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Research Paper

Extended Abstract 

Background and Aims: Multiple Sclerosis (MS) is one of the most common chronic 

inflammatory diseases of the central nervous system, impairing both sensory and motor 

function. The exact etiology of MS remains unclear; however, it is estimated that over 

2.8 million people worldwide are affected by the disease. Iran is among the top 10 

countries in the world for MS prevalence. Probably, several different factors, including 

stress, heredity, immune deficiency, autoimmune processes, and environmental factors, 

especially viral infections, are thought to contribute to its onset and progression. Current 

anti-inflammatory therapies  that modulate the immune system have limited effects on 

nerve destruction and clinical disability in the progressive phase of this disease. Similarly, 

no available treatment has proven effective in preventing cognitive decline through the 

inhibition of neural degeneration and brain atrophy. Given that exercise may confer anti-

inflammatory and neuroprotective effects, the present study aims to evaluate the impact 

of six weeks of swimming training on AMP-activated protein kinase (AMPK) and Sirtuin 1 

(Sirt1) levels, as well as on motor function, in a rat model of MS.

Materials and Methods: In this experimental study, 36 adult rats, with an average age 

of 12 weeks and weighing 230±14 grams, were obtained from the animal housing center 

of the faculty of veterinary medicine at Shahid Chamran university of Ahvaz. The rats 

were randomly assigned to four groups: healthy control, healthy exercise, MS control, 

and MS exercise in clear polycarbonate cages. During the acclimatization period, the 

rats’ exercisability was also assessed, and it was determined that all rats were capable of 
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performing voluntary swimming activity. To induce MS, Cuprizone was incorporated into powdered rodent chow at a weight ratio of 

0.5% (0.5 g of Cuprizone per 100 g of food). The mixture was thoroughly blended, moistened with water to form pellets, and provided 

to the animals for six weeks. After this initial period, MS induction was confirmed using the Rotarod test. Cuprizone-containing pellets 

continued to be administered until week 12, coinciding with the end of the exercise protocol. The voluntary swimming exercise 

protocol was carried out for six weeks. The duration increased from 10 minutes in the first week to 30 minutes in the sixth week. Time 

was used as the overload factor during the training weeks. Upon completion of the protocol, motor activity, coordination, and balance 

were assessed using the open field and Rotarod tests. All behavioral assessments were conducted during the animals’ active light 

phase, between 9:00 AM and 12:00 PM. Following behavioral testing, hippocampal tissue was extracted for biochemical analysis. 

Protein levels of AMPK and Sirt1 were quantified using Western blot.

Data were analyzed using one-way ANOVA followed by Tukey’s post-hoc test, with significance set at p<0.05.

Findings: The open-field test results indicated that movement speed and total distance traveled were significantly lower in the MS 

control group compared with the healthy control group (p=0.001). In contrast, these variables were significantly higher in the MS exercise 

compared with the MS control group (p=0.001). Similarly, the Rotarod test results showed that the duration of balance on the rod 

was significantly lower in the MS control compared to the healthy control group (p=0.001). Conversely, the duration on the rod was 

significantly greater in the MS exercise than in the MS control group (p=0.001). The one-way ANOVA results for hippocampal AMPK 

and Sirt1 protein levels (Fig 1) revealed significant differences among the experimental groups (p=0.001). Tukey's post hoc analysis for 

AMPK levels showed that its value in the patient group showed a significant decrease compared to the control group (p=0.001), and 

after swimming activity, there was a significant increase in the patient's training group (p=0.001), except for the comparison between the 

healthy control and MS exercise groups (p=0.12). For Sirt1, Tukey’s post-hoc analysis demonstrated significant differences among all 

groups (p<0.05). Specifically, Sirt1 levels were significantly lower in the MS control compared with the healthy control group (p=0.001) 

and were significantly higher in the MS exercise compared with the MS control group (p=0.01).

Conclusion: The Cuprizone model, primarily through neuronal cell death, especially in the hippocampus, leads to impairments in 

movement and balance, as evidenced by deficits in behavioral tests such as the Rotarod and open-field assessments. Previous 

evidence indicates that exercise may stimulate mitochondrial biogenesis via activation of AMPK and Peroxisome proliferator-

activated receptor gamma coactivator 1-alpha (PGC-1α), thereby reducing oxidative stress. Exercise has also been shown to 

increase brain-derived neurotrophic factor (BDNF) levels, a neurotrophin essential for myelin sheath regeneration and neuronal 

protection. Numerous studies have confirmed that BDNF expression in the hippocampus and other brain regions increases in 

response to exercise.

The present findings demonstrate that swimming exercise significantly increases AMPK and Sirt1 protein levels in the hippocampal 

tissue of MS-modeled rats and improves motor function in these animals. These results suggest that swimming may exert 

neuroprotective and functional benefits in MS, potentially through mitochondrial and neurotrophic pathways. However, further 

studies with broader experimental designs are warranted to explore the underlying mechanisms and assess the translational 

potential of these findings in human populations.

Keywords: Swimming exercise, Multiple sclerosis, Hippocampus, Motor function.
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B                                                                                               C 

Figure 1. A) Changes in the content of AMPK and Sirt1 proteins in different groups using Western blotting. B and C) Western blot 
analysis of AMPK and Sirt1 proteins in different groups. * Indicator of significant difference between all groups; ** Indicators of 

significant difference between MS training group and healthy MS training and control groups, Significance level p<0.05. 
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نشریه مطالعات کاربردی علوم‌زیستی در ورزش
1404، دوره 13، شماره 35، ص 88-105 

ــرد  ــای AMPK و Sirt1 و عملک ــزان پروتئین‌‌ه ــر می ــنا ب ــن ش ــه تمری ــش هفت ــر ش تأثی
ــا کوپریــزون حرکتــی رت‌‌هــای مــدل مالتیپــل اســکلروزیس القــاء شــده ب

مریم شعبانیان1، محمد رمی2*، مهرزاد شعبانی2، علی اکبر علی زاده2

چکیده

ــن  ــی مزم ــای التهاب ــن بیماری‌ه ــل اســکلروزیس )MS( یکــی از شــایع تری ــدف: بیمــاری مالتیپ ــه و ه زمین

ــرار می‌‌دهــد. از آنجــا کــه  ــر ق سیســتم عصبــی مرکــزی اســت کــه عملکــرد حســی و حرکتــی را تحــت تاثی

فعالیــت ورزشــی ممکــن اســت دارای فوایــد ضــد التهابــی بــرای ایــن بیمــاران باشــد، هــدف از مطالعــه‌‌ حاضــر 

بررســی تاثیــر شــش هفتــه تمریــن شــنا بــر میــزان پروتییــن کینــاز فعــال شــده بــا AMPK( AMP( و ســیرتوئین 

