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Abstract 

Background: The aim of this study was to investigate the effect of aerobic exercise and 
GnRH agonist on the levels of apelin and insulin resistance index in girls with central precocious 
puberty. 

Materials and Methods: In this study, twenty-five girls (7.44±0.34 years) with precocious 
puberty were included. They were randomly divided into three groups (drug, n=10, 
exercise+drug, n=8, and exercise, n=7) and one control group (healthy, n=10). In the 
experimental group, aerobic exercise for 12 weeks, 3 days/week was done, duration intensity of 
exercise gradually increased 5 minutes and 5% respectively every 2 week. Also, the GnRH 
agonists were used as medicine. BMI, the apelin and insulin resistance index were assessed 
before and after exercise. 

Results: Insulin resistance index and apelin serum levels in experimental group (exercise 
and exercise+ drug) were significantly decreased(p=0.05), while these factors were unchanged in 
control group (p=0.05). Additionally, BMI in exercie groups was significantly decreased 
(p=0.000), while it was increased in experimental group (drug group) (p=0.06). 

Conclusion: Considering to current data, it could demonstrate that aerobic training and 
GNRH agonists at the same time can lead to a decrease in BMI and apelin and an improvement in 
insulin resistance index. 
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ن و بر سطوح اپلی GnRHثیر تمرینات هوازي و استفاده از آگونیست أت
  ر دختران داراي بلوغ زودرس مرکزيشاخص مقاومت به انسولین د

  
  3، معصومه سیف2، زهرا رضوي*1علی حیدریان پور

 
 ، دانشگاه بوعلی همدان، همدان، ایرانعلوم ورزشیفیزیولوژي ورزشی، دانشکده گروه  دانشیار، .1

 ه علوم پزشکی همدان، همدان، ایراندانشیار، فوق تخصص غدد و متابولیسم کودکان، گروه اطفال، دانشگا .2

 ، دانشگاه بوعلی همدان، همدان، ایران لوم ورزشیعدانشجوي دکتري فیزولوژي ورزشی، دانشکده  .3

 
 5/10/95تاریخ پذیرش:  17/9/95تاریخ دریافت: 

  

  چکیده
لین و شاخص مقاومت بر سطوح اپ GnRH ثیر تمرین هوازي و آگونیستأهدف از پژوهش حاضر، مطالعه ت زمینه و هدف:

 باشد. به انسولین دختران داراي بلوغ زودرس مرکزي می
به طور تصادفی ها  آنسال) داراي بلوغ زودرس وارد پژوهش شدند.  44/7±34/0دختر ( 25 در این مطالعه، ها: مواد و روش

نفر سالم)  10و یک گروه کنترل (زش) گروه ور نفر در 7گروه دارو+ورزش،  نفر در 8گروه دارو، نفر در  10در سه گروه آزمایش(
درصد به  5که هر دو هفته صورت گرفت  هفته و سه روز در هفته 12فعالیت هوازي به مدت  ،در گروه آزمایش قرار گرفتند.

شاخص به عنوان دارو استفاده شد.  GnRH چنین، از آگونیست دقیقه به مدت زمان فعالیت اضافه شد. هم 5شدت فعالیت و 
   بعد ورزش بررسی شد. میزان اپلین و شاخص مقاومت به انسولین قبل ودنی، ي ب توده

تمرین همراه با مصرف دارو) گروه تمرین و گروه (آزمایش هاي شاخص مقاومت به انسولین و سطوح اپلین در گروه :ها یافته
 میزان). p>05/0(ري نداشتدا ها در گروه کنترل تغییر معنی که این شاخص در حالی، )p=05/0(داري یافت کاهش معنی

اما گروه  ،)p=00/0( داري کاهش یافت ثیر تمرینات ورزشی به طور معنیأهاي یاد شده تحت ت در گروه شاخص توده بدنی
   ).p=06/0(را نشان داد یمصرف دارو افزایش

 GnRH تفاده از آگونیستتوان بیان کرد که تمرینات ورزشی هوازي و اس هاي این پژوهش می توجه به یافته با گیري: نتیجه
  اپلین و بهبود شاخص مقاومت به انسولین در این افراد شود.ي بدنی و  شاخص تودهتواند منجر به کاهش  می

 اپلین، بلوغ زودرس، تمرینات هوازي، شاخص مقاومت به انسولین. :واژگان کلیدي
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  مقدمه
اي مهم در زندگی هر فرد است که طی  بلوغ مرحله

آن فرد از مرحله کودکی وارد دنیاي پر مخاطره نوجوانی 
 13تا  8شود. بلوغ معمولا در دخترها در محدوه سنی  می

اتقاق  سالگی 14تا  9سالگی و در پسرها در محدوده سنی 
شود، هیپوتالاموس، هیپوفیز و  افتد. وقتی بلوغ شروع می می

شوند. هیپوتالاموس،  ها(غدد جنسی) فعال می گنادوتروپین
را تحریک تخمدان ها  نیز کند، هیپوفیز هیپوفیز را تحریک می

. استروژن هم به نوبه ودش میاستروژن ترشح  نجر بهمو  ردهک
رین شده و بر رشد استخوان نف خود باعث کاهش ترشح اپی

جهت فیزیکی  به ظاهر شدن علائم بلوغ ازاما  گذارد. تاثیر می
سالگی و در پسران قبل از  8و هورمونی در دختران قبل از سن 

در ابتدا این  گردد. سالگی بلوغ زودرس اطلاق می 9سن 
دلیل بلوغ ه کودکان بلندتر از همسالان خود هستند؛ ولی ب

تري تبدیل  ا، در نهایت به افراد کوتاه قده زودرس استخوان
بلوغ زودرس، استفاده از  ي  در پروسه ).1خواهند شد(

با هدف سرکوب کامل تأثیر  GnRHهاي آنالوگ
هاي  گیرد. تجویز آگونیست می هاي اندوژن صورت  هورمون

GnRH هاي هیپوفیز  در ابتدا منجر به افزایش ترشح هورمون
، منجر به کاهش تعداد رسپتورها و ي مصرف شود؛ اما ادامه می

گردد. این مسئله  از هیپوفیز می FSHو  LHکاهش ترشح 
هاي  باعث کنترل کامل محور هیپوفیز تخمدان با تزریق

