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چکیده
رین استقامتی در حین تمدر اکسیداسیون چربی قش پپتید مرتبط با ژن کلسی تونینتعیین ن،حاضرپژوهشهدف از 

)، نفر10تصادفی به سه گروه کنترل (شکلرأس رت نر نژاد ویستار به30منظور،بدینهاي نر نژاد ویستار بود.رت
+هاي تمرینی محض و تمرین) تقسیم شدند. گروهنفرCGRP(8-37)10(+) و تمریننفر10(تمرینی محض
CGRP(8-37) ،پسبلافاصله وانجام دادنددقیقه 60مدت هبومتر بر دقیقه26با سرعت رایک جلسه تمرین استقامتی

گروه از انجام تمرین، پیشکهذکر استقابل.گردیدآوري جمعهاآزمودنیخونیۀاز تمرین، مایع مغزي نخاعی و نمون
را ) تونینکلسیژنبارتبطمپپتیدهاي گیرندهة کنند(منع8-37)CGRP(صفاقی تزریق درون، 8-37)CGRP(+تمرین

10مقدار (به µg/kg ( در مایع مغزي نخاعی و تونینکلسیژنبامرتبطپپتیدغلظت ذکر است که شایان. نمودنددریافت
بین ۀمقایسجهت. گردیدگیري گلیسرید پلاسما با تکنیک الایزا اندازهو تريوح سرمی آن، غلظت اسید چرب آزادسط

ها نشان یافته.مورداستفاده قرار گرفتراهه و آزمون تعقیبی توکی یکتحلیل واریانسون آماريآزمنیز هاگروه
در مایع مغزي نخاعی و سرم در گروه تونینکلسیژنبامرتبطپپتیداز تمرین، غلظت پسبلافاصله دهند کهمی

. ه استیافتداري اافزایش معننسبت به گروه کنترل CGRP(8-37)(P<0.01)+و تمرین(P<0.01)تمرینی صرف 
در را (P<0.01)معناداريافزایشآزادچرباسیدو (P<0.05)معنادارگلیسرید کاهشسطوح پلاسمایی تريبراین، علاوه

در آزادچرباسیدتنها مقادیر نیزتمرینیۀ. در انتهاي جلسدهندمینشان هر دو گروه تمرینی نسبت به گروه کنترل 
انجام تمرین ،کلیطورهب.(P<0.05)باشد میCGRP(8-37)بالاتر از گروه تمرین+يدارامعنطوربهگروه تمرینی محض

اسیدسازي سرم و مایع مغزي که عامل دخیل در آزادتونینکلسیژنبامرتبطپپتیداستقامتی منجر به افزایش غلظت 
. باشدمیحین تمرین استقامتی استآزادچرب

پپتید مرتبط با ژن کلسی تونین، تمرین استقامتی، متابولیسم چربی، هموستاز انرژيکلیدي: واژگان

:Emailنویسندة مسئول* r_nikooie@uk.ac.ir
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مقدمه
طور عمده در بهاي است که اسیدآمینه، 37نروپپتیدي )CGRP(1تونینکلسیژنبامرتبطپپتید

اساس تفاوت در ژن ). این پپتید بر1،2،3پستانداران وجود دارد (بافت عصبی مرکزي و محیطی 
ةخانوادCGRP،نظر ساختاري). از4،5شود (تقسیم میCGRPβ-وα-CGRPکننده، به دو نوع کد

هاي آن ). این ژن و گیرنده5آمیلین است (و2آدرنومدولینتونین،کلسیCGRPمتشکل ازپپتیدي
جمله د و در عملکردهاي بیولوژیکی ازنعروقی قرار دارـ هاي عصبی و سیستم قلبیدر سیستم

صاف و انتقال درد ۀگردش خون، انبساط عضلکردنکردن عروق خونی، مصونیت قلبی، تنظیمگشاد
شده است. گزارشCGRPبراي نیزذکرشده، نقش متابولیکی هايکنار نقش). در5،6د (ننقش دار
CGRPمهم ةکنند) و تعدیل7شود (اسکلتی و کبدي میۀباعث ایجاد مقاومت انسولین در عضل

منجر به کاهش سنتز گلیکوژن ،نهایتکه درباشدمیسلولی زیولوژیکی در متابولیسم گلوکز درونفی
متابولیسم برتأثیر مهمی CGRPαشده است که اخیراً نشان داده). 7د (گرداسکلتی میۀدر عضل

).8شود (گري میواسطه3AMPKاز طریق مسیر اثري که عمدتاً ؛چربی در عضله و کبد دارد
بودن اسیدهاي چرب آزاد و دسترسدر،CGRPدهد که نشان می4در محیط آزمایشگاهاطلاعات
با افزایش فعالیت این پپتید،چنین). هم8دهد (کلیدي را افزایش میهايآن در بافتاز استفاده 

