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محدودیت هاي پیش التهابی هیپوکامپ پس از  چهار هفته تمرین استقامتی از افزایش سطوح سایتوکاین
 کند هاي صحرایی نر جلوگیري می مغز در موش رسانی مجدد خون -جریان خون
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 چکیده
ــرگ       : محدودیت جریان خون با تغییرات فیزیولوژیکی متعددي در نورونزمینه و هدف   ــه م ــت ب ها همراه است که در نهای

هاي ناشی از     تواند از مغز در برابر آسیب دهد که فعالیت بدنی اثرات محافظت عصبی دارد و می سلولی منجر خواهد شد. شواهد نشان می   
عامـل نکـروزیس تومـور آلفـا،        سـطح   هفته تمرین استقامتی بر  4محدودیت جریان خون محافظت کند. این مطالعه با هدف بررسی اثر    

هاي صـحرایی نـر صـورت         رسانی مجدد مغز در موش  خون -هیپوکامپ پس از محدودیت جریان خون بتا 1-و اینترلوکین  6-اینترلوکین
سر موش صحرایی نر نژاد ویستار به طور تصادفی به سه گروه کنترل، محدودیت جریان خون و تمرین   21: تعداد روش تحقیقگرفت.   

روز در هفته بر روي نوارگردان دویدند. ایسکمی مغزي با انسداد   5هفته،  4مدت  محدودیت جریان خون تقسیم شدند. گروه تمرین به    -
گیري شد. داده هـا بـا آزمـون تحلیـل         با روش الایزا اندازهها  سایتوکاینسطح دقیقه ایجاد شد.  20هاي کاروتید مشترك به مدت   شریان

 : تمریـن  هـا   یافتـه ، مورد تجزیه و تحلیل آماري قـرار گرفتنـد.      p≥0/05داري  واریانس یک سویه و آزمون تعقیبی شفه در سطح معنی  
 )p=0/004بتا (   1-) و اینترلوکین p=0/003(  6-اینترلوکین)، p=0/04عامل نکروزیس تومور آلفا (سطح دار  استقامتی موجب کاهش معنی 
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 مقدمه
مغزي، یک اختلال عصبی حاد است کـه     1محدودیت جریان خون 

رسانی به مغز پس از انسـداد           به دلیل قطع یا کاهش شدید خون      
ریزي و اسپاسـم عـروق      عروقی ناشی از آمبولی، ترومبوز و یا خون  

). مـحـدودیـت        2008و دیگران،  2شود (فلنسبجر  مغزي ایجاد می  
اي همراه    جریان خون مغزي با فرآیندهاي پاتوفیزیولوژیک پیچیده      

هـاي عصـبـی و در             است که منجر به تغییرات مهمی در سلول     
و دیگران،  3نهایت، آسیب بافت نواحی مختلف مغز خواهد شد (لی         

1999.( 
مطالعات تجربی و بالینی اخیر، نقش پیچیده سیستم ایمنی را در            
تغییرات پاتوفیزیولوژیکی پس از محدودیت جریان خـون مـغـزي       

و مشخص کرده اند که فرآیند التهاب عصبـی، نـقـش                 نشان داده 
مهمی در پاتولوژي محدودیت جریان خون مغزي دارد. محدودیت           

سازي عواملی همـانـنـد عـامـل         جریان خون مغزي از طریق فعال    
) و    IL-6(   65-ایـنـتـرلـوکـیـن      )،    α-TNF(   4آلفا  -نکروزیس تومور 

هـاي الـتـهـابـی         موجب ایجاد واکنش)؛ β1-IL( 6بتا 1-اینترلوکین
). افزایش سـطـح ایـن          2002و دیگران،  7شود (برتی   شدیدي می 
التهابی به دنبال محدودیـت جـریـان خـون          هاي پیش   سایتوکاین

موجب افزایش میزان ضایعه ایجاد شده و تشـدیـد اخـتـلالات                 
و دیگـران،     8نورولوژیکی در نواحی مختلف مغز خواهد شد (استول        

کـه یـک       α -TNFعلاوه بر این،). 2007و دیگران،  9؛ وانگ1998
سایتوکاین پیش التهابی بسیار مهم است، تأثیر قابل توجـهـی بـر        
پاسخ مغزي به آسیب ناشی از محدودیـت جـریـان خـون دارد.                 

