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  در زنان با افزايش سطح سرمي لپتين و  Multiple Sclerosisعود بيماري  ي دوره يهمراه

  كاهش ظرفيت هوازي

  
  3رنجبر اله روح ،1نگارش رئوف ،2نسب مجدي نسترن ،1مختارزاده مطهره

  
  

  چكيده

آسيب آكسوني، دميلينه شدن و افزايش التهاب مشخص  ي وسيلهه يك بيماري خودايمن با مكانيسم ناشناخته است كه ب ،)Multiple sclerosis )MS مقدمه:

 ي سطح سرمي لپتين و ظرفيت هوازي در دوره ي مقايسه ،اين مطالعهانجام نقش دارد. هدف از  MSزايي  مشخص شده است كه لپتين در بيماري . به تازگي،شود مي

  .دوب MSعود و بهبود زنان مبتلا به 

 كيتا استفاده از در اين پژوهش شركت كردند. سطح سرمي لپتين ب يبهبود ي نفر در دوره 20عود و  ي نفر در دوره 12شامل  MSزن مبتلا به  32 ها: روش

Enzyme-linked immunosorbent assay )ELISA گيري شد. براي تحليل  ارگونومتر اندازه ي دوچرخه ي رونده آزمون پيشا استفاده از ظرفيت هوازي ب) و

 .)P ≥ 05/0( استفاده شد Pearsonو همبستگي  Independent t از آزمون ،نتايج

داري بين لپتين و ظرفيت  ارتباط منفي و معني ،همچنين .)P ≥ 05/0( در حالي كه ظرفيت هوازي در گروه بهبود بيشتر بود ،لپتين در گروه عود بيشتر بود ها: يافته

 .)P ≥ 05/0( در گروه بهبود مشاهده شد يبدن ي هوازي در دو گروه و لپتين با شاخص توده

  .داردبهبود پذير ارتباط  - نوع عود يابنده MSعود در مبتلايان به  ي افزايش سطح سرمي لپتين و كاهش ظرفيت هوازي با دوره گيري: نتيجه

  ، لپتين، ظرفيت هوازيMultiple sclerosis واژگان كليدي:

  

در زنان با افزايش  Multiple Sclerosisعود بيماري  ي دوره يهمراه .اله رنجبر روح نگارش رئوف، نسب نسترن، مجدي مختارزاده مطهره، ارجاع:

  1251- 1255): 403( 34؛ 1395مجله دانشكده پزشكي اصفهان . سطح سرمي لپتين و كاهش ظرفيت هوازي

  

