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 خلاصه  

  P3NPاین پژوهش با هدف بررسي اثر تمرین استقامتي بر تغییرات ژنتیكي عوامل نروتروفیک مغزی و    مقدمه:

 در بافت مغزی رت های چاق انجام شد.

کار: تجربي،    روش  مطالعه  این  ویستار  20در  نژاد  نر  رت  و    سر  هفته  هشت  سن  با    ،41/139±23/10وزن  با 

  12به مدت درصد کربوهیدرات  20درصد پروتئین و  20درصد چربي،  60استفاده از رژیم غذایي پرچرب حاوی 

با  معیار تشخیص چاقي بر اساس شاخص لي تعریف گردید و همه حیوانات مطابق این شاخص  تغذیه شدند.    هفته

تقسیم و برای مدت هشت  ها  رت ،  سپس  رژیم غذایي پرچرب چاق شدند. استقامتي و شاهد  به دو گروه تمرین 

با    و سردکردن   ياصل   نیکردن، تمرسه مرحله گرم شامل    مرین استقامتيبرنامه تهفته و پنج جلسه در هفته تحت  

  ش ی درصد حداکثر سرعت افزا ۷0تا  40از  ج یتدرشد و به نییها تعرت  دنیحداکثر سرعت دوشدتي که بر اساس 

ها با ارزیابي شد.  داده   Real-time PCR  وسیله روشبه   P3NPو    1های نروگلین  قرار گرفتند. بیان ژن   ،افتی

  P<05/0داری  در سطح معنيتي مستقل  و  ، لون  ویلک -شاپیروهای آماری  آزمون و    SPSSافزار  استفاده از نرم 

 تجزیه و تحلیل شدند. 

  P3NPو    1نروگلین    ژن  دار بیانمعني   بیشتر بودننتایج نشان داد که هشت هفته تمرین استقامتي موجب    نتایج:

 (.P ، 1۸/2 =d ،001/0>P ،4۷/4 =d= 001/0) شد  به گروه شاهد  نسبت هادر بافت مغزی رت 

 یو بازساز   ک ی نوروتروف   ی رها ی مرتبط با مس   ی ها ژن   ان ی ب   ر یی موجب تغ   ي استقامت   نات ی نشان داد تمر   ج ی نتا  گیری:نتیجه

سلول   كس ی ماتر  رت   ي خارج  مغز  م   ی ها در  تأ   شود، ي چاق  ن   ن ی ا   د یی هرچند  پروتئ   ازمند ی اثرات  سطح  و    ن ی سنجش 

 است.  شتر ی ب   ی مطالعات عملكرد 

 1نروگلین  ،سلامت عصبي چاقي، تمرین استقامتي،  ، IIIنوع  کلاژنشیپ  یيانتها N د یپروپپتکلمات کلیدی: 
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مقدمه 

در   يسلالالامت عملالاوم  یهاچالش  نیتراز مهم  يكیعنوان  به  يچاق

انسلالاان   کیلالا بلالار سلالالامت متابول  یاگسترده   یامدهایپتنها  نهجهان،  

های مختلف بدن ، بلكه با انباشت بیش از حد چربي در بافتدارد

همراه است که اثلالارات عمیقلالاي بلالار عملكلالارد مغلالاز دارد و موجلالاب 

ایجاد اختلالات عصبي از جمله کاهش عملكرد شناختي، التهاب 

. ایلالان اثلالارات (1)عصبي و تغییرات ساختاری در مغز مرتبط است  

هلالاي داز طریق سازوکارهای ایجاد التهلالااب و اخلالاتلال در سلالایگنال

شوند. چاقي با کاهش حجم ملالااده عوامل نوروتروفیک ایجاد مي

هلالاای خاکستری در نواحي کلیدی در عملكرد و افزایش بیملالااری

بنلالاابراین، شناسلالاایي مسلالایرهای ؛ (2)نورودژنراتیلالاو ملالارتبط اسلالات 

مولكولي تحت تأثیر چلالااقي و بررسلالاي ملالاداخلات بلالارای کلالااهش 

دو ژن کلیدی  اثرات آن بر مغز از اهمیت بالایي برخوردار است.

انتهلالاایي  Nپروپپتیلالاد  ( وNRG1) 1در سلالالامت مغلالاز، نلالاروگلین

هلالاای حیلالااتي در هستند کلالاه نقلالاشIII  (P3NP  )کلاژن نوع  پیش

یلالاک عاملالال   1کنند. نروگلینحفظ ساختار و عملكرد مغز ایفا مي

نوروتروفیک است که برای رشد عصبي، پلاستیسیته سیناپسلالاي و 

از طریق اتصال بلالاه گیرنلالاده  1سازی ضروری است. نروگلینمیلین

ErbB  به ویژه ،ErbB4  دهلالاي ماننلالاد در مغز، مسیرهای سلالایگنال

PI3K/Akt    وMAPK/ERK  کنلالاد کلالاه تملالاایز و را فعال ملالاي

در  1. نلالالاروگلین (3)کننلالاد عملكلالارد سیناپسلالاي را تقویلالالات ملالاي

هلالالاای گاباارژیلالالاک کننلالالاده، نلالالاورونهلالالاای تحریلالالاکنلالالاورون

(GABAergicو آستروسیت )در (4)شلالاود های مغز تولید مي .