شدت اکسیداسیون اسیدهاي چرب را از طریق مهار استیل کوآ کربوکسیلاز که بهAMPKمسیر 
و همکاران 5والکرراستا،دراین). 8شود (دهد، منجر به بهبود اکسیداسیون اسید چرب میایش میافز

اندعنوان کردهو نمودهاشاره 6cAMPهاي سینالینگ مستقل از عملکرد) به وجود مکانیسم2014(
د که نیز وجود دارCGRPبراي 3IP/+2Caاندازي مسیرهاي سیگنالینگ دیگر نظیر که احتمال راه

در اکسیداسیون لیپید از CGRPکه نقشاحتمال این،لذا؛کندعمل میcAMPمستقل از مسیر 
ةاز طریق دو گیرندعمدتاً). این اثرات9(خواهد داشتوجود گري شودطریق این مسیر واسطه

ها این گیرندهدويهرکه شوندمیگريمیانجی2CGRPRو1CGRPRمتفاوت این پپتید به نام 
CGRP.)6باشند (میCGRP8-37ةخصوصیات آنتاگونیستی به مادداراي آنتاگونیست (8-37)

کند عمل میCGRPهاي اختصاصی گیرندهةکنندعنوان یک منعبوده که بهCGRPةانتخابی گیرند

1. Calcitonin Gene-Related Peptide
2. Adrenomedulin
3. AMP-Activated Protein Kinase
4. In Vitro
5. Walker CS
6. Cyclic Adenosine Monophosphate
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هاي پیرامونی است که به کرات در در بافتCGRPکردن عمل خنثی،ثیر نهایی این مادهأ). ت6(
). 6(در محیط بدن استفاده شده استCGRPات پیشین جهت حذف اثرات بیولوژیک مطالع
ترین منابع انرژي موجود در حین ورزش محسوب یکی از مهمگلیسرید بافت چربیتريبراین، علاوه

بودن اسیدهاي چرب که در حین ورزش دسترس). تسریع لیپولیز و افزایش در میزان در10شود (می
اخیر هايپژوهشهاي عصبی، هورمونی و گردش خون است. نیازمند همکاري سیستم،دهدرخ می

اند. مغز در کنترل هموستاز چربی قائل شدهویژههب،اي را براي سیستم عصبی مرکزيجایگاه ویژه
کنترل فعالیت . از طریق 1دهد: اکسیداسیون لیپید را از دو طریق انجام میمغز اثرات خود بر

ی یاز طریق نروپپتیدها.2وکنددهی میبافت چربی را عصبصورت مستقیمبهیک که اعصاب سمپات
که در پاسخ به تغییرات متابولیک خون از مغز به جریان خون 1β-TGF ،2NPY،CGRPهمانند 

کند و اهداف مدت تغییر میتمرین درازدر پیدر خون و عضله CGRPشوند. سطوح ترشح می
از پسساعت 72نشان داده شده است که ،مثالعنوانبه؛)11،12(نماید میاي را دنبال چندگانه

یابد و بعد از چهار دوقلوي میانی افزایش میۀهاي عضلدر نرونCGRPدویدن در سراشیبی، غلظت
،مدتشد که ورزش کوتاهدیگر نشان دادهپژوهشی). در 12گردد (میهفته به سطوح کنترل بر

که ورزش درحالی؛دهدتغییر نمی(DRG)3پشتیۀن آن را درگانگلیون ریشسرم و بیاCGRPسطح 
اي در مطالعه،چنین). هم13دهد (سرم را افزایش میCGRPداري غلظت اطور معنمدت بهطولانی

پسسطح دریا انساکناز نفر 12و آدرنومدولین در CGRPثیر تمرین بر تغییرات أتدر آندیگر که
و CGRPبررسی شده است، نتایج حاکی از افزایش مقادیرگرفتن در ارتفاعرروز قراپنجاز 

سرم متعاقب CGRPافزایش در غلظت نیز4ساچلر). 11آدرنومدولین در پاسخ به تمرین بوده است (
و عمل فیزیولوژیک این افزایش را به هایپرتروفی قلبی ناشی از ورزش در رت نشان دادراتمرین

) هایپرتروفی قلبی ناشی از CGRP)CGRP8-37با آنتاگونیستدرمانتوسطاثري که ؛نسبت داد
در خون و CGRPبودن افزایش سطوحرغم مشخص). علی14(ود رطور کامل از بین میورزش به

CGRPکه . با توجه به اینباشدمینقش فیزیولوژیک این افزایش ناشناخته،تمریندر پیعضله 

تواند عاملی است که می،شودشود و به جریان خون آزاد میمغز ترشح میپپتیدي است که از
با توجه به ،چنینحین تمرین برقرار نماید. همارتباط بین دستگاه عصبی مرکزي و گردش خون را 

بر اکسیداسیون لیپید، این احتمال وجود دارد که یکی از CGRPمبنی بر تأثیرهاپژوهشنتایج 
،وجوداندازي اکسیداسیون لیپید باشد. بااینتسهیل و راه،در حین تمرینCGRPدلایل افزایش