 زودرس بلوغ دیگر، بیان شود به گنادوتروپین می

 زودرس بلوغ و ها گونادوتریپن به وابسته )مغزي(مرکزي

دخترها  در است. که ها نگونادوتروپی به وابسته غیر محیطی،
  ). 2برخوردار است( تري بیش شیوع از

اپلین یک ادیپوکین جدید است که توسط 
اي  اسید آمینه 36 پپتید یک شود هاي بالغ ترشح می ادیپوسیت

 آمینواسید(پري 77پیش ساز  از یک که است چند عملکردي

باشد  گردد و داراي چهار ایزوفرم فعال می می مشتق آپلین) پرو
دهد،  ها نشان می . گزارش36و  17، 13، 12که عبارت از اپلین 

ترین منبع ترشح این هورمون، بافت چربی سفید است  گسترده
و به همین دلیل، اپلین نوعی ادیپوکاین موثر در بدن شناخته 

جز بافت چربی سفید، از سایر  ). این هورمون به8، 3شود( می
دار کمتر از بافت چربی ها از جمله کلیه و قلب و به مق اندام
  ).8، 3شود( اي نیز آزاد می قهوه

که تاکنون تحقیقی در این رابطه انجام  با توجه به این
توان در ارتباط با تاثیر بافت چربی و  نشده است؛ می

ها بر بلوغ زودرس، به هورمون انسولین نیز اشاره  آدیپوکین
توان گفت انسولین یک هورمون  کلی می کرد. به طور

کند تا  تر مسیرهاي سنتز را فعال می ابولیک است و بیشآن
صورت یک  مسیرهاي تجزیه. بدین منظور انسولین به

سازي را  ذخیره ترجیحاَنماید و  مهارکننده لیپولیز عمل می
بخشد تا شکسته شدن آن را. این فرآیند از طریق  سرعت می

شود که باعث  ) انجام میB(پروتئین کیناز  Aktسازي  فعال
، آنزیمی که PDE-3( 3استراز نوع  فعال شدن فسفودي

cAMP  را بهAMP گردد. بنابراین با  نماید) می تبدیل می
چنین ترشح  سازي در بافت و هم توجه به این افزایش ذخیره

توان ارتباط  ها از بافت چربی(محل اصلی ترشح)، می آدیپوکین
  ).9، 6ها را توضیح داد( بلوغ زودرس با آدیپوکین

باشد که  امل مختلفی بر ترشح اپلین اثر گذار میعو
توان به فعالیت ورزشی اشاره کرد. فعالیت ورزشی  از جمله می

هاي مختلف منجر به کاهش وزن، کاهش درصد  به شکل
چربی بدن، افزایش حساسیت به انسولین وکنترل قند خون 

هاي آدیپوکاین به فعالیت ورزشی واکنش  شود. هورمون می
نتایج و تا حدودي با یکدیگر در ارتباط هستند.  نشان داده

ها نشان داده است که فعالیت هوازي به علت  تر تحقیق بیش
تر بافت چربی تاثیرهاي مفیدتري در این  درگیر شدن بیش

توان گفت در صورتی که فعالیت  زمینه دارد. بنابراین می
ورزشی مناسب (با توجه به سطح آمادگی بدنی) انتخاب شود، 

تري  گردد و فواید مطلوب زان ترشح هورمون اپلین تنظیم میمی
). مطالعه 11، 10شود( میاز تغییرات سطوح آن مشاهده 
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) نشان داد که بهبود متابولیسم 2009سورجر و همکاران(
گلوکز تاثیر مهمی در کاهش سطوح اپلین دارد؛ یعنی 

شود و افزایش  همئوستاز اپلین در حالت چاقی مختل می
خون تواند موجب افزایش غلظت اپلین  پلاسما می انسولین

  ).12شود(
مقاومت به انسولین به کاهش در عملکرد مطلوب 
سلول عضلانی براي جذب گلوکز در پاسخ به انسولین ترشحی 

شود. این عارضه به  هاي بتاي پانکراس تعریف می از سلول
هاي اصلی پاتوبیولوژیک بلوغ زودرس  عنوان یکی از نشانه

دهد که تمرینات  نشان مینتایج مطالعات  ).13شود( میه شناخت
مقاومتی، سبب بهبود مدت، اعم از استقامتی یا  منظم و طولانی

، 14شوند( کنترل قند خون و افزایش حساسیت انسولینی می
ویژه  ها در پلاسما، به این تمرینات بر رهایش ادیپوکاین). 15

). اخیرا 16 -14(ندا در افراد مبتلا به چاقی تاثیرگذار بوده
دهد اپلین با مقاومت  شواهدي گزارش شده است که نشان می

، ادیپوکاینی جدید ). اپلین17، 7است(به انسولین در ارتباط 
ترین نقش فیزیولوژیکی آن، تعامل مستقیم با   است که مهم

  ). 18، 7انسولین است(هورمون 
چندین مکانیسم موثر در کاهش مقاومت انسولینی 

ز تمرینات ورزشی اعم از استقامت و مقاومتی پیشنهاد ناشی ا
رسانی  عبارتند از: افزایش پیامها  ). این مکانیسم19است(شده 

 mRNAاي، افزایش پروتئین ناقل و  گیرنده انسولین پس
گلوکز، افزایش فعالیت گلیکوژن سنتاز و هگزوکیناز، کاهش 
رهایش و افزایش برداشت اسیدهاي چرب آزاد، افزایش 

). 19بافت عضله(رهایش گلوکز عضلانی و تغییر ساختار 
ی ضد التهابی گبنابراین، ممکن است فعالیت ورزشی با ویژ

خود موجب کاهش سطوح اپلین پلاسما، مقاومت به انسولین و 
رسد، اپلین یک  چنین بلوغ زودرس شود. به نظر می هم

 سایتوکاین مهم در ارزیابی مقاومت به انسولین است. این در
دهد، اطلاعات  حالی است که مرور پیشینه پژوهشی نشان می

اندکی در رابطه با تمرین، اپلین و مقاومت به انسولینی 
  ).20زودرس وجود دارد(در افراد مبتلا به بلوغ  امخصوص

چنین اثر ورزش به عنوان روشی کارآمد براي  هم
اي از  درمان بیماري بلوغ زودرس، بر سطوح اپلین خون در هاله

اي صورت نگرفته است. تمرینات  ابهام قرار دارد و هیچ مطالعه
هوازي منظم با شدت متوسط، با کاهش تحریک سمپاتیکی و 

هاي ضد التهابی، میزان رهایش  افزایش ادیپوسایتوکاین
هاي مزمن نقش مهمی  هاي التهابی که در ابتلا به بیماري میانجی

ن است این کند و ممک دارند، از بافت چربی را مهار می
لذا، با توجه به موضوع درباره اپلین نیز مورد تایید باشد. 