، یكي دیگر از فاکتورهایي کلالاه در عملكلالارد NRG1کنار نقش  

بلالاه  P3NPاست.   P3NPبافت عصبي مورد توجه قرار گرفته، 

شلالاود کلالاه در شلالاناخته ملالاي IIIعنوان شاخصي از سنتز کلاژن نوع 

 P3NP افلالازایش بیلالاانهای پیوندی مانند مغز وجلالاود دارد. بافت

تواند نمایانگر فرایندهای ترمیم بافتي یا التهاب مزمن باشد که مي

به عنلالاوان فلالااکتوری حسلالااس بلالارای ارزیلالاابي نوسلالاازی ملالااتریكس 

 III. کلاژن نوع  (6,  5)گیرد  خارج سلولي مورد استفاده قرار مي

های خوني فراوان است و بلالاه حفلالاظ در غشای پایه و اطراف رگ

مغلالازی و فلالاراهم کلالاردن چلالاارچوب  –یكپلالاارچگي سلالاد خلالاوني 

. (۷)کنلالاد  های عصلالابي و گلیلالاال کملالاک ميحمایتي بلالارای سلالالول

بلالاه طلالاور غیرمسلالاتقیم بلالاا   P3NPمسیرهای سیگنالینگ ملالارتبط بلالاا  

 Smad( و  TGF-βشلالاونده بتلالاا )فعالیت فاکتورهای رشد تبدیل

را در   P3NP . هرچنلالاد عملالاده مطالعلالاات(۸)در ارتبلالااه هسلالاتند 

انلالاد، شلالاواهد زمینه فیبروز کبلالاد یلالاا عالالاله اسلالاكلتي بررسلالاي کرده 

توانلالاد دهند که سطوح این فاکتور در مغلالاز نیلالاز ميجدید نشان مي

های فیزیولوژیک مانند تحت تأثیر شرایط پاتولوژیک یا محرک

به صورت   1که نروگلین  در حالي  .(9)فعالیت ورزشي تغییر یابد  

 P3NPدهلالاي نلالاوروني نقلالاش دارد، نقلالاش مسلالاتقیم در سلالایگنال

ساختاری است و هردو برای حفظ عملكرد مغز ضروری هستند. 

-TGFو  NRG1/ErbBارتبلالالااه متقابلالالال بلالالاین مسلالالایرهای 

β/Smad  بلالاا القلالاای   1کلالاه نلالاروگلینثابت شده است، بلالاه طلالاوری

ماتریكس متالوپروتئینازها از بروز فیبروز مزمن در بعاي نلالاواحي 

کند، در حالي که فیبروز مزمن ناشي از چلالااقي پیشگیری ميمغز،  

. (10)را مختل سلالاازد    NRG1های  ممكن است پاسخ به سیگنال

تواند فعالیت فاکتور مي  PI3K/Aktهمچنین مسیر سیگنالینگ   

هلالاای را افلالازایش و موجلالاب القلالاای بیلالاان ژن Smad3رونویسلالاي 

توانلالاد بیلالاانگر این ارتبلالااه مي.  (11)شود    TGF-βکلاژن توسط  

یک تعامل میلالاان فرآینلالادهای نلالاوروني و سلالااختارهای ملالااتریكس 

 سلالالولي باشلالاد کلالاه در سلالالامت بافلالات عصلالابي اهمیلالات داردخارج

که هر دو ژن در پاسخ به فعالیلالات ورزشلالاي اسلالاتقامتي بلالاه طوریبه

عنلالاوان یلالاک مداخللالاه غیردارویلالاي قدرتمنلالاد، تحلالات تلالااثیر قلالارار 

شوند. تمرین گیرند و منجر به تنظیم مسیرهای سیگنالینگ ميمي

دهلالاد کلالاه بلالاا را در هیپوکامپ افزایش مي  NRG1استقامتي بیان  

. این اثر (12)رتبط است افزایش نوروژنز و پلاستیسیته سیناپسي م

-PGCدهلالاي سلالاازی مسلالایرهای سلالایگنالاحتملالاالا از طریلالاق فعلالاال

1/FNDC5  که عوامل نوروتروفیک مانند ،BDNF   را تنظلالایم

، اگرچلالاه P3NP. در ملالاورد  (13)شلالاود  گری ملالايکند، واسطهمي

مطالعات مستقیم در مورد تاثیر تملالارین اسلالاتقامتي بلالار بیلالاان آن در 

مغز محدود است، اما مشلالااهده شلالاده اسلالات کلالاه فعالیلالات ورزشلالاي 

مغزی و  –باعث افزایش آنژیوژنز و بهبود یكپارچگي سد خوني 



 
 و همکاران عطیه مرکزی                                                                                                  های چاق تمرین استقامتی و تغییرات ژنتیکی در مغز رت -56

در نهایت موجب بازسازی اجزای ماتریكس خارج سلولي ماننلالاد 

 . (14)شود کلاژن مي

مغلالازی و پایلالاداری  -در ساختار سد خلالاوني  P3NPبا توجه به نقش 

ماتریكس خارج سلولي، محتمل است که تمرین اسلالاتقامتي بتوانلالاد  

بیان یا عملكرد آن را تعدیل کند و به بهبلالاود سلالالامت مغلالاز کملالاک  

کلالاه  ( گلالازارش کردنلالاد 2020در این راستا، اماني و همكاران )   کند. 