1. Transforming Growth Factor Beta
2. Neuropeptide Y
3. Drsal Root Ganglion
4. Sachlr
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پژوهش ازهدف، لذا؛دست نیامده استبهید این فرضیه أیمبنی بر رد یا تیتاکنون مدارك مستقیم
تمرین استقامتی و تعیین نقشدر پینخاعی سرم و مایع مغزيCGRPتعیین تغییرات،حاضر

.باشدمیهاي نر نژاد ویستار داسیون لیپید در حین تمرین استقامتی در رتاحتمالی آن در اکسی

پژوهشروش
از مرکز )گرم211±19با میانگین وزن (ههفتهشتنژاد ویستار در سن سر رت از30تعداد 

تحت شرایط وگرادسانتیۀدرج22±3و در شرایط دماییشدندتحقیقات علوم اعصاب کرمان تهیه 
پسو با غذاي مخصوص رت و آب تغذیه شدند. گشتنداعت تاریکی و روشنایی نگهداريس12:12

صورت تصادفی به سه گروه تمرینی ها بهاز گذشت یک هفته و آشنایی با محیط آزمایشگاه، رت
+تمرین)، نفر10محض ( CGRP هاي گروه تقسیم شدند. رت)نفر10) و کنترل (نفر10((8-37)
CGRP(گروه تمرین+وبودندهاي خود غیرفعالدت در قفسدر تمام مکنترل،  دقیقه ده8-37)

CGRPصفاقی (تزریق درون،قبل از انجام تمرین استقامتی این تزریق .دنمودندریافت را8-37)
هاي پیرامونی انجام شد. در بافتCGRPکردن عمل و خنثیCGRPهايهگیرندمنظور منعبه

هاي گروه،سپس. نمودندرا دریافت PBSهمین مقدار بافر ی محض نیزهاي تمرینهاي گروهرت
انجام دادند.به شرح زیر راپروتکل تمرینتمرینی

دقیقه با دویدن 20تا 15مدت بهومتر بر دقیقه15روز با سرعتی معادل 10مدت ها بهرت،ابتدا
60نیز بهمدتمتر بر دقیقه و 26به سرعت ،آشناسازيةروي تردمیل آشنا شدند. در انتهاي دور

منظوریک هفته استراحت داشتند (به،آشناسازيةاز دورپستمرینی هايدقیقه رسید. گروه
یک جلسه تمرین استقامتی را با ،و بعد از آنتمرین)ۀبردن اثرات حاد احتمالی آخرین جلسبیناز

ند.دقیقه انجام داد60مدت متر بر دقیقه و به26سرعت 
90صفاقی کتامین (با تزریق درونگروه تمرینی محض بلافاصله پس از انجام تمرین mg/kg و (

10زایلازین ( mg/kgرت، موهاي سر و جمجمههوشیپس از اطمینان از بی.هوش شدند) بی
ۀو سر حیوان با زاویشدحیوان به دستگاه استریوتاکس انتقال داده،دقت تراشیده شد. سپسبه
بلافاصله برش طولی در وسط ایجاددر ادامه، . گردیدحرکت درجه در دستگاه ثابت و بی70ریباًتق

ةبا استفاده از راهنماي اطلس مغز رت (پاکسینوس) بین اولین مهر1سیسترنا مگناو محل دقیقشد
رنا مگنا ( سیستتر از لامبدا مشخص گردید.نیم پایینمتر وگردنی و جمجمه و یا حدوداً یک سانتی

تشخیص ها قابلمکانۀشفاف است که از بقیمتر مربع وکاملاًاي با مساحت تقریباً یک میلینقطه
شمارة (شکلبودبه یک سرنگ انسولینی متصلG23ايسرنگ پروانهذکر است که قابل. )باشدمی

1. Cisterna Magna
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از ورود خون به آوري مایع مغزي نخاعی استفاده گردید. جهت جلوگیريعنوان ابزار جمع) و بهیک
و عملیات گردیدسیسترنا مگنا متر واردمیلیچهارتا سهةنوك سرنگ به انداز،مایع مغزي نخاعی

همچنین، شد. ثانیه تکمیل 30کشیدن مایع توسط شخص دوم به آهستگی و در مدت کمتر از 
شده آورياعی جمعمایع مغزي نخسپس، تا آلوده به خون نباشد. گردیدمیدقت کنترل رنگ مایع به

گراد نگهداري شدسانتیۀدرج- 80در دمايوگشتتخلیه2/0هاي تیوپلاندا) در90تا40(
از قلب صورت مستقیمبهخون ۀمایع مغزي نخاعی، نمونآوري جمعازپس). بلافاصله 16،15(

ۀدرجچهارايو پلاسما با سانتریفیوژ در دمانجام گرفتجداسازي سرمگردید، آوريحیوان جمع
دقیقه CGRP(8-37 ،10. گروه تمرین + (فتانجام گرg3000دقیقه و دور15مدت گراد بهسانتی