Sirt1( 1( و عملکــرد حرکتــی رت ‌‌هــای مــدل MS می‌‌باشــد. روش تحقیــق: تعــداد 36 ســر رت‌ نــر بــا ســن 

12 هفتــه به‌‌طــور تصادفــی بــه چهــار گــروه: کنتــرل ســالم، ســالم تمریــن، کنتــرل MS و تمریــن MS تقســیم 

ــذای دارای  ــا غ ــه ب ــش هفت ــدت ش ــه م ــار ب ــای بیم ــا در گروه‌‌‌‌ه ــاری MS، رت‌‌‌‌ه ــای بیم ــت الق ــدند. جه ش

کوپریــزون بــا نســبت وزنــی 0/5درصــد تغذیــه شــدند. پروتــکل تمریــن شــنا بــه صــورت اختیــاری بــه مــدت 

شــش هفتــه انجــام شــد، بــه ایــن صــورت کــه از مــدت 10 دقیقــه در هفتــه اول بــه 30 دقیقــه در هفتــه ششــم 

ــس از انجــام  ــن اســتفاده شــد. پ ــای تمری ــی در هفته‌‌ه ــار تمرین ــه ‌ب ــوان اضاف ــه عن ــان ب ــل زم رســید. از عام

ــری  ــا اندازه‌‌گی ــر پروتئین‌‌‌‌ه ــتخراج و مقادی ــپ اس ــت هیپوکم ــاز، باف ــه ب ــارود و جعب ــاری روت ــای رفت آزمون‌‌‌‌ه

شــد. داده‌‌هــا توســط آزمــون تحلیــل واریانــس یک‌‌راهــه و ســپس آزمــون تعقیبــی توکــی، مــورد بررســی قــرار 

گرفــت و ســطح معنــی‌داری p>0/05 در نظــر گرفتــه شــد. یافته‌‌هــا: نتایــج آزمون‌‌هــای جعبــه بــاز و روتــارود 

نشــان داد کــه عملکــرد فعالیــت حرکتــی و حفــظ تعــادل در گــروه کنتــرل MS نســبت بــه گــروه کنتــرل ســالم، 

 .)p=0/001( ــت ــه اس ــود یافت ــی‌‌داری بهب ــورت معن ــنا، به‌‌ص ــت ش ــال فعالی ــا به‌‌دنب ــده؛ ام ــال ش ــار اخت دچ

ــالم،  ــرل س ــروه کنت ــه گ ــبت ب ــرلMS، نس ــروه کنت ــای AMPK و Sirt1 در گ ــوای پروتئین‌‌ه ــن محت همچنی

ــروه  ــا در گ ــن پروتئین‌‌ه ــر ای ــه مقادی ــن آن ک ــرد )p=0/001(؛ ضم ــدا ک ــش پی ــی‌‌داری کاه ــورت معن به‌‌ص

ــا p=0/001 و  تمریــن MS نســبت بــه گــروه کنتــرل MS به‌‌صــورت معنــی‌‌داری افزایــش یافــت )بــه ترتیــب ب

 ،Sirt1 و AMPK ــزان پروتئین‌‌‌‌هــای ــم می ــا تنظی ــری: احتمــالاً فعالیــت ورزشــی شــنا، ب p=0/003(. نتیجه‌‌گی

ــرژی نورون‌هــا و تنظیــم فرآیندهــای متابولیکــی  ــی بهبــود متابولیســم ان ــد یکــی از مســیرهای احتمال می‌‌‌‌توان

سیســتم عصبــی مرکــزی باشــد و همچنیــن ســبب افزایــش عملکــرد حرکتــی نمونه‌‌هــای حیوانــی مبتــا بــه 

ــرای مطالعــات انســانی در آینــده باشــد. ــد راهگشــایی ب ــن یافته‌هــا می‌‌توان ــن بیمــاری شــود. ای ای

واژه‌های کلیدی: تمرین شنا، بیماری‌‌ مالتیپل اسکلروزیس، هیپوکمپ، عملکرد حرکتی.
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مقدمه
شــایع‌ترین  از  یکــی   )MS( اســکلروزیس1  مالتیپــل  بیمــاری 
ــا  ــه ب ــت ک ــزی اس ــی مرک ــتم عصب ــن سیس ــای مزم بیماری‌ه
ــرد  ــت و عملک ــراه اس ــی هم ــای عصب ــدن نورون‌ه ــه ش دمیلین
حســی و حرکتــی را تحــت تاثیــر قــرار می‌دهــد )1(. علــت 
ــناخته  ــح ش ــل و واض ــور کام ــوز به‌‌ط ــاری هن ــن بیم ــق ای دقی
ــا  ــر ب ــون نف ــش از 2/8 میلی ــان بی ــر جه نشــده اســت. در سراس
ــا  ــران، در ابت ــور ای ــد )2(. کش ــی کنن ــی م ــاری زندگ ــن بیم ای
ــه بیمــاری MS، جــزء 10 کشــور اول دنیــا اســت )3(. احتمــالاً  ب
ــص  ــت و نق ــترس، وراث ــه اس ــف از جمل ــل مختل ــن عام چندی
ایمنــی، فرآیند‌هــای خودایمنــی و عوامــل محیطــی بــه خصــوص 
عفونت‌‌هــای ویروســی؛ در ایــن رونــد دخالــت دارنــد )4(. ضعــف 
ــی و  ــی حس ــی، ب ــال بینای ــز، اخت ــال در تمرک ــه، اخت حافظ
ــی،  ــی‌ عضلان ــم‌‌ و گرفتگ ــا، اسپاس ــداوم اندام‌ه ــدن م ــور ش مورم
اختــال در کنتــرل ادرار و مدفــوع‌، افســردگی و تغییــرات خلــق 
و خــو، از علائــم مهــم و اولیــه بیمــاری MS و از مشــکلات رایــج 
مبتلایــان بــه ایــن بیمــاری هســتند، و به‌‌طــور رایــج در مبتلایــان 
مشــاهده می‌شــوند )5(. معمول‌تریــن زمــان شــروع ایــن بیمــاری 
ــر مــردان شــایع  ــان حــدود دو براب ــوده و در زن ــی ب در دوره‌ جوان
 ،MS ــاری ــرفت بیم ــف پیش ــم‌های مختل ــان مکانیس ــت. از می اس
آپوپتوزیــس نقــش پررنگــی بــازی کــرده و بــا تخریــب نورون‌ها در 
ــه خصــوص هیپوکمــپ،  بخش‌هــای مختلــف دســتگاه عصبــی، ب
ــود )6،  ــری می‌ش ــه و یادگی ــص در حافظ ــاد نق ــه ایج ــر ب منج
7(. به‌عــاوه، ‌دمیلیناســیون هیپوکمــپ یکــی از ویژگی‌‌هــای‌ 
برجســته مغــز بیمــاران مبتــا بــه MS اســت و نشــان داده شــده 
‌اســت کــه آتروفــی هیپوکمــپ بــا کاهــش عملکــرد شــناختی در 
بیمــاران MS ارتبــاط دارد )8(. به‌‌هرحــال، مکانیســم‌های ســلولی 
ــپ  ــی در هیپوکم ــرد عصب ــال عملک ــئول اخت ــی مس و مولکول
دمیلینــه شــده، به‌‌طــور کامــل شــناخته نشده‌اســت. مــدل 
ــر ســم کوپریــزون2، کــه یــک کمپلکــس کننــده‌ قــوی  مبتنــی ب
ــدری،  ــرد میتوکن ــال عملک ــاد اخت ــا ایج ــت، ب ــس اس ــر م عنص
ــه  ــن پای ــر پروتئی ــن نظی ــاختاری میلی ــای س ــش پروتئین‌ه کاه
میلیــنMBP( 3( و پروتئیــن پروتئولیپیــد4 )PLP(، میلیــن زدایــی، 
نهایــت،  در  و  آکســونی  آســیب  الیگودندروســیت‌ها،  مــرگ 
ــی؛ موجــب ایجــاد شــرایطی مشــابه  ــاری و حرکت ــالات رفت اخت
ــر خــاف  ــن مســئله کــه ب ــه ای ــا توجــه ب ــا MS شــده )9(، و ب ب