تمرین استقامتي مي تواند فیبروز عاله اسكلتي را از طریق اصلالالاح  

NRG1/ErbB   همچنلالاین  ( 10) اصلاح کنلالاد    های دیابتي در رت .

( گزارش کردند که تمرین اسلالاتقامتي از  2020جانگ و همكاران ) 

موجلالاب بهبلالاود نلالاوروژنز و پلاستیسلالایته    NRG1طریق افزایش بیان  

با وجلالاود شلالاواهد فلالاراوان در  .  ( 12) شود  سیناپسي در هیپوکامپ مي 

  ی رها ی بلالار بهبلالاود عملكلالارد مغلالاز و مسلالا  ي اسلالاتقامت  ن ی تملالار  ر ی تلالاأث   نه ی زم 

چگونلالاه   تملالارین نلالاوع  ن یلالا کلالاه ا  سلالات ی هنلالاوز روشلالان ن   ک، ی نوروتروف 

  ک ی نوروتروف  ی فاکتورها  ن ی مشترک ب  ي مولكول   ی رها ی مس   تواند مي 

  ي چلالااق   ط ی را در شلالارا ي  سلالالول خارج   كس ی ملالااتر   ی سلالااختار   ی اجزا و  

  ان یلالا بلالار ب  ن ی اثلالار تملالار  ي بلالاه بررسلالا  ن ی شلالا ی مطالعات پ  شتر ی کنند. ب  م ی تنظ 

در مغز   P3NP رات یی اند و تغ پرداخته  ي ع ی طب  ط ی در شرا  1نروگلین 

تعاملالال    جلالاه، ی در نت   انلالاد. نكرده   ي بررسلالا   ي چلالااق   ی ها در مدل   ژه ی و را به 

  ن ی در پاسلالاخ بلالاه تملالار ی مولكلالاولي مشلالاترک  رها ی مسلالا   ن ی بلالا   ي احتملالاال 

هلالادف   ن، ی بنابرا  مانده است.  ي ناشناخته باق   ی در بافت مغز   ي استقامت 

  ی هلالاا ژن   ان یلالا بلالار ب   ي اسلالاتقامت   ن ی اثلالار تملالار   ي پلالاژوهش حاضلالار بررسلالا 

NRG1   وP3NP  چاق اسلالات تلالاا درک   ی ها رت  ی در بافت مغز

  ي ملالارتبط بلالاا اثلالارات محلالاافظت   ي مولكلالاول   ی از سلالاازوکارها   ی تر ق یلالا دق 

 مختل حاصل شود.  ک ی متابول   ط ی ورزش بر مغز در شرا 

 کارروش 

 سلالانسر رت نر نژاد ویستار کلالاه بلالاا  20این مطالعه تجربي بر روی 

سلالاازی رازی مرکلالاز سلالارم از 41/139±23/10و وزن  هفتلالاه هشلالات

هلالاای هلالاا در قفلالاسشلالاهر مشلالاهد تهیلالاه شلالادند، انجلالاام گرفلالات. رت

کربنات شفاف با قابلیلالات اتلالاوکلاو و شلالارایط محیطلالاي شلالاامل پلي

درصلالاد و   65تلالاا    55گلالاراد، رطوبلالات  سلالاانتي  درجه  24تا    20دمای  

سلالااعته، نگهلالاداری شلالادند. حیوانلالاات در  12سیستم نوردهي متغیر  

طول مدت مداخله به آب و غلالاذا بلالاه صلالاورت آزادانلالاه دسترسلالاي 

ها به صورت روزانه و بلالاه ملالادت رت  جهت ایجاد چاقي،داشتند.  

 20درصلالاد چربلالاي،  60حاوی  رژیم غذایي پرچرب یکهفته    12

)از شلالارکت جوانلالاه  درصلالاد کربوهیلالادرات 20درصلالاد پلالاروتئین و 

 .شلالاد  درنظلالار گرفتلالاهاز میزان کیلوکالری کل هر وعلالاده    خراسان(

و بلالاا اسلالاتفاده از وزن  شلالااخص للالاي از هلالاارت برای ارزیابي چلالااقي

 ∛)]اسلالاتفاده شلالاد    مقعلالادی-گیری طلالاول بینلالاينهایي بدن و اندازه 

در این   (.مترسانتي  حسب  بر  بدن  طول(/گرم  حسب  بر  بدن  وزن)

که بلالاا  ظر گرفته شدن، مبنای چاقي در 3/0شاخص، عدد بالاتر از  

بلالاا رژیلالام غلالاذایي پرچلالارب توجه به این شاخص، تمامي حیوانات  

دو گلالاروه تملالارین   هلالاا بلالاهرت  پلالاس از القلالاای چلالااقي،  چاق شلالادند.

