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  مقاله اصيل پژوهشي

  مرتبط  ينشانگرها يبر برخ يانرژ تياثر محدود
  ييبا طول عمر و التهاب در موش صحرا

  
  ، 4زاده ينبوفاطمه  ،3يجلالمحمود ، 2زاده نيحسمحمدجواد ، 1يمونا پورقادر

  6ياسيسفريدون ، 5انياشراقمحمدرضا 
  

  چكيده
. دشو مي يبه زندگ ديامكاهش مزمن و  هاي يماريب بروزباعث افزايش متعاقب آن،  يمازاد و چاق يانرژ افتيدر :و هدف زمينه
مطالعه  نيا. كند ميرا كم  شرفتيمزمن در حال پ ي ها يماريببروز خطر  ،يمواد مغذ يكاف افتيدر در نظر گرفتن با ،يانرژ تيمحدود

  .انجام شد ييصحرا ي ها طول عمر موش التهاب و ينشانگرها راتييتغمحدوديت دريافت انرژي بر روي  تأثير ارزيابيبا هدف 
رژيم با دسترسي (به صورت تصادفي به دو گروه شاهد  ويستار موش صحرايي نر از نژاد 50، در اين مطالعه تجربي :تحقيقروش 

 و ن، دماي بد)BMI(شاخص توده بدن  وزن،. تقسيم شدند) محدوديت نسبت به انرژي پايه مورد نياز% 40(و محدوديت انرژي ) آزاد
. شدند  گيري اندازهدر پايان مطالعه  )IL-6( 6كين واينترلو  )TNF-α( آلفا -عامل نكروز تومور گلوكز، انسولين، لپتين، سرمي سطوح
  .تجزيه و تحليل شدند >05/0P داري در سطح معنيمستقل  يآزمون ت و 5/11ويرايش  SPSSافزار  ها با استفاده از نرم داده
و همچنين  )=001/0P( ، دماي بدن)=001/0P=(، BMI )001/0P( وزندر  داري ژي باعث كاهش معنيمحدوديت انر :ها يافته

تغيير  TNF-α اما سطح ،شد )=001/0P( و لپتين) =021/0P=( ،IL-6 )045/0P( انسولين ،)=035/0P( سطوح سرمي گلوكز
  .)=3/0P( داري نكرد معني
تواند علامت كاهش  ميتحت اثر محدوديت انرژي نوان دو نشانگر طول عمر، ، به عسطح انسولين و دماي بدنكاهش  :گيري نتيجه

يندهاي اتواند فر ميمحدوديت انرژي  دهنده اين مطلب است كه نشان IL-6همچنين كاهش نشانگر التهابي  ؛ميزان متابوليسم باشد
  .هاي مزمن است، كاهش دهد التهابي را كه عامل خطر عمده براي بسياري از بيماري
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  مقدمه
كي، پيري به عنوان مجموعه تمامي تغييرات فيزيولوژي

لكولي كه با گذشت زمان، از مرحله لقاح تا مرگ وژنتيكي و م
توان  مياين پديده را ). 1(شود  ميد در نظر گرفته نده ميرخ 

يندي دانست كه ضمن داشتن اثرات متقابل بر انتيجه دو فر
تحت عناوين   هااين فرايند. پوشاني نيز دارند يكديگر، هم

 )پاتولوژيك(ارگونه بيمپيري و  )فيزيولوژيك( طبيعيپيري 
رونده در  پيري طبيعي يك تحليل پيش). 2(باشند  ميمطرح 

است كه به تنهايي و  زيستيساختار فيزيكي و عملكرد 
طور مثال تغييرات در ه ب ؛دهد ميمستقل از ساير عوامل رخ 

كاهش چگالي معدني استخوان، كاهش توده (تركيب بدن 
رونده عملكرد  ش، كاهش پي)اي و تجمع چربي شكمي ماهيچه
طور ه ب ،ايمني كاهش قدرت سيستم ريوي، كليوي و -قلبي

