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ايع  بيماري پاركينسـون  زمينه و هدف: تپس از آلزايمر شـ . هدف از انجام تحقيق حاضـر ترين بيماري تخريب نوروني رايج در جهان اسـ
-BDNF   Brain( شده از مغز  زايي مشتقفاكتور نورون  بيان پروتئينتاثير سه ماه تمرين هوازي اينتروال و مكمل كوئرستين بر تبيين  

derived neurotrophic factor-(   هاي صحرايي نر مدل پاركينسوني بود. موش  هيپوكمپدر  
تار   موشسـر   28براي انجام تحقيق آزمايشـي حاضـر   :كار  روش  5تهيه و به گرمي    180-200هفته اي و با وزن بدن    8-10نر نژاد ويسـ

و تمرين + مكمل پاركينسوني:  سر  6، ملاتونين پاركينسوني:  سر 6سر، تمرين پاركينسوني:    5سر، كنترل پاركينسوني   5گروه كنترل سالم 
ميلي گرم بر كيلوگرم   100هفته برنامه تمرين اينتروال را انجام داده و روزانه   12هاي تمرين به مدت ) تقسـيم شـدند. سـپس گروهسـر 6

  وزن بدن كوئرستين مصرف كردند. در نهايت و بعد از آخرين جلسه تمريني بافت هيپوكمپ جهت بررسي متغيرهاي تحقيق برداشته شد. 
اما اثر   ، معنادار نيســت  BDNFنتايج نشــان داد اثر متقابل تمرين و مكمل از يك طرف و اثر اصــلي تمرين از طرف ديگر بر  :هايافته

  مبتلا به پاركينسون معنادار است. هاي موشدر    BDNFاصلي مكمل كروئستين بر 
تفاده از تمرين هوازي اينتورال و مكمل كروئسـين براي بيماران پاركينسـوني زير نظر متخصـص توصـيه    :گيرينتيجه با توجه به نتايج اسـ
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Abstract    
 
Background & Aims: Parkinson’s disease is a debilitating condition commonly affecting 
individuals over 50 and ranks as the second most prevalent neurodegenerative disorder 
worldwide, following Alzheimer’s (1). It impacts nearly all aspects of daily life, with patients 
frequently experiencing difficulties in walking, standing up, fatigue, increased effort required 
for routine tasks, and non-motor symptoms including impaired smell, memory issues, and 
digestive problems (2). Brain-derived neurotrophic factor (BDNF) is a neuroprotective protein 
that shields dopaminergic neurons from degradation. It plays a critical role in the development 
and maintenance of the central and peripheral nervous systems, synaptic plasticity, neuronal 
proliferation and survival, as well as learning, memory, and mood regulation (12). 
Alpha-synuclein is a highly conserved protein abundantly present in the central nervous 
system (CNS) (14). Normally, it exists in a folded, unstructured random coil conformation 
within the cell cytoplasm, lacking regular secondary structures. Its conformation changes upon 
interaction with lipid membranes (16). 
The negative personal and social impact of Parkinson’s, the recognized importance of physical 
activity, the beneficial properties of quercetin, the lack of consensus among researchers on the 
optimal training method alone or combined with medicinal plants, and the scarcity of studies 
on interval training combined with quercetin in Parkinsonian model this study aims to 
determine whether interval aerobic exercise and quercetin supplementation influence BDNF 
and alpha-synuclein protein expression in the hippocampus of male Parkinsonian model rats. 
Methods: The current research is experimental and applied. To do that, 28 male Wistar rats, 
8-10 weeks old and weighing 180-200 grams, after 2 weeks of familiarization with the 
environment, were randomly divided into five groups of healthy rats, which were killed and 
operated at the end of the protocol, and training and did not use supplements (5 head healthy 
reference group), Parkinsonian rats that were killed and operated at the end of the protocol and 
did not exercise or take supplements (5 heads Parkinsonian control group), Parkinsonian rats 
that were killed and operated at the end of the protocol and only participated in interval aerobic 
exercise (Parkinson's exercise group: 6 subjects). 
Parkinsonian rats that were killed and operated on at the end of the protocol and took only 
supplements (Parkinson's melatonin group: 6 heads) and Parkinsonian rats that were killed and 
operated on at the end of the protocol and participated in both interval aerobic exercise and 
supplementation ( Exercise group + Parkinson's supplement: 6 heads) were divided. Next, the 
training groups performed the aerobic training program according to the following protocol: 
To perform the aerobic interval activity, rats were first introduced to the five-rail treadmill 
(Azma technique, made in Iran) for one week to reduce the stress of the new environment. 
Also, the intensity of the activity in the first two weeks of training started from 10 meters per 
minute for 15 minutes, then the duration of the activity reached 30 minutes. The incline of the 
treadmill was fixed at 5 degrees from the beginning to the end of the training period. For each 
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training session, 5 minutes of warm-up at a speed of 5-10 m/min and the same amount of cool-
down were considered. (30) 
The protocol of aerobic training was for 12 weeks and 5 sessions per week. The details of the 
protocol, including speed, time and incline, were determined each week after performing the 
exercise capacity test and determining VO2peak. It should be noted that the supplement groups 
also consumed quercetin supplement for 12 weeks orally and daily at 100 mg/kg of body 
weight manufactured by Sigma Company in the form of water solution, at 8 to 10 in the 
morning. Finally, immediately after the last training session, all the rats were anesthetized 
using chloroform and the hippocampal tissue of their brains was removed to check the research 
variables. two-way analysis of variance and Tukey's follow-up were used for statistical 
analysis of the data. 
Results: In order to explain the effect of exercise and crostinin supplementation on BDNF 
protein level in rats with Parkinson's disease, two-way analysis of variance test was used and 
the results showed that the interaction effect between exercise and supplementation on BDNF 
is not significant (F1=0.24). 655 and P=0.426) It was also found that the main effect of exercise 
on BDNF is not significant (F1,24=653.3 and P=0.068), but the main effect of croestin 
supplementation on BDNF is significant (F1,24 =5.093 and P=0.033). Considering the 
significance of the effect of the supplement, Bonferroni's post hoc test was used to compare 
the groups and the results showed that there is a significant difference between supplement use 
and non-supplement use. 
Conclusion: The results showed that the interaction effect of exercise and supplementation 
and the main effect of exercise on BDNF are not significant. However, it was found that the 
main effect of croestin supplement on BDNF is significant. In this regard, researches have 
shown that the prescription of food programs that contain natural antioxidants (such as fruits, 
plants, legumes, oil seeds, whole grains and vegetables, as well as the consumption of foods 
processed with Natural antioxidants such as vitamin C and E, carotenoids and polyphenols) 
can provide a suitable antioxidant status and help prevent neurodegenerative and metabolic 
disorders. On the other hand, it has been found that BDNF is one of the most important 
neurotrophins that is widely distributed in the central nervous system and has a significant 
effect on memory and learning functions (36). 
Conversely, quercetin a flavonol naturally present in many fruits, vegetables, leaves, and seeds 
is also available as a dietary supplement. This compound exhibits antioxidant, anticancer, 
antiviral, and anti-inflammatory properties. Additionally, quercetin combats free radicals and 
enhances nutrient flow within blood vessels (38). The observed effect of quercetin on BDNF 
in the current study likely stems from its antioxidant activity. Nevertheless, the study found 
that the combined effect of exercise and quercetin supplementation on BDNF in Parkinsonian 
rats was not significant. This lack of significance may be attributable to the heightened 
exercise-induced stress and the subsequent generation of reactive oxygen species (ROS) and 
free radicals. 
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 انو همكار مهر انيكروسيس