سر در هر گروه( تقسیم و تا پایلالاان تحقیلالاق   10استقامتي و شاهد )

ادامه یافت. همچنین گروه شاهد تلالاا انتهلالاای  پرچربرژیم غذایي  

 گونه فعالیت ورزشي انجام ندادند. دوره تحقیق هیچ

کد کمیته اخلاق برای مطالعه حاضر 

IR.MUMS.MEDICAL.REC.1397.063 باشد.  مي 

 

 شاخص لی

   گروه 
    

 استقامتي تمرین 
    

 تاییدی   -شاخص لي  شاخص لي   3جذر به توان   وزن بعد  وزن قبل 

 تأیید چاقي  34۷4/0 1956/۷ 5۷/3۷2 3۷/139

 تأیید چاقي  3594/0 193۷/۷ 2۸/3۷2 22/119

 تأیید چاقي  32۷3/0 193۸/۷ 29/3۷2 95/152

 تأیید چاقي  3۷41/0 2051/۷ 05/3۷4 ۸3/129

 تأیید چاقي  336۸/0 9۷3۸/6 16/339 5۷/150

 تأیید چاقي  32۷9/0 92۸1/6 54/332 ۸5/139
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 تأیید چاقي  3135/0 ۸/6 43/314 1۷/15۷

 تأیید چاقي  329۸/0 4931/6 ۷5/2۷3 9۷/129

 تأیید چاقي  3336/0 2۷1۷/۷ 51/3۸4 29/134

 تأیید چاقي  364۷/0 5۷36/۷ 42/434 35/142

 شاهد 
    

 تأیید چاقي  3۷12/0 1404/۷ 05/364 ۸۸/125

 تأیید چاقي  3066/0 6419/6 01/293 6/133

 تأیید چاقي  32۸4/0 3006/۷ 11/3۸9 14/154

 تأیید چاقي  3163/0 92۷6/6 4۷/332 5۷/140

 تأیید چاقي  3146/0 ۷969/6 314 5۸/149

 تأیید چاقي  3259/0 ۸05۸/6 24/315 32/145

 تأیید چاقي  3156/0 9511/6 ۸6/335 26/130

 تأیید چاقي  3142/0 ۸6۸5/6 03/324 ۸۸/144

 تأیید چاقي  3513/0 4۸۷۸/۷ ۸2/419 23/134

 تأیید چاقي  3231/0 ۷۸54/6 41/312 16/134

 

 پروتکل تمرین استقامتی

در این پژوهش، برنامه تمرین استقامتي بلالاه ملالادت هشلالات هفتلالاه و 

کردن، تمرین اسلالاتقامتي و مرحله گرم  3پنج جلسه در هفته شامل  

ها سردکردن در هر جلسه طراحي گردید. پس از آشناسازی رت

هلالاا در با دویدن بر روی نوارگردان، حداکثر سلالارعت دویلالادن آن

هفته اول تعیلالاین شلالاد. ایلالان آزملالاون توسلالاط لینلالاداردو و همكلالااران 

ای و با شیب صفر درجه طراحلالاي مرحله سه دقیقه  10( در  200۷)

که در مرحللالاه اول سلالارعت نلالاوارگردان پلالانج متلالار بلالار طوریشد به

دقیقه و در مراحل بعدی پنج متر بر دقیقه اضافه شد. این آزملالاون 

ثانیلالاه قلالاادر بلالاه دویلالادن  15تلالاا  10ها بلالارای ملالادت  تا زماني که رت

هلالاا ثبلالات شلالاد. نبودند، ادامه داشت و حداکثر سرعت دویلالادن آن

، ایلالان آزملالاون در اتها با تمرینلالا برای جلوگیری از سازگاری رت

هفته پنجم گرفته شد و برای تعیین شدت تمرینلالاات بعلالادی از آن 

ها بر روی نلالاوارگردان بلالاه کردن، رتاستفاده شد. در مرحله گرم

درصد حداکثر سرعت و برای فعالیت  50تا  40دقیقه با   10مدت  

درصلالاد حلالاداکثر  65و  60دقیقلالاه بلالاا شلالادت  30اصلالالي، بلالاه ملالادت 

 ۷0سرعت برای دو هفته اول و دوم و برای هفته پنجم به بعلالاد بلالاا  

درصد حداکثر سلالارعت، دویلالادن را انجلالاام دادنلالاد. در انتهلالاای هلالار 

درصد   45تا    35ها با سرعت  جلسه تمرین، مرحله سردکردن رت

 . (15)شد انجام مي به مدت پنج دقیقه حداکثر سرعت

 

 سنجش بیان ژن

ساعت پس از آخرین   4۸جهت جلوگیری از اثرات حاد تمرین،  

گلالارم بلالاه میللالاي ۷5جلسه تمرین با تزریلالاق درون صلالافاقي کتلالاامین )

گلالارم بلالاه ازای میللالاي  10ازای هر کیلوگرم وزن بدن( و زایلازین )

ترین زمان ممكن انجام و پس از هر کیلوگرم وزن بدن( در سریع

سپس، سر حیوان جدا شد بیهوشي کامل، عمل تشریح انجام شد. 

ترین زمان ممكن بافت مغز جلالادا و بلالاا محللالاول سلالاالین و در کوتاه 

روی بافلالات پلالااک شلالاود. پلالاس از شستشو داده شد تا خون اضافي  

آن، بافت مغز در محلول رینگلالار لاکتلالاات غوطلالاه ور شلالاد و بلالارای 

 .گراد منتقل گردیددرجه سانتي  -۷0های بعدی به فریزر  سنجش

مي مراحل مراقبت و استفاده از حیوانات آزمایشگاهي مطلالاابق تما

  با راهنمای خدمات بهداشت عمومي انجام شد. 