در جریان خون عروق مغزي، مـوجـب      TNF-αافزایش حاد میزان  
عروقی شده، مرگ نورونـی را     -اختلال در یکپارچگی واحد عصبی  

مـحـدودیـت    افزایش میزان ضایعه به دنبال      افزایش داده و موجب     
 ).  2013و دیگران،  10(کوچانسکی گردد جریان خون می

هیپوکامپ یکی از نواحی مغز است که  نقش مهمی در یادگیري و         
حافظه دارد. هیپوکامپ از دیگر مناطق مغز نسبت به محـدودیـت             

تر است و به دنبال محدودیت جریـان خـون             جریان خون حساس  
 12؛ پتیتو1993و دیگران،  11پذیر خواهد بود (نتو    مغز، بسیار آسیب  

). تغییرات فیزیولوژیکی و بیوشیمیایی نـاشـی از       1997و دیگران،  
هـاي سـاخـتـاري و            محدودیت جریان خون مغز موجب آسیـب      

، 13ناپذیري در هیپوکامپ می شود (وانگ و کین      عملکردي برگشت 

)؛ تغییراتی که منجر به آسـیـب گسـتـرده نـورونـی در                2012
هیپوکامپ گردیده و اختلالات رفتاري، از جمله نقص در یادگیري          

 ).  2012و دیگران،  14و حافظه فضایی را به دنبال دارد (آلباسر
هاي بافتی و اختلالات نورولوژیکی شدیدي که به   با توجه به آسیب   

دهد، یافتن یک شـیـوه       مغز رخ می    محدودیت جریان خون  دنبال  
زا و      درمانی کم عارضه که بتواند از طریق کاهش عوامل آسـیـب      

هاي مغزي و ایجاد  افزایش فاکتورهاي محافظتی از گسترش آسیب     
 -مـحـدودیـت جـریـان خـون          اختلالات نورولوژیکی به دنـبـال      

مغزي جلوگیري نماید، بسیار حائـز اهـمـیـت           رسانی مجدد     خون
را در     محافظت عصبی است. اگر چه مطالعات تجربی نقش عوامل         

مـغـزي    محدودیت جریان خون هاي نورونی ناشی از       کاهش آسیب 
کنند، ولی تاکنون راهکار مناسبـی براي کـاهـش ایـن              تاییـد می 

رو، مطالعه در خصوص عواملی که        ها ارائه نشده است. از این        آسیب
محدودیت هاي ناشی از     بتوانند به طور مؤثر در پیشگیري از آسیب       

مغزي در افرادي که با خطر بالاي ابتلا به این عارضه،         جریان خون 
 رسد.   مفید واقع شود، ضروري به نظر می

هاي دارویی، به فعالیـت ورزشـی بـه         هاي اخیر در کنار روش  در سال 
عنوان یک روش درمانی کم هزینه و بدون عارضه در کاهش عـوارض          

شواهد نشـان   مغزي توجه شده است.       محدودیت جریان خون  ناشی از   
تـوانـد از        دهد که فعالیت بدنی اثرات محافظت عصبی دارد و می           می

هـاي نـاشـی از           طریق کاهش عوامل خطر از مغز در برابر آسـیـب           
). 2012 و دیـگـران،         15 محدودیت جریان خون محافظت کند (ژانگ     

تواند عملکرد رفـتـاري و          اند که فعالیت بدنی می      مطالعات نشان داده  
تغییرات ساختاري در مغز پس از محدودیت جریان خون را بـهـبـود               

