
 143-160. صص 1398 زمستان، 44، شماره 11دوره                                                           فيزيولوژي ورزشي
 

 

  مقالة پژوهشي

های تمرین شناختی ورزشی بر بیان ژننوع  برنامة  یک با سازی آمادهپیش اثر

Ntrk2 نسبت ،Bcl2/Bax مغزی و عوارض ناشی از سکتة 
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  چکیده
دادن فعاليت ورزشي و فعاليت انجاممغزي،  هاي  کاهش آسيبافزايش سطح سلامت و  يک رويکرد باارزش براي  

تي بر عوامل و عوارض دخيل تمرين ورزشي شناخ با هدف تعيين تأثير برنامةپژوهش حاضر شناختي است. 

گرم(  250 تا 200 وزن با و هفته ويستار )هشت رت نژاد سر 30 ، مطالعه . در ايندر سکتة مغزي انجام شد

ورزشي( و  )سالم و بدون مداخلة + ايسکمي، کنترل سه گروه تمرين شناختي ورزشيطور تصادفي به به

مدت سه هفته و در بهايسکمي تقسيم شدند. تمرين در گروه شناختي ورزشي شامل شنا در ماز آبي موريس 

حت ها تتمرين، رت جلسة آخرين از دقيقه بود. پس 10 وز و در هر روز، چهار بار با فاصلةسه ر ،هر هفته

  Real-Time PCRبافت مغز با تکنيک  Bcl2/Baxو  Ntrk2هاي ايسکمي گلوبال قرار گرفتند. بيان ژن

 . وتحليل شدونفروني تجزيه و آزمون تعقيبي ب راههيک واريانس سنجيده شد و با استفاده از آزمون تحليل

+ ايسکمي نسبت به دو  در گروه تمرين شناختي ورزشي  Ntrk2ژن در ميزان بيان  را  افزايش معناداري  ، نتايج

در گروه کنترل نسبت به دو  Bcl2/Baxژن بيان ، (. همچنينP ≥0.05 ايسکمي نشان داد ) و گروه کنترل

اختلال  (. نمرةP ≥ 0.05) ر بودـشتـدار بيطور معنابه کميـو ايس + ايسکمي گروه تمرين شناختي ورزشي

 + ايسکمي نسبت به دو گروه کنترل و تمرين شناختي ورزشي حرکتي در گروه-نورولوژيک و اختلال حسي

 با تمرين شناختي ورزشي قادر سازيمادهآپيش رسدمي ظرن(. به P ≥0.05 ) داري يافتايسکمي کاهش معنا

حرکتي -اختلال نورولوژيک و اختلال حسي  نمرةکاهش   و  Bcl2/Baxو    Ntrk2هاي  به افزايش ميزان بيان ژن

 . در فرايند ايسکمي است

 

 .، تمرين شناختيNtrk2مغزي،  سکتة: کلیدی واژگان

 
1. Email: Sara.sarhaddi@gmail.com 
2. Email: fe-shahidi@srttu.edu 

3. Email: zakieh_keshavarzi@yahoo.com 
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 مقدمه
در میـر ومـرگو یکی از علل اصلی  جهان هایبیماری ترینخطرناک و مضرترین از یکی مغزی سکتة

 در (.  1)  است  نشده  کشف  بیماری این  مبهم  ماهیت  که هنوز  توسعه استکشورهای پیشرفته و درحال
 فعال   هایگونه  ویابد  می  کاهش  آزاد  هایرادیکال  برداشـت  میزان  آن  دنبالبه  واکسیژن    میزان  ،سکته

 اکسیدانیآنتی دفاع در اختلال و اکسیژن فعال هایگونه حد از بیش تولید. دنیابمی افزایش اکسیژن
-پاسخ  انواع  شدنفعال باعث  تواندمی  اکسیداتیو  تنش  است.  سلول  در  اکسیداتیو  تنش  اصلی  مکانیسم

 یا  آپوپتوز به هایتندر که شود میتوکندری در اختلال و پروتئین غیرطبیعی بیان مانند سلولی های
 شوند،می تنظیم و بیان مغز در شدتبه که آپوپتوز کلیدی عناصر .(2) شودمـی منجر سلولی مرگ

 .اندشده تشکیل ضدآپوپتوز پروآپوپتوزی و فاکتور دو د که ازنشومی تنظیم Bcl21خانوادة   توسط
 ،آن  دنبالبه  و  میتوکندری  بیرونی  غشای  نفوذپذیری  باعث  Bak3  و  Bax  2  مانند  پروآپوپتوز  فاکتورهای

 کاسپازها فعال به وابسته آپوپتوز مسیر درنتیجه، ؛شوندمی سیتوزول داخل به c سیتوکروم انتشار
 ،Bak یا Bax شدنفعال مهار با تواندمی آپوپتوزیضد عامل یک نوانع به Bcl2 ،دیگرازطرف .شودمی

سازی از طریق  شرطینشان داده شده است که با کمک پیش. امروزه (3، 4کند ) مسدود را آپوپتوز
زاد است که ای درونپدیده 4سازی آمادهپیشثر در مغز ایجاد کرد. توان حفاظت عصبی مؤورزش می

-و باعث القای پاسخ  آیدمیوجود  ها بهاما در حد زیرکشنده در سلول  ،زنندههای آسیبدر اثر ایسکمی
. فعالیت بدنی با ایجاد (5) شودمی آسیب ایسکمی شدید بعدی های سازشی و حفاظتی در برابر

، (7)مغزی    نوروژنز  افزایش  (6)  عروقی-واحد عصبی  یکپارچگی  ازجمله  عصبی  ندةکنمحافظتتغییرات  
تغییرات مهمی را ایجاد  (8) های نوروتروفینیپروتئین بیان و افزایش (1) کاهش شرایط آپوپتوزی