تلالاا   20مطابق دستورالعمل کیت شرکت پارس توس با استفاده از  

انجام شد. برای تولید   RNAگرم بافت مغزی، استخراج  میلي 40

cDNA از مجموعلالاه ابلالازار ،Easy™ cDNA Synthesis 

Kit    با شماره کاتالوگA101161 تولیدشده توسط شلالارکت ،

جدا شده بلالاا  RNAدر این فرآیند، پارس توس، استفاده گردید. 

تبلالادیل   cDNAتایي بلالاه  گیری از پرایمرهای تصادفي شلالاشبهره 

های لازم برای ایلالان واکلالانش بلالار اسلالااس شد. تمامي مواد و معرف

شده توسط سازنده کیت آماده شدند. روند های ارائهدستورالعمل
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به این ترتیب بود که ابتدا هر نمونه تحت اختلاه   cDNAتولید  

 10( و سپس سانتریفیوژ قرار گرفلالات و بلالاه ملالادت Vortexشدید )

گراد نگه داشته شلالاد. پلالاس از آن، درجه سانتي  25دقیقه در دمای  

ها در یک دستگاه ترموسایكلر قرار داده شدند و در دملالاای نمونه

 ۸5دقیقلالاه و سلالاپس در دملالاای  60گراد بلالاه ملالادت درجه سلالاانتي  4۷

گراد بلالاه ملالادت پلالانج دقیقلالاه پلالاردازش شلالادند. پلالاس از درجه سانتي

ای پلیمراز کمي ، واکنش زنجیره cDNAتكمیل فرآیند ساخت  

( بلالاا اسلالاتفاده از روش Real-time PCRدر زملالاان واقعلالاي )

شناسایي سلالاایبرگرین انجلالاام شلالاد. بلالارای اطمینلالاان از دقلالات نتلالاایج، 

( triplicateتایي )صلالاورت سلالاهواکنش مربوه بلالاه ژن هلالادف به

به حجم   Real-time PCRاجرا گردید. مخلوه واکنش برای  

ها در دستگاه میكرولیتر برای هر نمونه تهیه شد و نمونه  20نهایي  

، MICPCR RealTime PCR Systemترموسلالاایكلر 

ساخت کشور استرالیا، قرار گرفتند تا فرآینلالاد تكثیلالار و شناسلالاایي 

انجام شود. جهت استانداردسازی و بررسي سطح بیلالاان ژن ملالاورد 

( GAPDHفسفات دهیلالادروژناز )-3-نظر، از ژن گلیسرآلدهید

عنوان ژن مرجلالاع داخللالاي اسلالاتفاده شلالاد. مقلالاادیر آسلالاتانه چرخلالاه به

(CTاز واکنش ) هایReal-time PCR افزار با استفاده از نرم

دستگاه استخراج و ثبت شدند و برای تحلیلالال کملالاي بیلالاان ژن، از 

بهره گرفته شلالاد. اطلاعلالاات مربلالاوه بلالاه   ∆∆CTای  روش مقایسه

شده برای تكثیر ژن هلالادف و ژن مرجلالاع توالي پرایمرهای استفاده 

 ارائه شده است. 1در جدول 

 

 پرایمرهای ژن مورد مطالعه -1جدول 

 توالی پرایمر  نام پرایمر 

P3NP 
Forward: 5′GGTCACTTTCACTGGTTGACGA3′ 

Reverse: 5′TTGAATATCAAACACGCAAGGC3′ 
 Forward: CAGGAACTCAGCCACAAACA 1نروگلین  

Reverse: CGTGGATGTCGATGT GGA 

GAPDH 
Forward: GTTGTGGATCTGACATGCCG 

Reverse: CCTCAGTGTAGCCCAGGATG 
 

 های آماری روش 

 افلالازار هلالاا در نرم پس از گردآوری اطلاعات مورد نیلالااز و ثبلالات آن 

SPSS   هلالاای خلالاام انجلالاام  های اولیه بر روی داده ، بررسي 26نسخه

هلالاای آملالااری نظیلالار معیارهلالاای مرکلالازی و  شد. برای ارزیابي ویژگي 

میزان پراکندگي و همچنین تهیه نمودارهای ملالارتبط بلالاا متغیرهلالاا، از  

رویكردهای آمار توصلالایفي بهلالاره گرفتلالاه شلالاد. نرملالاال بلالاودن توزیلالاع  

ویللالاک بررسلالاي و تأییلالاد شلالاد و  -ها با استفاده از آزمون شلالااپیرو داده 

هلالاا از طریلالاق آزملالاون للالاون ملالاورد ارزیلالاابي قلالارار  یكنواختي واریانس 

هلالاا،  های موجود میلالاان گروه گرفت. سپس، به منظور تحلیل تفاوت 

های پلالاژوهش  آزمون تي مستقل به کار برده شد. در پایلالاان، فرضلالایه 

 .مورد آزمون قرار گرفتند   P< 0/ 05  داری در سطح معني 

 

 نتایج 

ارائه شده اسلالات.   2آمار توصیفي متغیرهای مورد مطالعه در جدول 

ها و یكساني  نتایج پژوهش حاضر حاکي از نرمال بودن توزیع داده 

ها در متغیر وزن بود. همچنین نتایج آزمون تي مسلالاتقل در  واریانس 

متغیر وزن پس از مداخله تمرین نشان داد که بلالاین گلالاروه کنتلالارل و  

  ج ی نتا .  ( P= 0/ 5۸1) رد  داری وجود ندا تمرین استقامتي تفاوت معني 

  ي اسلالاتقامت   نلالاات ی مسلالاتقل نشلالاان داد کلالاه هشلالات هفتلالاه تمر  ي آزمون ت 