ــرایط  ــود، ش ــی نمی‌ش ــل آزمودن ــج کام ــب فل ــدل EAE، موج م
ــر نمونه‌‌هــای  ــرای مطالعــه اثــر فعالیــت ورزشــی ب مناســب‌تری ب
ــه بیمــاری MS مهیــا می‌کنــد )10(. در مطالعــات مــدل  مبتــا ب
ــی یکــی از روش‌‌هــای تأییــد القــاء ایــن بیمــاری اســتفاده  حیوان
از آزمــون روتــارود5 اســت و هنگامــی کــه مــدت زمــان پایــداری 
ــه  ــر از 91 ثانی ــارود کمت ــتگاه روت ــر روی دس ــی ب ــه حیوان نمون
ــه بیمــار در نظــر  ــی )رت( به‌‌عنــوان نمون ــه حیوان باشــد، آن نمون
گرفتــه می‌شــود )11(. درمان‌هــای ضدالتهابــی بــا تعدیــل 
سیســتم ایمنــی اثــرات محــدودی بــر تخریــب اعصــاب و ناتوانــی 
ــه  ــد )8(. ب ــاری دارن ــن بیم ــده ای ــش رون ــه پی ــی در مرحل بالین
ــری از  ــا جلوگی ــه ب ــری ک ــان موث ــچ درم ــب، هی ــن ترتی همی
تخریــب اعصــاب و آتروفــی مغــز، اختــال عملکــرد شــناختی را 
به‌‌طــور موثــر کاهــش دهــد، در دســترس نیســت )12(. بنابرایــن، 
رویکردهــای جدیــد درمانــی بــرای محافظــت از دســتگاه عصبــی 

مــورد نیــاز اســت.
فعالیــت ورزشــی ممکــن اســت بــا تاثیرگــذاری بــر پلاستیســیتی 
عصبــی6، ســامت مغــز را ارتقــاء داده و بــه کاهــش علائــم بیماری 
ــن  ــد )13(. پروتئی ــک کن ــاران MS کم ــرایط در بیم ــود ش و بهب
کینــاز فعــال شــده بــا AMPK( 7AMP(، یــک آنزیــم حســاس بــه 
ــدن پســتانداران اســت، کــه دارای  ــرژی در تمــام ســلول‌‌های ب ان
ــری  ــک س ــت و در ی ــه Sirt1 اس ــته ب ــی وابس ــت ضدالتهاب فعالی
ــی  ــش اساس ــک نق ــک و پاتولوژی ــی فیزیولوژی ــای عصب فرآینده
و  فسفوریلاســیون  می‌‌توانــد   AMPK ســیگنال‌‌دهی   .)14( دارد 
تولیــد آمیلوئیــد بتــا را مهــار کنــد و در نتیجــه، پیشــرفت بیمــاری 
 AMPK را بــه تاخیــر بینــدازد )15(. شــواهدی وجــود دارد کــه MS

ــا تعدیــل متابولیســم انــرژی نورون‌هــای نخاعــی  ممکــن اســت ب
ــد و  ــس از آســیب شــرکت کن در مکانیســم بازســازی اعصــاب پ
ــاوه،  ــذارد )16(. به‌ع ــر گ ــدن تاثی ــرژی کل ب ــم ان ــر متابولیس ب
ــای  ــلول‌های نی ــز س ــریع تمای ــش AMPK در تس ــی نق ــه تازگ ب
الیگودندروســیت‌ها  بیوانرژتیــک  تغییــرات  و  الیگودندروســیت 
ــند،  ــروری می‌باش ــن ض ــاف میلی ــازی غ ــد بازس ــه در فرآین ک
ــب  ــل در تخی ــل دخی ــر عوام ــت )17(. از دیگ ــده ‌اس ــزارش ش گ
آنهــا  بــرد.  نــام   )Sirt( ســیرتوئین‌‌ها8  از  می‌‌تــوان  اعصــاب 
ــلول‌‌ها  ــس در س ــت ردوک ــرژی و وضعی ــگرهای ان ــوان حس به‌‌عن
ــدی  ــک کلی ــای متابولی ــت آنزیم‌‌ه ــا فعالی ــد. آنه ــل می‌‌کنن عم
ــک  ــای متابولی ــی ژن‌‌ه ــن رونویس ــد و همچنی ــل می‌‌کنن را تعدی
1. Multiple sclerosis
2. Cuprizone
3. Myelin basic protein

4. Proteolipid protein
5. Rotarod
6. Neuroplasticity

7. AMP-activated protein kinase
8. Sirtuins
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1. deacetylase
2. Nicotinamide adenine dinucleotide