های نوروتروفیک تیروزین گیرنده به اتصال با که هستند کوچکی هایها پروتئینکند. نوروتروفینمی

 هایاتصال نگهداری و بقا جمله تشکیل،گوناگونی از ها اعمالسلول در سطح  موجود 5(Ntrkکیناز )

هنگام در . (2) دارند هدهع بر عصبی هایسلول در سیناپسی را پذیریانعطاف خاصیت تنظیم و عصبی
 نوروتروفیک و فاکتور 6( NT-4) چهار-نوروتروفین در موضعی افزایش ،ورزشی هایفعالیتانواع 
های در سلول Ntrk گیرندة برای میل اتصال بیشترین با پروتئین دو، 7(BDNF) مغز از شدهمشتق 

 وابـسته   هـایمولکـول  از  بـسیاری  Ntrk2  به گیرندةها  دهد. اتصال این نروتروفینمی  عصبی مغز روی
 

1. B-Cell Lymphoma 2 

2. BCL2 Associated X 

3. Bcl-2 Homologous Antagonist/Killer  

4. Ischemic Precoditioning 

5. Neurotrophic Receptor Tyrosine Kinase 

6. Neurotrophin-4 

7. Brain Derived Neurotrophic Factor 
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 تغییـرات در، مطالعات کند. براساس تعدادی ازفعال می سیگنالینگ متفاوتی را مـسیرهای بـه
پذیری و انتقال توانـد شکلمی  و  تاس  روریبـر مغز ض  ورزش  ذاریاثرگ   رایب  Ntrk2ـیگنالیگ مسیر  س

 ورزش   از  یـادگیری ناشی  و  حافظـه  سـیگنالینگ،  مسیر  این  کردنبلوک  ؛ زیرا،سیناپسی را تعدیل کند

های و برنامه هابسیاری از پژوهشگران با استفاده از رویکرد. (9-11)کند می مهار جوندگان در را
ا سؤالی که ام اند،ورزش و فعالیت بدنی بر دستگاه عصبی پرداختهاثرهای مرینی متفاوت به بررسی ت

این است که   ه است،صاب و علوم ورزشی در این زمینعلوم اع امروزه دغدغة بسیاری از پژوهشگران 
کند. از قدیم این باور وجود حفاظت عصبی را در مغز ایجاد می بیشترینبهترین و  تمرین روشدام ک

یری کند و های شناختی جلوگتواند از بیماریبرانگیز میفعال و چالش داشته است که داشتن زندگی
 حیوانی  های تمریناتمدل از افزایشروبه مدارک شواهد و ،میاندراین. خشدعملکرد مغز را بهبود ب

  تمرین   برای  دربردارندة فرصت  که  شرایطی  ایجاد  یعنی  شناختی-جسمانی  تمرینات  که  دندهنشان می
 در  را مغز عملکرد و پیشرفت  تواندمیاجتماعی است و  تعامل و یادگیری هایتجربهبا  همراهبدنی 

طی تمرینات  رفتاری را و سلولی، ساختاری تغییرات. بسیاری از مطالعات حیوانی دهد بهبود زندگی

بهبود   وهای نوین تمرینی برای جلوگیری ، یکی از شیوهامروزه .(12) دهندشناختی و بدنی نشان می
ینات شناختی و حرکتی مله تمرهای تمرینی متفاوت ازجرکتی و شناختی افراد، تلفیق شیوه ص حنقائ

هستند که یک تکلیف شناختی را با تمرین جسمانی   هاییهای شناختی و حرکتی مداخلهمداخلهاست.  
. (12، 14) برانگیز مانند ماز آبیهای چالشدر محیط انجام تمرین ؛ همچون(13) کنندترکیب می

های در ماز آبی موریس مسیر  Ntrk2ةگیرندشدن فعالکنند که با عنوان می( 15)و همکاران  1گومز
های نـورونی در مغز، تقویت حافظة دراز مدت و نیز افزایش تکثیر، تمایز و بقای سلولوابسته به 

با استفاده از پروتکل تمرین در ماز آبی  یابد. این پژوهشگرانهای سیناپسی افزایش میـالانتقـونقـل
روزه نسبت به گروه  20و  ششدر طی یک دوره تمرین  Ntrk2 گیرندة نشان دادند که میزان بیان

 های عصبی ماننددهندهانتقالکه  ها بیان کردند. آندهدنشان میرا شنا و کنترل افزایش معناداری 

BDNF  خاص،  طوربه.  هستند  تجربه  با  مرتبط  مولکولی  یندهایفرا  واسطة  کاندیداهای  زیاد  احتمال  به 
 نشان  اخیر مطالعات. اندحافظه وقایع و یادگیری در BDNF دخالت دهندةنشان افزایشروبه شواهد

  تغییرات   یولوژیکفیز  اهمیت.  کندمی  القا  مغز  در  را  mRNA BDNF  هرگونه یادگیری بیان  که  دندهمی
   Ntrk2 جملهاز مناسب سیگنال انتقال هایگیرنده بودندردسترس  بهمبتنی هانوروتروفین بیان در

ای که ای حیوانی محدود نیست. در مطالعههمثبت تمرینات شناختی فقط به مدل ثیرتأ  .(15)است 
های ها نیازمند مهارتهای قبلی آنند افرادی که شغل، نشان دادانجام دادند( 16)و همکاران  2تین

 
1. Gomez 

2. Then 
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شناختی   زبانی بیشتر و ارتباطات بیشتر بوده است، در سنین سالمندی عملکرد بهتری در عملکردهای
 بدنیهای متفاوت تمرین شیوه هایثرا. استبوده ا کمتر هند و سرعت زوال قوای شناختی آن اداشته 