كه پيري  در حالي ؛)4،3( دهند ميطبيعي با افزايش سن رخ 
ها با  تحليل تسريع شده در ساختار و عملكرد اندام بيمارگونه

يي نظير ديابت و پرفشاري خون است و يا  ها واسطه بيماري
مرتبط با شيوه زندگي محيطي و  به واسطه عوامل مضرّ

همچون قرارگيري زياد در معرض نور خورشيد و كشيدن 
  ). 2(دهد  ميسيگار رخ 

ميزان دريافت انرژي يكي از مهمترين عوامل اثرگذار بر 
به كمي و زيادي دريافت انرژي ). 5(وضعيت سلامتي است 

كند كه منتهي به  ميي مختلف سوءتغذيه را ايجاد  ها شكل
ها و در  ب در تركيب بدن، بدي عملكرد اندامتغييرات نامطلو

  ).3(شود  مينهايت مرگ و مير زودرس 
شده  دهه از نخستين مطالعه انجام هفتبا گذشت بيش از 

در زمينه اثرات مفيد محدوديت انرژي، اين مداخله همچنان 
پذير و قابل تكرار جهت كندكردن  به عنوان تنها ابزار تعميم

عمر و طول سلامت محسوب روند پيري، افزايش طول 
را كاهش در دريافت  ER(1(محدوديت انرژي ). 6(شود  مي

ي ضروري تعريف  ها انرژي ضمن تأمين تمامي ريز مغذي
هر چند برخي  ؛)7) (تغذيه كم خوري بدون سوء(اند  كرده

                                                           
1 Energy Restriction  

ي آمينه خاصي  ها مطالعات اثر محدوديت پروتئين و حتي اسيد
رسد در مجموع  ولي به نظر مي اند، را در اين زمينه نشان داده

به واسطه كاهش در كلّ پيري محدوديت انرژي اثرات ضد 
توان آن را به هيچ گروه غذايي  انرژي دريافتي باشد و نمي

  ). 5(نسبت داد 
شروع  محدوديت انرژي به صورت يك روز در ميان، سنّ

ي مختلف اين  ها و درجات مختلف محدوديت انرژي، مدل
به طور كلي، بهترين نتايج  ؛)8(هستند  زمينه مطالعاتي

% 40در سطح محدوديت انرژي به ميزان )  ها حداقل در موش(
شروع اين مداخله در اوايل زندگي،  ،علاوه بر آن. دهد رخ مي

در فاصله ميان دوران شيرخوارگي و قبل از بلوغ، بيشترين اثر 
ن اي). 5،6(را در افزايش طول عمر و سلامتي به دنبال دارد 

مطالعه نيز با اعمال اين ميزان محدوديت و در روزهاي 
ي مورد بررسي انجام شده  ها نمونه) روزگي 35(نخستين عمر 

  .است
  

  تحقيقروش 
از  صحرايي نر موش سر 50ابتدا  ،اين مطالعه تجربيدر 

پاستور ايران  سسهؤروزگي از م 35در سن  2ويستار نژاد
محل آزمايشگاه  ها در اين موشاز . تحويل گرفته شدند

حيوانات گروه فيزيولوژي دانشكده پزشكي دانشگاه علوم 
ي پلاستيكي به  ها پزشكي تهران به صورت انفرادي در قفس

دماي اتاق در . سانتيمتر نگهداري شد 20×20×30ابعاد 
صبح  7(ساعته  12سانتيگراد تنظيم شد و چرخة  درجة 2±24

. ه برقرار بودروشنايي و تاريكي در طول مطالع) شب 7تا 
روز با رژيم پايه تغذيه شدند و به آنها  7به مدت   ها موش
ها  موشسپس  ؛به محيط جديد عادت كنند تا داده شد فرصت

هر نمونه به  و ندبندي شد بر حسب وزن و دماي بدن دسته
 يكي از بندي صورت گرفته در بر مبناي دسته و طور تصادفي
حدوديت انرژي به ميزان تحت ميا  )25=تعداد( دو گروه پايه