  مقدمه

دنبال پيشرفت تكنولـوژي بـا   ه كاهش نسبي فعاليت جسماني روزانه ب

هاي مرتبط با افزايش وزن و عدم آمادگي جسماني  بروز برخي بيماري

منجـر بـه   حتي در افراد جوان همراه است. بافت چربي كه افزايش آن 

 ،ليپيـدها  ي علاوه بر ذخيـره  ،شود هاي مرتبط با آن مي چاقي و بيماري

مختلفـي را   زيسـتي كـه اثـرات   شـود   ميباعث ترشح چندين پروتئين 

  ). 1( ها لپتين است اين پروتئين ي ، از جمله؛ لپتينكنند گري مي ميانجي

ميزان ترشح لپتين در گردش خون به ميزان بافت چربـي بسـتگي   

كـاهش و   ،ثيرگذار هسـتند أعوامل ديگري كه روي غلظت آن ت دارد و

باشد كه به ترتيـب باعـث كـاهش و افـزايش غلظـت       افزايش وزن مي

قابل توجه اثرات لپتين بـر سيسـتم    ي ). جنبه2( شود لپتين در خون مي

ين پيش التهابي اسـت كـه بـه    اايمني، عملكرد آن به عنوان يك سيتوك

اي  در مطالعـه  ،شـود. همچنـين   اخته مـي هاي التهابي س ـ سلول ي وسيله

 يهـاي  نسبت به مـوش  ،هاي دچار كمبود لپتين مشاهده كردند كه موش

نـد.  بودابتلا به بيمـاري  كمتر در معرض خطر  ،ندشتكه كمبود لپتين ندا

يك ميانجي مهم  ،شود كه لپتين منجر به اين فرضيه مي ،اين مشاهدات

  ). 3( دهد دستگاه ايمني ارتباط مياي فرد را با  است كه وضعيت تغذيه

 Multiple sclerosisلپتين در پيشـرفت بيمـاري   رود  احتمال مي

)MS (و افـزايش توليـد    شته باشـد هاي التهابي نقش دا و ديگر بيماري

 -عـود كننـده   MSي بيماران مبتلا بـه  عنخا -آن در سرم و مايع مغزي

مشـاهده شـده    )RRMS يا Relapsing-remitting MS( بهبود پذير

  ). 4( است

 كوتاهمقاله 
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 هاي گروه عود و بهبود ي برخي ويژگي . مقايسه1 جدول

  سن  

  (سال)

 مدت بيماري

  (سال)
EDSS  

  لپتين

  )ليتر نانوگرم بر ميلي(

BMI  
 (كيلوگرم بر مترمربع)

VO2max ليتر بر  (ميلي

 كيلوگرم در دقيقه)

  29/18 ± 42/2  52/24 ± 16/4  *48/29 ± 36/8  03/3 ± 42/0  20/3 ± 41/1  15/32 ± 11/6  گروه عود

  *67/21 ± 04/3  07/25 ± 27/4  29/17 ± 01/6  69/2 ± 31/0  81/2 ± 63/1  16/31 ± 84/5  گروه بهبود

EDSS: Expanded disability status scale; BMI: Body mass index 
  راد مقادير معني *

  

چندين مطالعه نشان دادند كه چـاقي در دوران   ،هاي اخير در سال

دهـد. از   را افـزايش مـي   MSكودكي و نوجواني، خطر ابتلا به بيماري 

از لحاظ فعاليت بدني نسـبت بـه افـراد سـالم،      MSمبتلايان به  ،طرفي

تـري دارنـد. ايـن     و ظرفيت عملكـردي و هـوازي پـايين   تر كميت فعال

خـي از مشـكلات مـرتبط بـا     بـا بر  MSفعاليت كمتر در مبتلايـان بـه   

 -هـاي قلبـي   سلامت مانند افزايش خطر پوكي استخوان، مرگ، بيماري

ايـن  انجام ). هدف از 5( عروقي، افسردگي و خستگي در ارتباط است

و ظرفيــت  يبــدن ي بررســي ارتبــاط لپتــين، شــاخص تــوده ،پــژوهش

  .باشد عود و بهبود بيماري مي ي در دوره MSعملكردي زنان مبتلا به 

  