  تا راهکارهای مؤثرتری را برای آموزش   کندمیبه مربیان کمک  های وابسته به مغز  بیماریبر    شناختیو  

دهد که تعامل ها نشان میبرخی پژوهش ارائه دهند. نتیجة بخشی افرادپیشگیری و توانبا هدف 
های شناختی در آزمودنیباعث بهبود فعالیت شناختی و فرا  همباتمرین بدنی و تمرین شناختی همراه  

با وجود . (17) شودمیجمله آلزایمر و سکته مغزی وابسته به مغز ازهای انواع بیماریمبتلا به 
های ویژه آسیبهای عصبی و بهة اثرهای ورزش بر بیماریزمین  در گسترده هایپژوهششدن انجام

ته های وابسهای فراوانی دربارة چگونگی مکانیسمپرسش هنوز  رسدمی نظربهوابسته به بافت مغزی، 
 و است شده متمرکزنوروتروفینی  بر تغییرات هاپژوهش این بیشتر در  اینکه ویژهبه؛ دارد وجودبه آن 

تواند رخ گیرنده می مولکولی آن ازجمله بیان ژن که توسط تغییرات در-های سلولیمسمکانیبنای زیر
 کشف و  است    آمده دسته ب تاکنون که اطلاعاتی از گاهیآ با بنابراین،  ؛داردنیاز    بیشتری بررسی بهدهد،  

به بررسی دیم  حاضر بر آن ش  ، در پژوهش مغز عملکرد و سلامت  از  حمایت  برای  جدید  هایراه  و  هاایده

کتی حر-اختلالات نورولوژیک و حسی،  Ntrk2شناختی بر بیان ژن    ورزشی  سازی تمرینآمادهپیش  اثر
 . ناشی از ایسکمی مغزی بپردازیم

 

 پژوهش روش
 هفته هشت سن با ویستار نژاد  نر صحرایی موش سر  30  ،تجربی انجام شد صورتبه مطالعه که در این

خریداری  فردوسی مشهد علوم پزشکی دانشگاه دانشکدة حیوانخانة از  گرم 250 تا 200 تقریبی وزن با و

 محیط با سازگاری برای آزمایشگاه در هفته یک مدت به ،صحرایی هایموش خریداری از بعد شدند.

 پزشکی های زیستدر پژوهش اخلاق پژوهش حاضر در کمیتة ملی لازم است ذکر شود . گرفتند قرار
 اجرای و  تمرین مراحل و همة تصویب شد IR.IAU.BOJNOURD.REC.1398.017 به شمارة

 و بهداشت مراقبت، تغذیه، ةدرباردانشگاه علوم پزشکی  اخلاق  ةکمیت دستورالعمل  با مطابق پژوهش
شرایط آرام و با حداقل و در اتاقی با  های جداها در قفسرت. دش انجام صحرایی هایموش تشریح

ها موش با دسترسی آزاد به آب و غذا نگهداری شدند.( 12:12) روشنایی و خواب ةچرخاسترس و 
)سالم   کنترل ،+ ایسکمی  شناختی ورزشی تمرین هایگروه شامل  تاییده  روهسه گبه   تصادفی  صورتبه

+  شناختی ورزشی گروه تمرینپروتکل تمرین در . شدند تقسیم ایسکمی و ورزشی( و بدون مداخلة
و  هاتمرین  ترینمعمول  از یکی موریس آبی ماز کردن در ماز آبی موریس بود.شامل شنا ایسکمی
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در   کردند. ابداع آن را  همکارانش و  1موریس 1985 سال در که است شناختی اعصاب  علوم در هاآزمون
 و مترسانتی 200سیاه رنگ به قطر دیوارة با حلقوی  فلزی  مخزن یک موریس آبی ماز ،پژوهش حاضر

گراد پر شده بود. سانتی  درجة 25 ± 2نیمی از آن از آب با دمای  تقریباًبود که  مترسانتی 60 ارتفاع

 اصلةـف  در متریـانتـس 11 قطر لاس باـگ سیـپلک سکوی  یکو  ماز به چهار قسمت فرضی تقسیم شد  

 یا غربی شمال شرقی، جنوب شرقی، شمال ربع چهار از یکی مرکز در  آب سطح زیر یمترسانتیپنج
 ئمعلا و اجسام دارای  ماز اتاق  اطراف دیوارهایدیدن نبود. بیرون قابلو از  شد داده قرار  غربی جنوب 

 آب در را سکو ها محلن آ کمک به بتواند موش تا ودب ... و پنجره، قفسه ،پوستر قبیل از هایینشانه و

  در  سکو  موقعیت هم و آزمایش محل  در موجود فضایی علائم هم که شود  ذکراست   لازمد. کن پیدا
 از یکی از تصادفی طور به موش ،تمرین  بار هر در .بود ثابت تمرینات طول  در  ماز قسمت  چهار از یکی

 و غربی جنوب شرقی، شمال غربی، شمال غرب، شرق، جنوب، شمال،) مخزن ژئوگرافیک نقطة هشت
 و ندک پیدا را آب زیر سکوی توانستزمانی که می تاحیوان . شدمی رها آب داخل به( شرقی جنوب

 ثانیه 15 دتمبه شدمی داده اجازه موش  به  سکو پیداکردن  از پس کرد.می شنا ،گیرد قرار  آن روی

م وجوی اطراف و دیدن علائداد تا با جست این مدت زمان به حیوان اجازه می .بماند باقی آن روی
با   ،نبود سکو پیداکردن به قادر موش کهرصورتیموجود در آزمایشگاه موقعیت خود را شناسایی کند. د