  . قرار گرفتند )25=تعداد(% 40
                                                           

2 Wistar  
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معيار وزن و  ، ميانگين و انحراف ها پس از توزيع نمونه
گروه محاسبه و با استفاده از آزمون تي  دودماي بدن در هر 

هاي مورد  دار بين گروه مستقل عدم وجود تفاوت آماري معني
  .نظر تاييد شد

ت وديت انرژي به مدحيوانات در گروه پايه و تحت محد
هفته رژيم غذايي مربوط به خود را دريافت كردند  يازده

، رژيم غذايي  ها موشبلوغ  با توجه به سنّ). 1 لجدو(
طبق راهنماي  ،هفته نخست چهاري مورد بررسي در  ها نمونه

AIN-93G ي بعد با راهنماي  ها و در هفتهAIN-93M  تهيه
 Ad Hoc ط كميتهدو راهنماي ذكر شده توس). 8،9( شد

اي بر  تغذيه آمريكا جهت مطالعات تغذيه سسهؤممتعلق به 
 راهنماي .هاي آزمايشگاهي طراحي شده است روي موش
AIN-93G،  راهنماي رشد و مرحلهرژيم طراحي شده براي 
AIN-93M پس از بلوغ است مرحله براي.   

 با ترازوي سه اهرمي  ها موشوزن  ،پايان هر هفته در
 .شد ميو يادداشت   گيري اندازهگرم  1با دقت  )يكاآمر ساخت(

 عنوان يكي از نشانگرهاي طول عمر بهدماي بدن نيز به 
 درجة سانتيگراد 1/0 اي با دقت دماسنج جيوهطريق مقعدي با 

ساعت ( روز در طي يمشخص زمان درو  رروز يك با 15هر 
ز به ني  ها موشغذاي . گرديد مي  گيري اندازه )صبح 12الي  10

با توجه  .گرفت ميصورت روزانه توزين و در اختيار آنها قرار 
كه گروه تحت محدوديت انرژي، از نظر وزني بايستي  به اين

مقدار غذاي خورده شده توسط گروه شاهد را دريافت % 60
عملاً باقيمانده غذايي در اين گروه وجود نداشت و  ،كردند مي

  گيري اندازه ؛ بنابراينبوديا به قدري كم بود كه قابل محاسبه ن
به اين  ؛شد ميغذاي باقيمانده در مورد گروه شاهد انجام 

روز يك بار مقدار غذاي باقيمانده در  سهترتيب كه هر 
و به يزان غذاي داده شده قبلي كم ها توزين و از م پوشال

از اين مقدار . شد ميصورت ميانگين دريافت روزانه محاسبه 
عنوان مقدار جيره غذايي در سه روز  وزني كاسته و به% 40

لازم  ؛شد ميآينده براي گروه تحت محدوديت در نظر گرفته 
به ذكر است با پايش مداوم، همواره دسترسي آزاد گروه شاهد 

  ).غذا بيش از نياز(شد  به غذا تأمين مي
 وزن،  گيري اندازهپس از   ها ، نمونهيازدهم در پايان هفته
اعت ناشتايي به س 12و  بدن دماي ،)BMI( شاخص توده بدن

 BMI. روش بيهوشي و سر بريدن مورد خونگيري قرار گرفتند
به مجذور طول بدن ) گرم(حيوان با تعيين نسبت وزن 

  گيري اندازهطول بدن حيوان با . محاسبه شد) سانتيمتر مربع(
  .به دست آمد) ابتداي دم(از نوك بيني تا انتهاي تنه 

 10-5 تدور و به مد 2000رعت ي خون در س ها نمونه
دقيقه سانتريفوژ شدند و هر نمونه سرم در لوله آزمايش مربوط 

گذاري  گذاري و كد به گروه خود منتقل شد و پس از برچسب
  گيري درجه سانتيگراد تا زمان اندازه -20در فريزر در دماي 

سرم به روش  غلظت گلوكز. ي خوني نگهداري شد ها فراسنج
پارس استفاده از كيت آزمايشگاهي ساخت شركت  آنزيمي و با