  ی هلالاا رت  ی در بافلالات مغلالاز  1-ن ی ژن نلالاروگل  ان ی ب  بودن  شتر ی ب موجب 

همچنین، الگلالاوی  . ( P= 0/ 001) شد  دار ي صورت معن چاق به  ستار ی و 

ژن در گلالاروه   ان یلالا ب دهلالاد کلالاه نشان مي  1نروگلین     ژن منحني تكثیر  

  را یلالا اسلالات، ز   افتلالاه ی   ش ی نسبت به گلالاروه شلالااهد افلالازا   ي استقامت   ن ی تمر 

(. نتلالاایج  1)نملالاودار    تندتر اسلالات   ها ي منحن   ب ی و ش  تر ن یی پا  Ct ر ی مقاد 

نشلالاان داد    P3NPآزمون تي مستقل در خصوص تغییرات بیان ژن  

دار در  که هشت هفتلالاه تمرینلالاات اسلالاتقامتي موجلالاب افلالازایش معنلالاي 

  همچنلالاین،  .  ( P< 0/ 001هلالاای ویسلالاتار چلالااق شلالاد ) بافلالات مغلالازی رت 

ژن در گروه    ان ی که ب   دهد ي نشان م   P3NPژن   ر ی تكث  ي منحن  ی الگو 

  را یلالا اسلالات، ز   افتلالاه ی   ش ی نسبت به گلالاروه شلالااهد افلالازا   ي استقامت   ن ی تمر 

 (. 2)نمودار    تندتر است   ها ي منحن   ب ی و ش  تر ن یی پا  Ct ر ی مقاد 
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 آمار توصیفي متغیرهای مورد مطالعه .  2جدول 

 متغیرها
 گروه شاهد

 میانگین( ±)انحراف معیار

 گروه تمرین استقامتی 

 میانگین( ±)انحراف معیار

 35۷/ 00 ±  9۸/43 340/ 00 ±  3۷/39 ها پیش از مداخله تمرین استقامتي )گرم(وزن رت

 3۷3/ ۸0 ±  96/59 360/ 12 ±  11/3۷ ها پس از مداخله تمرین استقامتي )گرم(وزن رت

 14/3  ±  39/1 0/ 99 ±  0/ 005 )واحد( 1ژن نروگلینبیان

 19/3  ±  69/0 ۸۷/0  ±  22/0 )واحد( P3NPژن بیان

 

 

 
 بافت مغزی  1تغییرات بیان ژن نروگلین الف(  .1نمودار 

 نسبت به گروه شاهد  P<05/0دار در سطح *  بیانگر تغییرات معني

  بیو ش  ترنییپا Ct ری مقاد رایاست، ز افتهی شینسبت به گروه شاهد افزا ياستقامت نیژن در گروه تمر انیکه ب دهدينشان م  1 نی ژن  نروگل ریتكث ي منحن یالگو ب( 

 . تندتر است هايمنحن

 

 

 

 

 
 . بافت مغزی P3NPتغییرات بیان ژن   الف( .2نمودار  

 نسبت به گروه شاهد  P<05/0دار در سطح *  بیانگر تغییرات معني

  بیو ش  ترنییپا Ct ری مقاد رایاست، ز افتهی شینسبت به گروه شاهد افزا ياستقامت نیژن در گروه تمر انیکه ب دهدينشان م  P3NPژن   ریتكث ي منحن یالگو ب( 

 . تندتر است هايمنحن

001/0=*P 

001/0=*P 

 ب الف 
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  بحث

عنوان یک اپیدمي جهاني سلامت، با علالاوارم متعلالاددی چاقي به

عروقي و کاهش -های قلبياز جمله اختلالات متابولیک، بیماری

دهلالاد کلالاه عملكرد شناختي هملالاراه اسلالات. شلالاواهد اخیلالار نشلالاان مي

تواند تغییرات ساختاری و عملكردی در مغز ایجاد کند چاقي مي

های شلالاناختي و افلالازایش خطلالار که ممكن است به کاهش توانایي

هلالاای نوروژنراتیلالاو منجلالار شلالاود. ایلالان اثلالارات بلالار اهمیلالات بیماری