 ،تمرین بار هر  از پس ماند.می باقی آن  روی  ثانیه 15 مدتبهشد و نیز مت آن هدایت میسهدست ب
 10 از پس. شدمی بازگردانده خود قفس به و شدمی  خشک حوله با د،شمی خارج حوضچه از حیوان

نسبت  ماز در موش رهایی محل که تفاوت این با ،دشمی تکرار دوباره تمرین موش، ه استراحتدقیق
در هر وز و مدت سه هفته و در هر هفته سه راین روند برای هر موش به بود. متفاوت قبل مرحلة به

 بدون و ایسکمی کنترل هایگروه ها دررت .(14) دقیقه تمرین انجام شد 10 روز چهار بار با فاصلة

ا ه، رت تمرین ةجلس  آخرین از پسساعت  24د. گذاشتن سر پشت را هفته سه یتمرین هیچدادن انجام
ایسکمی گلوبال قرار گرفتند.   و گروه ایسکمی تحت القای  ایسکمی+    شناختی ورزشی  در گروه تمرین

کیلـوگرم   گرم برای هرمیلی  100ابتـدا حیوانـات بـا اسـتفاده از کتامین    ،برای ایجاد این مدل ایسکمی
سـمت  شرایط استریل در ق  ، دربرای هر کیلوگرم وزن بیهوش شدند. سپسگرم  میلی 10وزن و زایلازین  

کردن شریان کاروتید متـر داده شـد و پـس از مشخصسـانتی 1-5/1 قدامی گردن برشی بـه انـدازة
های راست هـای مخصوص شریانبـا اسـتفاده از کلمـپ  ،مشترک و جداکردن دقیق آن از عصب واگ

ند تا دوباره جریان خون ها برداشته شدکلمپ ،پـس از آن .ندمسدود شددقیقه  30مدت و چپ به
 بیهوش ها با استفاده از کلرفورم  رت  ،عمل جراحی  شدنساعت پس از انجام  24.  (18  ،19)  برقرار شود

 در Ntrk2و  Bcl2/Baxهای بیان ژن گیریاندازه  برای. دش خارج  مغزو  شکافته هاآن  ةجمجم، شدند

 
1. Morris 
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بافت  سنجش، یابتدا در. شد استفاده 1پلیمراز  یاره زنجی واکنش معکوس رونویسی روش از ،مغز بافت
)شرکت سیناژن   RNAبا استفاده از پروتکل کیت استخراج  ،سپس .شد لیز و کوبیده هامغز

Cat.No:EX6101 استخراج  صحت.  نظر براساس دستورالعمل انجام شد(، استخراج مورد RNA   طریق  از

نمونه، از پروتکل کیت سنتز   RNAپس از استخراج  یک(. شد )شکل شمارةارزیابی  لکتروفورزژل ا
cDNA تجهیز آزماشرکت یکتا (Cat.No: YT4500 مطابق با دستورالعمل استفاده شد. از )cDNA 

 NCBI ژنی بانک در هاژن اطلاعات. براساس های مدنظر استفاده شدسازی پرایمرنظر برای آمادهمورد
درجة  65تا  58نوکلئوتید، نقطة ذوب آغازگر بین  25تا  20های طراحی آغازگر بین شاخص ،IDTو 

 150تا  60تکثیر بین قابل ةو طول قطع 60تا  40ه گوانین بین گراد، درصد جایگاه سیتوزین بسانتی
لی برگشت و براساس تواوها، آغازگرهای رفتنوکلئوتید درنظر گرفته شد. با رعایت شرایط زیر برای ژن

 2کلون سینابرای ساخت از الیگونوکلئوتید شرکت  شد. ها، آغازگرهای انتخابی طراحیکدکنندة ژن
(Cat.No:PS4131 و )های ژن بیان برای  پلیمراز  زنجیرهای واکنش ازBcl2/Bax  وNtrk2 عنوان  به

-بررسی صحت و دش استفاده داخلی کنترل برای 4ساختمانی ژن عنوانهب GAPDH3های هدف و ژن 

 5آستانه  چرخة مقایسة براساس هاداده وتحلیلد. تجزیهش ییدتأ   GAPDHژن از استفاده با  PCRایه
(Ct )شد. انجامCts  6دستگاه افزار نرم توسط هاواکنش به مربوطtime PCR-Real و شد استخراج 

 از آمدهدستبه Ct اختلاف وسیلةبه کهترتیببدین ؛شد ثبت مرتبه سهها در  Ctمیانگین  ،هایتندر

 اختلالات شد.  محاسبه  CTΔΔ-  2 فرمول  از استفاده با ،سپس د.ش محاسبه CT Δموردآزمایش، هاینمونه

  نبود هرگونه اختلال   شامل  دهی شد کهنمره 7بدرسون ندیبرتبه  سیستم با پس از ایسکمی  نورولوژیک
شدن اندام جلویی به اضافة کنترل مقاومت در خم، (شدن اندام جلویی )نمرة یکخم، (صفر نمرة)

طرف به اضافة کاهش   چرخیدن به یک،  (سه  طرف )نمرة  چرخیدن به یک،  (دادن جانبی )نمرة دوهل
برای بررسی  .(20)  بود  (پنج  )نمرة  تحرکنبود  هوشیاری و    مردن یا نبود،  (چهار  سطح هوشیاری )نمرة

 دادنانجام  منظوربه ،ایسکمی  ایجاد از قبل روز سه دتمبه و بار دو روزی  هارت  ،حرکتی-اختلال حسی

 آزمون، این در.  شدزیابی  ار  مغزی  سکتة از پسکه    شد داده  آموزش 1کاغذی برچسب جداکردن آزمون

 را برچسب  حیوانکشید می طول که زمانی مدت د.شمی چسبانده رت  دست کف  به  چسب تکه  یک