). 2012 ،   17 ؛ لانگهامر و لینـدمـارك  2011 ،  16 بخشد (دیمیان و کوهن 
با این حال، مکانیسم دقیق حفاظت عصبی ناشی از فعالیت ورزشی بـه     

پذیر مـغـز، بـه         دنبال محدودیت جریان خون مغزي در نواحی آسیب       
ویژه هیپوکامپ، به طور دقیق مشخص نشده است و تـحـقـیـقـات                 

هـاي     بیشتري نیاز است تا اثرات محافظتی فعالیت ورزشی بر آسـیـب     
مغزي ناشی از محدودیت جریان خون در نواحـی مـخـتـلـف مـغـز                

هـفـتـه       4 مشخص شود. از این رو، مطالعه حاضر با هدف بررسی اثر            
در ناحیه هیپوکامـپ      IL-1βو    TNF-α  ،IL-6تمرین استقامتی بر سطح     

هـاي     رسانی مجدد مغز در موش خون -پس از محدودیت جریان خون 
 درآمد.  صحرایی نر به اجرا

1. Ischemia    6. Interleukin-1 beta   11. Netto   16. Dimyan & Cohen  
2. Flansbjer    7.  Berti     12. Petito   17. Langhammer & Lindmark 
3. Lee     8. Stoll     13. Wang & Qin  
4. Tumor necrosis factor- alpha   9. Wang    14. Albasser  
5. Interleukin-6    10. Kochanski    15. Zhang  
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 1397، بهار و تابستان 11، شماره 6نشریه مطالعات کاربردي علوم زیستی در ورزش             دوره 

1. Kevin & Kregel David 
2. Duzova  
3. Elisa  

 روش تحقیق
سر موش صحرایی نر بالغ نژاد ویستار (با دامـنـه وزنـی        21تعداد  
گرم) از انستیتو پاستور خریداري شده و در مـحـیـط         300-260

درصـد و     45-50گراد، رطوبت  سانتی 22-24کنترل شده (دماي  
تاریکی)، با دسترسی آزاد به آب و غذا؛   -ساعته روشنایی 12چرخه  

ها به طور تصادفی به سه گـروه مسـاوي             نگهداري شدند. این رت    
هفته  4شامل گروه کنترل، گروه تمرین+ محدودیت جریان خون (      

ورزش قبل از ایجاد محدودیت جریان خون) و گروه مـحـدودیـت               
سر مـوش   7جریان خون تقسیم شدند؛ به طوري که در هر گروه،          

 قرار گرفتند.
رت هاي گروه تمرین ورزشی قبل از القاي محـدودیـت جـریـان                

روز در هفته، به فعالیت دویدن  5هفته و با تکرار  4خون، به مدت    
   IITCکانالـه، سـاخـت شـرکـت           4نوارگردان  ( نوارگردان  بر روي   

آمریکا) پرداختند. تمرین ورزشی مورد نـظـر شـامـل تـمـریـن               
استقامتی بود که با شدت و مدت مشخص اجرا شد. بـه مـنـظـور        

 10-15ها به مـدت     آشناسازي، ابتدا و قبل از تمرینات اصلی، رت   
متر بر دقیقه و با شیب صفر درجه، به مـدت     5-7دقیقه با سرعت    

دویدند. دو روز پس از آشناسـازي،   نوارگردان روز متوالی بر روي  2
هفته به اجراي فعالیت  4ها به مدت      تمرینات اصلی آغاز شد و رت     

مـتـر      18پرداختند. تمرین در هفته اول با سرعت نوارگردان روي  
دقیقه با شیب صفر درجه اجرا شد. پس از آن،     35در دقیقه براي    

به تدریج افزایش یافت، به طوري که نوارگردان مدت زمان و شیب     
درجه  5متر در دقیقه با شیب  18دوم با سرعت     حیوانات در هفته  

