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 چکیده
( و فاکتور نکروز دهنده تومور آلفا IL-10) 10دردناك مفصلي با علت نامعلوم مي باشد. اینترلوکین  استئوآرتریت یك بیماری شایع و :مقدمه

(TNF-αبه عنوان عوامل اصلي تنظیم کننده التهاب و آسیب شناسي استئوآرتریت زانو مورد توجه ه ،)لول های بنیادی سالعه تاثیر ستند. در این مط
 ت.در بافت قلب موش های مدل استئوآرتریت مورد بررسي قرار گرفته اس (IL-10, TNF-α)ص های التهابيمزانشیمي و تمرین هوازی بر روی شاخ

استئوآرتریت از  تقسیم شدند. ( =7nو کنترل سالم) (=35nموش نر به دو گروه استئوآرتریت) 42در این مطالعه تجربي، تعداد  :ها مواد و روش

ل بنیادی، تمرین هوازی و سلول سری شامل کنترل، سالین، سلو 7زیر گروه  5طریق جراحي در موش ها القاء و سپس موش های مدل استئوآرتریت به 
دقیقه آغاز و  25مان دقیقه و مدت ز متر بر 15جلسه در هفته با سرعت  5هفته و  8بنیادی+تمرین هوازی، تقسیم شدند. برنامه تمرین هوازی به مدت 

بافت قلب  IL-10و  TNF-αدقیقه در هفته هشتم رسید. شاخص های التهابي شامل سایتوکین های  64متر بر دقیقه و مدت زمان  22به سرعت 
 .شد ه و تحلیلجزیعقیبي توکي تت( اندازه گیری شد. نتایج با استفاده از آزمون تحلیل واریانس یکراهه و آزمون ELISAموش ها به روش الایزا)

مار و سالین در مقایسه با سایر گروه ها به طور معني داری بیشتر و غلظت ــــدر گروه های کنترل بی TNF-αغلظت  ی پژوهش:یافته ها

IL-10 وه ها به طور معني داری کمتر بوددر گروه های کنترل بیمار و سالین در مقایسه با سایر گر(P<0.001 تمرین هوازی و سلول .) بنیادی به
 ني داری در غلظت ــــش معـــــو کاه  IL-10 عني داری در غلظتــــزایش مـــتنهایي و یا تمرین هوازی همراه با سلول بنیادی، سبب اف

TNF-α (گردیدP<0.001 .) 

ثرات ضد التهابي مي باشد، اما اچه سلول بنیادی دارای  اگر استئوآرتریت سبب افزایش التهاب سلول های قلبي مي گردد. :ینتیجه گیربحث و 

 .درمان ترکیبي آن با تمرین هوازی موثرتر مي باشد
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 قدمهم
یك بیماری پیشرونده و تضعیف کننده  استئوآرتریت

بیش  2040مفصل است که پیش بیني مي شود تا سال 
 .(1)به آن مبتلا شوندجهان درصد جمعیت  25از 

آن بلکه  نیست تخریبيآرتریت تنها یك بیماری استئو
شیمیایي و بیومکانیکي، بیویك پدیده فعال به عنوان را 

تغییرات تخریبي در مفاصل  .کنند سلولي تلقي مي
التهابي با تولید بیش از حد سایتوکین های پیش التهابي 

به علت افزایش شیوع استئوآرتریت در . (2)همراه است
 های زیادی همراه سنین بالا، این بیماری با بیماری

مبتلا به . شواهد نشانگر این است که افراد است
در معرض خطر ابتلا به بیماری های قلبي  استئوآرتریت

 23 نتایج مطالعات نشان مي دهد که .عروقي هستند
 ،عروق کرونری قلب های به بیماری یاندرصد از مبتلا

که  با وجود این. (3)اند دچار استئوآرتریت بوده
عنوان یك بیماری دژنراتیو  استئوآرتریت اغلب به

اند که  مطالعات اخیر نشان دادهشود،  شناخته مي
این بیماری  لیهالتهاب سینوویال در پیشرفت مراحل او

التهاب سیستمیك که در استئوآرتریت وجود  .نقش دارد
مرتبط با تواند یکي از فاکتورهای خطر  دارد، مي

ایج مطالعات نشان ــنت .(4)باشدعروقي -بیماری قلبي
توجه برای مي دهد استئوآرتریت یك عامل خطر قابل 

 ،صدری از جمله آنژینعروقي -بیماری های قلبي
 (MIانفارکتوس میوکارد) ،(CHFنارسایي احتقاني قلب)

ریسك فاکتورهای  .مي باشدبیماری عروقي محیطي  و
عروقي از جمله: -های قلبي شده برای بیماری شناخته

نیز با ایجاد و پیشرفت  2 نوعبالا، چاقي و دیابت  سن
مطالعات نشان داده  (.5)اند استئوآرتریت مرتبط بوده

انتقال دهنده پروتئین  یك کهZ39Ig  است که پروتئین
در پلاك شریاني کاروتید انسان است،  موجود غشایي

در پوشش سینوویال هم وجود دارد و این اکتشاف 
بیماری احتمال ارتباط پاتولوژیك بین استئوآرتریت و 

باعث  Z39Igتحریك . کند عروقي را قویتر مي-قلبي
 MCP‐1 اینــــو کموک( IL‐8) 8 اینترلوکین بیان

های  مهاجرت سلول باعث مي شود. این فاکتورها
 متالوپروتئیناز و القاءشده التهابي به نواحي آسیب دیده 

9 (MMP-9)  که در تخریب گسترش مي دهند را
سهیم ، خارج سلوليغضروف و تخریب ماتریکس 

این مطالعات دلایل منطقي برای بررسي  (.6)است
-بیشتر ارتباط بین استئوآرتریت و بیماری های قلبي

عروقي و مکانیسم های بیولوژیکي و رفتاری مرتبط را 
 .فراهم مي کند

نتایج مطالعات نشان مي دهد که گونه های فعال 
را در  IL-1βو  TNF-αیان ـــ(، بROSژن)ــاکسی

کندروسیت ها افزایش داده و تخریب غضروف مفصلي 
چنین  را در استئوآرتریت سرعت مي بخشند. هم

ROSs  ،قادر استNADPH را فعال کرده  4 اکسیداز
 و باعث القاء آپوپتوز کندروسیت ها و افزایش بیان

MMP-13 ندین ــــلایي از چوح باــــسط .(7)گردد
و  IL-6  ،IL-10، IL-1انندــسایتوکین التهابي، م

TNF-α  در استئوآرتریت اولیه و پیشرفته یافت شده
مطالعات اخیر نشان داده اند که استئوآرتریت با  .است

 و افزایش بیان( IL-10) 10اینترلوکین  ژن کاهش بیان

 (. هم8در بافت غضروف در ارتباط است) -αTNF ژن
که فاکتورهای پیش  اند نشان داده مطالعات چنین

التهابي و ضدالتهابي نقش مهمي در پیشرفت و توسعه 
واني دارد. ــــاستئوآرتریت در انسانها و مدل های حی

IL-10  وTNF-α،  فاکتورهای مهمي در پیشرفت و
یك سایتوکین ضد  IL-10 توسعه استئوآرتریت هستند. 