مداخلات ورزشي برای بهبود سلامت مغز تأکیلالاد دارنلالاد. هلالادف 

اثر تمرین استقامتي بر تغییرات ژنتیكي عوامل این مطالعه بررسي  

بود.   در بافت مغزی رت های چاق  P3NPنروتروفیک مغزی و  

، نتایج نشان داد کلالاه هشلالات هفتلالاه 1در ارتباه با بیان ژن نروگلین 

را در بافلالات   1داری بیلالاان نلالاروگلین  طور معنلالايتمرین استقامتي به

یكلالاي از   1هلالاای ویسلالاتار چلالااق افلالازایش داد. نلالاروگلین  مغزی رت

عوامل کلیدی در محافظت عصبي و بازسلالاازی سلالالولي بلالاه شلالامار 

ای از بهبلالاود عملكلالارد توانلالاد نشلالاانهرود و افزایش بیلالاان آن ملالايمي

. افزایش بیان نروگلین (16)عصبي ناشي از فعالیت ورزشي باشد  

شلالادن مسلالایرهای توان بلالاه فعلالاالمتعاقب تمرینات استقامتي را مي  1

نسبت داد کلالاه بلالاا تحریلالاک   MAPKو    PI3K/Aktرساني  پیام

این مسیرها، فرآیند بازسازی عصبي و سنتز عاملالال نوروتروفیلالاک 

. همچنلالاین، جریلالاان خلالاون (1۷)شلالاود تسلالاهیل ملالاي 1نلالاروگلین 

هلالاای یافتلالاه حلالاین تملالارین از طریلالاق افلالازایش سلالایگنالافلالازایش

توانلالالاد مسلالالایر هیدروکسلالالاي بلالالاوتیرات، ملالالاي-پلالالااروالبومین و بتلالالاا

NRG1/ErbB4  اگرچلالالاه (1۸)در هیپوکاملالالاپ فعلالالاال کنلالالاد .

در مغلالاز  1مطالعلالاات مسلالاتقیم دربلالااره تلالاأثیر ورزش بلالار نلالاروگلین 

تواند محدود است، در تحقیقي گزارش شده است که ورزش مي

را از طریلالاق تغییلالارات  BDNFفاکتورهلالاای نوروتروفیلالاک ماننلالاد 

ژنتیكي و متابولیكي افزایش دهد، که ممكن اسلالات سلالاازوکار اپي

نلالاروگلین افزایش بیان  .  (19)داشته باشد    1مشابهي برای نروگلین  

هلالاا و محافظلالات در برابلالار احتملالاالاب بلالاه بهبلالاود عملكلالارد نورون 1

کنلالاد. در ایلالان راسلالاتا های عصبي مرتبط با چاقي کمک ميآسیب

با نتایج پژوهش حاضلالار   (2013و همكاران )  1نتایج پژوهش وران

که تمرین استقامتي منجر به افزایش سلالاطوح طوریهمسو است به

 
1 Wrann 

در مغلالاز  BDNFفاکتورهلالاای محافظلالات کننلالاده عصلالابي ماننلالاد 

های پلالاژوهش یافتلالاه، P3NP. در ارتباه با بیلالاان ژن (20)شود  مي

حاضر نشان داد که هشت هفته تمرین استقامتي موجلالاب افلالازایش 

در   P3NPویسلالاتار چلالااق شلالاد.    هایدار در بافت مغزی رتمعني

و بازسازی ماتریكس خارج سلولي مرتبط  IIIواقع به کلاژن نوع  

است و افزایش بیان آن نشانگر تحریک بازسازی و تلالارمیم بلالاافتي 

. در توجیه ایلالان نتیجلالاه، تملالارین اسلالاتقامتي بلالاا تحریلالاک (21)است  

فاکتورهای رشد، بازسازی ملالااتریكس خلالاارج سلالالولي و افلالازایش 

کنلالاد در عاله و احتمالا در مغز تسلالاهیل ملالاي  IIIسنتز کلاژن نوع  

. افزون بر این، بازیابي بیان کلاژن در ناحیه هیپوکاملالاپ (23,  22)

دهد که در تنظیم پایلالاداری های تحریكي نشان ميپس از مداخله

. افلالازایش نسلالابت (24)عروقي و سیناپسي هیپوکاملالاپ نقلالاش دارد  

ریزی مغلالازی اختلالات میكروواسكولار و خونبا  IIIکلاژن نوع  

توانلالاد مي IIIمرتبط است، لذا بلالاالا رفلالاتن هماهنلالاگ کلالالاژن نلالاوع 

. در این راستا، نتایج پژوهش حاضلالار (25)نقش حفاظتي ایفا کند  

باشد، اگرچه در ( همسو مي2014با پژوهش فراگالا و همكاران )

پژوهش حاضر تمرین استقامتي بررسي شده است اما در پژوهش 

حال، اینمذکور تمرین مقاومتي مورد استفاده قرار گرفته است. با

را پس از انجلالاام فعالیلالات ورزشلالاي   P3NPهر دو مطالعه افزایش  

هلالاای ورزشلالاي بلالار کننده اثر مثبت فعالیلالاتاند و منعكسنشان داده 

( 2020. در مقابلالال، بیگلالادلي و همكلالااران )(26)این فلالااکتور اسلالات

گزارش کردند که مداخلات کوتاه مدت همراه با انسداد جریان 

گلالازارش کردنلالاد  P3NPداری در سلالاطوح خلالاون، کلالااهش معنلالاي

واند ناشي از نوع عالات درگیر، ت. این اختلاف نتایج مي(2۷)

گیری خون در مقابلالال بافلالات شدت فشار مكانیكي و روش اندازه 

هلالاای مغز باشد، زیلالارا تطلالاابق ملالااتریكس خلالاارج سلالالولي در بافلالات

از نقلالااه قلالاوت مطالعلالاه مختلف سلالاازگاری زملالااني متفلالااوتي دارد.  

توان بلالاه اسلالاتفاده از ملالادل چلالااقي، کنتلالارل دقیلالاق شلالادت حاضر مي

گیری مستقیم بیان ژن در بافت هدف اشاره کرد؛ تمرین و اندازه 

رویكردی که در مطالعات قبلي کمتر به آن پرداخته شده اسلالات. 