متر در دقیقـه بـا      18دقیقه، در هفته سوم با سرعت    40به مدت   
 18دقیقه، و در هفته آخر با سرعـت     45درجه به مدت  10شیب  

دقـیـقـه روي         50درجه بـه مـدت          15متر در دقیقه با شیب    
و    2؛ دیـوزوا   2006،   1(کوین و کرگل دیـویـد        دویدندنوارگردان  

 ).  2009دیگران، 
سـاعـت پـس از           72براي ایجاد محدودیت جریان خون مغزي،       

 40ها با کتامین/ زایلازین که به میزان    آخرین جلسه تمرینی، رت 
هـوش   گرم/ کیلوگرم و به صورت درون صفاقی تزریق شد؛ بی    میلی

شدند. سپس هر دو شریان کاروتید مشترك از صفحه کاروتید آزاد  
شده و پس از آن، عصب واگ به دقت از شریان کاروتید جدا شـد.             

دقـیـقـه بـا          20سپس هر دو شریان کاروتید مشترك به مدت          

بـرداشـتـن      هاي جراحی مسدود شدند. در ادامه، با استفاده از گیره 
هاي کاروتید آزاد گردیده و بلافاصله جریان خـون          ها، شریان   گیره

هاي کاروتید بـا       برقرار شد. برقراري مجدد جریان خون در شریان        
مشاهده تأیید شد. در طول عمل جراحی، درجه حرارت مقـعـدي              

ها با استفاده از یک سیستم گرمایش تنظیـم بـازخـوردي در           رت
گراد حفظ شد. حیوانات پس از عـمـل     درجه سانتی ±36/50 0/50

جراحی، به قفس خود بازگردانده شده و دسترسی آزاد بـه آب و               
 .)2015غذا داشتند (عرفانی و دیگران، 

ساعت بعد از القاي محدودیت جریان خون، حیوانـات تـحـت          24
هوشی عمیق (با دوز بالاي کتامین/ زایلازین) کشـتـه شـدنـد،          بی

ها خارج شد، هیپوکامپ به دقت جدا گردید، داخـل        سپس مغز آن  
درجه مـنـتـقـل      -80نیتروژن مایع قرار داده شد و سپس به فریزر    

ها در بافر مخصوص هموژنایز شده، سـانـتـریـفـیـوژ               گردید. نمونه  
هاي بـیـوشـیـمـیـایـی            ها براي ارزیابی    گردیدند و سوپرناتانت آن   

و   TNF-α ،IL-6التهابی (  هاي پیش  آوري شد. سطح سایتوکاین      جمع
β1-IL    (با حساسیت بالا  هاي و با استفاده از کیت 3الایـزا بـه روش
کشـور     R&D) ساخت شـرکـت      گرم پیکوگرم در هر میلی  0/ 11( 

ها به صورت پیکوگرم      میزان سایتوکاین گیري شدند و      اندازهآمریکا  
 گرم پروتئین بیان گردید.  در هر میلی

) مورد تـجـزیـه و       16(نسخه  SPSSها با استفاده از نرم افزار   داده
ها از  تحلیل قرار گرفتند. به منظور بررسی طبیعی بودن توزیع داده   

اسمیرنوف استفاده شد. براي مقایسه تـفـاوت       -آزمون کولموگروف 
) یک سـویـه و      ANOVAها، از آزمون تحلیل واریانس (  بیـن گـروه 

 p≥ 0/05داري      آزمون تعقیبی شفه استفاده شد و سطح مـعـنـی          
 تعیین گردید. 