عوارض و مشکلات ناشی از این بیماري و روند رو به افزایش 
بر  نآن در ایران و محدود بودن مطالعات در این زمینه، محققی

آن شدند که تاثیر تمرین هوازي و استفاده از آگونیست 
GnRH ومت به انسولین در بر سطوح اپلین و شاخص مقا

دختران داراي بلوغ زودرس مرکزي را مورد بررسی قرار دهند 
تا در صورت مثبت بودن نتایج، این روش درمانی تکمیلی 

در این دسته از  BMIجهت افزایش رشد پیکري و کاهش 
  افراد پیشنهاد گردد.

  
  ها مواد و روش

ها با توجه به شرایط ورود به  بعد از انتخاب آزمودنی
 چنین تمایل بیماران جهت همکاري در پژوهش، وهش و همپژ

که همگی در  مرکزي زودرس از بین کودکان مبتلا به بلوغ
و  نامه نفر، پس از تکمیل پرسش 25ساله بودند  8تا  6سنین 

 به طور تصادفی محققرضایت والدین وارد تحقیق شدند و 
ا تحت درمان ب 1ها را به سه گروه تقسیم کردند. گروه  آن

تحت درمان با  2نفر)، گروه  7تمرینات ورزشی هوازي(
به  GNRHتمرینات ورزشی هوازي و استفاده از آگونیست 

بار به صورت تزریق  هفته یک 4لیتر هر  میلی 1میزان 
بیمارانی که تنها با استفاده از  3نفر) و گروه  8عضلانی(

نفر). از آنجا  10تحت درمان قرار گرفتند( GNRHآگونیست 
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توان هیچ کودك مبتلا به بلوغ  به علت مسائل اخلاقی نمی که
زودرس را بدون درمان رها کرد، گروه کنترل این تحقیق را 

نفر) قرار داده  10کودکان همگن بدون بلوغ زودرس(سالم) (
  شد.

معیارهاي خروج از تحقیق: سابقه ارثی بلوغ زودرس و وجود 
  بود. ضایعه یا تومور در مغز

این  :ها بلوغ زودرس آزمودنیگیري  نحوه اندازه
نگر در کلینیک غدد و متابولیسم کودکان  مطالعه آینده

بیمارستان بعثت همدان، انجام شد. کودکان که به دلیل بلوغ 
اند، مورد مطالعه بالینی، آزمایشگاهی و  زودرس مراجعه نموده

رادیولوژي قرار گرفته شد و پس از تأیید بلوغ زودرس با انجام 
بندي پنج گانه تانر، وارد پژوهش  و بر اساس طبقهآزمایشات 

 نظر زودرس) از بلوغ تأیید(مطالعه به ورود معیارهايشدند. 
 بندي تقسیم اساس بر سالگی 8 از قبل شروع بلوغ ل:شام بالینی

 غدد تخصص فوق معاینه تحت نظر که تانر بندي  طبقه و

  .گرفت انجام کودکان
 یا یافته تسریع استخوانی سن نظر رادیولوژي، از

اساس  بر تقویمی سن بالاي سال 1 از تر بیش سن استخوانی
 هاي سونوگرافی یافته چنین هم پایل و و گرولیخ متد و روش

 43 از تر بیش طولی رحم قطر افزایش دختران، مورد در که

 از تر بیش تخمدان قطر سی و سی 3 از تر بیش حجم و متر میلی

 انجام رادیولوژیست کی توسط بررسی که متر میلی 25

 میزان افزایش آزمایشگاهی، و معیارهاي گردید

 واحدومیکر 5/4تر از  بیش LH عبارتی به ها، گونادوتروپین

 و لیتر میلی در واحد میکرو 7 از تر بیش FSH و لیتر در میلی
 بالاي و استرادیول 1 از تر بیش  FSH به LH نسبت افزایش

آزمایش  که صورتی در و باشد لیتر  میلی پیکوگرم در 23
 وجود داشت، معیارها سایر ولی نباشد کننده تأیید هورمونی

 زیر میکروگرم GnRH)100 آگونیست  با تحریکی تست

تر از  بیش )LHافزایش( که گرفت انجام )عضلانی یا جلدي

 از پس ساعت یک و ساعت نیم لیتر میلی در واحد میکرو 5/6

   .کزي بودزودرس مر بلوغ کننده تأیید تزریق،
هاي  نمونه :ها آزمودنی گیري نمونه خون نحوه اندازه

هاي مورد نظر، به مقدار  نالیز کل هورمونآخونی سه بار براي 
سی از ورید زند اسفلی گرفته شد و جهت جدا کردن  سی 6

اي هاي منعقد کننده آپتاکا ساخت کشور ایتالیا بر سرم در لوله
میزان گیري تغییرات فاکتورهاي خونی قرار گرفتند.  اندازه

سطوح اپلین نیز در آزمایشگاه به روش الایزا با کیت انسانی 
تهیه شده از شرکت استبیوفارم ساخت آمریکا و کاتالوگ 

CK-11154  نانومول بر لیتر ابتدا  قبل از  21/0با حساسیت
فته تمرینات ه 12انجام تمرینات ورزشی و مجددا بعد از 

گیري شدند. میزان  تمرینی اندازه ورزشی و یک دوره بی
BMIها ( ، گونادوتروپین,LH FSH  شاخص و استرادیول) و

مقاومت به انسولین نیز قبل و بعد از مداخله ورزشی و یک 
  گیري شد.  تمرینی اندازه دوره بی

متر و  قد به سانتی ها: آزمودنی BMIگیري  نحوه اندازه
ساس نرم کودکان ها بر ا آن BMI وزن با ترازوي دیجیتال و