10)به مقدارCGRP(8-37صفاقی (تزریق درون،قبل از انجام تمرین استقامتی µg/kg)دریافت را
هادر بافتCGRPکردن عمل و خنثیCGRPگیرندهايمنظور منع). این تزریق به17(نمودند

و مشمول نمودکار را تجربهۀادام،همانند گروه تمرینی محضاین گروه سپس، انجام شد. 
.از انجام تمرین شدپسا مآوري مایع مغزي نخاعی، سرم و پلاسجمع

متصل به سرنگ انسولینیG23اي سرنگ پروانهـ1شکل

ماي از شرکت266377فروش شمارهمربوط با وسیلۀ کیت الایزايبهCGRPگیري مقادیر اندازه
طبق دستورالعمل شرکت سازنده انجام گرفت. حساسیت کیت در روش الایزا و به1بیوسورس

کیت الایزاي مربوط با شماره وسیلۀ گلیسرید نیز بهمقادیر تري.بود5pg/mlگیري معادل اندازه

1. ELISA Kit-96well Rat Calcitonin Gene Related peptide (Mybiosource, USA Cat
Number: 266377)
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گیري العمل شرکت سازنده اندازهطبق دستور1کایمن چمیکالشرکتساخت10010303فروش 
طبق 2ابکماز شرکتکیت الایزاي مربوط وسیلۀ بهFFAگیري مقادیر گردید. همچنین، اندازه

دستورالعمل شرکت سازنده انجام گرفت.
ها با استفاده از آزمونبودن دادهاند. نرمالشدهانحراف معیار گزارش ±صورت میانگین ها بهداده

ها نیز سنجیده شد. جهت مقایسۀ بین گروه4نیها با آزمون لوهمگنی واریانسو 3شاپیروویلک
آزمون تعقیبی توکی مورداستفاده و 5تحلیل واریانس یک راههطرفهآزمون آماري آنالیز واریانس یک

.قرار گرفت

نتایج
پلاسما و سطوح ودر مایع مغزي نخاعیCGRPبه سطوح مقادیر مربوطشمارة یک جدول 

دهد.را نشان میپژوهشهاي گلیسرید در گروهو تريFFAپلاسمایی 

گلیسرید بلافاصله تريوFFAدر مایع مغزي نخاعی و سرم، سطوح پلاسمایی CGRPسطوح ـ1جدول 
بعد از تمرین

CGRPتمرین + تمرینی محضکنترل
(8-37)

پپتید مرتبط با ژن کلسی تونینغلظت 
pg/ml(75/18±08/10597/35±37/196*9/31±38/187مایع مغزي نخاعی (

پپتید مرتبط با ژن کلسی سطوح سرمی 
pg/ml(15/5±55/20*92/±437/30*14/6±84/31(تونین

ng/dl(06/20±79*97/4±67/36*5/3±33/37(تري گلیسریدسطوح پلاسمایی 
μM(2/30±3/187 *9/25±6/299*#7/28±3/254(اسید چرب آزادسطوح پلاسمایی 

.س حیوان استأر10هر داده میانگین انحراف معیار هستند. ±ها میانگین داده
).> 0.05Pدار با گروه تمرینی محض (اتفاوت معن#)، > 0.05Pدار با گروه کنترل (اتفاوت معن*

1. Triglyceride Colorimetric Assay Kit (Cat number: 10010303, Cayman Chemical,
USA)
2. Rat Free  Fatty Acids Quantification kit (Cat number: ab65341, abcam, USA)
3. Shapiro-Wilk
4. Levene
5. ANOVA
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پژوهشهاي مختلفبین گروهمایع مغزي نخاعیCGRPبلافاصله بعد از تمرین استقامتی، غلظت
در گروه CGRPصورت که غلظت بدین؛)P<31.17=)2,27(F ,0.01(را نشان داديداراتفاوت معن

درصد 87و 86ترتیب نسبت به گروه کنترل به+ CGRP(8-37)تمرینی محض و گروه تمرین
مایع CGRPداري بین غلظت ااختلاف معن،وجوداینبا).aشمارة دوشکل(نشان داد راافزایش

،. همچنینمشاهده نشدCGRP(8-37)مغزي نخاعی در گروه تمرینی صرف نسبت به تمرین+
تفاوت پژوهشهاي مختلف سرم بین گروهCGRPاز تمرین استقامتی، غلظتپسبلافاصله 

و ضصورت که سطوح سرمی در گروه تمرینی محبدین؛)P<31.17=)2,27(F ,0.01(داشت يدارامعن
نشان دادرادرصد افزایش54و 47ترتیب بهنسبت به گروه کنترلCGRP8-37گروه تمرین+

.b((P<0.01)شمارة دو (شکل

بلافاصله بعد از تمرین استقامتی در ): سطوح سرمی آن b(مایع مغزي نخاعیCGRP): غلظت a(ـ2شکل
پژوهشهاي گروه