 ها یافته
وابسته تحقیق به تفکـیـک     میانگین و انحراف استاندارد متغیرهاي      

گزارش شده است. نـتـایـج         1هاي شرکت کننده، در جدول        گروه
)  نشان داد کـه   1و شکل  2آزمون تحلیل واریانس و شفه (جدول       

نسبـت بـه گـروه        گروه محدودیت جریان خون در  TNF-αسطح  
؛ در حـالـی کـه          ) p= 0/0001داري داشت (   کنترل افزایش معنی  

پیش از محدودیت جریان خون، موجب کـاهـش        تمرین استقامتی   
گـروه  در     IL-6). همچنین سطح  p=0/04 شد (   TNF-αدار سطح     معنی

داري    نسبت به گروه کنترل افزایش مـعـنـی     محدودیت جریان خون   
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پیش از مـحـدودیـت        ) ؛ اما تمرین استقامتی  p= 0/0001داشت ( 
دار ایـن شـاخص شــد   جـریــان خـون، مـوجـب کـاهش مـعنـی  

 )0/003=p سطح ). از طرف دیگر ،IL-1β           در گـروه مـحـدودیـت
دار افزایش یافـت      جریان خون نسبت به گروه کنترل به طور معنی        

 )0/0001 =p  پیش از مـحـدودیـت    )؛ در حالی که تمرین استقامتی

). p= 0/004شـد (         IL-1βدار     جریان خون، موجب کاهش معنی    
آمده است و در شـکـل       2نتایـج آزمـون تعقیبـی شفـه در جدول       

هاي پیش التهابی در ناحیه هیـپـوکـامـپ بـه         ، سطح سایتوکین1
هاي مختلف مقایسـه     دنبال محدودیت جریان خون مغزي در گروه      

 شده است.

  هاي مختلف هیپوکامپ به دنبال محدودیت جریان خون مغزي در گروه هاي پیش التهابی در ناحیه .  سطح سایتوکاین1جدول  

 گروه
TNF-α 

 گرم پروتئین) پیکوگرم/ میلی(

IL-6 
 گرم پروتئین) پیکوگرم/ میلی(

IL-1β 
 گرم پروتئین) پیکوگرم/ میلی(

 195/29±68/93 45/71±14/46 45/57±15/67 کنترل

 571/71±135/96 95/715±39/45 74/42±25/93 محدودیت جریان خون

 425/43±118/72 70/28±23/38 62/14±23/52 ورزش+ محدودیت جریان خون

 هاي مختلف در گروههاي پیش التهابی  .  نتایج آزمون شفه در مورد مقایسه سطح سایتوکاین2جدول  

 TNF-α IL-6 IL-1β گروه ها

 کنترل
 0/0001 0/0001 0/0001 محدودیت جریان خون

 0/0001 0/0001 0/0001 ورزش+ محدودیت جریان خون

 0/004 0/003 0/04 ورزش+ محدودیت جریان خون محدودیت جریان خون

 هاي مختلف هیپوکامپ به دنبال محدودیت جریان خون مغزي در گروه هاي پیش التهابی در ناحیه . مقایسه سطح سایتوکین1شکل 
 دار در مقایسه با گروه محدودیت جریان خون) وجود تفاوت معنی   #دار در مقایسه با گروه کنترل؛ (* وجود تفاوت معنی
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 بحث
 TNF-α ،IL-6هفته تمرین استقامتی بر سطح  4در این مطالعه اثر     

 -در ناحیه هیپوکامپ پس از محدودیت جـریـان خـون        IL-1βو  
هاي صحرایی نر مورد بررسی قـرار   رسانی مجدد مغز در موش      خون

نتایج نشان داد که محدودیت جریان خون مغزي با افزایش      گرفت. 
) همراه اسـت؛     IL-1βو   TNF-α ،IL-6التهابی (   هاي پیش   سایتوکاین

در حالی که اجراي یک دوره تمرین استقامتی پیش از محدودیـت         
 دهد.   ها را کاهش می جریان خون، سطح این سایتوکاین

اند که تمرینـات ورزشـی از        مطالعات گذشته به خوبی نشان داده    
 -هاي ناشی از مـحـدودیـت جـریـان خـون                مغز در برابر آسیب   