انسولين به روش  و سطوح لپتين. شد  گيري اندازه آزمون
ي آزمايشگاهي ساخت  ها به ترتيب با استفاده از كيت 1الايزا

با حساسيت ) كشور آلمان( Biovendorهاي  شركت
ng/mL04/0  و شركتIBL )گيري اندازه )كشور آمريكا  

 . شدند
  ي پايه  ها كيب رژيم غذايي مورد استفاده در گروهتر -1جدول 

   ها بلوغ موش و تحت محدوديت انرژي با توجه به سنّ

رژيم
  تركيبات 

)g/kg( 

AIN-93G AIN-93M 

 محدوديت رژيم پايه
 انرژي

 محدوديت رژيم پايه
  انرژي

 400 7/620 52/210  48/529 نشاسته ذرت
 3/233 140 28/333 200 كازئين
 100 100 100 100 سوكروز

 7/66 40 73/116 70 روغن لوبيا سويا
 8/67 50 8/67 50 سلولز

 3/58 35 3/58 35 مخلوط املاح
 7/16 10 7/16 10 مخلوط ويتامين

L - 3 8/1 5 3 سيستين 
 2/4 5/2 2/4 5/2 كولين كلرايد

 013/0 008/0 025/0  2014/0بوتيل هيدروكوئينون

                                                           
١ ELISA  
٢ Butyl hydroquinone 
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اينترلوكين رمي نشانگرهاي التهابي سطوح س  گيري براي اندازه
6 )IL-6( عامل نكروز تومور آلفا  و)TNF-α(  نيز به روش

 BenderMedي آزمايشگاهي ساخت شركت  ها الايزا از كيت
و  pg/mL12حساسيت به ترتيب با ميزان  )استراليا كشور(

pg/mL2/11 استفاده شد.   
با بكارگيري روش  در اين مطالعه، لازم به ذكر است

 مزدوجدهي، شستشو، افزودن  الايزا و طي مراحل پوشش
)Conjugate( انكوباسيون، شستشو، افزودن سيستم رنگي و ،

 )Duplicate( به صورت دوگانه  ها نمونه تمام ،ها نمونه قرائت
گيري، براي  افزايش دقت اندازه به منظور(. شدند  گيري اندازه

 ).ن لحاظ شدهر نمونه آزمايش دو بار تكرار و ميانگين آ
ي مذكور در محل آزمايشگاه بيوشيمي  ها تمامي آزمايش

  . دانشكده بيوشيمي انجام شد
ي اين مطالعه كه از توزيع  ها تحليل داده براي تجزيه و

 ويرايش SPSS آماري افزار از نرم كردند، مينرمال تبعيت 
و نيز  ي بدندما، BMIميانگين وزن، . استفاده شد 5/11

مقايسه از  برايوني در هر گروه محاسبه و ي خ ها فراسنج
به عنوان سطح  >05/0Pو  استفاده تي مستقل آزمون
  .داري در نظر گرفته شد معني

  
  ها يافته

هفته توانست  يازدهمحدوديت انرژي اعمال شده در طول 

ي خوني شامل گلوكز،  ها ، دماي بدن و نيز فراسنجBMI وزن،
به طوري  ؛تاثير قرار دهد را تحتسرم  IL-6انسولين، لپتين و 

نظر آماري  كه اختلاف اين متغيرها بين دو گروه رژيمي از
 ولي در مورد )2جدول ( )>05/0P( نشان داده شددار  معني

مشاهده  بين دو گروه داري تفاوت معني TNF-α سطح سرمي
  ).=3/0P(نشد 

  
  بحث

ي اين تحقيق، محدوديت انرژي باعث  ها بر اساس يافته
، دماي بدن و نيز BMIداري در ميزان وزن،  كاهش معني

در  TNF-αبه استثناي  ،شده  گيري ي خوني اندازه ها فراسنج
اين نتايج همسو با مطالعات متعدد . مقايسه با گروه شاهد شد

صورت گرفته در خصوص آثار مفيد اين مداخله بر وضعيت 
براي مثال در  ؛)14-10(متابوليكي و فيزيولوژيكي است 