  مقدمه
اري  ــون  بيمـ اركينسـ ك  پـ اري   يـ ده  بيمـ اتوان كننـ   نـ

دمي ال  50  بالاي   در افراد كه باشـ يوع  سـ ترده شـ  اي   گسـ
 نوروني  تخريب  بيماري  ترينشـايع  آلزايمر  از  پس  و  دارد
ت (  جهان در  رايج تر ).1اسـ   افراد  زندگي  هاي جنبه  بيشـ
أثير  تحـت  مبتلا اران  و اكثر  گيردمي  قرار  تـ   راه  از  بيمـ
  صـــرف انرژي  به  نياز  انرژي، فقدان  شـــدن، بلند  رفتن،
غير    علائم  همچنين و  روزانه  كارهاي   انجام براي   اضـافي
 شكايت  گوارش  و  حافظه بويايي،  در  نقص  مانند  حركتي

)   فـزايـنــده  كــاهـش  طـريـق  از  بـيـمــاري   ايـن ).2دارنــد 
ــم   در  هاي دوپامينرژيكنورون ــياهجس  substantia(  س
nigra(  ــخيص داده ــودمي  تشـ   كـاهش  بـه  منجر  كـه  شـ

  افزايش  سـبب  در نتيجه  و شـده  اسـترياتال  در  دوپامين
ناختي مي نقص و  حركتيبي  افتادن،  خطر ود (شـ . )3شـ

اس بر يب  بروز  از  پس  مطالعات،  اسـ  مغزي، خود  هاي آسـ
  ايجاد  نقايص  كاهش  براي   جبراني  هاي فعاليت  مغز  بافت
 به  رسـيدن براي  و  نيسـت كافي  اما كند،مي  آغازرا  شـده 

  تمريني  فعاليت  مانند  محركي  مطلوب نيازمند شـــرايط
ــد (مي ــترس  در  همچنين، داروهـاي  ).4بـاشـ  براي   دسـ

طولاني   در ممكن اســت و  هســتند  مفيد كوتاهي  مدت
 شـود  بدتر  بيمار  شـرايط و  كنند  ايجاد  معكوسـي  اثر  مدت

ات،5( العـ القوه  نقش  ). مطـ ل  در  را  تمرين  بـ ديـ  علائم  تعـ
ــرونده اين ــان  و حيوانات  در  بيماري  پيش ــان هاانس  نش

ــود توجه بايد  با اين حال،. )7و6دهنـد (مي   تغييرات شـ
ــي  و  مـدت  نوع،  بـه  طور ويژه  بـه  مغز،  در  تمرين  از  نـاشـ
دت ديد مي  تمرين. )8دارد ( بسـتگي  تمرين شـ  تواندشـ
ــود، مغز  در  اكســيداتيو  اســترس  افزايش ســبب  اما، ش

ا ــدت  تمرين بـ ايين  شـ ــت  ممكن  پـ   برابر  در  مغز  از  اسـ
ــيـب ــيـداتيو محـافظـت آسـ  بنـابراين،.  )10و9كنـد ( اكسـ