؛ 2011کنند (دیمیان و کـوهـن،           رسانی مجدد محافظت می     خون
). مکانیسم اثر محافظتی فـعـالـیـت         2012لانگهامر و لیندمارك،    

انـد   مطالعات نشان دادهبدنی به طور کامل شناخته نشده است؛ اما     
 حفاظـت از    خطر، موجب عوامل کاهش طریق ازفعالیت بدنی   که

رسـانـی      خـون    -محدودیت جریان خـون   برابر آسیب  در  ها  نورون
دهـد کـه        نتایج مطالعات مختـلـف نشـان مـی          شود.     مجدد می 
هاي اساسی اثرات محافظت عصبی تمـریـنـات ورزشـی              مکانیسم

هاي پیش التهابی، کاهـش آسـیـب       تواند شامل کاهش واکنش   می
سد خونی مغز، جلوگیري از ادم مغـزي و کـاهـش اخـتـلالات                   

 ).2012شناختی و رفتاري باشد (ژانگ و دیگران، 
به خوبی مشخص شده است که افزایش التهاب پس از محدودیـت            
جریان خون، عامل مهمی در پیشرفت آسیب مـغـزي نـاشـی از                

باشد. بـه دنـبـال          رسانی مجدد می  خون  -محدودیت جریان خون  
الـتـهـابـی        هایی پـیـش     محدودیت جریان خون، سطح سایتوکاین    

هـاي     یابد و این موضوع موجب تحریک بیان مولـکـول         افزایش می 
ها موجب افزایش چسبندگـی       شود. این مولکول     چسبان سلولی می  

شوند که در نـهـایـت،         ها به درون مغز می  و فیلتراسیون لکوسیت  
انسداد عروق ریز و افزایش آسیب نـورونـی را بـه هـمـراه دارد                

). در یک مطالعه نشان داده شـده اسـت کـه              2008، 1(آبرنویچ 
تمرینات ورزشی پیش از محدودیت جریان خون، با جلوگیـري از            

هاي التهابی مانند مولکول چسبان بیـن         افزایش شدید بیان واسطه   
هاي التـهـابـی در       ) و کاهش تجمع لکوسیت ICAM-1(   12-سلولی

، موجب کاهش حجم ضـایـعـه و      3عروق قشر مغز و جسم مخطط     
. لـذا بـه نـظـر          ) 2005و دیگران،  4(دینگگردد  آسیب مغزي می 

هـاي     رسد که فعالیت بدنی از طریق تنظیم کاهشی مولـکـول            می
هـا در مـرحلـه           تواند به کاهش فیلتراسیون لکوسیت    چسبان می 

رسانی مجدد پس از محدودیت جریان خون مغز کمک کنـد.             خون
 B۵اي کـاپا    به عـلاوه، نشـان داده شـده اسـت کـه عامـل هستـه   

 )NF-kB     که یک فاکتو رونویسی هسته اي است، نقش مهمـی در (
هاي الـتـهـابـی و           هاي پیش التهابی از جمله سایتوکاین       بیان ژن 
هاي چسبان دارد. نتایج مطالعات حاکی از آن اسـت کـه            مولکول

ها بعد از  در بافت مغز موش   NF-kBتمرینات ورزشی، افزایش بیان     
).  2013و دیگران،    6کند (یوون محدودیت جریان خون را مهار می 

تنظیم کاهشی این عوامل پیش التهابی به کاهش التهاب پـس از             
رسانی مجدد منجر شده و به        خون  -آسیب محدودیت جریان خون   

ناشی از فعالیت بدنی، عمـل   7عنوان یک مکانیسم محافظت عصبی  
 کند. می

تأثیر قابل توجهی بـر پـاسـخ         TNF-αاند که  مطالعات نشان داده  
مغزي به آسیب ناشی از کمبود اکسیژن (هـیـپـوکسـی) دارد و              