 ردنکجدا برای لازم زمانقدر هر چ د.ش گرفته درنظر حرکتی-حسی فعالیتمیزان کند،  جدا و لمس

 
1. Real Time Pcr 

2. SINACLON 

3. Glyceraldehyde Phosphate Dehydrogenase 

4. House Keeper   
5. threshold Cycle 

6. Real-Time Polymerase Chain Reaction  

7. Bederson 
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 تحلیلوتجزیه  منظور. در بخش بیان ژن به (21) میزان اختلال بیشتر بود ،یافتافزایش می برچسب

و آزمون تعقیبی  2راههیک واریانس تحلیل  آزمون  و 20  نسخة  1.اس.اس.پی.ساافزار  نرم از هاداده آماری
  شد. استفاده 05/0داری در سطح معنا 3ونفرونیب

 نتایج

 

 
 الکتروفورز ژل آگارز از استفاده با هاي ريل تايمصحت بررسي -1شکل 

 

 براي بيان ژن شدهاستفاده پرايمرهاي توالي -1 جدول

 ترادف ژن
 اندازه

 (جفت باز)

 دماي اتصال

 (درجه سانتيگراد)

Ntrk2 F:CACTCTTGGCGTAGATTGGC 

R:TCTTCTCCCTCTAGCACACC 
128 55 

Bcl2 
F: CACATCTCAGTTCCCTTGGC 

R: TCTTCTCCCTCTAGCACACC 
136 56 

Bax F: GCTACAGGGTTTCATCCAGG 

R: TTGTTGTCCAGTTCATCGCC 
141 55 

GAPDH 
F:CAACTTTGGCATCGTGGAAGG 

R:AGGGATGATGTTCTGGGCTG 
127 56 

 

 
1. SPSS 

2. One-Way ANOVA  
3. Bonferoni 
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-تفاوت معنا بررسیهای مورددر گروه  Ntrk2در میزان بیان ژن  اهه  رآزمون تحلیل واریانس یک  نتایج

ایسکمی  کنترل و+ ایسکمی،  شناختی ورزشیگروه تمرین بین سه ؛ یعنی دهدمیرا نشان  ارید

نفرونی نشان داد که ونتایج آزمون تعقیبی ب (.F ، 0.001 ₌ P(2,27) ₌ 23.7)وجود دارد تفاوت معنادار 

که طوری دار وجود دارد؛ به+ ایسکمی و گروه کنترل تفاوت معنا شناختی ورزشی تمرینبین گروه 

( نسبت mRNA 11.13 ± 1.15)+ ایسکمی  شناختی ورزشی تمریندر گروه  Ntrk2میزان بیان ژن 

شناختی  تمرینبین گروه  ،( افزایش یافته است. همچنینmRNA 6.91 ± 1.35به گروه کنترل )

که میزان طوری دار است؛ به( تفاوت معناmRNA 6.94 ± 2.06ورزشی + ایسکمی و گروه ایسکمی )

ش یافته نسبت به گروه ایسکمی افزایشناختی ورزشی + ایسکمی  تمرین در گروه  Ntrk2بیان ژن 

 دو(. ) شکل شمارة وه کنترل و ایسکمی تفاوت معنادار مشاهده نشداما بین دو گر است،

 

 
 Ntrk2  ميانگين و انحراف استاندارد بيان ژن -2 شکل

  ی ورزشی + ایسکمی با گروه کنترل،شناخت تمرینداری بین گروه معنا: * 

 + ایسکمی و گروه ایسکمی تمرین شناختیداری بین گروه معنا :&

 

تفاوت  بررسیهای مورددر گروه Bcl2/Baxنسبت بیان ژن در راهه آزمون تحلیل واریانس یک نتایج

ایسکمی  شناختی ورزشی + ایسکمی، کنترل وبین سه گروه تمرین یعنی  ؛دهدمیرا نشان  داریمعنا

نفرونی نشان داد که بین ونتایج آزمون تعقیبی ب.  (F  ،0.001  ₌ P(2,27)  ₌  7.91)وجود دارد    تفاوت معنادار

که طوری دار وجود دارد؛ به+ ایسکمی و ایسکمی تفاوت معنا شناختی تمرینگروه کنترل و دو گروه 

شناختی  تمرین( نسبت به دو گروه  mRNA  1.10  ±  0.13در گروه کنترل )  Bcl2/Baxبیان ژن    نسبت
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ی افزایش معنادار  (mRNA  0.50  ±  0.14)و گروه ایسکمی    (mRNA  0.65  ±  0.15)ورزشی + ایسکمی  

 تمریندر گروه  Bcl2/Baxمیزان بیان ژن در معناداری ، با وجود نبود دهد. همچنیننشان می را

 سه(. ، افزایش وجود دارد ) شکل شمارة+ ایسکمی نسبت به گروه کنترل شناختی

 

 
 Bcl2/Bax  ميانگين و انحراف استاندارد بيان ژن -3 شکل

  ی ورزشی + ایسکمی با گروه کنترل،شناخت تمرینداری بین گروه معنا: *

 داری بین گروه تمرین کنترل و گروه ایسکمیمعنا :&

 

 بررسیهای مورددر گروهحرکتی -اختلال حسیدر متغیر در راهه آزمون تحلیل واریانس یک نتایج

 شناختی ورزشی + ایسکمی، کنترل وبین سه گروه تمرین  یعنی ؛دهدرا نشان می داریتفاوت معنا

های شکل شمارة با توجه به یافته  .( F  ،0.001  ₌ P(2,27)  ₌ 3575.30 )وجود دارد    دارایسکمی تفاوت معنا