ــيدن براي   تلاش ــدت به رس   اهميت  از  بهينه تمرين  ش
  .است برخوردار ويژهاي 

ــتق   پروتئين محـافظ مغز يـا فـاكتور نوروتروفيـك مشـ
ده از مغز (  BDNF- Brain-derived neurotrophicشـ

factor(    دوپــامينرژيــك هــاي  نورون  تخريــب  از  كــه 
خــانـواده  ــاكـتـورهــاي  ف از  يـكـي  كـنــد،  مـي  جـلـوگـيـري 

مغز مينوروتروفين   در  ــيع  وسـ طور  ه  بـ كـه  اشــــد  بـ
دال،   ــمـت هـاي هيپوكمـپ، آميگـ داران در قسـ انـ ــتـ پسـ
ــح مي  اني و كورتكس مغز ترشـ الاموس، مغز ميـ هيپوتـ

اين فاكتور نقش حياتي در تكامل و حفظ   .)11( شــود

سلامت سيستم عصبي مركزي و محيطي، شكل پذيري  
هاي مغزي، تكثير و بقاي ســلول ها و نورونســيناپس

ه و تغييرات خلقي بر  افظـ ادگيري، حـ ــبي و نيز يـ عصـ
ده دارد ا و   BDNF.  )12( عهـ ــئول تكثير، بقـ ه مسـ كـ

هاي جســم نورونتواند از  تمايزپذيري نوروني اســت مي
د.  ت كنـ افظـ ت نوروني محـ ــموميـ مخطط در برابر مسـ
ياه به طور مسـتقيم با  كاهش بيان اين ماده در جسـم سـ
از بين رفتن نورون هاي دوپامينرژيك نيگرال و توسـعه 

قرار گرفتن در معرض   بيماري پاركينسـون مرتبط اسـت.
BDNF    مـخـطـطـي ــم  جسـ داخــل  تـزريـق  از   6قـبــل 

اي  افظـت نورون هـ امين، موجـب محـ ــي دوپـ دروكسـ هيـ
ــمي اين مـاده در موش هـاي  دوپـامينرژيكي از اثرات سـ

ت در موش   ؛جوان و پير مي گردد افظـ ه اين محـ اگرچـ
  . )13( هاي جوان بيشتر از موش هاي پير مي باشد

ــده  ــيار حفاظت ش ــينوكلئين يك پروتئين بس آلفاس
اب مركزي ( تم اعصـ يسـ  CNS- centralاسـت كه در سـ

nervous systemميزان فراوان وجود دارد ه  .  ) 14( ) بـ
ــينوكلئين  به طور طبيعي به حالت تانخورده در   آلفاسـ
ســيتوپلاســم ســلول وجود دارد كه فاقد ســاختارهاي  

ادفي دارد ي تصـ اختار پيچشـ .  ) 15( منظم دوم بوده و سـ
ــايي   ــاختارهاي غش ــال با س ــاختار پروتئين در اتص س

ــود ار تغيير مي شـ دي دچـ ــرايط  )16( ليپيـ . تحـت شـ
شـناخته نشـده اي، سـاختار آلفاسـينوكلئين به شـكلي  
تغيير مي كند كه مســـتعد ورود به فرايند موســـوم به 
 فيبريلاسـيون و ايجاد سـاختارهاي صـفحات بتا مي شـود

. برخي از گونه هاي تجمعي آلفاســينوكلئين كه در  )9(
اد   ــيون ايجـ د فيبريلاسـ ه ويژه  طي فراينـ د بـ مي گردنـ

اليگومرها بيشتر سمي بوده و قادرند در عملكرد اندامك  
بكه   لولي از جمله ميتوكندري، شـ هاي مختلف درون سـ
 اندوپلاســمي و غشــاي پلاســمايي اختلال ايجاد كنند

نمونه هاي حيواني و دســت آمده از ه . شــواهد ب)17(
همچنين مطالعات ژنتيكي، بيوشيميايي و بيوفيزيكي از  
د اليگومريزه   د كـه فراينـ ايـت مي كننـ ه حمـ ــيـ اين فرضـ
ي در   اسـ ينوكلئين نقش اسـ د فيبريل آلفاسـ دن و رشـ شـ

  .)18( سميت نوروني و نهايتاً تخريب سلول دارند
تاثيرات ســميت ســلولي تجمعات آميلوئيدي در دو  

تقيم قرار مي گيرند تقيم و غيرمسـ ته اثرات مسـ در    .دسـ
دسته اول، تجمعات آميلوئيدي به طور مستقيم بر روي 
پايداري غشـاءهاي سلولي و اندامك هاي درون آن تاثير  
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ييزافاكتور نورون نيپروتئ انيب بر نيو مكمل كوئرست نترواليا يهواز نيتمر ريتاث    

ــكيـل   د از طريق تشـ اق مي توانـ ه اين اتفـ ذارد كـ مي گـ
اء در مجاورت   اء و افزايش نفوذپذيري غشـ منافذ در غشـ
با تجمعات به ويژه از نوع اليگو شـده و منجر به اختلال  

. تاثيرات غيرمستقيم تجمعات  )12( و عملكرد غشا شود
آميلوئيدي بر روي سلول از طريق تاثير بر روي مسيرها  
و متابوليت هاي ســـلولي اســـت كه در نهايت منجر به 

ترين آن ها افزايش    مرگ سلولي مي شود. از جمله مهم
لول، اختلال   يژني و نيتروژني در سـ گونه هاي فعال اكسـ
لول، كاهش عملكرد پروتئين ها   تم كاهشـي سـ يسـ در سـ
در حضـور تجمعات و افزايش فسـفوريلاسـيون پروتئين  
ــاختارهاي آميلوئيدي تجمع   ــت كه بر روي س هايي اس