3. Tumor necrosis factor alpha
4. Interferon beta-1b

5. Experimental autoimmune encephalomyelitis

 )Sirt1( 1-ــیرتوئین ــن، س ــاوه برای ــد )18(. ع ــم می‌‌کنن را تنظی
ــد  ــل کن ــدی AMPK عم ــده‌ کلی ــال کنن ــوان فع ــد به‌‌عن می‌‌توان
)Sirt‌ .)19هــا نقــش مهمــی در فرآیندهــای ســلولی ماننــد پیــری، 
رونویســی، آپوپتوزیــس، التهــاب، مقاومــت در برابــر فشــار و 
ــت  ــرژی و هوشــیاری در شــرایط محدودی همچنیــن بهــره‌وری ان
ــت  ــتیلازهای1 حفاظ ــوده‌ای از داس ــا خان ــد. Sirt ه ــری دارن کال
ــگرهای  ــوان حس ــه به‌‌عن ــتند ک ــه +2NAD هس ــته ب ــده‌ وابس ش
ــم  ــلول و تنظی ــرژی س ــطح ان ــایی س ــث شناس ــلولی باع درون س
ــش  ــا، Sirt1 نق ــان‌ آنه ــوند و در می ــک می‌ش ــای متابولی فرآینده
ــزی شــده ســلولی، چرخــه ســلولی،  ــه ری مهمــی در مــرگ برنام
ــف  ــم دارد )Sirt1 .)20 در طی ــدری و متابولیس ــرد میتوکن عملک
وســیعی از ارگان‌هــا بیــان می‌‌شــود. ایــن ژن در کبــد، پانکــراس، 
قلــب، عضلــه و مغــز بیــان شــده و کاهــش مقادیــر آن در 
ــت  ــده اس ــاهده ش ــد MS مش ــب مانن ــب عص ــای تخری بیماری‌ه
ــد  ــازی Sirt1 می‌توان ــه فعال‌‌س ــد ک ــات نشــان داده‌ان )21(. مطالع
ــدت  ــی م ــی طولان ــرد عصب ــال عملک ــی و اخت ــیب عصب از آس
مرتبــط بــا آن جلوگیــری کنــد )22(. همچنیــن نشــان داده شــده 
کــه افزایــش بیــان Sirt1، بــا ایجــاد اثــرات ضدالتهابــی، از افزایــش 
ــروزی  ــل نک ــر عام ــی نظی ــش التهاب ــایتوکاین‌های پی ــطوح س س
ــش  ــاری MS افزای ــخصا در بیم ــه مش ــاTNF-a( 3( ک ــور آلف توم
می‌یابــد، جلوگیــری کنــد )23( و شــواهدی دال بــر کاهــش قابــل 
 ،MS توجــه بیــان ایــن پروتئيــن در نمونه‌هــای انســانی مبتــا بــه
ــم Sirt1 در  ــش مه ــه نق ــه ب ــا توج ــاوه، ب ــود دارد )24(. به‌ع وج
ســامت عملکــرد میتوکنــدری و کاهــش بیــان آن در MS، کاهش 
ایــن پروتئیــن می‌توانــد اختــال در عملکــرد میتوکنــدری کــه از 
ــد.  ــن بیمــاری اســت )25( را تســریع کن ــز ای مشــخصات پاتوژن

ــث  ــاران MS باع ــی بیم ــم تحرک ــات، ک ــج مطالع ــاس نتای براس
ــن  ــود. بنابرای ــتر می‌‌ش ــم بس ــات و زخ ــف عض ــی و ضع کوتاه
ــن  ــرای ای ــل ب ــل تحم ــدتی قاب ــا ش ــی ب ــت بدن ــش و فعالی نرم
ــن  ــه ای ــا ب ــراد مبت ــی اف ــکلات حرکت ــد مش ــی توان ــاران م بیم
ــک  ــوان ی ــی به‌‌عن ــت بدن ــد )26(. فعالی ــود بخش ــاری را، بهب بیم
ــود  ــگیری و بهب ــی در پیش ــش مهم ــی نق ــر داروی ــه غی مداخل
بیماری‌هــای عصبــی ماننــد MS دارد )27(. در مطالعــات پیشــین، 
ــر  ــی پ ــات تناوب ــر تمرین ــد فعالیت‌‌هــای ورزشــی نظی ــرات مفی اث
ــم بالینــی  ــر بهبــود علائ شــدت، تمرینــات مقاومتــی و هــوازی ب
ــج  ــن نتای ــت )28(. همچنی ــده اس ــان داده ش ــاری MS نش بیم

یــک مطالعــه متا‌آنالیــز نشــان داده اســت کــه تمرینــات ترکیبــی 
هــوازی و مقاومتــی نظیــر شــنا نیــز می‌‌تواننــد در بهبــود علائــم و 
کیفیــت زندگــی مبتلایــان بــه بیمــاری MS مؤثرتــر باشــند )29(. 
�ـد به‌‌ص�ـورت مح�ـدود، نش�ـان داده ش�ـده اس�ـت ک�ـه ورزش  هرچن
ــالاً  ــی، احتم ــات ورزش ــر تمرین ــواع دیگ ــا ان ــه ب ــنا در مقایس ش
به‌‌دلیــل ماهیــت ترکیبــی و مقاومتــی کــه دارد منجــر بــه 
حفاظــت بیشــتری از عصــب گــردد )30(. شــنا )شــناوری در آب( 
ــد.  ــد را کاهــش می‌‌ده ــد انجــام ده ــار بای ــه بیم ــزان کاری ک می
ــن به‌‌طــور فرضــی خســتگی تجمعــی را محــدود می‌‌کنــد.  بنابرای
ــهیل  ــر تس ــاوه ب ــاران MS ع ــرای بیم ــنا ب ــری از ش ــره گی به
حرکــت دســت‌ها و پاهــا، بــه تقویــت عضــات نیــز کمــک 
می‌کنــد. بنابرایــن رونــد پیشــرفت بیمــاری را به‌‌طــور قابــل 
توجهــی کندتــر خواهــد کــرد. مهــم تریــن اهمیــت فعالیــت شــنا 
بــرای بیمــاران MS، احســاس بــی وزنــی و انجــام حــرکات ورزشــی 
ــود )31(، و احتمــالاً  ــر خواهــد ب ــر و متعادل‌‌ت ــه شــکل ســاده ت ب
ممکــن اســت کــه اثــرات آب درمانــی بــرای بیمــاران MS، کاهــش 
احســاس خســتگی و ضعــف عضلانــی، بهبــود کیفیــت زندگــی و 
افزایــش تعــادل در هنــگام راه رفتــن یــا ایســتادن باشــد. بــا وجود 
ــاری،  ــن بیم ــم ای ــود علائ ــی در بهب ــای داروی ــت درمان‌ه اهمی
 )IFN-B( 4برخــی از دارو‌هــای مــورد اســتفاده نظیــر اینترفــرون بتــا
ــوارض  ــر نیســت )32(، و ع ــاران موث ــا ۴۹ درصــد بیم ــرای ۷ ت ب
ــان را  ــه درم ــدی ب ــز پایبن ــا نی ــن درمان‌ه ــی از ای ــی ناش جانب
ــوان  ــی به‌‌عن ــت ورزش ــن، فعالی ــازد )33(. بنابرای ــکل می‌س مش
ــای  ــار‌ درمان‌ه ــد در کن ــرر، می‌توان ــرد ارزان و بی‌ض ــک راهب ی
دارویــی بــه بهبــود وضعیــت و شــرایط بیمــاران کمــک کنــد؛ امــا 
بــا وجــود فوائــد ذکــر شــده، ســازو کار دقیــق ایجــاد اثــرات مثبــت 
ــر مســیر‌های ســلولی‌  فعالیــت ورزشــی، به‌‌خصــوص تاثیــرات آن ب
ــاً مشــخص نیســت. از  ــن بیمــاری، کام ــر ای ــی حاکــم ب و مولکول
ســوی دیگــر، اکثــر مطالعــات انجــام شــده بــر روی ایــن بیمــاری و 
بررســی اثــرات احتمالــی فعالیــت ورزشــی معطــوف بــه مطالعــات 
ــت  ــی و باف ــترده مولکول ــای گس ــزوم پژوهش‌‌ه ــوده و ل ــانی ب انس
شناســی بــر روی اثــرات احتمالــی ایــن نــوع فعالیــت ورزشــی بــر 
بافت‌‌هــای حیاتــی نظیــر سیســتم عصبــی مرکــزی و بــه خصــوص 
ــاس  ــاری MS، احس ــی بیم ــای حیوان ــپ در مدل‌‌ه ــت هیپوکم باف
می‌‌شــود. تــا به‌حــال، تاثیــرات فعالیــت ورزشــی بــر ایــن دو 
 )EAE( 5ــی ــی تجرب ــفالومیلیت خودایمن ــدل‌ آنس ــن در م پروتئي
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ــز  ــا نی ــی دارو‌ه ــر برخ ــن اث ــت )34(؛ همچنی ــده اس ــی ش بررس
بــر پروتئين‌هــای ذکــر شــده در مــدل کوپریــزون مــورد ارزیابــی 
ــا توجــه بــه ایــن مســئله کــه تــا بــه  قــرار گرفتــه اســت )16(. ب
حــال تاثیــر فعالیــت شــنا بــر AMPK و SIRT1 در مــدل کوپریــزون 
کمتــر بررســی شــده اســت؛ در مطالعــه حاضــر، به‌‌دنبــال پاســخ 
ــا فعالیــت شــنا به‌‌عنــوان یــک  ــه ایــن پرســش هســتیم کــه آی ب
راهبــرد غیردارویــی، می‌توانــد تغییــرات ناشــی از مــدل کوپریــزون 
ــه  در نمونه‌‌هــای مبتــا بــه MS را در سیســتم عصبــی مرکــزی ب
خصــوص هیپوکمــپ، تعدیــل کنــد؟ لــذا هــدف از مطالعــه حاضــر 
بررســی اثــرات یــک دوره فعالیــت شــنا بــر میــزان پروتئین‌‌هــای 
 MS بافــت هیپوکمــپ رت‌‌هــای مبتــا بــه بیمــاری  Sirt1و AMPK

