دیابتی مناسب است. همچنین T2Dناشی از 

همزمان تمـرین  نتایج پژوهش حاضر نشان داد که اثر
و خیار تلخ بیشتر از هر کدام به تنهایی بـوده و اثـرات   

شـود افـراد   افزایی داشته است. بنابراین توصیه میهم

T2D براي بهبود و کنترل عوامل التهابی از ترکیب این
دو استفاده کنند. 

تشکر و قدردانی
این پژوهش در قالب رساله دکتري مهـدي امینـی در   

سلامی واحد آیت االله املـی انجـام شـده    دانشگاه آزاد ا
است. بدین وسیله، نویسندگان تشکر و قدردانی خـود  

ــده  ــرکت کنن ــراد ش ــلام  را از اف ــژوهش اع ــن پ در ای
دارند. می

تعارض منافع
ــراي     ــافعی ب ــاد من ــه تض ــیچ گون ــژوهش ه ــن پ در ای
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