ــيژني  )20،  19( مي يابند . افزايش گونه هاي فعال اكس
لول مي شـود كه  يداتيو در سـ موجب ايجاد اسـترس اكسـ
طي آن صــدمات شــديدي در ســلول ايجاد شــده و 
مجموعه اين اتفاقات درون سـلولي منجر به مرگ سـلول 

ــينوكلئين مي تواند درون   ــد. آلفاس در    CNSخواهد ش
ــورت كه  ــار پيدا كند. بدين صـ ــلول ها انتشـ ميـان سـ

گــذاري  ــتــه  هسـ عــد  ــتـ مسـ مـعــات  جـ  )Seeding(  تـ
لولي  اي خارج سـ لول دهنده به فضـ ينوكلئين از سـ آلفاسـ
آزاد شـده و سـلول گيرنده با برداشـت اين پروتئين ها به 
د  ديـ ات جـ ل گيري تجمعـ ــكـ اهي براي شـ ايگـ عنوان جـ

. مطالعات نشــان داده اســت )21( ســمي عمل مي كند
ــاي   ــينوكلئين را به فض ــلول ها مي توانند آلفاس كه س
انومولار  اطراف خود آزاد كننـد. بـه عنوان مثـال غلظـت نـ
از منومرها و الگومرهاي آلفاســينوكلئين در مايع مغزي 

نخاعي و پلاسـماي نمونه هاي بيماران پاركينسـوني و   –
با اين تفاوت كه در   ،افراد ســالم مشــاهده شــده اســت

اي  الايي از اين فرم هـ ــوني غلظـت بـ اركينسـ اران پـ بيمـ
د   فراينـ وجود  مورد  اين  دارد.  وجود  ــينوكلئين  آلفـاسـ

  . )22( كندترشح آلفاسينوكلئين از سلول ها را تائيد مي
بـا توجـه بـه مطـالـب فوق و اهميـت درمـان اين بيمـاري  

اليـت بـدني بر اين بيمـاري رغم  عليو   اثير تمرين و فعـ   ؛تـ
ــف روش يـا ه  محققين ب ـ ،لـذا ــتـه در پي كشـ طور پيوسـ

باشند هايي جهت تسريع در درمان اين بيماري ميروش
اثير منفي دارو بر  تـ ه  ه بـ توجـ ا  ه و بـ و در همين رابطـ

از  جـنـبــه يـكـي  بـيـمــاران،  ايـن  زنــدگـي  مـخـتـلـف  هــاي 
هايي كه در سـاليان اخير مورد توجه محققين قرار  روش

هاي گياهي به تنهايي يا گرفته اسـت اسـتفاده از مكمل
باشـد. يكي هاي مختلف ورزشـي ميبرنامهدر تركيب با 

تين مي ياري از  باشـد كه از اين گياهان كوئرسـ داراي بسـ
ــيداني،   خواص فارماكولوژيك از جمله خواص آنتي اكس
ضـــدالتهابي، ضـــدســـرطاني، ضـــدآترواســـكلروتيك،  
 ضـدويروسـي، ضـدتكثير و محافظت نوروني مي باشـد

. كوئرسـتين در سـبزي ها، پياز، كلم بروكلي، چاي )23(
ــيب، مركبات و روغن   و ميوه هايي مانند انگور قرمز، س
زيتون يافت مي شـود. خاصـيت انتي اكسـيداني بسـيار  

اكســـازي   اي قوي و پـ اي آزاد از ويژگي هـ ال هـ راديكـ
از جمله اثرات شناخته شده .  )24( شاخص آن مي باشد

مـي ــتـيـن  ــيــدانـي، كـوئـرسـ اكسـ آنـتـي  خـواص  بــه  تـوان 
ــله،   ــل كردن عض پلاكتي،    LDLجلوگيري از تجمع ش

طوح  اف عروق، كاهش سـ يون صـ يداسـ جلوگيري از اكسـ
چربي ســرمي، كاهش فشــار خون ســيســتولي، كاهش  
وزن در حيوان، كاهش انوســلين پلاســمايي و كاهش  

.  ) 26و25(  سـطح ماركرهاي التهابي پلاسـما اشـاره كرد
نشــان داده اند كوئرســتين به طور  همچنين تحقيقات  

از   و  ــتــه  داشـ نوروني  حفــاظـت  نقش  توجهي  قـابـل 
كاهد.  مينورودژنراسـيون ناشـي از اسـترس اكسـيداتيو  

يون ليپيدي، بهبود فعاليت كاتالاز و  يداسـ كاهش پراكسـ
سـوپراكسـيدديسـموتاز و همچنين جلوگيري از كاهش  
يده از اين تركيب   گلوتاتيون از ديگر خواص به ثبت رسـ

كوئرســتين از طريف حفاظت نوروني .  )27(  مي باشــند
ــرفت بيماري هاي تحليل   ــبب كند نمودن روند پيش س
د   تين توانايي عبور از سـ ود. كوئرسـ بي مي شـ برنده عصـ

چندين سـاعت پس از تجويز  .  )28(  خوني مغزي را دارد
ــطراب و  ــد اضـ افظـت نوروني، ضـ خوراكي، اثرات محـ
افزايش اثرات شــناختي آن را مي توان در ســيســتم  