ــد. ــزون می‌‌باش ــا کوپری ــده ب ــاء ش الق
روش تحقیق 

ــات و شــرایط نگهــداری: در ایــن پژوهــش تجربــی، از  حیوان
36 ســر رت بالــغ بــا ســن 12 هفتــه و وزن 14±230 کــه از مرکــز 
نگــه‌‌داری حیوانــات آزمایشــگاهی دانشــکده دامپزشــکی دانشــگاه 
شــهیدچمران اهــواز خریــداری شــدند، اســتفاده شــد. ابتــدا رت‌‌ها 
ــه‌‌  ــه در خان ــدت دو هفت ــه م ــط ب ــا محی ــدن ب ــت سازگارش جه
ــه‌‌  ــی 22 درج ــای20 ال ــا دم ــکی ب ــکده‌‌ دامپزش ــات دانش حیوان
ــا 55 درصــد، تهویــه مناســب  ســانتی‌گراد، رطوبــت نســبی 45 ت
بــا 12 ســاعت روشــنایی و 12 ســاعت تاریکــی نگــه‌‌داری شــدند 
ــس از  ــتند. پ ــی داش ــذا دسترس ــه آب و غ ــه ب ــورت آزادان و به‌‌ص
ــکل تحقیــق تعــداد ســه ســر رت تلــف  القــاء MS در طــول پروت
شــدند و 33 ســر رت باقــی مانــده در گروه‌‌هــای چهارگانــه تقســیم 
شــدند. رت‌‌هــای تلــف شــده در گروه‌‌هــای بیمــار بودنــد. پــس از 
ــرای  ــه از هــر گــروه ب ــکل تمرینــی تعــداد پنــج نمون اتمــام پروت
آنالیزهــای آزمایشــگاهی مــورد اســتفاده قــرار گرفــت. رت‌‌هــا در 
گروه‌‌هایــی شــامل: کنتــرل ســالم، ســالم تمریــن، کنتــرل MS و 
ــدند.  ــیم ش ــفاف تقس ــات ش ــای پلی‌‌کربن ــن MS، در قفس‌‌ه تمری
ــی  ــورد بررس ــز م ــا نی ــری رت‌‌ه ــن پذی ــنایی، تمری ــان آش در زم
قــرار گرفــت و مشــخص شــد کــه تمامــی رت‌‌هــا قــادر بــه انجــام 
ــق  ــل تحقی ــی مراح ــتند. تمام ــاری هس ــنای اختی ــت ش فعالی
حاضــر بــه تصویــب کمیتــه‌‌ اخــاق در پژوهــش دانشــگاه شــهید 
ــه  ــا شناســه IR.SCU.REC.1402.067 ب چمــران اهــواز رســید و ب

ثبــت رســید.
روش القــای بیمــاری مالتیپــل اســکلروزیس: جهــت القــای 
بیمــاری MS، کوپریــزون بــا نســبت وزنــی 0/5 درصــد )0/5 گــرم 
ــدگان  ــذای جون ــودر غ ــه پ ــذا( ب ــرم غ ــر 100 گ ــزون در ه کوپری

اضافــه شــد و ســپس بــه خوبــی مخلــوط شــد و بــا اضافــه کــردن 
ــه مــدت 6  ــه پلــت غذایــی تبدیــل شــد و ب آب، خمیــر حاصلــه ب
هفتــه در اختیــار حیوانــات قــرار گرفــت )35(. پــس از هفته ششــم 
و تاییــد القــای بیمــاری MS توســط آزمــون روتــارود )36(، مصــرف 
ــا هفتــه 12 و انتهــای پروتــکل  پلــت غذایــی حــاوی کوپریــزون ت

تمرینــی ادامــه پیــدا کــرد.
ــس از  ــادل: پ ــظ تع ــی و حف ــار حرکت ــای رفت آزمون‌‌ه
پایــان دوره پروتــکل تمرینــی جهــت ارزیابــی فعالیــت حرکتــی و 
هماهنگــی و تعــادل، از آزمون‌‌هــای جعبــه ‌‌بــاز و روتــارود اســتفاده 
شــد. تمامــی آزمون‌‌هــا در دوره‌‌ روشــنایی فعالیــت رت‌‌هــا و بیــن 