CGRPو تمرین + )نفر10(، تمرینی محض)نفر10(کنترل  )نفر10((8-37)
)> 0.05P < ،(**)0.01Pدار با گروه کنترل (ااختلاف معن*

درصدي در سطوح پلاسمایی 4/52و 2/53دار ابلافاصله بعد از تمرین استقامتی، کاهش معن
)P<0.05(CGRP(8-37)و تمرین + )P<0.05(ترتیب در گروه تمرینی محض گلیسرید بهتري

داري بین غلظت پلاسمایی ااختلاف معناما،)aشمارة سه(شکلنسبت به گروه کنترل مشاهده شد
شمارة سه شکل(وجود نداشتCGRP(8-37)تمرین+هاي تمرینی محض و گلیسرید در گروهتري

a(.سطوح پلاسمایی ،بلافاصله بعد از تمرین استقامتیبراین،علاوهFFAپژوهشهايگروهبین
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هاي در گروهFFA. غلظت پلاسمایی (F(2,27)=22.02, P<0.01)را نشان داد يداراتفاوت معن
2/58افزایشدهندةنشانترتیببهنسبت به گروه کنترلنیزCGRP(8-37)تمرینی محض و تمرین+

ی و هاي تمریندر گروهFFAبین غلظت پلاسمایی دارياتفاوت معن،. همچنینبوددرصدي 35و 
CGRPتمرین + ).bشمارة سه (شکل)P<0.05(مشاهده شد (8-37)

بلافاصله بعد از تمرین استقامتی در FFA): سطوح پلاسمایی b، (TG): سطوح پلاسمایی a(ـ3شکل
پژوهشهاي گروه

)نفر10(CGRP(8-37)و تمرین + )نفر10(، تمرینی محض )نفر10(کنترل 
)> 0.05P < ،(**)0.01P(پژوهشهاين گروهدار بیااختلاف معن*

گیريبحث و نتیجه
بر CGRPمنظور تعیین نقش حاضر با انجام یک جلسه تمرین استقامتی حاد بهپژوهش

حاضر این بود پژوهشۀترین یافتهاي نر نژاد ویستار انجام گرفت. مهماکسیداسیون چربی در رت
توجهی در مایع مغزي نخاعی و افزایش قابلCGRPغلظت ،از تمرین استقامتیپسکه بلافاصله 

همچنین، . استو این افزایش در مایع مغزي نخاعی نسبت به سطوح پلاسمایی بیشتر ردپلاسما دا
اما ،پلاسما بدون تأثیر بودTGدر حین تمرین بر سطوح CGRPمنع عملکرد بیولوژیک اگرچه 

،از انجام تمرین استقامتی گردید. این نتایجپسفاصلهپلاسما بلاFFAدار سطوحاباعث کاهش معن
اسید چرب آزاد در حین تمرین استقامتی را گوشزد آوردنسازي و فراهمسرم در آزادCGRPاثرات 

کند.می
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دلیل تعیین نقش حاضر بهپژوهشدر مایع مغزي نخاعی در CGRPسنجش غلظت براین، علاوه
گرفت و مشخص شد کهتید حین تمرین استقامتی انجام مغز در افزایش سطوح سرمی این پپ

شته دايدارادر مایع مغزي نخاعی افزایش معنCGRPغلظت ،متعاقب انجام تمرین استقامتی
داردايهیپوکمپ، بیان گستردهوهیپوتالاموسقشر، هاي مختلف مغز نظیر در قسمتCGRP.است

تواند دلیل افزایش ها در حین تمرین میدر هرکدام از این قسمتCGRP). افزایش بیان18(
که انجام تمرین حاضر باشد. اینپژوهشمایع مغزي نخاعی در CGRPشده در غلظتمشاهده

بررسیقابلاز دو دیدگاه،مغز تغییر دهدهاي مختلف را در قسمتCGRPتواند بیان چگونه می
شده غز در حین تمرین است. نشان داده هاي مختلف مقسمتدیدگاه اول افزایش فعالیتباشد.می

هیپوتالاموس که با انجام حرکت ارتباط وهایی از مغز نظیر قشر، مخچهفعالیت قسمتاست که
در CGRPکه بیانبا توجه به این، اما )18-20یابد (مستقیم دارند در حین تمرین افزایش می

تواند دلیل ین عامل به احتمال زیاد نمیا،کم استشوندی از مغز که با حرکت درگیر مییهابخش
شده در مایع مغزي نخاعی باشد. دیدگاه دوم، تأثیرات اندوکرین و فاکتورهاي افزایش مشاهده

متابولیک خون است که در حین تمرین اثرات خود را از طریق دستگاه گردش خون بر مغز اعمال
استحفظ هموستاز بدن ،ن تغییراتشود که عمده هدف ایو سبب ایجاد تغییرات مغزي میکرده