التهابي نیرومند است که از التهاب و آسیب های خود 
ضد  اثرات دارای IL-10. مي کندي جلوگیری ایمن

های غضروفي  بر سلول التهابي و ضد آپوپتوزی
مطالعات نشان داده اند که فقدان یا کاهش  (.9است)
پاسخ های التهابي را افزایش داده و منجر ،  IL-10بیان

کاهش  .به گسترش بیماری های خودایمني مي شود
مانند در بیماری های گوناگوني IL-10  بیان

اتوئید گزارش شده ــــریت رومــــاستئوآرتریت و آرت
به عنوان یك سایتوکین پیش التهابي  TNF (.10است)

یندهای آکه نه تنها در فر ،عملکردی شناخته شده چند
یندهای آسیب شناختي آفیزیولوژیکي مختلف بلکه در فر

از جمله التهاب، تنظیم ایمني، تکثیر و آپوپتوز درگیر 
مي توان تخریب TNF  از خواص بیولوژیکي. (9)است

غضروف مفصلي را نام برد. مطالعات نشان مي دهند 
در مایع سینوویال، غشا سینوویال،  TNF-αکه سطوح 

استخوان ساب کندرال و غضروف بیماران مبتلا به 
چنین نشان داده  استئوآرتریت افزایش یافته است. هم
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و  TNF-αشده است که سایتوکین های پیش التهابي 
TNF-β این اطلاعات مرتبط هستنداستئوآرتریت  با .

 IL-10و  TNF-αوب ــنشان مي دهند که بیان معی
مي تواند منجر به برانگیختن آسیب های مرتبط با 
سیستم ایمني و آسیب به بافت در بیماری های مختلف 

 IL-10و  TNF-α که شود. با توجه به عملکرد تنظیمي
مي توانند به  این بر بنا، دارند در پیشرفت استئوآرتریت

عنوان اهداف استراتژی های درماني برای درمان 
 .(11)استئوآرتریت مورد توجه قرار گیرند

 های هزینه استئوآرتریت که بیماری با توجه به این 
 شت وچنین سیستم بهدا سنگیني را به خود بیمار و هم

های این یافتن راهکار بر بنا .درمان تحمیل مي کند
 هب ،ثر با عوارض کمترومو  مقرون به صرفه ،جدید

 يامبلي الزـــای قــــعنوان جایگزین برای درمان ه
خصوص روش های درماني  بررسي ها در. مي باشد

 ياستئوآرتریت نشان دهنده شیوع روش های غیرجراح
ین از انواع ادر سطح وسیعي است که  و کمتر تهاجمي

های بنیادی و مي توان به تزریق سلول روش ها 
 یق، تزرورزشي های پلاسمای سرشار از پلاکت، تمرین

ر تکثی وقابلیت استخراج اشاره نمود.  هیالورونیك اسید
 و به مقادیر بالا (MSCs)مزانشیمي ی بنیادیها سلول

ی ها سلول های مختلف خصوصاً امکان تمایز به سلول
ین ها را به عنوان مناسب تر سلولاین کندروژنیك، 
بافت غضروف های آسیب دیده  ترمیمگزینه برای 

 وندیپ نهیمطالعات متعدد در زم (.12مطرح ساخته است)
دچار  مارانیدر ب یادیبن یسلول ها يداخل مفصل
 یاهخوب سلول  ارینشان دهنده اثرات بس استئوآرتریت

 .(13)بوده است مارانیب يزندگ تیفیو بهبود ک یادیبن
 چنین تزریق سلول های بنیادی مزانشیمي باعث هم

از طریق کاهش ژن ضد  کاهش التهاب سینوویال
که در نهایت  شده است (IL-12) 12اینترلوکین  التهابي

در پي در بیماران  را تخریب غضروف مفصليکاهش 
 (.1است) داشته

 رین هوازیــتم ان مي دهدـــنتایج مطالعات نش 
مي تواند شاخص های التهابي مفصلي و پلاسمایي را 

بهبود عملکرد موجب در استئوآرتریت کاهش دهد و 
تمرینات  (.14ستئوآرتریت شود)فیزیکي در بیماران ا

، باعث بهبود عملکرد، قدرت عضلاني ملایمهوازی 

ي لدرد و خشکي مفص ،التهاب کاهش و انعطاف پذیری
های بنیادی و  ترکیب درماني سلول(. 13شده است)

باعث کاهش  هفته 8به مدت  هوازی های تمرین
موش های  مفصل زانوی درTNF-α  شاخص التهابي

تاکنون مطالعات (. 9مدل استئوآرتریت شده است)
را در درمان  هوازی های تمرینمتعددی تاثیر درماني 

 اندي قرار داده ــــورد بررســـــوآرتریت مــــستئا
نتایج این تحقیقات نشان دهنده  .(9،14،16،20،24،27)

 تاثیر تمرینات هوازی در کاهش شاخص های التهابي و
بوده  در مفصل درگیر عارضه استئوآرتریت اکسایشي

 در تحقیقات مربوط با استئوآرتریت معمولاً است.
مفصل  التهابيو  اکسایشيتغییرات شاخص های 

مربوطه مورد ارزیابي قرار گرفته است و تغییرات در 
مورد ارزیابي قرار گرفته است. از کمتر بافت های دیگر 

سطوح شاخص های  افزایش جا که استئوآرتریت با آن
التهابي در ارتباط است و مطالعات نشان داده اند که 
تزریق سلول های بنیادی و فعالیت های هوازی در 

التهابي استئوآرتریت مفاصل کاهش شاخص های 
تاکنون تاثیر اما  درگیر عارضه تاثیرگذار بوده است،

فعالیت هوازی تزریق سلول های بنیادی و ترکیب آن با 
، در بافتي غیر از بافت درگیر التهابيشاخص های بر 

با عارضه استئوآرتریت، مورد بررسي قرار نگرفته است. 
استئوآرتریت و  توجه به ارتباط احتمالي متقابل میان

این  بهاین پژوهش در پي پاسخ عروقي، -بیماری قلبي
هوازی و سلول های بنیادی  تمرینسوال است که آیا 

بافت قلب در موش  التهابيمي توانند بر متغیرهای 
 مدل استئوآرتریت تاثیرگذار باشند یا خیر؟

 ها مواد و روش

 بالغ سر موش نر 42در این مطالعه تجربي، تعداد 
-300با میانگین وزني  ،هفته ای(12تا  8)نژاد ویستار

ها در مرکز پژوهش دانشگاه  آن ریکه تکثگرم  250
انتخاب و وارد پژوهش  شده بود،انجام  یآزاد واحد سار

شدند. حجم نمونه بر اساس مطالعات قبلي انتخاب 
طي مراحل پژوهش  های مورد مطالعه در موش گردید.

 ،(cm15×15×30 )به ابعاد پلي کربنات های قفس در

 درجه 22±2دمای )در شرایط آب و هوایي کنترل شده

 و شب سیکل یك و درصد، 50±5گراد، رطوبت  سانتي
و با رژیم غذایي استاندارد و آب مورد نیاز ( 12:12 روز
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نگهداری شدند.  و تهویه مناسب در شرایط آزمایشگاهي
همه آزمایش های مربوط به حیوانات با توجه به 
دستورالعمل اخلاقي قوانین هلسینکي و مجوز  معاونت 

این  پژوهشي دانشگاه آزاد واحد ساری انجام شد.
کار با حیوانات دانشگاه  لاقمطالعه توسط کمیته اخ

  (.NO.19.33.2018)تایید گردید
از  :های بنیادی مزانشیمي موش جداسازی سلول

های بنیادی  فرد سلول های منحصر به ویژگي
ت که از آن در جداسازی استفاده شده اس مزانشیمي

ر حاض هتوانایي چسبیدن به پلاستیك است. در مطالع
سـازی روش چـسبیدن بـه سـطح ظـرف  بـا بهینـه

های بنیادی  پلاستیکي، جمعیت هموژن سلول
ـوش ماز مغز استخوان با روش اسپیره کردن مزانشیمي 

 . اسـاس ایـن روش بـر تعویض مداومشدجداسـازی 
های مغز  محیط کشت بلافاصله پس از کشت سلول

 .(15)استخوان است
نر بالغ های  موش :های بنیادی تهیه سلولروش  

طبق مصوبه  يگرم 300تا  250 سالم ستارینژاد و
، شدندکمیته اخلاق کار با حیوانات آزمایشگاهي کشته 