ســاعات 12-9 انجــام شــدند.
ــاز: در ایــن آزمــون، فعالیــت حرکتــی رت‌‌هــا،  آزمــون جعبــه ‌‌ب
ــط  ــر، توس ــه‌‌ دیگ ــه نقط ــه ب ــک نقط ــی از ی ــاس جابه‌‌جای ــر اس ب
ــدوس، ورژن  ــات نول ــاوری اطلاع ــرکت فن ــال )ش ــن دیجیت دوربی
ــود،  ــه شــده ب ــالای محفظــه دســتگاه تعبی ــد(، کــه در ب 3/1، هلن
ــه  ــک جعب ــامل ی ــتگاه ش ــن دس ــد. ای ــری ش ــط و اندازه‌‌گی ضب
ــول  ــانتی‌‌متر ط ــاع، 60 س ــانتی‌‌متر ارتف ــاد 50 س ــه ابع ــی ب مکعب
و 40 ســانتی‌‌متر عــرض بــه صــورت روبــاز بــود و بــا کفــی کــه بــا 
خطوطــی بــه 25 مربــع تقریباً مســاوی تقســیم شــده بود، تشــکیل 
می‌‌شــد. رت‌‌هــا در مرکــز صفحــه دســتگاه قــرار گرفتنــد و فعالیــت 
ــه مــدت 10 دقیقــه ثبــت شــد. کل مســافت طــی شــده  آن‌‌هــا ب
ــورد  ــت و م ــاری ثب ــای رفت ــوان متغیره ــت، به‌‌عن ــرعت حرک و س

ــرار گرفتنــد )37(.  بررســی ق
ــادل و  ــنجش تع ــور س ــون به‌‌منظ ــن آزم ــارود: ای ــون روت آزم
هماهنگــی بیــن اندام‌‌هــای حرکتــی در رت‌‌هــا اســتفاده می‌‌شــود. 
دســتگاه روتــارود شــامل یــک گردانــه )روی میلــه افقــی چرخنــده( 
ــه توســط  ــن می‌‌باشــد ک ــه از زمی ــا حــدود 20 ســانتی‌‌متر فاصل ب
صفحاتــی دایــره‌ای شــکل بــه چهــار بخــش جــدا از هــم تقســیم 
می‌‌شــود. جهــت ارزیابــی تعــادل، رت‌‌هــا بــر روی گردانــه در حــال 
چرخــش کــه ســرعت آن در مــدت 300 ثانیــه از پنج بــه 45 دور در 
دقیقــه افزایــش داده می‌‌شــد؛ قــرار گرفتنــد. مــدت حفــظ تعــادل و 
باقــی مانــدن بــر روی میلــه بــرای هــر رت ثبــت گردیــد. ایــن عمل 
ــد  ــبه ش ــن آن محاس ــرار و میانگی ــه تک ــه مرتب ــر رت س ــرای ه ب
)38( )شــکل1(. نتایــج یــک مطالعــه مــروری، همزمانــی اثرگــذاری 
ــان  ــش زم ــی و کاه ــس، میلین‌زدای ــاد آپوپتوزی ــزون در ایج کوپری
تاخیــر افتــادن آزمودنــی از روی گردانــه دســتگاه روتــارود را نشــان 
داده و روایــی ایــن آزمــون را تاییــد می‌‌کننــد )36(. بنابرایــن 
می‌‌تــوان از آزمــون روتــارود بــرای تاییــد القــاءMS اســتفاده کــرد.
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 ،MS ــای ــد الق ــداز تایی ــن: بع ــکل تمری ــرای پروت ــوه اج نح
پروتــکل تمریــن شــنای در آب بــه مــدت شــش هفتــه در اســتخر 
ــه از  ــکل تمرینــی برگرفت ــدگان انجــام شــد. پروت مخصــوص جون
تحقیــق کیــم و دیگــران )2020( بــا اندکــی اصــاح بــود، بــه ایــن 
صــورت کــه اصــل اضافــه ‌بــار بــه پروتــکل تمرینــی افــزوده شــد 
)30(. رت‌‌هــای گــروه فعالیــت شــنا یــک بــار در روز و بــه مــدت 
6 هفتــه شــناکردند. به‌‌منظــور رعایــت اصــل اضافــه بــار و جهــت 
ــه  ــا ششــم ب ــات، مــدت تمریــن در هفتــه اول ت ســازگاری حیوان
صورتــی افزایــش یافــت کــه در آن زمــان فعالیــت از 10 دقیقــه در 
روز اول شــروع، و بــا اضافــه کــردن ۵ دقیقــه در هــر هفتــه بــه 30 
دقیقــه در هفته‌هــای پنجــم و ششــم رســید. به‌‌منظــور جلوگیــری 
ــر  ــا و تاثی ــه آزمودنی‌ه ــی ب ــه اســترس اضاف از وارد شــدن هرگون
ــه  ــکل تمرینــی از وزن ــج پژوهــش، در پروت ــر نتای ناخواســته‌ آن ب
اســتفاده نشــد )10( و فعالیــت شــنا رت‌‌هــا بــه صــورت اختیاری و 
تــاش بــرای شــناور مانــدن انجــام شــد. تمریــن شــنای رت‌‌هــا در 
اســتخر جونــدگان )شــرکت دانــش ســالار ایرانیــان( بــا ابعــاد 90 
ــانتی‌‌متر  ــول و 50 س ــانتی‌‌متر ط ــاع و 120 س ــر ارتف ــانتی مت س
ــه شــش قســمت تقســیم  ــا صفحــات شیشــه ای ب ــه ب ــرض ک ع
ــرای آب  ــه شــده ب ــود، انجــام شــد. عمــق در نظــر گرفت شــده ب
ــام  ــل انج ــماتیک مراح ــرح ش ــود. ط ــر ب ــانتی مت ــتخر 40 س اس

پروتــکل تمرینــی در شــکل دو نشــان داده شــده اســت.
روش هــای آزمایشــگاهی: به‌‌منظــور ســنجش محتــوای 
ــتفاده  ــات اس ــترن ب ــای AMPK و Sirt1 از روش وس ــن ه پروتئی
شــد. نخســت بــه ازای هــر 200 میلــی گــرم بافــت، 100 میکــرو 
ــه  )0/3 گــرم،  ــس پای ــده  ســرد شــامل تری ــز کنن ــر لی ــر باف لیت
50 میلــی مــول در لیتــر(، تریتــون X-100  )0/02 گــرم، 0/1 