در جریان خون عروق مغزي، مـوجـب      TNF-αافزایش حاد میزان  
عروقی شده، مرگ نورونـی را     -اختلال در یکپارچگی واحد عصبی  

تر شدن حجم ضایعه، متعاقب آسیـب         افزایش داده و موجب بزرگ    
).  2013گردد (کوچانسکی و دیگـران،      محدودیت جریان خون می 

هرچند که این سایتوکاین به عنوان یک عامل مخرب شـنـاخـتـه               
شده است، اما مشخص شده است که در بافت عصبی، بسـتـه بـه            
میزان غلظت آن هم داراي اثرات مضر و هم داراي اثرات مـفـیـد                

به عنوان عاملی مؤثر در    TNF-αاست. شواهدي وجود دارند که از  
، 8کند (روتول و هاپکینـز    ترمیم و حفاظت بافت عصبی حمایت می      

، ایـن  اي که پس از یک دوره طولانی فعالیت بدنی )؛ به گونه 1995
سایتوکاین ممکن است به عنوان یک عامل محـافـظـت عصـبـی                

عمل کند. اعتقاد بر آن است که تمرین ورزشـی مـوجـب         9درونی
در نـهـایـت    شود؛ تغییري که  می TNF-αافزایش اندکی در غلظت   

در طـول      TNF-αها به دنبـال افـزایـش شـدیـد              تعدیل آسیب 
رسانی مجدد و افزایش حفاظـت از          خون  -محدودیت جریان خون  

1. Obrenovitch    5. Nuclear factor-kappa B    9. Endogenous neuroprotective factor  
2. Intercellular adhesion molecule-1 6. Yuewen  
3. Striatum    7. Neuroprotective  
4. Ding      8. Rothwell & Hopkins  
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). 2006و دیـگـران،          1(ریس هاي عصبی را به دنبال دارد         سلول
طـور     هنوز بـه   TNF-αهاي اساسی این تصویر پیچیده از         مکانیسم

پیشنهاد گردیده که مـکـانـیـسـم          کامل مشخص نشده است، اما      
 TNF-αمقاومت عصبی ایجاد شده، مربوط به کاهش بیان گیرنده      

پس از فعالیت بـدنـی      TNF-αبر اثر افزایش اندك و مزمن میزان       
است. در واقع، فعالیت بدنی به افزایشی اندك و مزمن در مـیـزان        

TNF-α شود و پیامد این تـغـیـیـر، کـاهـش بـیـان و                منجر می
باشد (ریس و دیـگـران،       هاي این عامل می زدایی گیرنده  حساسیت

). لذا در شرایط پس از آسیب محدودیت جریان خـون کـه       2006
کند، کم بودن تعداد و    به طور حاد افزایش پیدا می TNF-αمیزان  

را تعدیـل   TNF-αهاي آن، احتمالاً اثرات مخرب    حساسیت گیرنده 
کرده و به بقاي نورونی و بازتوانی عصبی بهتر پس از آسیب، منجر             

 ).  2013شود (کوچانسکی و دیگران،  می
 استقامتی منـظـم    است که تمرینات  شده  داده علاوه بر این، نشان 

 هاي ضدالتهابی، سایتوکاین  افزایش  و  سمپاتیکی تحریک کاهش  با
 IL-1β  و  TNF-αالتهابی     هاي پیش   تواند رهـایش سایتوکایـن    می

). اعتقاد بـر آن اسـت کـه            2005کند (دینگ و دیگران،  را مهار 
 بـه  ) HDLلیپوپروتئین با چگالی بالا ( افزایش با تمرینات استقامتی 

و کاهش لیپوپروتئین با چـگـالـی       آتروژنیکضد    عامل  یک  عنوان
 کـاهـش    ، مـوجـب    آتـروژنـیـک   به عنوان عـامـل       )  LDLپایین (  