،مغزيـتواند با عبور از سد خونیافزایش لاکتات خون در حین تمرین می،مثالعنوانبه؛)21(
اندازي راهاننداندازي مسیرهاي متابولیک مو سبب راهدهدمتابولیسم خود مغز را تغییر

حاضر پژوهشروش ، امایدگاه قبل باشدتر از دتواند محتملاین دیدگاه میاکسیداسیون لیپید شود. 
شدن این موضوع اي نیست که بتواند عوامل تنظیمی احتمالی را معرفی نماید و مشخصنهگوبه

باشد.میيدیگرهايمستلزم انجام پژوهش
داشت. نتایج نشان يداراتمرین استقامتی افزایش معندر پیسرم CGRPسطوح در پژوهش حاضر، 

دارد. این نتیجه بیان يدر مایع مغزي نخاعی در حین تمرین افزایش چشمگیرCGRPداد که بیان
تواند دلیل افزایش سرمی این نروپپتید در حین در مغز میCGRPافزایش بیان که احتمالاًکندمی

شود و بیان مینیزاسکلتی و تیروئید ۀهاي دیگر نظیر عضلدر اندامCGRP، وجوداینتمرین باشد. با
با اما،)7،12،20در حین تمرین باشند (CGRPتوانند دلیل افزایش سطوح سرمی میها ین بافتا

بافت تیروئید در حین تمرین استقامتی بوده ودر تیروئید بسیار کم CGRPکه بیان توجه به این
رگیر دCGRPکه این بافت در افزایش سطوح شود، احتمال اینعنوان یک بافت غیرفعال تلقی میبه

یابد که اسکلتی در حین تمرین افزایش میۀدیگر، فعالیت عضلسويباشد، بسیار کم است. از
پیشین مطالعات،وجوداینسرم معرفی نماید. باCGRPعنوان منبع افزایش تواند این بافت را بهمی

این امرکهبه درون گردش خون را نداردCGRPی آزادسازي یتوانا،اسکلتیۀاند که عضلنشان داده
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دلیل ).12(کنددر حین تمرین خنثی میCGRPنقش این بافت را در افزایش سطوح سرمی 
فاکتوري CGRP، اماطور کامل شناخته شده نیستدر حین تمرین بهCGRPافزایش سطوح سرمی 

ر در ) و تغیی22است که در بین عوامل فیزیولوژیکی ناشی از تمرین در اثر عواملی چون هایپوکسی (
گسترش بستر عروقی و ،شود. وقوع هایپوکسی در بدن) دستخوش تغییر می23فعالیت سمپاتیک (

ۀزمین). حداقل دو مسیر سیگنالینگ متفاوت در24کند (گشا را ایجاد میت عوامل رگیفعال
از CGRPشده است: مسیر نیتریک اکسید که در این مسیر نسبت داده CGRPگشایی به رگ

) و مسیر آدنیلات سیکلاز 6،25دهد (گشایی را انجام مییش نیتریک اکسید عملیات رگطریق رها
سازي فعالو منجر بهدادهرا افزایشcAMPسنتز،آدنیلات سیکلازبا تحریکCGRPکه در آن

دومین فاکتور ). 6،25کند (گشایی را تسهیل میشده و رگATPهاي کلسیمی حساس به کانال
نفرین پلاسما سرم با اپیCGRPسمپاتیک در حین تمرین است. سطوح فعالیتیشافزا،احتمالی

نفرین پلاسما به مقدار ). نشان داده شده است که افزایش سطوح اپی23،24ارتباط نزدیکی دارد (
نفرین که مقادیر اپی). با توجه به این26،27شود (میCGRPشدنبه آزادجر من،نانومول در لیتر4/6

این امکان وجود دارد که افزایش ،لذا؛باشدا در حین تمرین استقامتی به این مقدار نزدیک میپلاسم
افزایش ،دلیل احتمالی دیگرسرم شود. CGRPنفرین در حین تمرین باعث افزایش سطوح اپی

،در نخاع شوکیCGRPسازي سطوح لاکتات خون در حین تمرین است. اثر مستقیم لاکتات بر آزاد
CGRPشدناند که آزادمطالعات نشان داده. همچنین،)28طالعات حیوانی گزارش شده است (در م

ۀوجود یک رابطشدن لاکتات خون دارد والگوي مشابهی با آزاد،در ارتفاع و در شرایط هیپوکسی
). 11خون در مطالعات پیشین گزارش شده است (CGRPخطی بین افزایش لاکتات و افزایش 

اندازي در راهCGRPاي مبنی بر دخالتحاضر فرضیهپژوهشین عوامل احتمالی، دردر کنار ا
که آیاشدن اینبراي مشخصاکسیداسیون لیپید در حین تمرین استقامتی به آزمون گذاشته شد. 