درصــد(، ســدیم دِاوکســی کــولات  )0/05 گــرم ، 0/25 درصــد(، 
کلریــد ســدیم )0/43 گــرم، 150 میلــی مــول در لیتــر(، ســدیم 
دِاوکســی ســولفات  )0/02 گــرم، 0/1 درصــد(، اســید اتیلــن دی 
ــر  ــه در 20 میلی‌‌لیت ــرم( ک ــتیک  )EDTA، 5/84 گ ــن تراس آمی
آب مقطــر بــا pH=7/4 مخلــوط شــده بــود؛ بــه نمونه‌‌هــای 
بافــت قبلــی افــزوده شــد و بــا ســرعت 25000 دور در دقیقــه بــا 
دســتگاه هموژنایــزر همــوژن شــدند )اســپید مایــل پــاس ســاخت 
آلمــان (. در مرحلــه بعــد، پــس از 10 دقیقــه ســانتریفیوژ شــدن 
نمونه‌‌هــا بــا ســرعت 14000 دور در دقیقــه و انتقــال مایــع رویــی 
ــه  ــاز ب ــده پروتئ ــرص مهارکنن ــک ق ــد، از ی ــوپ جدی ــه میکروتی ب
ازای هــر 10 میلــی لیتــر )10X( اســتفاده شــد. ســپس بــا اســتفاده 
از کیــت بــراد فــورد  غلظــت ســوپرنیتان  بــه دســت آمــده، مــورد 
ــر  ــک )ب ــه ی ــک ب ــبت ی ــا نس ــا ب ــت. نمونه‌‌ه ــرار گرف ــی ق بررس
 2X ــه ــر نمون ــا باف ــورد( ب ــا روش برادف ــت ب ــرآورد غلظ ــاس ب اس
مخلــوط و پنــج دقیقــه جوشــانده شــدند تــا ســاختارهای مولکولی 
پروتئینی‌‌هــا دناتــوره  شــده و حالــت خطــی پیــدا کنــد. بخــارات 
ــریع و  ــس س ــه ورتک ــج ثانی ــا پن ــت ب ــن حال ــده در ای ــاد ش ایج
قــرار دادن نمونــه در یــخ، از بیــن مــی‌‌رود. در روش وســترن 
ــام  ــس از انج ــد و پ ــتفاده ش ــات از ژل SDS-PAGE 10% اس ب
ــا  ـ، نمونه‌‌ه ــال و بلاکینگـ ــروز و انتق روش‌ه��ای متـد�اول الکتروف
ــت 1/2000  ــا رق ــهAMPK( 1 و Sirt1( ب ــای اولی ــی بادی‌ه ــا آنت ب
الــی 1/5000 در بافــر PBS مــورد ســنجش قــرار گرفتنــد. از آنتــی 
بــادی‌ ثانویــه2 نیــز بــا رقــت 1/2000 در بافــر PBS بــرای اتصــال 
ــی  ــق از آنت ــن تحقی ــد. در ای ــتفاده ش ــه اس ــادی اولی ــه آنتی‌ب ب
ــده  ــره کنن ــن کالیب ــوان پروتئی ــه عن ــارGAPDH( 3( ب ــادی معی ب
ــز  ــور قرم ــر ن ــک و در زی ــاق تاری ــپس در ات ـ. س اسـت�فاده شدـ

 
 . طرح شماتیک آزمون روتارود1شکل 
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ــور  ــکا(، ظه ــت abcam( ECL، 133408، آمری ــتفاده از کی ــا اس ب
ــورت  ــن( ص ــگر LD-14( X-RAY، چی ــتگاه پردازش ــا در دس بانده
 JS 2000 گرفــت. در مرحلــه‌ بعــد، بــا اســتفاده از دســتگاه اســکنر
)BonninTech، چی�ـن( کاغذهــای حســاس بــه نــور اســکن شــده 
و دانســیته باندهــا بــا اســتفاده نــرم افــزار دســتگاه JS 2000 مــورد 

بررســی قــرار گرفــت.
روش هــای تحلیــل آمــاری: تجزیــه و تحلیــل آمــاری داده‌‌هــا 
ــورت  ــج به‌‌ص ــد. نتای ــام ش ــزار SPSS انج ــتفاده از نرم‌اف ــا اس ب
میانگیــن ± انحــراف اســتاندارد میانگیــن گــزارش شــد. به‌‌منظــور 
بررســی طبیعــی بــودن توزیــع داده‌‌هــا، از آزمــون شــاپیرو- ویلک1 
ــا، از  ــع داده‌‌ه ــودن توزی ــی ب ــه طبیع ــه ب ــا توج ــد. ب ــتفاده ش اس
ــه‌‌  ــرای مقایس ــه ب ــس )ANOVA( یک‌‌راه ــل واریان ــون تحلی آزم
میانگیــن گروه‌هــا اســتفاده شــد. از آزمــون تعقیبــی توکــی2 نیــز 
ــد و  ــتفاده گردی ــا اس ــه دوی گروه‌ه ــاوت دو ب ــی تف ــرای بررس ب

ســطح معنــی‌داری p>0/05 در نظــر گرفتــه شــد.

یافته ها
نتایــج آزمــون تحلیــل واریانــس یک‌‌راهــه و متعاقــب آن آزمــون 
تعقیبــی توکــی در مــورد آزمون‌هــای جعبــه بــاز و روتــارود نشــان 
داد کــه ســرعت حرکــت و مســافت طــی شــده در آزمــون جعبــه 
ــرل  ــروه کنت ــه گ ــبت ب ــرل MS نس ــروه کنت ــای گ ــاز در رت‌‌ه ب
ســالم به‌‌صــورت معنــی‌‌داری کمتــر اســت )p=0/001(. همچنیــن 
ــرل  ــروه کنت ــه گ ــبت ب ــن MS نس ــروه تمری ــا در گ ــن متغیره ای
MS بــه میــزان قابــل توجهــی بیشــتر بــود )p=0/001(. به‌‌عــاوه، 

نتایــج آزمــون روتــارود نشــان داد کــه مــدت زمــان مانــدگاری و 
ــرل MS در  ــروه کنت ــه دســتگاه در گ ــر روی میل ــادل ب ــظ تع حف
مقایســه بــا گــروه کنتــرل ســالم کمتــر اســت کــه از نظــر آمــاری، 
معنــی‌‌دار بــود )p=0/001(. از ســوی دیگــر، زمــان مانــدگاری بــر 
 ،MS ــه گــروه کنتــرل ــن MS نســبت ب ــه در گــروه تمری روی میل
ــای  ــج آزمون‌‌ه ــود )p=0/001(. نتای ــی‌‌داری بیشــتر ب به‌‌طــور معن

جعبــه بــاز و روتــارود در شــکل ســه ارائــه شــده اســت.