گیري شد، غالبا این کودکان داراي اضافه وزن بودند  نیز اندازه
 BMIبود.  85بالاتر از صدك  مساوي یا BMIیعنی داراي 

(مراکز کنترل بیماري) که مختص  CDCبر اساس مرجع 
باشد مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت. فرمول  کودکان می

BMI ذور قد بر مبناي همان تقسیم وزن به کیلوگرم بر مج
متر است؛ اما، تفسیر آن متفاوت از تفسیر شاخص ترکیب  سانتی

بدنی بزرگسالان است به این صورت که کودکانی که در 
گیرند داراي کمبود وزن، کودکان از  قرار می 5صدك قبل از 

داراي  95تا  85متعادل، کودکان از صدك  85تا  5صدك 
الا چاق تشخیص داده به ب 95اضافه وزن و کودکان از صدك 

  شوند. می
برنامه تمرینی گروه آزمایش(گروه ورزش و گروه 

  ورزش+مصرف دارو)
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در این پژوهش با توجه به اصول اساسی تمرین 
گیري از ادبیات پیشینه موجود در این زمینه  هوازي و با بهره

اي را آماده نموده که پس از بازبینی  برنامه تمرینی ویژه
در طول  ها مورد استفاده قرار گرفت. د آنمتخصصان و با تایی

هفته و سه جلسه در هفته به شرح زیر انجام شد: برنامه  12
تمرینات هوازي شامل سه بخش گرم کردن، مرحله اصلی و 
سرد کردن بود. در هنگام گرم کردن از حرکات کششی، 

دقیقه استفاده شد. براي  15دویدن آرام و نرمش به مدت 
اس جدول ارائه شده فعالیت بدنی افزایشی را مرحله اصلی بر اس

درصد به شدت فعالیت(سن  5انجام دادند؛ یعنی در هر دو هفته 
  دقیقه به زمان فعالیت اضافه شد.  5) و 220 -

هاي  ییدر این مرحله با توجه به سن و توانا
ها سعی شد که از  فیزیولوژیکی و دیگر شرایط آزمودنی

ی، استفاده ییتمیک، استپ هواچون حرکات ر هایی هم فعالیت
از توپ، بازي وسطی و اشعار موزون استفاده شود تا براي 

ها برانگیخته  کودکان تنوع داشته باشد و حس رقابت را در آن
دقیقه سرد کردن شامل راه رفتن و  10شود. در پایان نیز 

درصد ضربان قلب کودکان  30حرکات کششی آرام با شدت 
عالیت بدنی مرتب با استفاده از دستگاه اعمال گردید. در حین ف

ها رضربان قلب آزمودنی (POLAR) ضربان سنج پلار
گیري و ثبت شد، تا با جدول ارائه شده مطابقت داشته  اندازه

ها به مدت چهار هفته از  هفته تمرین آزمودنی 12باشد. پس از 
 هر گونه فعالیت بدنی شدید پرهیز کردند تا ماندگاري اثرات

. براي گیري خونی مشخص شود ه وسیله نمونهتمرین ب
گیري شاخص مقاومت به انسولین نیز از  اندازه
استفاده گردید. در این روش مقدار   HOMA-IRروش

گیري و در فرمول زیر قرار  گلوکز و انسولین حالت ناشتا اندازه
  گرفت.

 انسولین پلاسما(میکروواحد /دسی لیتر)]= مقاومت به انسولین
× ( ل /لیترمیلی مو ÷[گلوکز پلاسما ( 5/22  

تمرینی،  ي هها طی سه مرحله قبل از دور تمامی اندازه گیري
هفته فعالیت ورزشی و در نهایت پس از چهار هفته  12پس از 

  .تمرینی انجام شد بی ي هدور

  
  

  هفته 12پروتکل تمرین به مدت  .1جدول 
  دوازدهم  دهمیاز  دهم  نهم  هشتم  هفتم  ششم  پنجم  چهارم  سوم  دوم  اول  هفته

 درصدشدت
(حداکثرضربان 

  قلب)

تا  40
50  

تا  40
50  

 تا 50

55  
تا  50

55  
 تا 55

60  
 تا  55

60  
تا  60

65  
 تا  60

65  
تا  65

70  
تا  65

70  
 تا 70

75  
 تا 70

75  

  50  50  45  45  40  40  35  35  30  30  25  25  مدت (دقیقه)
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  هاي آماري و تجزیه و تحلیل روش
ــع   ــات جمـ ــیف اطلاعـ ــراي توصـ ــده از آ بـ وري شـ

ــار توصــیفی، جــداول، شــکل   روش ــاي  هــاي آم ــا و نموداره ه
شـود. پـس از بررسـی نرمـال بـودن توزیـع        مختلف استفاده مـی 

ــک و     داده ــتنباطی پارامتریـ ــاي اسـ ــب از آمارهـ ــه تناسـ ــا بـ هـ
چنین، بـراي بررسـی فـرض نرمـال      ناپارامتریک استفاده شد. هم

شـود.   اده میها از کلموگرف اسمیرونوف استف بودن توزیع داده
 20نسـخه   SPSSتمامی عملیات آماري با استفاده از نرم افزار 

   در نظر گرفته می شود. p≤0.05داري  انجام و سطح معنی
  

  ها یافته
ها و  دهنده مشخصات آزمودنی ، نشان1 جدول

مقدار قد باشد.  ها می گر توزیع سنی، قد، وزن، آزمودنی بیان
مراحل مختلف زمانی  هاي مورد مطالعه در گروه آزمودنی

نتایج  .)=39/0F=1/03 , pاختلاف معناداري وجود نداشت
هاي مورد  گروه ها نشان داد که مقدار وزن بدن در بین بررسی

 .)F=0/5 , p=0/67مطالعه اختلاف معناداري وجود نداشت(
در همین راستا نتایج آنالیز آماري نشان داد که میزان شاخص 

ي مورد مطالعه اختلاف معناداري ها توده بدنی در بین گروه
  ). =06/0F=2/7 , pوجود ندارد (

  
  

  آزمون و دوره پیگیري مطالعه آزمون، پس شرکت کننده در پیشهاي آزمایش و گواه  هگرواجتماعی هر چهار - برخی مشخصات فردي .2 جدول
 BMI وزن قد گروه