   . )29( عصبي مشاهده كرد
ــون بر   با توجه به مطالب فوق و تاثير منفي پاركينسـ
اثير   زنـدگي فردي و اجتمـاعي از يـك طرف، اهميـت و تـ
ــون از طرف ديگر و همچنين   فعاليت بدني بر پاركينسـ

تين و  با توجه به   نهايتاًدارا بودن خواص مختلف كوئرسـ
اينكه هنوز محققين به اجماع نظر كلي در مورد بهترين 
روش تمريني به تنهايي و يا در تركيب با نوع خاصـي از  

ــيـده انـد، همچنين بـا توجـه بـه عـدم  گيـاهـان دارويي نرسـ
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 انو همكار مهر انيكروسيس

اثير ام تحقيق در مورد تـ ان  انجـ تمرين اينتروال و   همزمـ
اران  اي تحقيق آن هم در بيمـ ــتين بر متغيرهـ كوئرسـ

درصـدد پاسـخگويي به اين سـوال  پاركينوسـني محققين
آيــا   كــه  ــتنــد  مكمــل   نترواليا  ي هواز  نيتمرهسـ و 

رســـت ـ وئـ ر  ني ـكـ ن  بـ يـ ئـ روتـ پـ يــان  و   BDNF  هــاي بـ
نر   ييصـــحرا  ي هاموش  پوكمپيدر هآلفاســـينوكلئين  

  ي تاثير دارد؟نسونيمدل پارك
  

  كار   روش
باشــد. تحقيق حاضــر آزمايشــي و از نوع كاربردي مي

ســر موش صــحرايي نر نژاد ويســتار    28 آنبراي انجام  
ا وزن  هفتـه  10-8 گرم از مركز تكثير    180-200اي و بـ

كي   گاهي دانشـگاه علوم پزشـ و پرورش حيوانات آزمايشـ
ــپس موش ــدنـد. سـ هـاي  تبريز بـه عنوان نمونـه تهيـه شـ

هاي مخصـوص، تميز و استريل شفاف صـحرايي در قفس
سـاعت    12سـاعت روز و   12تحت شـرايط اسـتاندارد (

ــب و دمـاي   ــانتي گراد و رطوبـت    22±3شـ درجـه سـ
ي نامحدود به غذا و آب به مدت  5±50% ترسـ  2) با دسـ

ــروع آزمـايش ا  هفتـه قبـل از شـ ا   هـ براي ايجـاد تطـابق بـ
ــگـاه قرار گرفتنـد. در طي دوره آزمـايش،   محيط آزمـايشـ
مصــرف غذا و آب در مقاطع معيني به صــورت روزانه  

ــحرايي از  كنترل مي ــتر موش هاي ص ــد. جنس بس ش
خاك اره بوده و پوشــال بســترشــان هر دو يا ســه روز  

د. لازم به ذكر اسـت كه تمام اعمال انجام  تعويض مي شـ
شـده روي حيوانات متعاقب دسـتورالعمل كميته اخلاقي 
قوانين هلســينكي و  مجوز معاونت پژوهشــي دانشــگاه  
بود. بعد از مدت سـازگاري و آشـنايي با محيط، حيوانات  
به طور تصـادفي به پنج گروه موش صـحرايي سـالم كه 

ــدند و تمرين و در انتهاي پر ــته و جراحي ش وتكل كش
سر)، موش   5شتند (گروه مرجع سالم  مصرف مكمل ندا

صــحرايي پاركينســوني كه در انتهاي پروتكل كشــته و 
تند (گروه   رف مكمل نداشـ ده و تمرين و مصـ جراحي شـ

سر)، موش صحرايي پاركينسوني  5كنترل پاركينسـوني  
كه در انتهاي پروتكل كشــته و جراحي شــده و تنها در  

د (گروه تمري  ت كردنـ ــركـ ن  تمرين هوازي اينتروال شـ
سـر)، موش صـحرايي پاركينسـوني كه در   6پاركينسـوني:  

ــده و تنهـا مكمـل  ــتـه و جراحي شـ انتهـاي پروتكـل كشـ

) و ســر  6مصــرف كردند (گروه ملاتونين پاركينســوني: 
ــوني كـه در انتهـاي پروتكـل   ــحرايي پـاركينسـ موش صـ

و هم در تمرين هوازي اينتروال و  شدهكشـته و جراحي  
گروه تمرين + (  كردندهم در مصـــرف مكمل شـــركت  

ــر 6مكمل پاركينســوني:   در ادامه  تقســيم شــدند.    )س
هـاي تمريني برنـامـه تمرين هوازي را طبق پروتكـل  گروه

  زير انجام دادند:
دت فعاليت اينتروال هوازي موش حرايي، با شـ هاي صـ

ــرعـت دويـدن آن اده از سـ ــتفـ ا بر روي نوارگردان  اسـ هـ
رعت دويدن   د. سـ متر در دقيقه براي   20-25كنترل شـ

ت اينتروال  موش اليـ ه عنوان يـك فعـ ــحرايي بـ اي صـ هـ
گرديـد   ــوب  محسـ موش  .)30(هوازي  ابتـدا  هـاي  در 

ــترس   ــحرايي بـه مـدت يـك هفتـه جهـت كـاهش اسـ صـ
محيط جـديـد، بـا نحوه فعـاليـت روي نوارگردان پنج ريلي 
(تكنيك آزما، سـاخت ايران) آشـنا شـدند. برنامه آشـنايي 