ت مختلف ميزان متابوليسم پايه و به تبع آن دماي بدن مطالعا
محدوديت انرژي به طور ي تحت  ها ها و موش در ميمون

اعتقاد  ).6،10،12(تر از گروه شاهد بوده است  محرزي پايين
 فرايندهايبر اين است كه تحت اثر محدوديت انرژي 

ي حفظ  متابوليسم از رشد و توليد مثل به سمت راهبردها
ي اين  ها شوند كه يكي از نخستين نشانه وق داده ميحيات س

 هرچند اين تغيير ؛تغيير، كاهش در دماي مركزي بدن است
  د حاكي از تغييرات متابوليكي ـتوان دك است ولي ميـدمايي ان

  مقايسه ميانگين و انحراف معيار متغيرهاي مورد بررسي در دو گروه شاهد و مورد - 2جدول 

 گروه
  متغير

 )ژيم پايهر(شاهد
  )25=تعداد(

  )محدوديت انرژي(مورد 
  داري سطح معني  )25=تعداد(

  001/0  )224-207( 31/216±75/5  )5/335- 275( 21/302±71/16  )گرم(وزن 
  001/0 52/0±03/0  65/0±03/0  )سانتيمتر مربع/گرم( شاخص توده بدني

  001/0 5/36±32/0 04/37±39/0  )درجه سانتيگراد( دماي بدن
  001/0 5/913±17/47  62/1429±44/109  )گرم( اي مصرفيميزان غذ

  mg/dL(  21/25±83/111  35/15±8/79  035/0( گلوكز سرم
  ng/mL(  47/0±32/2 19/0±33/1 021/0(انسولين سرم 

  ng/mL(  87/0±8/4  33/0±32/1 001/0(لپتين سرم 
TNF-α  سرم)µg/L(  20/21±78/97 27/20±29/83 3/0  

IL-6 سرم )ng/mL(  61/21±19/58  22/15±83/34  045/0  
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سطوح در گردش  كاهشرسد  ميبه نظر  ).15(اي باشد  عمده
نقش كليدي  ،به واسطه محدوديت انرژي تيروكسين هورمون

در كاهش دماي مركزي بدن، متابوليسم سلولي و توليد 
دماي مركزي بدن، سطوح ). 16(ي آزاد داشته باشد  ها راديكال

و انسولين را به عنوان  1لفاتسو  ونتآندرس دهيدرواپي
 نتايج). 17(اند  طول عمر در نظر گرفته مرتبط با ي هانشانگر
دماي  ،نيز ارتباط ميان عمر طولانيو همكاران  Rothمطالعه 

به طوري كه نشان  ؛كند مي را تأييدسطوح انسولين  و بدن
مردان با غلظت پلاسمايي انسولين يا دماي بدن كه داده شد 

 ). 18(ز ميانه، بيشتر عمر كردند تر ا پايين
محدوديت انرژي از افزايش توده چربي شكمي و ذخيره 

اي كه عمدتاً با افزايش سن  هاي ماهيچه چربي درون سلول
  Bertrandچه مطالعه اگر ؛)19(كند  ميدهد، ممانعت  ميرخ 

هيچ ارتباطي بين توده چربي  ،ي آزمايشگاهي ها موشبر روي 
نشان  ،يي كه تحت رژيم پايه بودند ها هو طول عمر در نمون

ي تحت محدوديت  ها موشدر  اين ارتباط مثبت نداد ولي
در اين مطالعه نيز  ).20(انرژي بخوبي نشان داده شد 
گونه كه  همان، هفته يازدهمحدوديت اعمال شده در طول 

را كه بر اساس  BMIرفت وزن و به تبع آن  ميانتظار 
ي ارتباط آن با توده چربي در مطالعات صورت گرفته بخوب
در گروه تحت محدوديت در  ،)21(موش نشان داده شده است 
 ).>001/0P(مقايسه با شاهد كاهش داد 