 

 گروه کنترل

  

آزمون پیش  125/4±1/6 27/2±1 17/39±0/4 

زمونآ پس  125/4±1/6 27/2±1.1 17/4±0/49 

 48±17/4 1.1±27/2 1/6±125/4 پیگیري

 

 گروه دارو

آزمون پیش  123/8±1/6 26/9±1 17/7±0/6 

آزمون پس  123±1/6 27/7±1.3 18/1±0/6 

 0/6±18/3 1/1±28/1 1/6±123/8 پیگیري

 

 گروه تمرینی

آزمون پیش  124/5±3/1 27/1±1/5 17/6±0/6 

آزمون پس  124/5±3/1 26/4±1/2 17±0/4 

 0/5±17/7 1/4±27/4 3/1±124/5 پیگیري

  

  گروه تمرینی+دارو

آزمون پیش  125±2/1 27/9±1/5 17/9±0/6 

آزمون پس  125±2/1 26/7±1 17/1±0/5 

 0/5±18 1/3±28/3 2/1±125 پیگیري

  گزارش شده است.  Mean±SEMها به صورت  داده
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مون انوا یک سویه با توجه به نتایج حاصل از آز
در همه  هاي آزمایش و گواه آزمون گروه تفاوتی بین پیش

آزمون و دوره پیگیري بین  متغیرها مشاهده نشد؛ اما، در پس
 ).≥05/0pداري مشاهده شد( برخی از متغیرها تفاوت معنی

هاي آزمایش  چنین، نتایج آزمون تعقیبی بونفرونی بین گروه هم
  ).≥05/0pري را نشان داد(دا معنی و گروه گواه تفاوت

هاي حاصل از نتایج تست آماري نشان داد که  داده
هاي مورد مطالعه به طور معناداري  گروه میزان اپلین در بین

گروهی  ). نتایج آنالیز بینF=6/7 , p=0/01متفاوت بود(
ها رگروه آزمون در بین نشان داد که میزان اپلین در پیش

). نتایج آماري پژوهش F=11/3 , p=0/0001متفاوت بود(
آزمون در  حاضر نشان داد که میزان اختلاف اپلین در پیش

هاي  تر از سایر گروه گروه تمرین همراه با مصرف دارو بیش
  دیگر بود. 

چنین میزان اپلین در بین مراحل تحقیق تفاوت  هم
). نتایج تغییرات F=224/0 , p=0/0001معناداري داشت(

ر گروه کنترل میزان اپلین در گروهی نشان داد که د درون
گیري تغییر  آزمون و پس از دوره پی آزمون، پس پیش

)؛ اما، در گروه مصرف دارو کاهش یافت، p>0/05نکرد(
چنین در گروه تمرینی و گروه تمرینی همراه با مصرف  هم

دارو، سطح اپلین تحت تاثیر تمرینات ورزشی قرار گرفت و 
). F=251/4 , p=0/0001داري مشاهده شد( کاهش معنی

گیري افزایش در سطح اپلین مشاهده  اما، پس از یک دوره پی
آزمون معنادار  که، این افزایش نسبت به پس چند شد؛ هر

  ).p=0/088نبود(
نتایج آزمون تعقیبی بونفرونی نشان داد که میزان 

) و گروه تمرین p=0/02اپلین در هر دو گروه، گروه تمرینی(
) تحت تاثیر F=293/7 , p=0/0001همراه با مصرف دارو(

 تمرینات ورزشی کاهش معناداري نسبت گروه دارو داشت؛ به
تر از  تمرینی سطح اپلین بیش علاوه، پس از یک دوره بی

سطح قبل از تمرین بود؛ اما، از نظر آماري این تفاوت معنادار 
). نتایج آزمون تعقیبی نشان داد، میزان اپلین در p=0/1نبود(

)؛ p=0/0001دارو نیز کاهش معناداري یافت( گروه مصرف
گیري کاهش در سطح اپلین مشاهده  اما، پس از یک دوره پی

آزمون معنادار  که، این افزایش نسبت به پس چند شد؛ هر
  ). 1) (نمودار p=0/091نبود(

هاي پژوهش، میزان شاخص مقاومت  با توجه به یافته
ه در مراحل هاي مورد مطالع ) بین گروهHOMAبه انسولین(

 F=17/3(  داري مشاهده شد گیري تفاوت معنی مختلف اندازه
, p=0/0001گروهی آزمون تعقیبی  ). نتایج تغییرات بین

آزمون گروه کنترل نسبت به  در پیش HOMAنشان داد که 
). p≤0/05تري قرار دارد( هاي دیگر در سطح پایین سایر گروه

تمام مراحل در  HOMAعلاوه، در گروه کنترل میزان  به
پژوهش تغییري نکرد. اما، در گروه دارو، مصرف دارو موجب 

نسبت به حالت پایه گردید  HOMAکاهش معنادار 
)p=0/0001گیري میزان  چنین، پس از دوره پی )؛ هم

HOMA آزمون تفاوت  آزمون و پس نسبت به پیش
    ).p=0/0001معناداري داشت(

هش در گروه تمرینی، تمرینات ورزشی موجب کا
) و پس p=0/02آزمون شد( نسبت به پیش HOMAمعنادار 

تمرینی این شاخص نسبت به قبل از تمرین  از یک دوره بی
). از طرفی مصرف همزمان دارو p=0/07تغییري پیدا نکرد(

نسبت به  HOMAبا تمرینات ورزشی موجب کاهش معنادار 
)؛ اما، پس از یک p=0/004قبل از شروع تمرین گردید (

چند، این  تمرینی این شاخص افزایش پیدا کرد. هر دوره بی
  ).p=0/95دار نبود( تغییر معنی

لازم به ذکر است که تفاوت معناداري در بین 
 ,F=16/5وجود داشت( HOMAها در شاخص  گروه

p=0/0001 میزان .(HOMA هاي  آزمون گروه در پیش
دارو، تمرینی و مصرف دارو همراه با تمرین نسبت به گروه 

چنین، در قبل از مداخله  )؛ همp≤0/05تر بود( ل بیشکنتر
هاي دیگر  تر از سایر گروه در گروه دارو بیش HOMAمیزان 