هـای ران و درشت ني جدا گردید و عضلات  اسـتخوان
 اطـراف پـاك شـد و داخل محیطو بافـت نـرم 

DMEM  هـای  محتوی اسـتخوان هقرار داده شد. لول
ران و درشت ني برروی یخ قرار داده شده و به زیر هود 

ها قطع گردیـده و  منتقـل گردیـد. دو انتهای استخوان
مغز  22 هبـا اسـتفاده از سـرنگ و سرسـوزن شمار

 HBSS لیتـر استخوان خارج گردید و در دو میلـي

 25×610ها با تـراکم  بعد سلول هحـل گردید. در مرحل
ای کشت  سـلول در خانـه در ظروف شش خانه

 حاوی ،DMEM گردیدنـد. محـیط مـورد اسـتفاده
های  بیوتیك و آنتي درصد FBS ،15 سرم جنین گاوی

سه ساعت  هبه فاصل . پنیسیلین و استرپتومایـسین بـود
آرامـي محـیط کـشت ها، بـه  بعد از کشت سلول

 72 هها تعویض گردید. در ادامه در یك دور سلول
یط کشت ـــساعته، هـر هـشت ساعت یك بار مح

این کشت تا زمان پرشدن ها تعـویض گردیـد.  سلول
های فیبروبلاستي نگهداری  نسبي ظرف توسط سلول

بار محیط  بـه مـدت دو هفته، هر سه روز یك شد.
ها تعویض شد و در پایان این مدت، پاساژ  کشت سلول

هـای کنـده شـده از محـیط  اول انجام گرفـت. سلول
های  کـشت تحت عنوان پاساژ اول از نظر ویژگي

تمایزی و مارکرهای سـطح سلولي مورد بررسـي قـرار 
ات ماهیـت مزانشیمي، ـــمنظـور اثبـ بـه گرفتنـد.

. شدندز داده های مزانشیمي تمای ها به دودمان سلول
در ضمن سلول مـورد نظـر از نظـر کلونوژنیـك بـودن 

 گرفت.های سطح سلول مورد ارزیابي قرار  ژن و آنتي
در پاسـاژهای بعـدی نیـز مورفولوژی سلول ها بـه 

یـن اعمال تا پاساژ ا د.صـورت دوکـي شـکل دیـده ش
 90ت و خلوص سلول ها به بالاتر از ادامه یاف سوم

در مجمـوع عدم بیان مارکرهای شاخص  .درصد رسید
ها،  ای خوني، مورفولوژی دوکي شکل سلوله سلول

وان تکثیر بالا و تمایز بـه ـــــکلونوژنیك بودن و ت
هـای مزانشیمي)استخوان و چربي( ما را  دودمـان

دست آمده در این مطالعه  های به متقاعد ساخت سلول
مزانـشیمي یـادی ــــهـای بن جمعیت خالص از سلول

 .(15 )باشند مي
امروزه به صورت گسترده از  :روش القاء استئوآرتریت

مدل سازی های جراحي جهت القاء استئوآرتریت 
استفاده مي شود که همگي ناپایداری مفصل را سبب 

، تحلیل شود. این روش باعث بي ثباتي مفصلمي 
پروتئوگلیکان و کندروسیت شده و تخریب مفصل را در 

القاء نظـور ـــبـه مه، ـــدر این مطالع. (16پي دارد)
 (.17و همکاران استفاده شد) ژائواستئوآرتریت از روش 

با و زایلازین  کتامین صفاقيبا تزریق داخل  موش ها
کیلــوگرم گــرم بــه ازای هــر یلــيم 5 و 60 دوز

هـا  آن راست پای هـوش و زانـویوزن بــدن بی
 متر سانتي 1به طول یك برش عمودی . تراشـیده شـد

در بخش داخلي زانوی پای راست ایجاد گردید. پس از 
کنار زدن پوست، لیگامان داخلي جانبي زانو کنار زده 
شده تا مینیسك داخلي مشاهده شود. سپس با ایجاد 
یك برش که به صورت ناقص منجر به پارگي و ایجاد 

  اء و مجدداًآسیب در مینیسك شود مدل استئوآرتریت الق
تا سه  ءناحیه با روش استریل بخیه زده شد. پس از القا

بعـد  موش هاهفته دوره ریکاوری در نظر گرفته شد. 
جداگانـه منتقـل های پلاستیکي ي به قفس جراحاز

پس از عمل جراحي  مناسب مراقبت هایشـدند و 
طبق اصول کار با حیوانات  تمام مراحل .اعمال گردید
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 وان،یدرد وارده به ح زانیم نیکمتر با آزمایشگاهي و
هفته ضایعه  3 از پسبر اساس مطالعات . شد انجام

ی مدل هاموش  (.17ایجاد مي شود)استئوآرتریت 
 سری 7 گروه 5به صورت تصادفي به  استئوآرتریت

، بیمار-هوازی ، تمرینبیمار-بیمار، سالین-کنترل شامل
-بنیادیسلول هوازی+ و تمرین بیمار-سلول بنیادی

سر موش نیز به عنوان گروه  7 تقسیم شدند. بیمار
هایي  موش یبراسپس  کنترل سالم در نظر گرفته شد.

 1×610 تعداد ،سلول بنیادی بودند های که در گروه
در  وزن بدن موش لوگرمیک كی یبه ازاسلول بنیادی 

 ها آنبه فضای مفصلي و  هشد یماده سازآ 3 پاساژ
با توجه به اثرات احتمالي  چنین هم .(15)شد قیتزر

ناشي از تزریق در گروه های دریافت کننده سلول 
بنیادی، به منظور یکسان سازی شرایط برای همه 

 گروه سالین نیز به همان میزان سالین آزمودني ها،
چهار هفته بعد  درصد( دریافت کرد. 9/0 )سدیم کلراید

 .از القاء استئوآرتریت برنامه ورزشي شروع شد
 مرین ـــقبل از اجرای برنامه ت :تمرین ورزشي برنامه

هوازی، به منظور آشنایي آزمودني ها با محیط پژوهش 
هفته،  1و نوار گردان، برنامه تمریني سبك به مدت 

جلسه راه رفتن و دویدن روی نوار گردان، با  5شامل 
متر در دقیقه در شیب صفر درصد و به  8تا  5سرعت 

، برنامه سپس دقیقه در نظر گرفته شد. 10تا  5مدت 
تمریني اصلي تحقیق شامل دویدن روی نوار گردان 
بدون شیب ویژه جوندگان به صورت فزاینده و با رعایت 

دقیقه و تغییر سرعت  64دقیقه به  25ز اصل اضافه بار ا
متر در دقیقه انجام شد. این برنامه  22به  15تمرین از 
)جدول جلسه در هفته اجرا شد 5هفته،  8به مدت 

. برای گرم کردن نیز آزمودني ها در ابتدای (1شماره 
متر  7قه با سرعت ـــدقی 3هر جلسه تمریني به مدت 

یدن به سرعت ـــدر دقیقه دویده و سپس برای رس
یقه به سرعت ــــمتر در دق 2مورد نظر در هر دقیقه، 

ردن بدن در ـــنوار گردان افزوده شد. برای سرد ک
ت نوار گردان به ـــانتهای هر جلسه تمریني نیز سرع

رعت اولیه ــــت تا به ســــطور معکوس کاهش یاف
 (.18برسد)