Masoro  وAustad اي را مطرح كردند كه بر  فرضيه
غلظت انسولين و گلوكز ممكن است به  اساس آن افزايش در

  ها ينانسولين و قنددار كردن پروتئ 2واسطه عمل ميتوژني
هرچند  ؛)22(توسط گلوكز، در روند پيري نقش داشته باشند 

همچنين مشخص  ؛بررسي است در دستهنوز اين فرضيه 
تغيير بروز تعدادي از  انسولين علاوه بركه شده است 

ها، سيستم عصبي سمپاتيك را تحريك و انقباض  هورمون
د بالقوه بر طول نتوان ميكند كه همگي  ميعروقي را تقويت 

كاهش غلظت گلوكز و در حالي كه  ؛)19(د نعمر اثر بگذار
                                                           

١ Dehydroepiandrosterone sulfate  
٢ Mitogenic 

مطالعات  درمحدوديت انرژي  آشكارترين اثراتانسولين 
كننده حجم  مينأتاز آنجا كه كربوهيدرات  ).19(حيواني است 

ترديد  ، تنظيم گلوكز بيعمده سوخت مورد نياز بدن است
 زيستيگري اثرات  مهمترين فرايند متابوليكي در ميانجي

نشان داد محدوديت انرژي و  Kelly .محدوديت انرژي است
به طور ) ديابتي و سالم(كاهش وزن در پي آن در افراد چاق 

متابوليسم گلوكز از طريق بهبود عملكرد باعث بهبود آشكارا 
هاي تحت  ميمون، Gresl در مطالعه ).23(د وش ميانسولين 

د و دادن تري به انسولين  حساسپاسخ  ،محدوديت انرژي
سرعت برداشت گلوكز پلاسما نيز نسبت به گروه شاهد در 

  ). 24(سال پيگيري بالاتر بود  5/8طول 
تر،  خصوص انسولين پايينببا وجود سطوح گلوكز و 

ي  ها موشدر مقايسه با  ي تحت محدوديت انرژي ها موش
با نسبت مشابهي به ازاي واحد توده  داراي رژيم پايه

دهنده  نشان اين مطلب. كنند ميگلوكز مصرف  ،متابوليكي
دهي  افزايش اثربخشي متابوليسم گلوكز يا بهبود پاسخ

 ).25(در نتيجه محدوديت انرژي است انسولين و يا هر دو 
محدوديت انرژي در  كه نيز نشان داد Bodenنتايج مطالعه 

حساسيت به انسولين را  ،افراد چاق و لاغر به طور مشابه
فيزيولوژي دخيل در اين پديده  يفرايندها. دهد ميبهبود 

ي چرب در گردش، كاهش در محتوي  هاشامل كاهش اسيد
ي ترشح  ها اي و سيتوكين ي ماهيچه ها گليسريد سلول تري

  ). 26(يافته از بافت چربي است 
هاي چربي بسياري از عوامل  كه سلول اين با توجه به

 و TNF-αهورموني نظير لپتين و نيز عوامل التهابي همچون 
IL-6  اثرات مفيد محدوديت  زمينه د، درنكن ميرا ترشح

27(گيرند  ميي را براي توده چربي در نظر انرژي، نقش مهم.( 
محدوديت انرژي در افراد چاق، نشان داد  Havel مطالعه
مدت مستقل از تغييرات در توده چربي، ترشح  كوتاه

يرات با دهد و اين تغي ميي متعددي را تغيير  ها آديپوسيتوكين
نظير  ،هاي وابسته به سن بهبود نشانگرهاي بيماري

تعديل ترشح ). 27(مرتبط است  ،آتروسكلروز و ديابت
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هاي چربي،  هاي پپتيدي مشتق از سلول هورمون
ممكن است بسياري  عواملالتهابي و ساير  ي پيش ها سيتوكين

عصبي حيوانات تحت  -از تغييرات متابوليكي و هورموني
 ). 28(ا توضيح دهد رژي محدوديت انر
TNF-α، شده از بافت چربي و  سايتوكين ترشح
ي رشد بافتي، التهاب و  هافرايندنقش اساسي در  ،ماكروفاژها