  ها روش

 RRMSزن مبـتلا بـه    12د. واي و همبستگي ب از نوع مقايسه ،اين پژوهش

مـاه از   6كـه حـداقل    RRMSزن مبتلا به  20و  اند داشتهكه به تازگي عود 

ي  شـاخص نـاتواني جسـماني ويـژه     گذرد، با ها مي آنبيماري خرين عود آ

يـــا  MS )Expanded disability status scaleافـــراد مبـــتلا بـــه 

EDSS كيلـوگرم بـر    35 ≤ي بـدن   ، شـاخص تـوده  4 )كمتر يا مسـاوي

مصرف داروهـاي يكسـان و از   ) BMIيا  Body mass indexمترمربع (

يك خانواده، عدم مصرف سيگار و نداشتن رژيم غذايي خـاص در ايـن   

 R&Dپژوهش شركت كردند. غلظت سرمي لپتـين بـا اسـتفاده از كيـت     

گيـري شـد. حـداكثر     گـروه انـدازه   ساخت آمريكا در حالت ناشتا در دو

ــرفي  ــيژن مص  ــVO2max( اكس ــز ب ــتفاده از ) ني ــي  ا اس ــون ورزش آزم

  ).6( محاسبه شد همكارانو  Storerومتر ارگون ي دوچرخه

و غلظـت لپتـين در گـروه عـود      VO2maxذكر است كه ه لازم ب

گيري شد، در حالي كـه   روز بعد از عود اندازه 10و  6ترتيب ه ب ،كرده

مقتضي عود در گروه عود كرده نيز تحت نظر پزشك متخصص درمان 

و  Independent t ). بـراي تحليـل نتـايج از آزمـون    7( شـد  انجام مي

  .استفاده شد Pearsonروش همبستگي 

  

  ها افتهي

داري در غلظـت لپتـين و    دهند كه اختلاف معني نشان مي 1نتايج جدول 

VO2max طوري كه غلظت لپتين در گـروه  ه ب ؛بين دو گروه وجود دارد

  ). P ≥ 05/0( در گروه بهبود بالاتر بود VO2maxعود و 

داري بـين   دهد كـه ارتبـاط معنـي    نشان مي 2نتايج جدول  ،همچنين

 در گـروه بهبـود وجـود دارد    BMIدر دو گروه و بـا   VO2maxلپتين با 

)05/0 ≤ P.(  

  

  بحث

گـروه عـود بـالاتر    نتايج پژوهش حاضر نشان داد كه غلظت لپتـين در  

در گـروه بهبـود وجـود     BMIداري بين لپتـين و   و ارتباط معني است

هـاي التهـابي و    يناو همكاران، انواع مختلـف سـيتوك   Correaleدارد. 

  بـا افـرادي كـه در سـنين      MSفـرد مبـتلا بـه     210ضد التهـابي را در  

 هـا مشـاهده كردنـد كـه افـراد      مقايسه كردند. آن ،سالگي بودند20-15

بيشتر در معرض ابـتلا بـه    كيلوگرم بر مترمربع، BMI ≤ 30نوجوان با 

MS  التهـابي در   عواملقرار دارند و نتيجه گرفتند بين چاقي و افزايش

هـاي   يافتـه  از، هـا  ؛ ايـن يافتـه  )8( رابطـه وجـود دارد   MSمبتلايان به 

كند. چندين مطالعـه نشـان    در گروه بهبود حمايت ميي حاضر  مطالعه

كـه   دهند  و احتمال مي هستند MSزايي  ثير لپتين در بيماريأت ي دهنده

ثير لپتـين بـر   أ). ت ـ7( باشـد  MSالتهاب در بيماري  ي برنده پيش ،لپتين

باعث تحريك  ،لپتين .روي عملكرد ايمني به خوبي شناخته شده است

   هــــا ماننــــد يناو توليــــد ســــيتوك Tهــــاي  تكثيــــر لنفوســــيت

Interleukin-1 )IL-1( ،IL-2  وTumor necrosis factor-alpha 

)TNF-α(شود ها و فاگوسيتوز مي ، فعال شدن ماكروفاژها، مونوسيت )9.(  

  

 در گروه عود و بهبود )EDSS( Expanded disability status scale و VO2max، )Body mass index )BMI . بررسي ارتباط بين لپتين با2جدول 

  گروه بهبود  گروه عود  

BMI VO2max  EDSS  BMI VO2max  EDSS  
  36/0  -58/0  49/0  48/0  -61/0  46/0  ارتباط  لپتين

  P 061/0  011/0*  116/0  003/0*  001/0*  241/0مقدار 

EDSS: Expanded disability status scale; BMI: Body mass index 
  راد مقادير معني *
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اي از تعامـل   هـاي مهـم و پيچيـده    جنبه ،اخير ي حقيقات دو دههت

تغذيه، متابوليسم و هموستاز سيستم ايمنـي را مشـخص كـرده اسـت.     