 
 وارگردانن هفته تمرین هوازی روی 8جزئیات پروتکل برنامه  . 1 شماره جدول

 هفته مدت تمرین)دقیقه( سرعت تمرین)متر بر دقیقه(

 جلسه پنجم جلسه
 چهارم

 جلسه
 سوم

 جلسه
 دوم

 جلسه اول جلسه
 پنجم

 جلسه
 چهارم

 جلسه
 سوم

  جلسه
 دوم

  جلسه اول

 اول 25 26 27 28 29 15 15 15 15 15

 دوم 30 31 32 33 34 16 16 16 16 16

 سوم 35 36 37 38 39 17 17 17 17 17

 چهارم 40 41 42 43 44 18 18 18 18 18

 پنجم 45 46 47 48 49 19 19 19 19 19

 ششم 50 51 52 53 54 20 20 20 20 20

 هفتم 55 56 57 58 59 21 21 21 21 21

 هشتم 60 61 62 63 64 22 22 22 22 22

 
پس از اتمام دوره تحقیق،  :يبافت قلبنمونه گیری 

 12-14 پس ازمشابه و ملا تمام حیوانات با شرایط کا
ساعت پس از آخرین جلسه  48ساعت ناشتایي و 

گرم  میلي 60)، با تزریق داخل صفاقي کتامینتمریني
ازای ه گرم ب میلي 5)و زایلوزین (وزن بازای هر کیلوگرم
)بطن های قلبي کشته شدند. نمونه( هر کیلوگرم وزن

در  (PH=7)جدا و در داخل فسفات بافر سالین چپ(
زه شده و سپس به گراد هموژنی درجه سانتي 4دمای 
درجه  4با دمای  rpm  12000  دقیقه در 15مدت 

دست ه ب های نمونه نهایتاً .گراد سانتریفوژ شدند سانتي
 درشده تا  گراد ذخیره سانتي -80سریعاً در دمای  آمده
شاخص های گیری  های بعدی جهت اندازه يــــبررس

شاخص ح ـــسط .مورد مطالعه قرار گیرند التهابي
 التهابي شاخص ضدن ـــچنی و هم TNF-α التهابي
IL-10 صاصيــــــهای اخت تـــــط کیــــتوس 
اس ـــو بر اس (انـــــآلم  ZellBio شرکتالایزا)

 گیری ورات شرکت سازنده اندازهـــــپروتکل و دست
 .شد
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 و آزمون ویلك-شاپیروآزمون  :آنالیزهای آماری
انس اریاز همگني ولون نشان دادند که داده ها نرمال و 

ها به  توصیف کمي داده .(P>0.05برخوردار هستند)
 رایصورت میانگین و انحراف استاندارد انجام شد. ب

داری هر یك از متغیرهای  تغییرات معنيبررسي 
س ریانهای مختلف، از روش آنالیز وا تحقیق، بین گروه

ی دار آمار یك راهه و در صورت مشاهده تفاوت معني
ن بی لافاز آزمون تعقیبي توکي جهت تعیین محل اخت

داری برای تمام  گروهي استفاده شد. سطح معني
عملیات در نظر گرفته شد. کلیه  P<0.05 محاسبات

نجام ا 20نسخه   SPSSافزار  آماری با استفاده از نرم
 .شد

    ی پژوهشیافته ها

میـانگین غلظـت    نتایج مطالعه نشـان داد کـه بـین   
اختلاف  ها التهابي و ضدالتهابي بین گروه شاخص های

میـانگین  . (P=0.001)مشاهده گردیـد  معني دار آماری
قلبـي  در بافـت   IL-10دالتهابي ـــ ـض شاخصغلظت 

پیکـوگرم در   2/9 ± 08321/1)بیمـار کنترل های  گروه
پیکـوگرم در   7/9 ±28025/1)و سـالین ( میکروگرمهر 
کمتـر از سـایر   داری  ور معنـي ـــ ـبه ط میکروگرم(هر 

کـه غلظـت    در حـالي . (P=0.001)ها بوده اسـت  گروه
هـای   در بافـت قلبـي گـروه    TNF-α التهـابي  شاخص

ــرل  ــارکنتـ ــر  5/21±71797/3)بیمـ ــوگرم در هـ پیکـ

پیکوگرم در هـر   8/20 ±29917/4)و سالین( میکروگرم
هـا   داری بیشتر از سایر گـروه  به طور معني (میکروگرم
میانگین و انحراف معیار مربـوط   .(P=0.001)بوده است
 ـالت شاخص هایبه سطح  و نتـایج حاصـل از    هابيــــ

در  ي بـه ترتیـب  ــبي توکــــتحلیل آنوا و آزمون تعقی
نشان داده شـده    4و  3و  2 مارهــــش ایـــه جدول
 است.

 
  در گروههای مختلفالتهابی  شاخص های مقایسه میانگین و انحراف معیار . 2 شماره جدول

α TNF- 

(pg/mg Protein) 
IL-10 

(pg/mg Protein) 
 گروه

 سالم-کنترل 21.4±3.98778 11.3±1.99666

 یمارب -کنترل 9.2±1.08321 21.5±3.71797

 مار بی-سالین 9.7±1.28025 20.8±4.29917

 یمارب-سلول بنیادی 15.3±3.44860 14.4±2.09660

 یمارب -تمرین هوازی 19.0±3.81788 13.7±2.25241

 یمارب-تمرین+سلول 19.5±2.35008 13.9±2.50827

0.001 0.001 P 

 
 های شش گانه بر اساس آزمون تحلیل واریانس یکراهه متغیرهای تحقیق در گروهمقایسه . 3 شماره جدول

 F Sig میانگین مربعات درجه آزادی مجموع مربعات 

IL-10 
(pg/mg Protein) 

  933/189 5 665/949 بین گروهي
474/22 

 
 451/8 36 240/304 درون گروهي 001/0*

  41 905/1253 جمع

TNF-α 
(pg/mg Protein) 

  875/121 5 373/609 بین گروهي
048/14 

 

 676/8 36 320/312 درون گروهي *001/0

  41 693/921 جمع

 های مورد مطالعه است. داری شاخص * نشانگر معني علامت                         

 
نتایج تاثیر تمرین هوازی همراه با تزریق سلول های 

 TNF-αو  IL-10شاخص های بنیادی بر روی غلظت 

 ،در بافت قلب موش های مدل استئوآرتریت نشان داد 
تهابي ــــضدال شاخصتفاوت معني داری در غلظت 

IL-10 (Sig=0.001, F=22.474 )التهابي شاخص و 
TNF-α  (Sig=0.001, F=14.048 )قلب  بافت

-های کنترل موش های مدل استئوآرتریت بین گروه

، بیمار-بنیادی سلول ،بیمار-، سالینبیمار-کنترل، سالم
 -بنیادی سلولهوازی+و تمرین  بیمار-هوازی تمرین
ریق سلول های تمرین هوازی همراه با تزبعد از  ،بیمار

مرین هوازی همراه با تعبارتي،  بهبنیادی وجود دارد. 
 شاخصتزریق سلول های بنیادی بر روی غلظت 

بافت   TNF-αالتهابي شاخص و IL-10ضدالتهابي 
 تاثیرگذار بوده است. قلب موش های مدل استئوآرتریت
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شر، ـــــاره فیـــني دار بودن آمــــبا توجه به مع
های بین  اوتــــتفص کردن ــــشخـــجهت م

وکي ــــقیبي تــــــس تعــــپ روهي از آزمونــــگ
 .استفاده شد

 
 توکیتعقیبی  آزمون پس . 4 شماره جدول

 بیمار -سلول +تمرین بیمار - تمرین بیمار - سلول بیمار -سالین بیمار -کنترل 

 Sig تفاوت میانگین Sig میانگینتفاوت  Sig تفاوت میانگین Sig تفاوت میانگین Sig تفاوت میانگین

IL
-1

0
 

 818/0 914/1 633/0 414/2 005/0 114/6* 001/0 700/11* 001/0 171/12* سالم -کنترل

 001/0 -257/10* 001/0 -757/9* 005/0 -057/6* 000/1 -4714/0   بیمار -کنترل

 001/0 -785/9* 001/0 -285/9* 011/0 -585/5*     بیمار-سالین

 099/0 200/4 190/0 -700/3       بیمار-سلول

 999/0 -500/0          بیمار-تمرین

T
N

F
-α

 