 گيرنده انتقال پيامالتهابي با  اين عامل پيش). 29(ايمني دارد 
كند و يك علت احتمالي ايجاد مقاومت به  ميانسولين تداخل 

محدوديت انرژي با كاهش در توده . انسولين در چاقي است
تواند  ميچربي و به دنبال آن افزايش حساسيت به انسولين 

ي مشتق از بافت  هايك تعديل سودمند در خصوص پپتيد
از  ؛)29(را به دنبال داشته باشد  IL-6و  TNF-αچربي شامل 

عامل  سازي انرژي به طور مؤثري فعالطرفي محدوديت 
رونويسي  كه عامل را NF-ĸB(1(اي  برداري هسته نسخه

سازي مرتبط  فعال. كند مي، متوقف است التهابي كليدي پيش
ي پيش التهابي  ها ول رونويسي پروتئينؤمسعامل، اين  به سنّ
و  2 ها كموكين، 6و  2، 1  يها ، اينترلوكينTNF-αنظير 
COX2و  iNOs3ظير يي ن ها آنزيم

است كه همگي با  4
 كاهشمحدوديت انرژي  افزايش سن افزايش و تحت اثر

  ).13(يابند  مي
در گروه مورد، در اين  TNF-αدار سطح  كاهش غيرمعني

كافي نبودن زمان مداخله براي  علت شايد بهمطالعه، 
 اين عامل باشد؛دار در سطح سرمي  آشكارشدن تغييرات معني

تغييراتي مطالعات صورت گرفته، انتظار مشاهده بر پايه  زيرا
  .)30( وجود داشت IL-6سو با  هم

پيري  ساز عوامل سببهورموني  -اگر تغييرات عصبي
گري  را تعديل و يا ميانجي طبيعيي پيري  هايندافر امانباشند، 

هاي محيطي  هورموني از بافت هاي پيامبسياري از  .كنند مي
. كنند ميدريافت غذايي شركت در تنظيم هموستاز انرژي و 

                                                           
1 Nuclear factor-κB  
٢ Chemokine  
٣ Inducible nitric oxide synthase  
٤ Cyclooxygenase-2  

 بروز 5شامل لپتين، انسولين و گرلين  ها كننده اين تنظيم
اشتها را در هيپوتالاموس تعديل  نوروپپتيدهاي اشتهاآور و ضد

ي چربي توليد و  ها لپتين كه اساساً توسط سلول). 17(كنند  مي
اطلاعات كليدي را در خصوص وضعيت انرژي  ،شود ميترشح 

ي حفظ وزن، هنگامي  ها دوره در طي .كند ميسال به مغز ار
توده  كه دريافت و مصرف انرژي برابر است، سطوح لپتين كلّ

كاهش (در شرايط تعادل منفي . كند ميچربي بدن را منعكس 
تغييرات در سطوح لپتين به ) گيري وزن(و يا مثبت ) وزن

اين پديده در ناشتايي . كند ميعدم تعادل عمل  حسگرعنوان 
 Kolaczynski). 31(مدت بخوبي نشان داده شده است  كوتاه

ساعت ناشتايي، سطوح  24در مطالعه خود نشان داد در عرض 
 12كند و پرخوري پس از آن در طول  ميافت % 30لپتين تا 

دهد  ميپايه افزايش  حد% 50ساعت، سطوح لپتين را تا تقريباً 
استروئيدهاي ناشتايي، انسولين، گلوكوكورتيكوئيد و ). 32(

ر قرار يجنسي عوامل اصلي هستند كه توليد لپتين را تحت تأث
ها سطوح در گردش  ندروژنآدر اين ميان ناشتايي و . دهند مي

در حالي كه انسولين،  ؛دهند ميلپتين را كاهش 
و ترشح  توليدگلوكوكورتيكوئيد و استروژن موجب افزايش 

فراهمي ش متعددي نظير كاه عوامل). 33(شود  ميلپتين 
گلوكز و كاهش غلظت انسولين در گردش توليد لپتين  زيستي