وزن  ي عنوان هورمون كنترل كنندهه اكنون لپتين نه فقط ب ،بدين جهت

(از طريـق   از طريق مهار مصرف مواد غذايي و مصرف بيشـتر انـرژي  

در  ،شود، بلكه پيشنهاد شده است كه لپتـين  توليد حرارات) شناخته مي

). در يـك  10( تنظيم چندين پاسخ ايمني اكتسابي و ذاتي شركت دارد

يــا  EAEآنســفالوميليت خــودايمن آزمايشــگاهي (   MS ي نمونــه

Experimental autoimmune encephalitis نقش لپتين با استفاده (

لا بـه كمبـود لپتـين بررسـي شـد. نتـايج حاصـل از        هاي مبـت  از موش

مطالعات نشان داد كه وجود لپتـين بـراي ايجـاد و پيشـرفت تخريـب      

 ،هاي عصبي بيماري خودايمن، ضروري اسـت. همچنـين   غلاف سلول

محققان توانستند با استفاده از تزريق پادتن ضد لپتين يا مسدود كـردن  

 EAEهاي مبتلا بـه   را در موشهاي لپتين، عملكرد هورمون لپتين  گيرنده

هاي باليني بيماري قبـل و   ها با مهار لپتين، شاهد بهبود نشانه مهار كنند. آن

بعد از حمله، كاهش پيشرفت بيمـاري، كـاهش عـود بيمـاري و كـاهش      

    ).11( بودند Tهاي  هاي مخصوص سلول ژن تعداد آنتي

 ـ ،هاي اخير در سال هـاي   ثير لپتـين بـر سـلول   أبرخي از محققين ت

توانـد   كه لپتـين مـي   مشاهده كردندايمني را مورد بررسي قرار دادند و 

و بر ايـن  ) 7، 10( هاي ايمني تنظيم كند را در سلول Th1/Th2تعادل 

ممكـن اسـت در    ،كه افـزايش سـطح لپتـين   است اساس پيشنهاد شده 

و التهـاب   MSهـاي خـودايمني شـناخته شـده مثـل       برخي از بيماري

نقش داشـته باشـد و بـه پيـدايش      Th1/Th2تخريب تعادل ا مفصلي ب

  ).7( بيماري كمك كند

Batocchi ــاران ــه ،و همك ــه تـ ـ  ي در مطالع ــود ب ثير داروي أخ

 ،اينترفرون بتا بر تغييرات ميـزان لپتـين پرداختنـد. طـي ايـن پـژوهش      

بلند مـدت مصـرف    ي مشاهده كردند كه مقدار لپتين پس از يك دوره

هـا پيشـنهاد كردنـد     داري كاهش داشته است. آن ياين دارو به طور معن

نقـش دارد، در صـورتي كـه     MSكه لپتين در ايجاد عـود در بيمـاران   

و  MSقطعي براي ارتباط بين افزايش لپتين سـرم در بيمـاران    ي نتيجه

EDSS 12( وجود ندارد .(Frisullo ينو همكاران، نشان دادند كه لپت 

ارتبـاط   MS يماري، با عود بTNF-αو  IL-6ترشح  يكتحر يقاز طر

حاضر نيز مشاهده شد كه ارتباطي بين لپتين و  ي ). در مطالعه13دارد (

EDSS ها وجود ندارد. در گروه  

Langeskov-Christensen مروري كه  ي در مطالعه ،و همكاران

مشاهده كردند كه ظرفيـت هـوازي    ،انجام دادند MSروي مبتلايان بر 

بـه طـوري كـه ظرفيـت      ؛اد سالم كمتر اسـت اين بيماران نسبت به افر

ليتـر بــر كيلـوگرم در دقيقــه    ميلــي 5/25 ± 2/5 هــا حـدود  هـوازي آن 

، EDSS(كمتر از ميانگين مطلوب) و با افزايش هر درجـه از   باشد مي

يابـد   كاهش مـي ليتر بر كيلوگرم در دقيقه  ميلي 6/2 مقدار ظرفيت هوازي

  ).5( برد ثانويه را بالا مي هاي كه اين پديده، خطر ابتلا به بيماري

هـاي غيـر دارويـي در بـين      هاي اخيـر، اسـتفاده از روش   در سال

بـا اسـتقبال زيـادي مواجـه شـده       ،MSبيماران از جمله افراد مبتلا به 

اين نوع درمـان   .شوند هاي مكمل، شناخته مي است كه به عنوان درمان

از تعـداد حمـلات بكاهـد.     هد وتواند پيشرفت بيماري را كاهش د مي