در گروه دارو  HOMAگیري میزان  بود و در مرحله پی
در  HOMAهاي دیگر بود. از طرفی میزان  تر از گروه بیش

تر از  گروه دارو همراه با تمرینات ورزشی و گروه تمرینی بیش
). در p≤0/05تر از گروه مصرف دارو بود( گروه کنترل و کم

 داري در پس کل تمرینات ورزشی منظم موجب کاهش معنی
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آزمون دو گروه تمرینی و گروه تمرینی همراه با مصرف دارو 
  ).2 شد. اما این تغییر در بین دو گروه معنادار نبود(نمودار

 12ها نشان داد که  آزمون داده تجزیه و تحلیل پس
در مقایسه  BMIدار  هفته تمرین هوازي موجب کاهش معنی

آزمون بیماران گروه آزمایش(گروه تمرینی و گروه   با پیش

در  درصد شد 01/11تمرینی همراه با مصرف دارو) به میزان 
افزایش یافت؛ اما، این  81/2 در گروه دارو BMIکه،  حالی

تغییري مشاهده علاوه، در گروه گواه  . بهدار نبود افزایش معنی
  نشد.
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  بحث 
توان گزارش کرد  هاي موجود می با توجه به یافته

تر که در  که در هنگام بلوغ زودرس، به دلیل بافت چربی بیش
ها وجود دارد و دریافت گلوکز بیشتر در اثر تغذیه  هاین بچ

یابد. با  تحرکی، میزان انسولین خون افزایش می نادرست و بی
 GHافزایش انسولین و افزایش برداشت گلوکزي، هورمون 

یابد با افزایش این هورمون مقاومت به  تحریک و افزایش می
ا در برداشت یابد تا اعمال ضدانسولینی ر انسولین نیز افزایش می

گلوکز انجام دهد. با افزایش مقاومت به انسولین هورمون اپلین 
هاي بافت چربی براي کاهش مقاومت سلولی ترشح  از سلول

هاي بتاي پانکراس اثر  شود. ترشح هورمون اپلین بر سلول می
شود. افزایش انسولین  گذاشته تا از ترشح انسولین جلوگیري 

زایش عملکرد اپلین موجب خون در اثر وجود گلوکز و اف
شود که با افزایش این هورمون  آزاد خون می IGF-1ترشح 

روي هیپوتالاموس تاثیر گذاشته و موجب ترشح 
ها از هیپوفیز قدامی خواهد شد و در نهایت منجر  گنادوتروپین

به افزایش رشد پیکري در این افراد خواهد شد. در نتیجه، این 
سبت به همسالان خود رشد پیکري افراد مبتلا به بلوغ زودرس ن

تر  ها قد کوتاه تري خواهند داشت؛ اما، در نهایت از آن بیش
ها کاهش یافته  شوند، به این دلیل که مدت زمان رشد آن می

  است .
به عنوان شاخص کارایی جسمی  BMIگیري  اندازه

گیري شاخص مقاومت به انسولین به عنوان  ها و اندازه آزمودنی
ژي جهت پشتیبانی فعالیت بدنی در این شاخص فیزیولو

گر  تواند نمایان پژوهش مورد بررسی قرار گرفت که می
 12چگونگی تأثیر برنامه تمرینات منتخب هوازي قبل و بعد از 

هاي آزمون و مقایسه آن با گروه گواه باشد.  هفته در گروه
طور که مشاهده شد، تغییرات در گروه هوازي حاکی از  همان

هاي بدن  هفته بر سیستم 12تر این تمرینات در مدت  تأثیر بیش
از جمله سیستم عصبی و رشد پیکري بیماران بلوغ زودرس 

  بوده است. 

 12هاي پژوهش حاضر این بود که  ترین یافته مهم
داري در شاخص  هفته تمرینات هوازي موجب کاهش معنی

مقاومت به انسولین بیماران مبتلا به بلوغ زودرس در گروه 
مایش (تمرینی و گروه تمرینی همراه با مصرف دارو) شد. آز

فاکتورهاي مورد مطالعه در گروه کنترل قبل و بعد از  مقایسه
گیري مبین آن است که شاخص مقاومت به  هفته اندازه 12

معناداري با گروه مصرف دارو داشته است.  انسولین تفاوت
 هفته 12در پژوهش حاضر، مشخص شد با انجام چنین  هم

کاهش اپلین در گروه  درصد 19فعالیت ورزشی هوازي، 
کاهش در گروه تمرینی همراه با مصرف  درصد 21تمرینی و 

 11چنین در گروه دارو نیز اپلین به میزان  دهد. هم دارو رخ می
کاهش یافت که با اکثر مطالعات انجام شده همسو  درصد

با انجام توان گفت که  هاي این پژوهش، می طبق یافته باشد. می
هاي چربی افراد بلوغ  تمرینات ورزشی هوازي میزان سلول

یابد؛ در نتیجه، شاخص مقاومت به انسولین  زودرس کاهش می
کاهش و منجر به کاهش ترشح اپلین از بافت چربی خواهد 

ها نیز  شد. با کاهش این هورمون میزان ترشح گنادوتروپین
  د.افت یابد و دوره بلوغ به تاخیر می کاهش می

و  GnRHمصرف آگونیست  در پژوهش حاضر،
اثر آن بر بلوغ زودرس بیماران مورد مطالعه نیز، ارزیابی شد. با 
توجه به پیشینه پژوهشی، نتایج نشان داد که آگونیست 

GnRH  استفاده شده بر جلوگیري از بلوغ زودرس
هاي  استفاده از آگونیست ها تاثیر گذار بوده است. آزمودنی
GnRH هاي اندوژن  سرکوب کامل تأثیر هورمون با هدف
در ابتدا منجر  GnRHهاي  گیرد. تجویز آگونیست می صورت 

ي  شود؛ اما، ادامه هاي هیپوفیز می به افزایش ترشح هورمون
 LHمصرف، منجر به کاهش تعداد رسپتورها و کاهش ترشح 

هاي هیپوفیزي را  گردد. در واقع گیرنده از هیپوفیز می FSHو 
کنند و این مسئله باعث کنترل کامل محور هیپوفیز  می غیرفعال