تا   5جلسـه دويدن روي نوارگردان با سـرعت    5شـامل 
دقيقه   10درصد و به مدت    5متر در دقيقه با شيب    10

ه اي  در روز بود (در اين هفتـ ــه اول موش هـ ، دو جلسـ
ــحرايي به مدت  دقيقه فقط در داخل نوارگردان    10صـ

در سـه جلسـه بعدي به تدريج شـروع به  و  قرار گرفتند
 5فعاليت كردند و در نهايت دو جلســه پاياني با شــيب  

ــرعت   متر در دقيقه   10تا   5درصــد همراه بود كه با س
  10هفته اول تمرين از    انجام شـد). شـدت فعاليت در دو

ــروع بـه دويـدن كردنـد  15متر در دقيقـه بـا    و  دقيقـه شـ
اليـت بـه   ــپس مـدت فعـ ــيـب    30سـ ــيـد. شـ دقيقـه رسـ

اي دوره تمرين روي   ا انتهـ دا تـ درجـه    5نوارگردان از ابتـ
دقيقه گرم كردن با   5ثابت بود. براي هر جلسـه تمرين، 

ــرعت   ــرد    10تا   5س متر در دقيقه و به همان اندازه س
كردن در نظر گرفته شـد. اين پروتكل بر اسـاس اصـول 

) ــجــمــن  ان ــمــي  ــل  ASCM- Asian Society ofع
Conservation Medicine  و به صورت فزاينده طراحي (

جهت رعايت ملاحظات اخلاقي از شــوكر   .)30(شــد  
ت  اليـ ه فعـ ه ادامـ ات بـ الكتريكي براي وادار كردن حيوانـ
ــد؛ بلكـه بـدين منظور از يـك ميلـه   ــتفـاده نشـ بـدني اسـ
پلاسـتيكي اسـتفاده شـد. پروتكل تمرين هوازي به مدت  

ه و    12 ه بود  5هفتـ ــه در هفتـ ات پروتكـل    .جلسـ جزئيـ
يب در هر هفته پس از اجراي   رعت زمان و شـ امل سـ شـ
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ييزافاكتور نورون نيپروتئ انيب بر نيو مكمل كوئرست نترواليا يهواز نيتمر ريتاث    

ــدن  ــخص ش ــي و مش  peak2VOآزمون ظرفيت ورزش
هاي مكمل نيز  تعيين شــد. لازم به ذكر اســت كه گروه

ه مـدت   ــتين را بـ ــورت    12مكمـل كوئرسـ ه صـ ه بـ هفتـ
ميلي گرم بر كيلوگرم وزن بـدن   100خوراكي و روزانـه  

ســاخت شــركت ســيگما به صــورت محلول در آب، در  
ــاعـت  ــرف كردنـد. در نهـايـت و  10تـا   8سـ ــبح مصـ صـ
ــله ــه تمرين تمام   بلافاص با ها  موشبعد از آخرين جلس

  پوكمپيبافت هاســتفاده از كلروفورم بيهوش شــده و  
ي متغيرهاي تحقيق برداشـته شـد. بررس ـ ي مغز آن ها برا

هاي شاپيرو  آزمونبعد از بافت برداري از آمار توصيفي و  
ويلـك، تحليـل واريـانس دو طرفـه و تعقيبي توكي جهـت 

  ها استفاده شد.تجزيه و تحليل آماري داده
  

  هايافته
ــتين بر   ه منظور تبيين اثر تمرين و مكمـل كروئسـ بـ

ئـيـن   روتـ پـ ــطـح  مـوش  BDNFسـ ــه  در  ب تـلا  بـ مـ هــاي 
تفاده   ون از آزمون تحليل واريانس دو طرفه اسـ پاركينسـ
شـد و نتايج نشـان داد اثر متقابل بين تمرين و مكمل بر 

BDNF  0/6551,24=دار نيســت (معنيF    وP=0/426 (.  
ــلي تمرين بر  ــد اثر اص ــخص ش  BDNFهمچنين مش

ــت (معني ا اثر    ،)P=0/068و     3/6531,24F=دار نيسـ امـ
دار اســت معني  BDNFاصــلي مكمل كروئســتين بر  

)=5/0931,24F     وP=0/033دار بودن ). بـا توجـه بـه معني
ــه گروه ايسـ اثير مكمـل جهـت مقـ هـا از آزمون تعقيبي  تـ

بونفروني اســتفاده شــد و نتايج نشــان داد بين مصــرف  
  مكمل و عدم مصرف مكمل تفاوت معناداري وجود دارد

  .)1(جدول 
  

  بحث
نتايج تحقيق حاضــر نشــان داد اثر متقابل تمرين و  

 ،دار نيســتمعني  BDNFمكمل و اثر اصــلي تمرين بر 

  BDNFاما مشـخص شـد اثر اصـلي مكمل كروئسـتين بر 
ده و در دانش  معني دار اسـت. با مرور تحقيقات انجام شـ

ــي تـاثير همزمـان   ــد كـه بـه بررسـ مـا تحقيقي يـافـت نشـ
آن هم   BDNFوئســتين و تمرين اينتروال بر مكمل كر

مبتلا به پاركينسـون پرداخته باشـد. با اين هاي موشدر  
ايج تحقيق گنجي و  ا نتـ ــر بـ اضـ ه تحقيق حـ افتـ ال يـ حـ
همكاران كه نشان دادند تمرين استقامتي باعث افزايش  