مـی شـود        IL-1βو   ICAM-1 ،TNF-αالـتـهـابـی      هـاي   شـاخص
اسـت کـه       شـده   به علاوه، مشخص .) 2008و دیگران،     (مقرنسی 
 تـوانـد     قوي، می  بسیار  التهابی  ضد  یک عامل  عنوان  به  کورتیزول

و    کند (شـفـارد     را مهار  التهابی  هاي واکنش  و  ها سایتوکاین  تولید

 بـه دنـبـال       اسـت کـه      ). همچنین نشان داده شده  1998، 2شک
غـده آدرنـال       از  ها  هورمون  ترشح  استقامتی، افزایش   هاي  فعالیت

تـرشـح     افـزایـش    و  هیپوتالاموس  -هیپوفیز  محور  موجب تحریک 
افزایـش تـرشـح        و  شده  هیپوفیز  از  هورمون آدرنوکورتیکوتروپین 

)؛  2012،   3شود (تروچیمیاك و هـابـنـر           کورتیزول را موجب می   
هاي پیش التهـابـی    تواند بر کاهش سطح سایتوکاین      روندي که می  

رسانی مجدد مغـز، مـؤثـر       خون -به دنبال محدودیت جریان خون    
 باشد. 
ــوژي        گیري:     نتیجه ــول زی ــ ــی ــوف ــات التهاب جزء محوري در پ

محدودیت جریان خون مغزي است و تمرینات استقامتی از طریـق     
توانند التهاب ناشـی      التهابی، می   هاي پیش   کاهش سطح سایتوکاین  

هـا و       از محدودیت جریان خون را کاهش داده، در مقابل آسـیـب   
رسانی مجدد مغـز   خون -اختلالات ناشی از محدودیت جریان خون 

(به ویژه در ناحیه هیپوکامپ) اثر محافظتی داشـتـه و مـوجـب             
هـاي     شود. این اثرات محافظتی فعالـیـت         افزایش بقاي نورونی می   

کند که احـتـمـالاً      استقامتی یک دیدگاه درمانی نوین را فراهم می       
تواند به عنوان یک روش مؤثر در کاهش عوارض مغزي ناشی از      می

 محدودیت جریان خون مورد توجه قرار گیرد.
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Abstract 
 
Four weeks of endurance training prevents the increase of pro-inflammatory cytokines levels in the 

hippocampus after cerebral ischemia-reperfusion in male rats 
 

Nabi Shamsaei1* 
 

1. Assistant Professor of Exercise Physiology, Department of Physical Education & Sports Sciences,  
Faculty of Literature and Humanities, Ilam University, Ilam, Iran. 

 
Background and Aim: Ischemia induces physiological alterations in neurons that lead to cell death.  Evidence 
suggests that physical exercise have  a neuroprotective effect and can protect the brain from ischemic injury. The aim of this 
study was to evaluate the effect of 4 weeks of endurance training on tumor necrosis factor alpha, Interleukin-6 and Interleukin-1 beta 
levels after  cerebral ischemia-reperfusion in  male  rats. Materials and Methods: Twenty one male Wistar rats were randomly 
divided into three groups including control, exercise-ischemia and ischemia groups. Physical exercise group were trained 5 
days a week for 4 weeks.  Ischemia induced by occlusion both common carotid arteries for 20 minutes. The cytokines level 
was measured by the ELISA method. The data were analyzed by the one way-ANOVA and Scheffe’s post hoc tests and the 
significance level was considered if p<0.05. Results: Endurance exercise led to significant decreases in the levels of 
tumor necrosis factor alpha (p=0.04), Interleukin-6 (p=0.003) and Interleukin-1 beta (p=0.004).  Conclusion: Endurance 
exercise can protect hippocampus against ischemia-induced injuries by attenuation of ischemic- produced inflammation. 
Keywords: Inflammation, Ischemia, Physical exercise, Hippocampus.  
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