با افزایش اکسیداسیون لیپید در حین تمرین همراه است یا نه، از تزریق CGRPافزایش
CGRPصفاقیدرون CGRPدر گروه تمرین+µg/kg10به مقدار(8-37) استفاده شد.(8-37)

CGRP اختصاصی ةکنندعنوان یک منعکه بهاستCGRPةگیرندآنتاگونیست انتخابییک(8-37)
در CGRPکردن عمل خنثی،ثیر نهایی این مادهأ). ت6کند (عمل میCGRPهاي گیرندهبراي 
1CGRPRهايمتفاوت به نامةاز طریق دو گیرندعمدتاً CGRPرات ). اث6(هاي پیرامونی استبافت

دوي این براي هرCGRP)8-37(). خصوصیات آنتاگونیستی 6(شوندمیگريمیانجی2CGRPRو
کند اعمال مییکنوعةاثر خود را از طریق گیرنداین ماده عمدتاًاما،شده استگزارش گیرندها 

ینکرات در مقالات پیشبهCGRPونیست جهت منع فعالیت پیرامونی ). استفاده از این آنتاگ6(
گلیسرید نشان داد که سطوح پلاسمایی تريپژوهش حاضربراین، علاوه). 14،29(شده استگزارش
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CGRPدر هر دو گروه تمرینی محض و تمرین +  در انتهاي تمرین استقامتی نسبت به گروه (8-37)
در نظر دقیقه 60زمان تمرین استقامتی مدت،این پژوهش. در استهداشتيداراکنترل کاهش معن

دهند میزان اکسیداسیون لیپید در حین تمرین درخور توجه باشد. مطالعات نشان میتا گرفته شد
دقیقه از شروع 30کارگیري اسیدهاي چرب بعد از گذشت که روند افزایشی در اکسیداسیون و به

در ،چنین). هم30(رسدبه حداکثر میزان خود می،به بعد40ایقو از دقشودمیتمرین آغاز
هاي اکسیداسیون عنوان شاخصپلاسما بهFFAو TGگیري دو شاخص حاضر از اندازهپژوهش

در خون با مصرف چربی بدن در حین تمرین (TG)غلظت این سوبسترازیرا،؛لیپید استفاده شد
عنوان نمادي نیز بهFFAباشد.مصرف چربی در بدن میشاخص نمادي ازنسبت عکس دارد و این

دار در غلظتامعناز آزادسازي اسید چرب از منابع اسید چرب در بدن در نظر گرفته شد. کاهش
TG+ پلاسما در هر گروه تمرینی محض و تمرینCGRP این است که در ةدهندنشان(8-37)

داري اتفاوت معن، وجوداینهود بوده است. باکارگیري چربی در حین تمرین مشبه،حاضرپژوهش
CGRPپلاسما بین دو گروه تمرین محض و تمرین +TGهاي بین غلظت دیده نشد که (8-37)

ندارد. يداراها در حین تمرین نقش معندر استفاده از چربیCGRPمؤید این نکته است که
این احتمال وجود دارد که با توجه به زیرا،؛یردبا احتیاط انجام گبایستمیاین تفسیر ،وجوداینبا

کرده نبودند، ظرفیت محدود هاي تمرینرتحاضرپژوهشاستفاده در هاي موردکه رتاین
،مثالعنوانبه؛ بر اکسیداسیون لیپید را از بین برده باشدCGRPاثر،هااکسیداسیون لیپید در آن

توان اکسیداسیون لیپید بیشتر از مقادیر ،مرینی محضهاي گروه تاین احتمال وجود دارد که رت
) TGاساس نتایج مقادیر یکسانی از اکسیداسیون لیپید (بر،دلیلهمیناند و بهشده را نداشتهمشاهده

گرفت حاضر زمانی قوت پژوهشله در نتایج أاین مسبودن بین دو گروه مشاهده گردیده است. درگیر
CGRPرین +هاي گروه تمرتمشخص شد که  FFAمقادیر ،مقایسه با گروه تمرین صرفدر(8-37)

مشابه دو گروهدرTGکه سطوح درحالی؛اندهپلاسماي کمتري را در پایان تمرین استقامتی داشت
بیشتر در گروه تمرینی محض، FFAبودنفراهمرغمکه علیدهد. این نتیجه نشان میباشدمی

(مصرف اسید چرب) TGلیپید در این حیوانات منجر به مقادیر یکسان ظرفیت محدود اکسیداسیون 
هاي تمرینی آن بین گروهۀپلاسما و مقایسFFAنتایج ،وجودایندر انتهاي تمرین شده است. با

شود. میFFAشدن در محیط بدن و در حین تمرین استقامتی منجر به آزادCGRPنشان داد که
استخراج حاضر قابلپژوهشدهد از نتایج را در محیط بدن انجام میاین عملCGRPکه چگونه این
با توجه به نتایج ، امااستهاي دیگريپژوهشمستلزم انجام ،شدن این مهمو مشخصباشدنمی