 566/0 -614/2 651/0 -400/2 369/0 128/3 001/0 -457/9* 001/0 -200/10* کنترل سالم

 001/0 585/7* 001/0 800/7* 001/0 071/7* 997/0 7428/0   بیمارکنترل 

 001/0 842/6* 001/0 057/7* 004/0 328/6*     بیمار-سالین

 999/0 5142/0 997/0 7285/0        بیمار-سلول

 000/1 -2142/0          بیمار-تمرین

 های مورد مطالعه است. داری شاخص * نشانگر معني علامت

 
 در IL-10که غلظت نشان داد  این مطالعه نتایج

های  گروه در IL-10گروه کنترل سالم با غلظت 
 ربیما-بنیادی سلولو  بیمار-بیمار، سالینکنترل 

با  یماربکنترل گروه  در IL-10متفاوت است، غلظت 
 تمرین، یمارب-بنیادی درگروه های سلول IL-10 غلظت
 بیمار-بنیادی سلول+هوازی و تمرین بیمار-هوازی

با  بیمار-سالینگروه  در IL-10 متفاوت است و غلظت
 تمرین، یمارب-بنیادی درگروه های سلول IL-10 غلظت
 بیمار-بنیادی سلولهوازی+ و تمرین بیمار-هوازی

ظت که غلنتایج نشان داد چنین  متفاوت مي باشد. هم
TNF-α گروه کنترل سالم با غلظت  درTNF-α در 

اوت است، متف بیمار-و سالینبیمار کنترل گروه های 
 TNF-α با غلظت بیمارکنترل درگروه  TNF-αغلظت 

 یمارب-وازیه تمرین، بیمار-بنیادی گروه های سلول در
ت است و متفاو ،بیمار-بنیادی سلولهوازی+ و تمرین
 TNF-αا غلظت ب بیمار-سالیندرگروه  TNF-αغلظت 

 یمارب-ازیهو تمرین، بیمار-بنیادی درگروه های سلول
 .مي باشد متفاوت بیمار-بنیادی سلولهوازی+ و تمرین
 داری در میـانگین غلظــت  معنـي  اخـتلاف چـه   اگـر 
ای ـــــه روهـــــین گـبــ  IL-10ضــدالتهابي  فــاکتور

سـلول  و  هـوازی ، تمـرین  سلول بنیـادی دریافت کننده 
 هـم  تـاثیر مشاهده نگردید، امـا  هوازی تمرین +بنیادی
تـا   هـوازی و تمـرین   تزریق سلول هـای بنیـادی  زمان 

 فــاکتور بیشــتری در غلظــت افــزایشحــدودی ســبب 
  .گردیده است IL-10 ضدالتهابي

 و نتیجه گیری بحث
به  تزریق سلول های بنیادیدر این تحقیق، تاثیر 

بر روی  هوازیتنهایي و یا همراه با تمرین ورزشي 
های  بافت قلبي در موش التهابي شاخص هایتغییرات 

این نتایج . قرار گرفتمورد بررسي  مدل استئوآرتریت
 ضد التهابيص ـــشاخپژوهش نشان داد که سطح 

IL-10  بیمار و -کنترلدر بافت قلبي موش های گروه
به طور  در مقایسه با سایر گروه ها بیمار-سالین

 که محتوی کاهش یافته بود، در حالي چشمگیری
TNF-α بیمار و -کنترلموش های گروه  بافت قلبي در

؛ از افزایش قابل ملاحظه ای داشته است بیمار،-سالین
این رو مي توان نتیجه گرفت که استئوآرتریت با 

نتایج . افزایش التهاب سلول های قلبي همراه است
حاصل از تحقیق حاضر دال بر این مي باشد که افزایش  

غلظت و کاهش  TNF-αالتهابي  سایتوکینغلظت 
یکي از  مالاًـــــاحت IL-10هابي ـــالتضد  سایتوکین

ب ـــمکانیسم های اثر استئوآرتریت بر روی بافت قل
مي باشد که مي تواند با آپوپتوز یا مرگ سلول های 

  قلبي همراه باشد.
 ها که به آن انجام شده نتایج حاصل از تحقیقات

 های هــــابه یافتــتا حدود زیادی مش اشاره خواهد شد
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 پژوهش حاضر مي باشد. با این تفاوت که در این 
رسي بر در بافت قلبي مورد التهابي تحقیق بیومارکرهای

 تهابال نتایج این تحقیق نشان داد که قرار گرفته است.
ر طو قلبي در موش های دریافت کننده سلول بنیادی به

کاهش  ربیما-کنترل معني داری در مقایسه با گروه
و  TNF-α ات با کاهش معني داربود. این اثریافته 

. اگر چه همراه بوده است IL-10افزایش معني دار 
یي نهاتزریق سلول های بنیادی و یا تمرین هوازی به ت

بي سلول های بافت قل التهابيسبب بهبود در وضعیت 
ا باه گردید، اما تجویز ترکیبي سلول های بنیادی همر

بیشتری در  افزایشتا حدودی سبب  ،هوازی تمرین
 .گردید  IL-10 غلظت

ماني سلول های تاکنون مطالعات متعددی تاثیر در 
ان استئوآرتریت مورد بررسي قرار ـــبنیادی را در درم

به بررسي  ،(2018)و همکاران ویوژ داده اند. برای مثال
های بنیادی مزانشیمي مشتق از چربي  تاثیر سلول

(ADMSCs)، زانو و  های مدل استئوآرتریت بر موش
 نتایج آن بر آپوپتوز کندروسیت پرداختند. چنین تاثیر هم

وآرتریت و تحلیل ـــ، استئADMSCsنشان داد که 
 بیان ADMSCs ت.ـــغضروفي را کاهش داده اس

 ساکس فاکتور غضروف ساز و (COL2) 2کلاژن نوع 
9 (SOX9)  را افزایش داد در حالي که باعث تنظیم

در  IL-1ß و (MMP13) 13متالوپروتئیناز  کاهشي
سایتوکین های کاهش و کندروسیت های تحریك شده 

نتایج  (.19)شد α‐TNF و ILβ, 1‐IL‐6 ,پیش التهابي
با یافته های به لحاظ کاهش التهاب این تحقیق 

، با این تفاوت که در این همسو استپژوهش حاضر 
بنیادی مزانشیمي مشتق از  تحقیق تاثیر سلول های

در گرفته است. چربي بر کندروسیت مورد ارزیابي قرار 
 ،(2019و همکاران) لیك پژوهش تحلیلي چاها

دریافتند که تزریق سلول های بنیادی مزانشیمي  باعث 
رشد اندوتلیال عروقي معني دار سطوح فاکتور  افزایش

(VEGF ) و کاهش معني دار سایتوکین التهابيIL-12 
 .در زنان مبتلا به استئوآرتریت متوسط زانو شده است

هاد کردند که سلول های بنیادی، ـــچنین پیشن هم
ر روی ــــ( را که بAPNونکتین)ـــگیرنده های آدیپ

قرار دارند  ی مفصل آرتریتيمونوسیت ها و ماکروفاژها
با توجه به کاهش سطوح ماکروفاژها و  فعال مي نمایند.