   شود. هاي گنادوتروپین می تخمدان با تزریق
هاي متنوع، اپلین ادیپوکاینی  در میان ادیپوکاین

تر بررسی  جدید است که تاثیر تمرینات ورزشی بر آن، کم
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سو با پژوهش حاضر است، تاثیر  شده است. در پژوهشی که هم
جلسه در هفته به  3وازي دویدن شامل هفته تمرین ه 12

صورت فزاینده بر سطوح اپلین مورد بررسی قرار گرفت، نشان 
داد که تمرینات هوازي منظم با شدت متوسط، با کاهش 

هاي ضدالتهابی،  تحریک سمپاتیکی و افزایش ادیپوسایتوکاین
هاي  هاي التهابی که در ابتلا به بیماري میزان رهایش میانجی

کند. بنابراین،  دارند، از بافت چربی را مهار میمزمن نقش 
ممکن است فعالیت ورزشی با ویژگی ضدالتهابی خود موجب 

  ).15شود(کاهش سطوح اپلین پلاسما 
در برخی تحقیقات به تغییرات اپلین وکاهش وزن و 

چنین به تغییرات اپلین و سندرم متابولیکی اشاره شده است،  هم
دي با چاقی مفرط یا متوسط به دنبال البته این تغییرات در افرا
است. سطوح بالاي اپلین با عوامل  کاهش وزن، مشهودتر

گلوکز  گلیسرید و سندرم متابولیکی مثل مقادیر بالاي تري
مرتبط است، تمرینات هوازي با تاثیر بر کاهش چربی خون 
منجر به بهبود مقاومت انسولینی و نیز میزان اپلین سرمی 

بدنی با تاثیر بر ساختار و عملکرد هاي  یتفعال ).5شوند( می
توانند بر ترشحات آدیپوکاینی اثرگذار باشند.  بافت چربی می

تمرینات ورزشی با کاهش بیان پلاسمایی و افزایش بیان 
ي بافتی اپلین همراه بوده و کاهش وزن ناشی از  گیرنده

محدودیت غذایی در افرادي با سندرم متابولیکی سبب کاهش 
کاهش ترشح  ممکن است ).5د(شو سمایی اپلین میسطح پلا

اپلین بعد از تمرینات ورزشی بیماران در پژوهش حاضر نیز به 
که، در  دلیل کاهش درصد چربی بدن افراد مبتلا باشد؛ چرا

بیماران بلوغ زودرس کاهش در روند طبیعی بلوغ ممکن است 
ج با اي مرتبط با اضافه وزن و چاقی باشد. این نتای تا اندازه

فعالیت ورزشی منظم به ویژه  که موجود مبنی بر آن پیشینه
علاوه، جلوگیري از  زمانی که با کاهش وزن همراه باشد و به

بلوغ زودرس با کاهش ترشح اپلین و شاخص مقاومت به 
   شود. می انسولین همراه است، تأیید

رسید که  نظر می دنبال این مطالعات، ضروري به به
باط با اثر تمرینات ورزشی مستمر بر توده اي در ارت مطالعه

چربی بدن و اپلین مترشحه از بافت چربی، به عنوان یک 
تر شناخته شده صورت پذیرد. از آنجا که  ادیپوسایتوکاین کم

درصد اپلین پلاسمایی افراد چاق یا نسبتا چاق، ناشی  90حدود 
)، 23، 22، 18، 7، 2هاست( آناز بیان اپلین در بافت چربی 

گیري ادیپوکاین در پلاسماي این افراد تغییرات اپلین  ندازها
چنین،  سازد. هم مترشحه از بافت چربی را به خوبی آشکار می

میزان ارتباط تنگاتنگ اپلین با مقاومت انسولینی و اهمیت 
مقاومت انسولینی به عنوان یکی از مشکلات شایع ناشی از 

هاي مبتلا  زمودنیچاقی و اضافه وزن، علت دیگر استفاده از آ
به اضافه وزن در این مطالعه بود تا تغییرات اپلین ناشی از 
تمرینات ورزشی در ارتباط با مقاومت انسولینی و اضافه وزن 

ها نشان داده است که  تر پژوهش آشکار شود. نتایج بیش
تر بافت چربی  فعالیت هوازي به علت درگیر شدن بیش

توان گفت در  ارد. بنابراین میتاثیرهاي مفیدتري در این زمینه د
صورتی که فعالیت ورزشی مناسب(با توجه به سطح آمادگی 

گردد  بدنی) انتخاب شود، میزان ترشح هورمون اپلین تنظیم می
تري از تغییرات سطوح آن مشاهده  و فواید مطلوب

   ).24شود( می
هاي محمودي و محبی به نظر  با مقایسه نتایج مطالعه

مون اپلین به فعالیت ورزشی، به شرایط رسد، پاسخ هور می
زیرا، اگرچه در هر دو تحقیق ). 25دارد(ها نیز ارتباط  آزمودنی

اي و هوازي بود؛ اما، در یک تحقیق  فعالیت، هشت هفته
ها، بیماران مبتلا به پرفشاري خون و در تحقیق دیگر،  آزمودنی

دیابتی بودند. در تحقیق محمودي و همکاران، افزایش و در 
تحقیق محبی و همکاران، کاهش سطوح اپلین مشاهده شد. 
براي توضیح این تناقض در پاسخ هورمون اپلین به فعالیت 

توان به عملکردهاي مختلف اپلین اشاره کرد.  ورزشی، می
اپلین یک محرك قوي در گشادکنندگی عروق است و نیاز 

عروقی افزایش  -هاي قلبی است که در افراد مبتلا به بیماري
در ). 26، 25پرفشاري خون) (یدا کند(به خصوص براي پ

ها بیماران دیابتی نوع دو  تحقیق محبی و همکاران، آزمودنی
بودند که به انسولین پایین حساسیت دارند و بنابراین به بررسی 
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همزمان مقاومت به انسولین نیاز است تا بتوان تغییرات سطوح 
رد که با پژوهش اپلین با بیماري دیابت نوع دو را تحلیل ک

  سو بود. حاضر هم
) نشان داد که 2009مطالعه سورجر و همکاران(

بهبود متابولیسم گلوکز تاثیر مهمی در کاهش سطوح اپلین 
شود و  دارد؛ یعنی همئوستاز اپلین در حالت چاقی مختل می