این ،در متابولیسم چربی مطالعه شده استCGRPها نقش که در آندر محیط آزمایشگاهمطالعات
گري اسکلتی واسطهۀهاي چربی و عضلبر بافتCGRPاز طریق عمل رامامکان وجود دارد که این 
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با افزایش فعالیت مسیرهاي CGRPکهشده استنشان دادهدر حمایت از این موضوعشود. 
اسکلتی منجر به بهبود اکسیداسیون لیپید ۀدر سلول عضلAMPKو cAMPسیگنالینگ مانند

،مؤثرةکنندعنوان یک تنظیمبهCGRPنشان دادند که نیز)8200(و همکارن1داناهار). 5(شودمی
چربی را تسهیلةکنندهاي مصرفکارگیري لیپید در بافتدسترسی به اسیدهاي چرب آزاد و به

والکر و ،همچنین). 8(عضلانی را افزایش دهداسیدهاي چرب آزاد درونشدنتواند فراهمو میکرده
و اذعان کردهاشاره cAMPهاي سینالینگ مستقل از عملکرد انیسم) به وجود مک2014(همکاران

وجود دارد و CGRPبراي 3IP/+2Caنظیر يهاي دیگراندازي مکانیسمکه احتمال راهدارندمی
،لذا؛)9(در اکسیداسیون لیپید مؤثر باشدcAMPتواند مستقل از میCGRPاعتقاد دارند که 

گري اکسیداسیون لیپید در حین تمرین از طریق این مسیرها واسطهدر CGRPکه نقش احتمال این
دارد. هاي بیشتريپژوهشموضوع نیاز به شدن اینمشخص،رغم این امرعلیوجود دارد.شود

FFAو TGنظیر هاي اکسیداسیون چربیگیري صرف شاخصکه اندازهتوجه به اینبا،همچنین

(دیگر منابع موجود نظیر چربی اکسیداسیون لیپید باشدةطور کامل بازگوکنندتواند بهپلاسما نمی
توجهی در اکسیداسیون لیپید در حین تمرین دارند)، نیز اشتراك قابلغیرهعضلانی و درون
تر چه دقیقهاي سرمی جهت تعیین هرآوري گازهاي تنفسی در حین تمرین در کنار شاخصجمع

حاضر این پژوهششود. در بعدي پیشنهاد میپژوهشگرانلیپید به در اکسیداسیون CGRPنقش 
میسر نشد.پژوهشگیري در مکان انجام دلیل نبودن شرایط اندازهمهم به

سرم و CGRPپژوهش حاضر نشان داد که انجام تمرین استقامتی با افزایش غلظت : پیام مقاله
بر CGRPتغییرات سطوح سرمی باشد. همچنین، مشخص شد کهمایع مغزي نخاعی همراه می

شود. میFFAهاي پلاسمایی پلاسما بدون تأثیر است، اما باعث افزایش در غلظتTGسطوح 
در حین تمرین استقامتی محسوب FFAعاملی دخیل در آزادسازي CGRPاساس این نتایج، بر

شود.می

تقدیر و تشکر
شده است و ت علوم اعصاب کرمان انجاممرکز تحقیقااین پژوهش با حمایت مالی و آزمایشگاهی 

دارند.ابراز میسازمانن این از مسئولاراوسیله مراتب سپاس و قدرانی خودنویسندگان بدین

1. Danaher RN
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Abstract
Energy homeostasis during exercise is a complex interaction of neuronal and hormonal
inputs that are integrated at the level of the central nervous system (CNS). The aim of
the present study was to investigate the role of calcitonin gene related peptide (CGRP) in
fat oxidation during acute exercise in male Wistar rats. Thirty animals were randomly
divided into three groups: control (C; n = 10), training (T; n = 10) and training + CGRP
(8-37) (T+CGRP8-37; n = 10). The animals from T and T+CGRP8-37 groups performed
a single bout of endurance exercise at 26 m/min for 60 min. Cerebrospinal fluid (CSF)
and blood samples were collected immediately after exercise .The animals from
T+CGRP8-37 group received CGRP (8-37) (an antagonist of CGRP receptor, 10 μg/kg;
IP) before endurance exercise. CGRP concentrations in the cerebrospinal fluid and
serum, FFA, and triglyceride concentrations were measured by ELISA. The difference
between groups were evaluated with one-way ANOVA test and Tukey’s post-hoc test.
CGRP concentrations in the cerebrospinal fluid and serum were significantly higher in
the animals from T (P<0.01) and T+CGRP8-37 (P<0.01) in comparison to C group. In
both trained groups, plasma levels of triglycerides significantly decreased (P<0.05) and
plasma FFA was significantly higher compared to that of the animals from C group
(P<0.01). At the end of the exercise, only plasma FFA concentration was significantly
higher in the animals from T group compared to T+CGRP8-37 group (P<0.05). In
summary, endurance exercise leads to an increase in CGRP concentrations in serum and
CSF, which is a contributing factor in FFA release during endurance training.

Keyword: Calcitonin Gene-Related Peptide, Endurance Training, Energy
Homeostasis, Fat Oxidation
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