ثانیه( نسبت  54/19  ±  20/1+ ایسکمی )  حرکتی در گروه تمرین شناختی-حسیمیزان اختلال    ،چهار

در گروه تمرین شناختی ورزشی + ایسکمی   ،افزایشدهندة  نشانثانیه(   44/7  ±  79/0به گروه کنترل )

کاهش و در گروه کنترل نسبت به گروه دهندة نشانثانیه(  28/88 ± 72/3نسبت به گروه ایسکمی )

آزمون تحلیل  نتایج ،متغیر اختلال نورولوژیک درمورد (. P≥ 0.05) استکاهش  دهندةنشان ایسکمی

بین سه گروه تمرین یعنی    دهد؛را نشان میداری  تفاوت معنا بررسیهای موردراهه در گروهواریانس یک

با   .(F  ،001.0  ₌ P(2,27)  ₌ 183.00 )داری وجود دارد ایسکمی تفاوت معنا + ایسکمی، کنترل و  شناختی

میزان اختلال نورولوژیک در گروه تمرین شناختی ورزشی +  ،پنجشمارة  های شکلتوجه به یافته

 افزایش، در گروهدهندة  نشانامتیاز(   0/0±  0/0)  امتیاز( نسبت به گروه کنترل 2/1  ±  42/0)  ایسکمی
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کاهش  دةدهننشان  امتیاز( 60/3±  51/0تمرین شناختی ورزشی + ایسکمی نسبت به گروه ایسکمی )

   (.P ≥ 0.05) استکاهش دهندة نشانو در گروه کنترل نسبت به گروه ایسکمی 

 
 اي مورد بررسيحرکتي در گروه-ميزان اختلال حسي  -4شکل 

  ،میـسکـرل و ایـکنت های با گروهتمرین شناختی ورزشی + ایسکمی داری بین گروه امعن :*

  تمرین شناختی ورزشی + ایسکمی و ایسکمی، هایگروهو  داری بین گروه کنترلاعن: م&

 شناختی ورزشی + ایسکمی و های کنترلگروهو  ایسکمیداری بین گروه امعن :$

  

 
 اي مورد بررسيميزان اختلال نورولوژيک در گروه -5شکل 

 ،کنترل و ایسکمی هایبا گروهتمرین شناختی ورزشی + ایسکمی داری بین گروه امعن: *

  تمرین شناختی ورزشی + ایسکمی و ایسکمی، هایگروهو  داری بین گروه کنترلاعن: م&

 تمرین شناختی ورزشی + ایسکمی  و های کنترلگروهو  ایسکمیداری بین گروه امعن :$
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 گیرینتیجه  حث وب
است.  تمرین بدنی جالب توجه مغـز در پاسخ به عملکردی متابولیسمی و ذیری ساختاری،پ سازش

اما  ،های بدنی از هر نوع و شدتی باعث تغییرات اندککه فعالیت اندبسیاری از مطالعات گزارش کرده

 ضر نشان داد که مدل تمرینی این پژوهشنتایج پژوهش حا .(1) شوندای در این اندام میسازنده

 ةگیرنـدشدن فعالبا  د.وشکرده در حیوانات تمرین  Ntrk2دار بیان ژن تواند باعث افزایش معنامی

Ntrk2 آبشـاری  کلـی سـه نـوع سـیگنالطـورهبـ ،و دایمریـزه و فسفوریلاسـیون ایـن گیرنده

کـه  MAPK3مسـیر  -3 و K3PI2مسـیر  -γ-PLC1، 2 مسـیر -1 :شوداندازی میـلولی راهسدرون

  بـرداری از سـه مسـیر سـبب نسـخه هر  ،نهایتدر و کنـددسـت را فعـال مییـنیچندیـن افکتـور پا

نوروتروفینی بیـان ژن  ،ترتیـبایـنشـوند و بـهمـی (هـاژن هـدف نروتروفیـن) CREB4 فاکتـور

و  PKC5لیل درگیـری دو عامـل دبه γ-PLCنقش مسیر بین، (. دراین22، 23د )یابافزایـش مـی

اهمیت توانـد کند، مـیاز کلسیم ایفا میهومئوست کلـسیم از این نظر کـه ورزش نقــش مهمی در

3IP6های وابسته به  اندازی سیگنالبـه راه  γ-PLCسـازی  باشد. فعـالداشته  بیشتری  
 شود.  یمنجر م  

3IPشود و می منجر سلولیاسازی سریع کلـسیم از ذخایر درونبه رههای نورونی مغز لدر سلوPKC 

، رخدادهای پی آنتگاه انقباضی و رهایش کلسیم و درازدیاد حساسیت دس  کند که موجبرا فعال می

حاضر، پژوهش استا با نتایج ر. هم(22) ودشیولی نظیر تکثیــر، تمــایز و بقـای نورونی مسلدرون

ایجاد  روز تمرین در ماز آبی موریس قادر به 20و نشان دادند که سه، شش  (15) و همکاران 7گومز

که میزان بیان این گیرنده در روز ششم طوریشود؛ بهمی  Ntrk2 تغییرات معنادار در بیان گیرندة

انجام یک تمرین   کنند کهمیها بیان  آن نسبت به سایر روزهای تمرینی افزایش معناداری داشته است.  