تواند موجب افزایش غلظت اپلین  افزایش انسولین پلاسما می
اجزاي مهم آمادگی جسمانی دیگر از ). یکی 12(خون شود

گیري درصد  وابسته به تندرستی، ترکیب بدن است که با اندازه
، وزن و نسبت دور کمر به لگن بررسی BMIچربی بدن، 

هاي  ها، بین ویژگی شود و در بسیاري از پژوهش می
آنتروپومتریک و ترکیب بدن با اجراهاي ورزشی ارتباط و 

  ). 27مشاهده شده است(همبستگی بالایی 
در برخی مطالعات، مقدار ترشح انسولین، 

معرفی کننده اصلی بیان اپلین و رهایش آن در پلاسما  تنطیم
اي که در شرایط مقاومت انسولینی و  به گونه)؛ 18، 7شده(

دیابت، میزان بیان اپلین توسط بافت چربی و مقدار پلاسمایی 
 آن از سطحیابد. از سوي دیگر، کاهش بیان  آن افزایش می

طبیعی در آدیپوسایت موجب کاهش حساسیت انسولینی 
 هاي که داراي اضافه وزن هستن به بچه ).22 و 18، 7شود( می

دلیل افزایش انسولینی خون و افزایش مقاومت انسولینی میزان 
یابد و در نهایت با  ها افزایش می ترشح اپلین از بافت چربی آن

یابد و  افزایش می ها نیز ترشح اپلین میزان ترشح گنادوتروپین
رسد  منجر به بلوغ زودرس در این افراد خواهد شد. به نظر می

فعالیت بدنی با تحریک سیگنالینگ انسولین بر عملکرد گلوکز 
هاي گلوکزي تاثیر داشته و در برداشت  و فعال کردن ناقل

گلوکز خون و کاهش مقادیر آن در بلند مدت اثرگذار باشد، 
  ترشح اپلین خواهد شد.در نهایت منجر به کاهش 

در برخی مطالعات بالینی گزارش شده، سطوح اپلین 
) 29) و مقاومت به انسولین(28، 7اضافه وزن(در حالت چاقی و 

یابد و با کاهش وزن بدن، سطوح خونی اپلین  افزایش می
شده است افرادي که داري ). چرا که ثابت 21یابد( میکاهش 

تر،  هاي چربی بیش ولدلیل وجود سله اضافه وزن هستند ب
نتیجه این افراد به  تر است و در ترشح اپلین در این افراد بیش

علاوه، انسولین تولید  شوند. به بیماري بلوغ زودرس مبتلا می
اپلین آدیپوسیت را چه در محیط طبیعی و چه در محیط 

اي گزارش شد،  کند. در مطالعه آزمایشگاهی تحریک می
ا در شرایط گرسنگی(ناشتایی) ه ظهور اپلین از آدیپوسیت

جالب ). 7گردد( برمیکاهش یافته و پس از تغذیه به حالت قبل 
، ) نشان داد22همکاران(که مطالعات اخیر توسط دراي و  آن

اپلین موجود در خون با افزایش روند برداشت گلوکز توسط 
دهد.  بافت چربی و عضله، میزان گلوکز پلاسما را کاهش می

دهد، اپلین در تنظیم سطوح  ی نشان میهاي پژوهش گزارش
  ).30 و 7 ،4گلوکز خون نقش دارد(انسولین و 

  
  گیري نتیجه

نتایج این مطالعه نشان داد که ورزش و  کلی، طور به
براي افراد مبتلا به بلوغ زودرس  GnRHاستفاده از آگونیست 

توان به این بیماران استفاده از آگونیست  باشد و می مؤثر می
GnRH  هاي هوازي توصیه کرد.  همراه با انجام ورزشرا

طور که مشاهده شد، تغییرات در گروه تمرینی حاکی از  همان
هفته بر سطوح اپلین و  12تر این تمرینات در مدت  تأثیر بیش

شاخص مقاومت به انسولین در افراد بلوغ زودرس بوده است. 
از  این مطالعه نشان داد برنامۀ تمرین هوازي ممکن است بخشی

در شاخص  باشد و باعث بهبود برنامۀ بازتوانی این افراد
شود که بهبود در کیفیت زندگی را  BMIمقاومت انسولینی و 

به همراه دارد. بنابراین، برنامه تمرینی مطالعه شده در این 
 بخشی یا تواند به عنوان بخشی از برنامه توان پژوهش می

درس مورد استفاده هاي ورزشی مؤثر در افراد بلوغ زو فعالیت
توان گفت که هم تمرینات ورزشی و  قرا گیرد. در نهایت می

هم مصرف دارو براي بهبود بلوغ زودرس مفید خواهد بود؛ 
نجا که تمرینات ورزشی از چاقی این افراد جلوگیري آاما، از 

باشد، پس  خواهد کرد و یک روش درمانی غیردارویی می
ي شاید بتوان از تجویز جلوگیري از عوارض این بیماربراي 
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تمرینات ورزشی به عنوان روش درمانی بدون عوارض جانبی 
هاي دارویی براي بیماران بلوغ زودرس سود  و کاهش هزینه

  .برد
  

  تشکر و قدردانی
نامه معصومه سیف تحت  این مقاله بخشی از پایان

هاي  عنوان تاثیر همزمان فعالیت ورزشی هوازي و آگونیست
GNRH  تمرینی بر سطوح سرمی  آن یک دوره بیبه دنبال

اپلین، پروفایل چربی و شاخص مقاومت به انسولین در دختران 
) با راهنمایی دکتر idiopathicمرکزي( داراي بلوغ زودرس

 تشکر مراتب مقاله این باشد. نویسندگان علی حیدریان پور می

 انجام و اطلاعات آوري در جمع که از تمامی عزیزانی را خود

دارند.  می اعلام فرمودند، را یاري ما مطالعه این بهتر هچ هر
(موضوع پژوهش فوق درکمیته اخلاق در پژوهش دانشگاه 

 23/8/94علوم پزشکی و خدمات درمانی همدان در مورخ 
مطرح و با شناسه اختصاصی 

IR.UMSH.REC.1394.367 (به تصویب رسید.  
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