چنین  التهابي مایع سینویال و هم مونوسیت های پیش
، نویسندگان IL-12کاهش سایتوکین پیش التهابي 

های بنیادی مزانشیمي به  سلول اصولاً ،بیان کردند که
 . همعنوان کاهنده التهاب سینوویال عمل مي کنند

بیشتر  دوزهایتزریق ج نشان داد که ـــچنین نتای
در مقایسه با دوزهای  ،(میلیون 50های بنیادی) سلول
 روی میلیون(، اثرات محافظتي بیشتری بر 10کمتر)

نتایج این پژوهش با تحقیق  .غضروف مفصلي دارد
است با این تفاوت  مشابهحاضر از نظر کاهش التهاب 

که آنان از دوزهای بیشتری از سلول های بنیادی 
آدیپونکتین حساسیت به انسولین را استفاده کردند. 

 انسولین، کندروبلاست ها و دهد. افزایش مي
  کندروسیت ها را تحریك مي کند تا پروتئوگلیکان ها را
 ،که برای عملکرد مناسب غضروف ها ضروری هستند

 .(1)ترشح کنند
به مقایسه تاثیر  ،(2019اران)ـــسن تنو و همک

سلول های بنیادی حاصل از تغلیظ مغز استخوان و 
بر درمان  تمرینپلاسمای غني از پلاکت در مقایسه با 

رنامه ب .بیماران دارای استئوآرتریت ملایم زانو پرداختند
مقاومتي برای اندام هفته تمرین  6تمریني شامل 

پیاده روی،  چنین تمرینات هوازی شامل تحتاني و هم
 ایج نشان دادنتقدم زدن در آب  و دوچرخه سواری بود. 

با وجودی که تمرین درماني دارای اثرات عملکردی 
تغلیظ مغز استخوان و پلاسمای غني از خوبي است، اما 

تری بر درمان بیماران دارای ــــیر بیشـــپلاکت، تاث
چنین گیبس و  هم (.20دارد) زانو استئوآرتریت ملایم

ترکیب سلول  ،مشابه در پژوهشي ،(2015کاران)هم
را در  درماني تمرینپلاسمای غني از پلاکت و  درماني،

زانو مورد بررسي قرار  بیماران مبتلا به استئوآرتریت
ی بنیادی و سلول ها ماه پس از تزریق 3 دادند.

، برنامه فعالیت بدني متوسط پلاسمای غني از پلاکت
آنان شامل ترکیبي از تمرینات برنامه تمریني انجام شد. 

در آب و تمرینات مقاومتي، ایزوکنتیك و تمرینات 
نتایج نشان داد که ترکیب  .بودماه  4به مدت  هوازی

 ، کیفیت زندگي واین سه روش در کاهش درد و التهاب
بازیابي حرکت در بیماران مبتلا به استئوآرتریت زانو 

های  . علاوه بر این ترکیب سلولموثر بوده است
در مقیاس های  بنیادی و تمرین درماني نتایج بهتری را
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درد، کیفیت زندگي، عملکرد بدني و تحرك به دنبال 
 (.13)داشت

در مورد نقش ورزش در بهبود استئوآرتریت نیز 
های انساني و حیواني  تحقیقات متعددی روی مدل

با  هوازی تمرینانجام شده که تقریباً در مورد اثربخشي 
شدت متوسط، اکثر مطالعات با یکدیگر توافق نظر 

عنوان کردند که  ،(2017یوسي راسي و همکاران). دارند
برنامه های تمریني با تمرکز بر بهبود ظرفیت هوازی، 
قدرت عضلات چهار سر ران یا عملکرد اندام تحتاني، 
درمان بهینه برای استئوآرتریت زانو در نظر گرفته شده 

در حالي که نتایج برخي از تحقیقات، از نقش (. 21است)
 .شدید در بروز استئوآرتریت حکایت دارند تمرینمخرب 

که اثر مثبت تمرین با  نتایج مطالعات نشان مي دهد
الاً به دلیل کاهش سطح شدت کم و متوسط، احتم

ها مربوط به پروتئین شوك  کندروسیت مرگ سلولي
 -های آنتي از طریق ظرفیت ،(Hsp70) 70گرمایي 

گالوئیس و  برای مثال .(22)بوده است پوپتوتیكآ
دریافتند که فعالیت بدني در پژوهشي  ،(2004همکاران)

شامل دویدن روی تردمیل به  ،متوسط(و  )سبكمنظم
 cm/s با سرعت ثابت روز در هفته 5 هفته و 4مدت 

تاثیرات سودمندی بر  ،دقیقه 30و  15 مدت های و 30
 کندروسیت موش های مدل استئوآرتریت دارد. برعکس

 60 مدت و cm/s 30 )سرعت ثابتتمرین شدید یك
این اثر  برد. مي بین از را محافظتي اثر این ،(دقیقه

محافظتي مي تواند به سطوح کاهش یافته آپوپتوز 
به واسطه افزایش  ،(3-)کاهش کاسپازکندروسیت ها

 ظرفیت های ضد آپوپتوزی از طریق بیش بیاني
70Hsp و همکاران کاستروجیواني. (16)مربوط باشد 

م تا متوسط را بر ــــ(، تاثیر فعالیت ملای2019)
شاخص های التهابي و ضد التهابي موش های مدل 
استئوآرتریت مورد بررسي قرار دادند. برنامه تمریني 

جلسه در هفته دویدن روی تردمیل  3هفته و  12 شامل
 25دقیقه در هفته اول به  5بود که به صورت فزاینده از 

متر بر دقیقه  5دقیقه در هفته دوازدهم و سرعت هم از 
متر بر دقیقه در هفته دوازدهم  25در هفته اول به 

که تمرین بدني ملایم باعث رسید. نتایج نشان داد 
بط با استئوآرتریت، کاهش بیان شاخص های التهابي مرت

و افزایش بیان  MMP-13 و β1-IL، α-TNF شامل

و  IL ،10-IL-4شاخص های ضد التهابي شامل 
که محافظت از  ،در سینوویوم شد ،(lubricinلوبریسین)

 ها بیان کردند که چنین آن همغضروف را در پي دارد. 
 از است ممکن فعالیت های بدني با شدت ملایم تا متوسط

 اولیه مراحل در B نوع وسیتیسینوو عملکرد اختلال
 به را بیماری این پیشرفت جلوگیری کند و استئوآرتریت

نتایج این پژوهش از لحاظ افزایش  .(23)اندازد تاخیر
شاخص های ضد التهابي و کاهش شاخص های 

چنین نوع  . همخواني دارد التهابي با تحقیق حاضر هم
با تحقیق حاضر تمرین نیز از لحاظ فزاینده بودن، 

با استفاده از  ،(2010هلمارك و همکاران) .همسو است
مقاومتي  که تمرین دریافتند روش میکرودیالیز

در IL-10  باعث افزایش غلظت های اکستنشن زانو،
زنان مبتلا به  يسینوویال پیش درون مفصل و مایع

 این نوع استئوآرتریت مي شود و پیشنهاد کردند که
دارای اثر ضدالتهابي است که باعث محافظت از  تمرین

نتایج . (24)ضروف در استئوآرتریت زانو مي شودغ
تحقیق هلمارك و همکاران از لحاظ افزایش غلظت 

10-IL خواني دارد با  با یافته های پژوهش حاضر هم
مقاومتي اکستنشن زانو این تفاوت که آنان از تمرین 

 ها این نوع تمریناستفاده کردند. به نظر مي رسد 
باعث تقویت عضلات چهار  علاوه بر کاهش التهاب،

 نیز سر ران شده و در کاهش نیروهای وارده به زانو
 آسیس و همکاراندر پژوهشي دیگر . موثر هستند

 درمانيهوازی و لیزر  های هفته تمرین 8تاثیر  (،2018)
رتریت آتئورا بر غضروف مفصلي موش های مدل اس

قرار دادند. تمرین هوازی شامل دویدن مورد بررسي 
با شدت روز در هفته  3و  هفته 8روی تردمیل به مدت 

 دقیقه در روز اجرا شد. 50متر بر دقیقه و به مدت  16
 آنزیم بیان ژن ،نتایج نشان داد که تمرینات هوازی