همچنين  ؛)33(دهند  ميكاهش  محدوديت انرژي را در طي
ي پايه لپتين و انسولين پلاسما  ها نشان داده شده است غلظت

با يكديگر در ارتباط بوده و پس از كاهش وزن به طور موازي 
از  در طيYildiz ي  ها بر اساس يافته. يابند ميكاهش 

كننده  پيشگوييعامل دهي وزن، كاهش انسولين يك  دست
در مطالعه ). 34(مستقل كاهش در سطوح لپتين پلاسما است 

لپتين و انسولين پس از   گيري اندازهتوان با يك بار  ميحاضر ن
در خصوص موازي بودن اين  ،انرژيدوره محدوديت  طي

  ها كه هر دوي اين متغيردر حالي  ؛نمود اظهار نظري تغييرات
داري در پايان مرحله اول مداخله كاهش يافتند  به طور معني

  .)P=021/0و  >001/0Pبه ترتيب (
                                                           

٥ Ghrelin  
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  گيري نتيجه
شده  محدوديت انرژي اعمال در مجموع در اين مطالعه

وزن،  ميزان داري ، به طور معنيTNF-αتوانست به استثناي 
BMI، نسولين ،دماي بدن و همچنين غلظت گلوكز، اIL-6  و
كننده رژيم پايه  لپتين سرم را در مقايسه با گروه دريافتسطح 
دهد كه همگي اين تغييرات در جهت كاهش  كاهش
   .باشند ميهاي مزمن و افزايش دوره سلامت  بيماري
  

  تقدير و تشكر
اين مقاله نتيجه طرح تحقيقاتي مصوب دانشگاه علوم 

مورخ  8682/132پزشكي تهران به شماره قرارداد 
   .باشد مي 24/10/1386

نويسندگان مراتب سپاس خود را از معاونت محترم 
نيز مشاور محترم  دانشگاه واين پژوهشي دانشكده بهداشت 

 ؛دارند ميزاده اعلام  سركار خانم دكتر نبوي ،اين طرح
آزمايشگاه  محترم ولينؤمسهمچنين صميمانه از مساعدت 

آقايان قاسمي و زشكي گروه فيزيولوژي دانشكده پ تجربي
در پشتيباني از مرحله اجرايي اين  سوهانكي و نيز آقاي عباسي
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The effect of energy restriction on biomarkers of aging  

and inflammation in rats 

 
M. Pourghaderi1, MJ. Hosseinzade2, M. Jalali3, F. Nabavizade4, MR. Eshraghian5, F. Siasi6 

 

Background and Aim: Excessive energy intake and subsequent obesity increase the incidence of chronic 
diseases and decrease life expectancy. Energy restriction, while considering adequate nutrient intake, 
decreases the risk of developing chronic diseases. The aim of this study was to evaluate the effect of energy 
restriction on biomarkers of longevity and inflammation in rats. 

Materials and Methods: In this experimental study, 50 male wistar rats were randomly divided into 2 
groups for 11 weeks: control (ad libitum diet), and energy restriction (40% energy restriction of baseline 
energy requirements). Weight, BMI, body temperature, and level of glucose, insulin, leptin, TNF-α, and IL-6 
in serum were measured at the end of the study. The obtained data was analysed by means of SPSS (version 
11.5) and independent t-test, at the significant level P<0.05. 

Results: Energy restriction decreased weight (P=0.001), BMI (P=0.001), body temperature (P=0.001), and 
also the serum level of glucose (P=0.035), insulin (P=0.021), IL-6 (P=0.045) and leptin (P=0.001) 
significantly, but no significant change happened in TNF-α (P=0.3). 

Conclusion: Two biomarkers of longevity (fasting insulin level and body temperature) decreased due to 
energy restriction, which may be a sign of metabolic rate reduction. Moreover, efficacy of energy restriction 
in the reduction of inflammation biomarker (IL-6) indicates that ER can attenuate inflammatory process, 
which is a common risk factor for many chronic diseases. 
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