BDNF  ــون گرديـد مغـاير   ،در مردان مبتلا بـه پـاركينسـ
ــت ( ــويي احتمـالاً)31اسـ بـه دليـل    . دليـل اين نـاهمسـ

با  باشــد.ها ميتفاوت در نوع پروتكل تحقيق و آزمودني
ــيـاري از پژوهش ــطوح  اين حـال در بسـ ا سـ  BDNFهـ

  ). 32متعاقب برنامه تمريني تغييري نكرده است (
ــر  توان عنوان كرد كـه  در تبيين يـافتـه فوق مي هــــ

ــن،  ــه تمري ــود دارد ك ــي وج ــق كل ــن تواف ــد، اي چن
ــش  ــ ــراي افزاي ــ ــدي ب ــ ــده قدرتمن ــ ــك كنن تحري

ــت ميتوكندريا ــ ــت  ييظرفي ــ ــال،    ،اس ــ ــن ح ــ ــا اي ــ ب
ــوز پژوهش ــ ــطح  هن ــ ــن س ــ ــراي يافت ــ ــا ب ــ بهينه ه

مؤثــــــر يي  كــــــه روي بيوژنــــــز ميتوكندريا  تمرين
هاي  ). همچنين تاثير شدت33(  ادامـــه دارد  ،باشــــــد

مختلف تمريني روي تغييرات مولكولي نامشـخص باقي 
ــت ( انـده اسـ ا34مـ ليـت بـدني حـاد  ). بـه عنوان مثـال فعـ

شـود و اسـترس اكسـيداتيو مي ROSسـبب افزايش توليد  
الاً  ).35( ه   احتمـ ــر بـ اضـ ــدت تمرين در تحقيق حـ شـ

 BDNFاي نبوده است كه بتواند به اندازه كافي بر  اندازه
مغاير با يافته تحقيق حاضـر در رابطه   تاثير داشـته باشـد.

مبتلا  هاي  موشدر    BDNFبا تاثير مكمل كوئرستين بر  
ان دادند   ادقي و همكاران نشـ ون كربلايي صـ به پاركينسـ
هشــت هفته مصــرف مكمل كوئرســتين در هيپوكمپ  

رطان كولون بر ميانگين نمره  مغز موش هاي مبتلا به سـ
BDNF  داشــــت اداري نـ معنـ اثير  اين   .)36(  تـ ل  دليـ

  
  نتايج آزمون تحليل واريانس دو طرفه   -1جدول 

  اندازه اثر اتا  F P  ميانگين مربعات   درجه آزادي   مجموع مربعات   منبع 
  132/0  068/0  653/3  328/10  1  328/10  تمرين 
  175/0  033/0  093/5  399/14  1  399/14  مكمل 

  027/0  426/0  655/0  852/1  1  852/1  تمرين و مكمل 
    827/2  24  852/67  خطا 
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 انو همكار مهر انيكروسيس

ــويي احتمالاً هاي دو  آزمودنيبه دليل تفاوت در    ناهمس
  تحقيق باشد. 

ــان داده اند كه با اين حال در اين رابطه تحقيقات نش
ه امـ دان  تجويز برنـ ــيـ اوي آنتي اكسـ ه حـ ذايي كـ اي غـ هـ
توانند موجب كاركردهاي بهتر شـــناختي  هســـتند مي

ــامــه رن بـ ز  ويـ جـ تـ ــونــد.  حــاوي شـ كــه  غــذايـي  هــاي 
ها، گياهان،  هاي طبيعي باشـند (مانند ميوهاكسـيدانآني

ه ات، دانـ ــبزي حبوبـ امـل و سـ ا و هـاي روغني، غلات كـ هـ
ا آنتي  اي فرآوري شــــده بـ ذاهـ ــرف غـ همچنين مصـ

ــيــدان ويـتــامـيـن  اكسـ مــانـنــد  طـبـيـعـي  ، Eو    Cهــاي 
ــعيـت آنتي هـا) ميكـاروتنوئيـدهـا و پلي فنون تواننـد وضـ

ــگيري از   ــبي را فراهم كرده و به پيش ــيداني مناس اكس
ــبي و متـابوليكي كمـك كننـد. از  اختلالات  تخريـب عصـ

ــت كه ــده اس ــخص ش يكي از   BDNF طرف ديگر مش
ــورت  نوروتروفين ه صـ ــت كـه بـ ار مهم اسـ ــيـ هـاي بسـ

شـود و اي در سـيسـتم عصـبي مركزي توزيع ميگسـترده
ادگيري دارد   اركردهـاي حـافظـه و يـ ــزايي در كـ اثير بسـ تـ

ها در  رون و از ن  BDNFاند كه  تحقيقات نشــان داده ). 36( 
يب و بيماري  انه   و   كند ها دفاع مي برابر آسـ هايي وجود  نشـ

    ). 37(   فعاليت آنتي اكسيداني نيز دارد   BDNFدارد كه  
از طرف ديگر ثابت شـده اسـت كه كوئرسـتين نوعي 

ــتر ميوه ه طور طبيعي در بيشـ ــت كـه بـ ا  فلانول اسـ هـ
 طور  همين  و  شــودمي  يافت  هادانه و  هابرگ  ها،ســبزي 

  مصرفي و مكمل غذايي  مكمل شكل به  آن  از هاييگونه
  ضـد  اكسـيدان،آنتي  خواص  ماده اين  در.  دارد وجود  نيز