سترس را که در ایجاد ا (iNOSنیتریك اکساید سینتاز)
 IL-10کاهش و بیان  ،اکسایشي و آپوپتوز دخیل است

نتایج  .(14)افزایش داده است هوازیوه تمرین را در گر
و  IL-10 آسیس و همکاران از لحاظ افزایش  پژوهش

چنین مدت و نوع  کاهش شاخص های  التهابي و هم
با  خواني دارد. با تحقیق حاضر هم برنامه تمریني، تقریباً

این تفاوت که آنان به جای استفاده از سلول های 
بنیادی از لیزر درماني کم توان در درمان استئوآرتریت 
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تاثیر تمرین  ،(9201ژانگ و همکاران)کردند.  استفاده
هوازی را بر تغییرات اتوفاژی در موش های مدل 

. تمرین هوازی استئوآرتریت زانو مورد بررسي قرار دادند
روز در  5هفته،  4ی تردمیل به مدت شامل دویدن رو
دقیقه در روز  30 و متر در دقیقه 18هفته، با سرعت 

قدار ـــم ،تمرین هوازیکه  نتایج نشان داد اجرا شد.
IL-1β مقدارکه  سرم را کاهش در حالي IL-4  را

در  II چنین بیان کلاژن نوع افزایش داده است. هم
 گروه تمرین در مقایسه با گروه مدل افزایش یافت.

ارزیابي های هیستولوژیکي نشان داد که تمرین هوازی 
ضروف مفصلي ــي بارزی در غــــتاثیرات محافظت

  (.25موش های مدل استئوآرتریت داشته است)
 تاثیرات تمرین هوازی و(، 2018و همکاران) ما

کندروئیتین سولفات را در درمان استئوآرتریت مورد 
جلسه در  4بررسي قرار دادند. برنامه تمریني شامل 

نتایج بافت شناسي نشان  دقیقه بود. 30ار هفته و هر ب
داد که هر دو روش درماني شرایط خوبي را در غضروف 
مفصلي به وجود آوردند، که باعث افزایش تعداد 

و  Col10های درماني،  کندروسیت ها شد. تمام گروه
Col2  را بیان کردند و بیانmmp-13 ،il-1β  در

 پروتئوگلیکانمقایسه با گروه کنترل کاهش یافت. بیان 
تنظیم افزایشي  هوازی در گروه تمرین(، acan)آکان

داشت ولي در گروه کندروئیتین سولفات تنظیم کاهشي 
نشان داد. علاوه بر این در مقایسه با گروه کندروئیتین 

ان ــبیشتر و بی Col10سولفات، در گروه تمرین، بیان 
il-1β پایین تر بود. این نتایج نشان دادند که تمرین 
 بیشتریدر مقایسه با کندروئیتین سولفات، تاثیر  هوازی

 .(26)بر استئوآرتریت دارد
 در پژوهش دیگری ،(2018آسیس و همکاران) 

 نتیجه گرفتند که  تمرینات هوازی باعث افزایش بیان
IL-10کلاژن نوع ،  IIو TGF-β مقایسه با گروه  در

 (.27کنترل در موش های مدل استئوآرتریت شده است)
 12 ثیرات ،(2018)و همکاران ریوسدر پژوهشي دیگر 

با شدت و مدت  دویدن روی تردمیلهفته تمرین 
با مجموع  جلسه در هفته و یك جلسه در روز 5)متفاوت

 بر ،(کیلومتر برای سه گروه 163 و 70، 9مسافت های 
مدل  صحرایي موش های در زانو مفصل سلامتي

که  دریافتند ورا مورد بررسي قرار دادند  استئوآرتریت

تفاوتي از لحاظ یکپارچگي غضروفي و ویژگي های 
د. ــــهای تمریني مشاهده نش مکانیکي در بین گروه

 ،تمرین هوازیهر سه شیوه که  ها نتیجه گرفتند آن
آنزیم  سطح کاهش طریق از بالقوه محافظتي موجب اثر

های  موش سینوویوم ر(، د2COX) 2 سیکلواکسیژناز
و  سیفونتس .(28)مي شود مبتلا به استئوآرتریت

 تاثیر فعالیت منظم بر ،، در پژوهشي(2010)همکاران
در  راکاهش استرس اکسیداتیو و تغییرات هیستولوژیك 

 .مورد بررسي قرار دادند مدل استئوآرتریتموش های 
هفته دویدن روی تردمیل به  8برنامه تمریني شامل 

دقیقه در روز با شیب یك  50روز در هفته و  3مدت 
نتایج نشان داد  بود. متر بر دقیقه 13و سرعت  درصد

روف مفصلي ـــکه فعالیت بدني در محافظت از غض
 آنتي اکسیدانيتم ستاثیرگذار است و باعث افزایش سی

ع نویسندگان بیان کردند که دلیل این موضو. مي شود
اکسید وپرس های احتمالاً ناشي از افزایش فعالیت آنزیم

که نوعي  ،(MPOمیلو پر اکسیداز) و( SODدیسموتاز)
 بیان کردندچنین  و هم باشد اکسیدان هستند، مي آنتي
نیروهای کششي به عنوان سیگنال های ضد که 

و  TNF-αالتهابي قوی عمل مي کنند و باعث مهار 
IL-1β های پیش التهابي  شده و از رونویسي ژن

جلوگیری به عمل مي آورند؛ و باعث القاء تغییرات 
ش بیان ـــتولید و افزای آنابولیکي در بافت مي شوند.

IL-10  در جریان تمرین هوازی ممکن است تولید
 وTNF-α،  IL-6سایتوکین های پیش التهابي مانند 

IL-8 ًباعث بهبود روند درمان  را محدود کند و متعاقبا
نتایج تحقیق سیفونتس و  (.29)استئوآرتریت شود

و هم از لحاظ  TNF-αهمکاران هم از لحاظ کاهش 
خواني  با تحقیق حاضر هم شدت و مدت تمرین تقریباً

با این وجود مطالعات چندی تغییر معني داری را  دارد.
بعد از ورزش مشاهده نکردند. برای IL-10 در غلظت 

مثال در مطالعه اسدی و همکاران، ارتباطي بین تمرین 
که ؛ (9مشاهده نشد) TNF-αو  IL-10ورزشي و بیان 

به نظر مي رسد فاکتورهای مختلفي مانند نوع ورزش، 
شدت بیماری و مدت ورزش، ممکن است در پیشرفت 

 رسي قراربیماری موثر باشند ولازم است بیشتر مورد بر
نتیجه گرفتند که  ،(2015چایریکو و همکاران) گیرند.

بنیادی مشتق از  یها تمرین هوازی حاد، ابقاء سلول
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مغز استخوان را در انفارکتوس قلبي افزایش مي دهد و 
زمن باعث افزایش اثرات درماني ـــتمرین هوازی م

بنیادی مشتق از مغز استخوان بر تحریك  های سلول
ردیومیوسیت ها مي شود. این نتایج چرخه سلولي کا

ممکن  هوازی تمرینپیش بالیني پیشنهاد مي کنند که 
های بنیادی را در انفارکتوس قلبي  است درمان با سلول

از این رو شاید بتوان نتیجه گرفت که . (30)بهینه سازد
روه تمرین ـــگدر   IL-10بیشتر در غلظت افزایش

 در مقایسه با گروه های دیگر هوازی+سلول بنیادی
به دلیل تاثیر تمرین هوازی در تقویت قدرت  احتمالاً

  .درماني سلول های بنیادی مزانشیمي باشد
TNF-α  باعث افزایش آپوپتوز از طریق القاءiNOS 

بي ــای قلــــدر میوسیت ه ،(NOنیتریك اکساید) و
ده است که تعدادی از ــــزارش شـــمي شود. گ