توان به آن اشـاره   فعاليت بدني منظم از تدابير غير دارويي است كه مي

 .توجه خاصي به فعاليت بدني شـده اسـت   ،كرد. طي چند سال گذشته

تواند روند از بين رفتن ميلين را متوقـف يـا آن را    چه ورزش نمي اگر

را حمايـت   MSهاي ديگري فـرد مبـتلا بـه     اما با روش ،بازسازي كند

 ـ  مي ثير مثبـت در روحيـه، كنتـرل وزن، كـاهش خسـتگي و      أكند كـه ت

  ). 5( غلظت لپتين است

اي مشاهده كردنـد   نژاد و شيرواني در مطالعه براي نمونه، مسعودي

اي، فعاليت بدني منظم با كـاهش لپتـين در    ي هشت هفته كه يك دوره

يز ارتباط منفي حاضر ن ي در مطالعه). 14همراه است ( MSمبتلايان به 

كـه كمتـر بـودن     داري بين ظرفيت هوازي و لپتين مشاهده شد و معني

هـاي   توانـد ناشـي از محـدوديت    ي عود، مـي  ظرفيت هوازي در دوره

  . باشد MSحركتي ايجاد شده بر اثر عود در افراد مبتلا به 

بـا كـاهش غلظـت     MSعود  ي رسد كه دوره نظر ميه ب ،در پايان

چند كه مطالعات بيشـتري در ايـن    هر .همراه است VO2maxلپتين و 

  .هاي اين رويداد مورد نياز است زمينه براي شناخت مكانيزم

  

  تشكر و قدرداني

بـا كـد    -9431PHTي  اين مقاله، مستخرج از طرح پژوهشي به شماره

باشـد. نويسـندگان    مي IRCT2016031427047N1كارآزمايي باليني 

آوري دانشگاه علوم پزشـكي   پژوهش و فني  مقاله، از معاونت توسعه

شاپور اهواز به خاطر حمايت مالي بابت انجام اين طرح تشـكر   جندي

 .نمايند و قدرداني مي
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Abstract 
Background: Multiple sclerosis (MS) is a demyelinating autoimmune disease, with an unclear mechanism, and 
characterized by axonal damage, demyelination and increase inflammatory. Recently, it has been found that 
leptin plays a role in the pathogenesis of multiple sclerosis. The current study aimed to compare serum level of 
leptin and aerobic capacity in relapsing and remitting duration in women with multiple sclerosis.  

Methods: 32 women with multiple sclerosis including 12 in relapsing and 20 in remitting phases participated in 
this study. Serum level of leptin was assessed using enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) kit and 
aerobic capacity was measured using ergometer cycle incremental test. Independent t and Pearson correlation 
tests were used for data analysis at the significant level of P ≤ 0.05. 

Findings: Data indicated that leptin was higher in relapsing group; but, aerobic capacity was higher in remitting 
group (P ≤ 0.05). In addition, a negative and significant correlation was observed between leptin and aerobic 
capacity in both groups and leptin and body mass index in remitting group (P ≤ 0.05). 

Conclusion: According to the result, increasing of leptin and decreasing of aerobic capacity associated with 
relapsing in patients with relapsing-remitting multiple sclerosis. 
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