گیرندة   از  بیشتری  بیان ، باعثشودهمراه با منافع فیزیولوژیک منجر می  به یادگیریمانند ماز آبی که  

Ntrk2 برای پنج روز   شت هفته دویدن روی تردمیلبا اعمال ه (9)و همکاران  8آلن  شود.در مغز می

گروه  وه تمرین نسبت بهدر گر Ntrk2دقیقه در روز نشان دادند که بیان ژن  30مدت در هفته و به 

که مسدودکنندة  ANA-912آنتاگونیست  با استفاده ازها کنترل افزایش معناداری را نشان داد. آن
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این گیرنده،  نداشتننشان دادند که در صورت عملکرد است، Ntrk2های سیگنالینگ وابسته به مسیر

 هدف با (24) مجتهدی و همکاران محافظتی ورزش بر اعصاب و شناخت اعمال نخواهد شد. اثرهای

نشان دادند که نر بالغ    هایدر هیپوکمپ رت  Ntrk2  ةهفته تمرین مقاومتی بر گیرند  هشت  اثر  بررسی

فواید  افزایش یافت و این افزایش باعث Ntrk2میزان  در گروه تمرین در مقایسه با گروه کنترل،

ات اختیاری شامل ر تمرینبه بررسی اث (25) و همکـاران 1یل .شودمی در مغزشناختی و عملکردی 

هـای پ رتدر هیپوکام  Ntrk2ادیر  مدت چهار هفته بر مقگردان و تمرین مقاومتی به  دویدن روی چرخ

به بهبود عملکرد شناختی های تمرینی هر دوی این مدلکه شان داد نر ویـستار پرداختند. نتایج ن

ها نشان دادند با ایجاد چهار هفته ورزش روی تردمیل در موش  (26) و همکاران 2د. لیونشومیمنجر 

و سطح بیان آن ارتباط بسیار بیشتر است  از گروه کنترلدر گروه تمرین  Ntrk2که میزان بیان ژن 

 که اتصال  اندبیان کرده  (12)  و همکاران  3ویدوویلیمستقیمی با بهبود عملکرد رفتاری حیوانات دارد. 

BDNF به Ntrk2 نوروتروفینی گیرندة وP75  به تواندمی که کندمی فعال را بیوشیمیایی آبشارهای 

 بر تمرینات شناختی  شرایط اثرهای تاحدودی حداقل و شود منجر پلاستیسیته و بقا سلولی، تکثیر

تغیر در گروه کنترل نسبت به نشان داد که میزان این م، نتایج Ntrk2 درمورد .دهد توضیحرا  مغز

اید در مقادیر معناداری ش نکرده است. یکی از دلایل نبود ایجاد مغزی تغییر معناداریگروه سکتة 

روی رفتن روز راه 28نشان داد که  (27)همکاران  و 4ماکایاز پژوهشچنانکه نتایج  اولیه و پایه باشد؛

-نمی تأثیر Ntrk2 بیان ژن گیرنده بر اما شود،می BDNF ژن mRNA تردمیل باعث افزایش سطح

، آن دارد. همچنین  تأثیرپذیری بیشتری نسبت به گیرندة  BDNFمیزان افزایش  ها،  به عقیدة آن  .ذاردگ

سبت به گروه کنترل در گروه سکته ن  BDNFنشان داد که در میزان    (28)و همکاران    5جیانگ  پژوهش

 24نظر در گیری متغیر موردشاید اندازه ،معناداری تفاوت معنادار وجود ندارد. از دیگر دلایل نبود

دقیقه  15که  اندکردهبیان ( 29)و همکاران  6. ذوالبینباشد ایسکمی مغزی یساعت پس از القا

همراه دقیقه ایسکمی به  30نترل نسبت به  ر گروه کثیر را بساعت رپرفیوژن بیشترین تأ   72می و  ایسک

های متفاوت گیری زمانگیری میزان پایه و اندازه، اندازهحال؛ بااینکندساعت رپرفیوژن ایجاد می 24

از دیگر  ،همچنین د.ننظر گرفته شور درهای پژوهش حاضتوانند محدودیتایسکمی می یالقااز پس 

شناختی ورزشی +  تمریندر گروه    Bcl2/Baxبیان ژن    نسبتنتایج پژوهش حاضر افزایش غیرمعنادار  
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 یند ایسکمی مغزی است.دهندة تأثیرگذاری تمرین بر فرابه گروه سکته بود که نشانایسکمی نسبت 

 از  و محتمل است آپوپتوز افزایش ،مغزی ویژه سکتةبه   های وابسته به مغزدر بسیاری از بیماری 

 آپوپتوز تشدید به که است  Bcl2 های  و کاهش نورون  Bax  هاینورون تعداد افزایش آن بارز  یهانشانه

 (1)ژانگ و همکاران اضر، حراستا با نتایج پژوهش هم. (30) شودمی منجر هانورون مرگ ،نهایتدر و

و کاهش   BDNFبیان    تواند باعث افزایشروی چرخ مدور مینشان دادند که سه هفته تمرین ورزشی  

 نتمری انجام از پس BDNF پروتئین بیان اینکه به توجه باها، به گفتة آن .شود Bax/Bcl2 نسبت

 دهد و باعث کاهش را اکسیداتیو و آپوپتوز استرس BDNF است ممکن است، یافته بدنی افزایش

روی تردمیل باعث افزایش تمرین    هفته  12 ،(3)فانگ و همکاران  براساس پژوهش  شود.    آسیب  ترمیم

 سازی شرطیپیش  یاثربخش  یبررسخود به    ةطالعم  در  (18)ابوطالب و همکاران  .  شودمیBcl2 سطوح  

مدت پنج روز در به  نیتمری پرداختند. مغز یسکمیا یاز القا پس Bax/Bcl2 نیپروتئ انیورزش بر ب

 به نسبت یسکمیکه در گروه ا نشان داد هایافته روی تردمیل انجام شد. هفته برای چهار هفته 

Bax/Bcl2 هایرت روی پژوهشی در (31) همکاران و 1سانتانا. ابدییم شیافزا یتوجهزان قابلیبه م 

 و بیان ژن افزایش ،تردمیل روی ایهفته سیزده تمرین هوازی دوره یک اجرای از پس ،ویستار نر