میتوکندری در  DNAکاردیومیوپاتي ها با آسیب به 
در ارتباط  ROSچرخه انتقال الکتروني و تنظیم منفي 

شواهد تجربي نشان مي دهد که افزایش بیان  .هستند
نقش مهمي در مي تواند  ،میتوکندری SOD2ژن 

 مطالعات (.6)داشته باشدجلوگیری از آسیب های قلبي 
نشان داده اند که بي اثر کردن پاسخ التهابي، از آپوپتوز 
کندروسیت و تخریب غضروف مفصلي جلوگیری به 

از  تمرینات هوازی و قدرتي چنین هم عمل مي آورد.
سطح سرمي کرده و  جلوگیریغضروف رفتن تحلیل 

( که COMPپروتئین ماتریس الیگومریك غضروف)
در  را سلولي استیکي از پروتئین های ماتریکس خارج 

که  افزایش مي دهند. استئوآرتریتبیماران مبتلا به 
 . (8)ثیر بر متابولیسم غضروف استنشان دهنده تا

نتایج این مطالعه نشان داد که استئوآرتریت باعث 
افزایش التهاب در بافت قلب موش های مدل 
استئوآرتریت شده است. با توجه به این که استئوآرتریت 

امل اکسایشي و التهابي در ارتباط است و با افزایش عو
مطالعات ارتباط احتمالي متقابل میان استئوآرتریت و 

عروقي را نشان داده اند، به نظر مي رسد -بیماری قلبي
یکي از علت های احتمالي این ارتباط، مي تواند به 

در موجود ح رادیکال های آزاد وافزایش ســـطدلیل 
ر بیماری ــــاث که در سیستمي باشدگردش خون 

چه مکانیسم واقعي  اگر (.2استئوآرتریت ایجاد مي شود)
بر روی کاهش سطح  تمرینات هوازیتاثیر مثبت 

استرس اکسیداتیو و التهاب هنوز به خوبي روشن نشده 
با توجه به نتایج تحقیقات صورت گرفته در اما است، 

هوازی بر استئوآرتریت مي توان  تمرینمورد تاثیر 
ثیر بر سطح ااز طریق ترفت که فعالیت هوازی نتیجه گ

افزایش پروتئین های  ،سیتوکین های داخل مفصلي
از  ،کلاژن انواع افزایش بیانو  ماتریکس خارج سلولي

 ل آورده وــوگیری به عمـــتحلیل رفتن غضروف جل
اثر مستقیمي بر هموستاز غضروف داشته  مي تواند

تغییر در بیان چنین فعالیت هوازی باعث  همباشد. 
کاهش بیان سایتوکین های ها از جمله  خي از ژنرب

، ش بیان سایتوکین های ضدالتهابيپیش التهابي و افزای
ابي و افزایش ظرفیت ـــهای التهفاکتور سطح کاهش

آنتي اکسیداني در مفاصل درگیر عارضه استئوآرتریت 
ق سلول های بنیادی ــن تزریــــچنی شده است. هم

از طریق افزایش قابلیت رهایش فاکتورهای  مي تواند
رشد و ترشح فاکتورها و سایتوکین ها به عنوان یك 

در جهت کاهش  التهابيرویکرد درماني با خواص ضد
 استئوآرتریت به در بافت قلبي بیماران مبتلاالتهاب 

با توجه به نتایج این پژوهش و  .مورد استفاده قرار گیرد
مي توان صورت گرفته، مقایسه آن با دیگر تحقیقات 

در  بافت قلب التهاب که علت افزایش نتیجه گرفت
، وجود التهاب سیستمیك و رادیکال های استئوآرتریت

آزاد موجود در گردش خون است که ناشي از بیماری 
سلول های بنیادی و  استئوآرتریت است؛ و احتمالاً

از طریق کاهش التهاب توانسته اند تمرین هوازی 
یکال های آزاد موجود کاهش سطوح رادسیستمیك و 

 در بافت قلبي التهاب، موجب کاهش در گردش خون
  .موش های مدل استئوآرتریت شوند

 دهد که های مطالعه حاضر نشان مي یافته
راه ــدر بافت قلبي هم التهاب با افزایش استئوآرتریت

 هم تاثیر نتایج این تحقیق نشان مي دهد کهباشد.  مي
تا  هوازیو تمرین  سلول های بنیادیتزریق زمان 

 فاکتور بیشتری در غلظت افزایشحدودی سبب 
نتایج این با توجه به  .گردید  IL-10ضدالتهابي

، لازم است در افرادی که دچار ریسك پژوهش
عروقي هستند، بررسي از نظر -فاکتورهای قلبي

های  استئوآرتریت برای شناسایي زودتر و اجرای برنامه
ر، در افراد ــــانجام شود. از طرف دیگتوانبخشي 
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های ارتوپدی و روماتولوژی،  کننده به کلینیك مراجعه
تر ریسك فاکتورهای  به شناسایي و درمان هرچه سریع

با توجه به بهبود بیشتر  .عروقي توجه شود-قلبي
وضعیت التهابي در گروه تمرین هوازی+سلول بنیادی 

قات بیشتری در در این تحقیق، پیشنهاد مي شود تحقی
خصوص تاثیر تمرینات گوناگون ورزشي در افزایش 

لول های بنیادی در بیماری های ـــــقدرت درماني س

ین با توجه ـــــچن هم ورت گیرد.ــــون صــــگوناگ
سولین ممکن ــــاومت به انــــکه افزایش مق به این

وثر باشد پیشنهاد ـــئوآرتریت مـــــاست در ایجاد است
 ود.ـــود مطالعاتي در این خصوص انجام شــــمي ش

لاق ــــــد اخــــا کــــــر بـــش حاضـــــژوهــپ
(NO.19.33.2018)  در دانشگاه آزاد اسلامي ساری

 انجام پذیرفت.
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Abstract  

Introduction: Osteoarthritis is a common 

and painful joint disease with unknown 

etiology. Interleukin 10 (IL-10) and Alfa 

tumor necrosis factor (TNF-α) are 

considered as the main factors regulating 

inflammation and pathology of knee 

osteoarthritis. This study aimed to 

investigate the effects of mesenchymal stem 

cells (MSCs) and aerobic training on 

inflammatory biomarkers (IL-10, TNF- α) 

in the heart tissue of osteoarthritis rats.  

  

Materials & Methods: This experimental 

study included 42 male rats that were 

divided into two groups of osteoarthritis 

(n=35) and healthy control (n=7). 

Osteoarthritis was induced in rats by 

surgery. Subsequently, the rat models of 

osteoarthritis were randomly divided into 

five subgroups of seven per group, 

including control, saline, stem cell, aerobic 

training, and aerobic training+stem cell. 

The aerobic training program began with 

the speed of 15 m/min for 25 min five days 

a week for eight weeks. Moreover, the 

speed was increased to 22 m/min for 64 

min in the eighth week. Inflammatory 

biomarkers, including TNF-α and IL-10 

cytokines in the heart tissue of rats were 

measured using enzyme-linked 

immunosorbent assay. The data were 

analyzed by one-way analysis of variance 

and Tukey post hoc test. Ethics 

code:NO.19.33.2018 

 

Findings: The TNF-α concentration was 

significantly higher in saline and unhealthy 

control groups, compared to other groups, 

and IL-10 concentration was significantly 

lower in saline and unhealthy control 

groups, compared to other groups 

(P<0.001). Moreover, aerobic training and 

stem cell, in combination or alone, caused a 

significant increase in IL-10 concentration 

and a significant decrease in TNF-α 

concentration (P<0.001). 

 

Discussion & Conclusions: Osteoarthritis 

caused an increase in heart cell 

inflammation. Although stem cells have 

anti-inflammatory effects, they will be 

more effective when used in combination 

with aerobic training. 
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