زملالالاان دو نشلالالاانگر ژنلالالايی سلالالااختماني و همچنلالالاین، سلالالانجش هم

شلالاده تصلالاویری جلالاامع از نوروتروفیک در یک مدل چاقي کنترل

دهلالاد. املالاا از سلالاوی دیگلالار، مطالعلالاه پاسخ مغز بلالاه تملالارین ارائلالاه مي
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بلالادون  mRNA ها شامل سلالانجش سلالاطححاضر برخي محدودیت

های رفتاری برای ارتبلالااه سلالااختار ارزیابي پروتئین و نبود آزمون

هلالاای عملكرد را نیز به همراه دارد. در عین حال، نبلالاود ارزیابي  –

کنلالاد. بلالاه طلالاور عملكرد عصبي، قابلیت تعمیم نتایج را محدود مي

چلالااق،  سلالاتارهلالاای ویکلي، هشت هفته تملالارین اسلالاتقامتي در رت

در بافلالات مغلالازی، دو مسلالایر متفلالااوت  P3NPو  1بیلالاان نلالاروگلین 

طلالاور نوروتروفیلالاک و بازسلالاازی ملالااتریكس خلالاارج سلالالولي را بلالاه

ای برای نقش فعالیت ورزشي در همزمان فعال کرد و شواهد تازه 

ماتریكسلالاي مغلالاز فلالاراهم سلالااخت.  –بهبلالاود هموسلالاتاز سلالالولي 

تلالار، سلالانجش سلالاطوح هلالاای آتلالاي بلالاا حجلالام نمونلالاه بزرگپژوهش

توانند ابعلالااد کلالااربردی ایلالان های عملكردی ميپروتئیني و آزمون

متلالاابولیكي  –نتایج را در پیشلالاگیری و درملالاان اخلالاتلالات عصلالابي 

  . تر کنندروشن

 

 نتیجه گیری

ای نتایج این مطالعه نشان داد که تمرینات اسلالاتقامتي هشلالات هفتلالاه

 P3NP و 1های نلالاروگلین طور قابل توجهي بیان ژنتوانند بهمي

 1ویستار چاق افزایش دهند. نروگلین   هایرا در بافت مغزی رت

عنوان یلالاک عاملالال کلیلالادی در محافظلالات عصلالابي و بازسلالاازی بلالاه

ای از توانلالاد نشلالاانهشلالاود و افلالازایش بیلالاان آن ميسلولي شناخته مي

های مغلالازی بهبود عملكلالارد عصلالابي و محافظلالات در برابلالار آسلالایب

نشانگر تحریلالاک  P3NP ناشي از چاقي باشد. همچنین، افزایش

تواند به بهبود سلامت مغلالاز و بازسازی و ترمیم بافتي است که مي

های عصبي مرتبط با چاقي کمک کند. این نتلالاایج کاهش آسیب

شواهد جدیدی برای تلالاأثیر مثبلالات تمرینلالاات اسلالاتقامتي بلالار بهبلالاود 

عملكلالارد مغلالاز و تحریلالاک مسلالایرهای نوروتروفیلالاک و بازسلالاازی 

 .آوردماتریكس خارج سلولي فراهم مي

 

 قدردانی  تشکر و

نویسندگان از تمامي افرادی کلالاه بلالاه هلالار شلالاكل ممكلالان در انجلالاام 

ایلالان  .نماینلالادانلالاد، قلالادرداني ميتحقیق حاضر به آنان کمک کرده 

 باشد. مقاله برگرفته از پایان نامه مصوب مي
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 Abstract 

Introduction: This study aimed to determine the effect of endurance exercise 

on the genetic changes of brain neurotrophic factors and P3NP in the brain 

tissue of obese rats. 

Methods: In this experimental study, twenty male Wistar rats (eight weeks 

old, weighing 139.41 ± 10.23 g) were fed a high-fat diet containing 60% fat, 

20% protein, and 20% carbohydrates for 12 weeks. Obesity was confirmed 

based on the Lee index, and all animals became obese following the high-fat 

diet. Afterward, rats were randomly assigned to endurance training and 

control groups. The endurance training program lasted eight weeks, five 

sessions per week, and included three stages: warm-up, main training, and 

cool-down. Exercise intensity was determined according to each rat’s 

maximal running speed and gradually increased from 40% to 70% of the 

maximum. The expression of Neuregulin-1 (NRG1) and Procollagen type III 

N-terminal propeptide (P3NP) genes was evaluated using the Real-time PCR 

method. Data were analyzed using SPSS software with Shapiro–Wilk, 

Levene, and independent t-tests at a significance level of P < 0.05. 

Results: The findings indicated that eight weeks of endurance training 

significantly increased the expression of NRG1 and P3NP genes in the brain 

tissue of rats compared to the control group (P = 0.001, d = 2.18; P < 0.001, 

d = 4.47).   

Conclusion: Endurance training altered the expression of genes related to 

neurotrophic signaling pathways and extracellular matrix remodeling in 

the brain of obese rats. However, confirmation of these effects requires 

further studies assessing protein levels and functional outcomes. 

Keywords: Procollagen type III N-terminal propeptide (P3NP), obesity, 

endurance training, neural health, neuregulin-1. 

 

 

 

 

 

 