 همسو  حاضر  طالعةنتایج م با  هاپژوهش این  برخی از نتایج  ،حالکردند؛ بااین  گزارش  را  Bcl2  پروتئین

 معناداری   تغییرات  دقیقه،  40  مدتبه  دویدن  تمرین  هفته  هشت  از  پس  (23)همکاران    و  2نیست. کیم

 (7) و همکاران 3لیونکردند.  مشاهده تمرین و کنترل هایگروه بین Bcl2و  Baxپروتئین  بیان در را

 با  (33)همکاران    و  جعفری  ،همچنین. مشاهده نکردند  Bax  ،Bcl2در میزان بیان    را  هیچ تغییرینیز  

 گروه به نسبت Baxسطح میزان پروتئین  در را معناداری تمرین استقامتی کاهش ارائة یک برنامة

نداشت.   وجود  معناداری  تفاوت  کنترل  و  تمرین  هایگروه  در  Bcl2سطح    در  کردند، اما  گزارش  کنترل

نهایت شده و درگیریبافت و روش اندازه  دوره،  مدت  و  تمرینی  پروتکل  اجرای  نوع  در  تفاوت  ،هرحالبه

اختلال نورولوژیک   درمورد نتایج .دنکن  توجیه  را  نتایج  تفاوت  ندنبتوا  است  ممکن  ،ایسکمی  یروش القا

نمرات در گروه تمرین ورزشی شناختی نسبت به دو گروه که  حرکتی نتایج نشان داد  -و اختلال حسی

 فراتحلیلدر پژوهشی  (43)و همکاران  4ایگان حاضر،پژوهش د نتایج در تأییدیگر کاهش داشت. 

 ،مشابه در پژوهشی شود.می رفتار یعصب ةبهبود نمرباعث  قبل از ایسکمی ورزش نشان دادند که

به   یرفتار یعصب ةجیبهبود نت باعث قبل از ایسکمی ورزش نشان دادند که (53)و همکاران  5چین 
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نبود   و  د اختلال عملکردنتوانیم  یورزش  ناتیتمر  که  ها معتقد هستندآن.  شودمیدرصد    2/38  میزان

طالعات بیشتر مو در    دنده  شیافزا  یرا در عروق مغز  وژنزیو آنژ  هندرا کاهش د  ی بعد از سکتهسازخون 

خواهد  رفتار یعصب ةبهبود نمرباعث  ،شودمیمنجر چالش ذهنی تمرین در محیط غنی که به  نیز

در  یحرکت عملکرد و یحجم انفارکتوس، نقص عصبنشان دادند که  نیز (63)و همکاران  1شد. هی

اثر عملکرد تمرین را ها  . آن است  افتهیبهبود    یتوجهدرخور  طور  به  هاگروهسایر  نسبت به    ورزشگروه  

 دانند.می کی سکمیا یمغز ةبقا پس از سکت زانیم شیو افزا یدر عروق مغز وژنزینژآ جیتروبا 

است از طریق تغییر در   فعالیت ورزشی پژوهش حاضر توانسته که توان نتیجه گرفتمی پيام مقاله:

بودن سودمند ةدهندنشانطلب این مکه ثیرات محافظتی خود را اعمال کند های موردنظر تأ بیان ژن

دادن انجامبه ؛ البته برای اثبات کامل این ادعا مغزی است ةگونه تمرینات در فرایند سکتاین

های دخیل در این سایر فاکتور  یرهای سیگنالینگ و اثرگذار وبا بررسی سایر مس  یبیشتر  هایپژوهش

 . زمینه نیاز است

 

 تشکر و قدردانی 
-از راهنمایی میدانمی لازم ، بر خوداستخراج شده است  دکتری  ة مقطعرسال از حاضر ةمطالع کهجاازآن

مصطفی تیموری دکتر  ،بدنی دانشگاه آزاد بجنوردمدیر گروه تربیت اساتید بزرگوار ةای دلسوزانه

 داشته  را تشکر کمال  ی دانشگاه علوم پزشکی بجنوردژگروه بیوتکنولودر    رقیه آرزومندو دکتر    ،خروی

 ما  مراحل صدر در تمامیة یی جناب آقای وحید دشتی که با سعزحمات و راهنما از  ،همچنین .میباش

 کنیم.می قدردانی ،را همراهی نمودند
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Abstract 

One valuable approach for increasing health and reducing brain damage is to do exercise 

and Cognitive Activity. The aim of the present study was to determine the effect of 

exercise cognitive preconditioning on the factors of stroke.  In this study, 30 Wistar rats 

(eight weeks old and weighing 200 to 250 g) were randomly divided into three groups: 

Cognitive exercise + ischemia, control (healthy, without exercise intervention) and 

ischemia. The exercise consisted of swimming in the Morris Water Maze for three weeks, 

three days per week, and four times per day for 10 minutes. After the last training session, 

rats underwent global ischemia.  Real-time PCR was used to measure Ntrk2 and Bcl2/Bax 

genes expression and they were analyzed using one-way ANOVA analysis of variance 

and Benfroni post hoc test. Results showed a significant increase in Ntrk2 gene expression 

in Cognitive exercise + ischemia group compared to control and ischemic groups 

(P≤0.05). Also, the expression of Bcl2/Bax gene in the control group was significantly 

higher than the two groups of cognitive exercise + ischemia and ischemia (P≥0.05). 
Neurological and sensory-motor dysfunction scores were significantly decreased in the 

Cognitive exercise + ischemia group compared to the control and ischemia groups 

(P≤0.05). Exercise cognitive preconditioning seems to be able to increase Ntrk2, Bcl2/Bax 
genes expression and decrease the score of neurological and sensory-motor impairment in 

the stroke process. 
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