رطان، دويروس، سـ دالتهاب  ضـ   همچنين،.  دارد وجود  ضـ
 تقويت به و  كرده مقابله  آزاد  هاي راديكال با  كوئرســتين

ان ذي   مواد  جريـ اي رگ  در  مغـ دمي  كمـك  خوني  هـ  كنـ
الا38ً( ــتين بر    ). احتمـ اثير كوئرسـ ل تـ در    BDNFدليـ

تحقيق حاضــر به دليل تاثير خاصــيت آنتي اكســيداني  
باشـــد. با اين حال در تحقيق حاضـــر  كوئرســـتين مي

د  ثر متقابل تمرين و مكمل كروئسـتين بر امشـخص شـ
BDNF    اثير  هـاي  موشدر تـ ــون  اركينسـ پـ ه  بـ مبتلا 

به دليل    معناداري ندارد كه دليل اين موضـــوع احتمالاً
ــتر تمرين و توليد   ــار بيش هاي آزاد  و راديكال  ROSفش

وع مي د. با اين حال با توجه به اينكه در زمينه موضـ باشـ
ــده ــن    ،مورد نظر تحقيقي انجام نش بنابراين جهت روش

شـدن دقيق موضـوع لازم اسـت تا تحقيقات بيشـتري در  
اميد اسـت با اسـتفاده از نتايج اين   اين زمينه انجام شـود.

اثير تمرين   ه تـ ــني در زمينـ اه روشـ دگـ تحقيق بتوان ديـ
بـه  مبتلا  بيمـاران  بر  ــتين  كوئرسـ مكمـل  و  اينتروال 
ين و بيماران   صـ ون در اختيار محققين، متخصـ پاركينسـ

داد تا با اسـتفاده از آن بتوانند جهت بهبود وضـعيت    قرار
ريزي كننـد. بـا رين نحو ممكن برنـامـهتاين بيمـاران بـه به

دم كنترل ميزان مرگ و مير   ال عـ ا  موش  اين حـ از  هـ
ت دوديـ ه تحـت كنترل  محـ ــر بود كـ اضـ اي تحقيق حـ هـ
  د.ومحقق نب

  
  گيرينتيجه

ل  اثير تمرين اينتروال و مكمـ ده تـ د كننـ اييـ ايج تـ نتـ
كوئرســـتين به تنهايي و در تركيب با هم بر متغيرهاي  

ــون مي اركينسـ ه پـ اران مبتلا بـ ــدتحقيق در بيمـ اشـ  .بـ
ه مي ــيـ ابراين توصـ داخلات زير نظر  بنـ ــود از اين مـ شـ

  متخصص با احتياط استفاده شود.
  

 ات اخلاقيظملاح
پژوهش حاضـر پس از تأييد كميته اخلاق در پژوهش  

 .IR.IAU.TABRIZ.REC.1402(  آزاد تبريز  دانشـــگاه
ات  127 حيوانـ ا  ار بـ مراحـل كـ امي  ) انجـام شــــد. تمـ

ول بين گاهي بر اسـاس اصـ المللي راهنمايي براي آزمايشـ
مراقبت و اســـتفاده از حيوانات آزمايشـــگاهي و قوانين 
ــرايط   ه، شـ العـ د. در طول مطـ ام گرديـ ــينكي انجـ هلسـ
استاندارد نگهداري با دسترسي آزاد به آب و غذا رعايت  

براي به حداقل رســاندن درد و ناراحتي حيوانات،  .شــد
ــوني، جراحي و  اركينسـ دل پـ اي مـ ام مراحـل القـ در تمـ

ــتفـاده از  نمونـه ــي عميق بـا اسـ برداري نهـايي از بيهوشـ
ــد. همچنين، در طول پروتكـل   ــتفـاده شـ كلروفورم اسـ
ــوك الكتريكي براي وادار كردن   ال شـ تمريني، از اعمـ
ا از تحريـك   ه دويـدن خودداري گرديـد و تنهـ حيوانـات بـ

  م با ميله پلاستيكي استفاده شد.ملاي
  

  مشاركت نويسندگان
ان ــيروس كيـ ه، القـاي مـدل  سـ العـ مهر در طراحي مطـ

آوري  حيواني پاركينسـون، اجراي پروتكل تمريني، جمع
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ييزافاكتور نورون نيپروتئ انيب بر نيو مكمل كوئرست نترواليا يهواز نيتمر ريتاث    

نويس اوليه مقاله همكاري داشت. ها و نگارش پيشداده
ده ه، ايـ العـ ــيري در طراحي مطـ ار بشـ ه،  جبـ پردازي اوليـ

سـرپرسـتي تيم تحقيق و تأييد نهايي نسـخه براي انتشـار  
مشـاركت نمود. رقيه پوزش جديدي در طراحي مطالعه،  

ها و نگارش اوليه مقاله همكاري كرد. حســن  آناليز داده
ير داده ئوليت آناليز و تفسـ تاري  پوررضـي مسـ ها و ويراسـ

ــت. ميرعلي نورآذر   علمي و ادبي مقـالـه را بر عهـده داشـ
ــون،   اركينسـ ه، القـاي مـدل حيواني پـ العـ در طراحي مطـ
اجراي پروتكل تمريني و نگارش اوليه مقاله مشـــاركت  
ي و  ندگان فايل نهايي مقاله را بررسـ ت. كليه نويسـ داشـ

  اند.تأييد كرده
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