 
 . طرح شماتیک مراحل انجام پروتکل تمرین 2 شکل

 

1. Shapiro–Wilk 2. Tukey
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ــه  ــس یک‌‌راه ــل واریان ــون تحلی ــل از آزم ــج حاص ــن نتای همچنی
ــت هیپوکمــپ  ــای AMPK و Sirt1 باف ــزان پروتئین‌ه ــورد می در م
ــی‌‌دار  ــاوت معن ــده تف ــان دهن ــف نش ــای مختل ــا در گروه‌‌ه رت‌‌ه
ــود  ــق ب ــف تحقی ــای مختل ــا در گروه‌‌ه ــن پروتئین‌‌ه ــزان ای در می
)p=0/001(. نتایــج آزمــون تعقیبــی توکــی در رابطــه بــا متغیرهای 
ــج )B و C( نشــان داده شــده اســت.  AMPK و Sirt1 در شــکل پن

ــن  ــاوت بی ــتثناء تف ــه اس ــر AMPK ب ــاس در متغی ــن اس ــر ای ب
ــاوت در  ــن p=0/124( MS(، تف ــالم و تمری ــرل س ــای کنت گروه‌‌ه
ــج  ــن نتای ــود )p>0/05(. همچنی ــی‌‌دار ب ــا معن ــن ســایر گروه‌ه بی
ــان داد  ــر Sirt1 نش ــا متغی ــه ب ــی در رابط ــی توک ــون تعقیب آزم
 .)p>0/05( ــی‌دار اســت ــا معن ــام گروه‌ه ــن تم ــاوت در بی ــه تف ک
ــرل  ــروه کنت ــن در گ ــن پروتئی ــر ای ــه، مقادی ــن صــورت ک ــه ای ب
ــود  ــه گــروه کنتــرل ســالم از نظــر آمــاری کمتــر ب MS نســبت ب

)p=0/001( و در گــروه تمریــن MS افزایــش معنــی‌‌داری را نشــان 
داد )p=0/01(. در شــکل چهــار )A( باندهــای وســترن بــات 

ــت. ــده اس ــان داده ش ــای AMPK و Sirt1 نش پروتئین‌‌ه

بحث
مــدل کوپریــزون از طریــق مــرگ ســلول‌‌های عصبــی به‌‌ویــژه در 
هیپوکمــپ، باعــث ایجــاد اختــال در حرکــت و تعــادل می‌‌شــود 
ــاز  ــارود و جعبــه‌‌ ب کــه توســط آزمون‌‌هــای رفتــاری از قبیــل روت
قابــل مشــاهده اســت )39 و 40(. در ایــن مطالعــه از آزمون‌‌هــای 
ــن  ــاری و همچنی ــای بیم ــود و الق ــد وج ــرای تایی ــده ب ــر ش ذک
بررســی عملکــرد حرکتــی رت‌هــای بیمــار و اثــرات تمریــن شــنا 
ــون  ــای آزم ــر اســاس یافته‌‌ه ــا اســتفاده شــد. ب ــن متغیره ــر ای ب
ــی  ــان باق ــه زم ــل توج ــش قاب ــه، کاه ــن مطالع ــارود در ای روت
ــروه  ــا گ ــه ب ــرل MS در مقایس ــروه کنت ــای گ ــدن آزمودنی‌‌ه مان
کنتــرل ســالم بــر روی گردانــه‌‌ دســتگاه روتــارود، نشــان دهنــده 
ــو  ــه همس ــود ک ــاری ب ــاد بیم ــر ایج ــزون ب ــذاری کوپری تاثیرگ
ــران )2022(  ــک و دیگ ــط لوبری ــده توس ــام ش ــش‌‌ انج ــا پژوه ب
ــان  ــدت زم ــد، م ــان ش ــر بی ــه پیش‌ت ــه ک ــت )34(، همان‌‌گون اس
ــار  ــه بیم ــوان نمون ــه عن ــون ب ــن آزم ــه در ای ــر از 91 ثانی کمت
ــن زمــان  ــن مطالعــه نشــان داد کــه ای ــج ای تلقــی می‌‌شــود، نتای

  
A                                                                                             B 

 C 

 ( نتایج آزمون جعبه باز )سرعت حرکت و مسافت طی شده(، Bو  Aهای مختلف. های جعبه باز و روتارود در گروه. نتایج آزمون3شکل 

C کنترل بین گروه  دارمعنی( نتایج آزمون روتارود )زمان باقی ماندن روی میله(. * نشانه تفاوتMS  نشانه   #سالم؛ کنترل و گروه
سطح  ، MSکنترل و گروه  MSبین گروه تمرین  دارمعنیها؛ **نشانه تفاوت وهتمرین و سایر گرسالم ار بین گروه دیتفاوت معن
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ــنا،  ــی ش ــکل تمرین ــرای پروت ــس از اج ــن MS، پ ــروه تمری در گ
ــود،  ــن وج ــا ای ــرد؛ ب ــدا ک ــش پی ــی افزای ــل‌ توجه ــه شــکل قاب ب
ــر  ــن کمت ــالم تمری ــالم و س ــرل س ــای کنت ــه گروه‌‌ه ــبت ب نس
ــول دوره  ــش ط ــه افزای ــاوت ب ــن تف ــت ای ــن اس ــه ممک ــود ک ب
ــه  ــه، در مطالع ــن نتیج ــا ای ــاد ب ــد. در تض ــوط باش ــی مرب تمرین
ماندولســی1 و دیگــران )2019( )39(، زمــان باقــی‌ مانــدن بــر روی 
ــای  ــی از گروه‌ه ــار، حت ــن بیم ــروه تمری ــتگاه در گ ــه دس گردان
ــوده اســت. کیــم  ــن نیــز بیشــتر ب کنتــرل ســالم و کنتــرل تمری
ــنا در  ــت ش ــر فعالی ــی اث ــه بررس ــه ب ــز ک ــران )2020( نی و دیگ
ــزارش  ــابه را گ ــی مش ــد )30(، نتایج ــه بودن ــدل EAE پرداخت م
ــرات  ــار، اث ــه ب ــل اضاف ــت اص ــدم رعای ــود ع ــا وج ــا ب ــد؛ ام کردن
مثبــت فعالیــت همچنــان واضــح و معنــی‌دار بــود. براســاس نتایــج 
ــت در  ــرعت حرک ــده و س ــی ش ــافت ط ــاز، مس ــه ب ــون جعب آزم
ــاس- ــات توم ــا مطالع ــه همســو ب ــود ک ــر ب ــای بیمــار کمت رت‌‌ه

ــران )2020(  ــان3 و دیگ ــران )2019( )40( و ه ــگ2 و دیگ روین
ــاری  ــنای اختی ــت ش ــک دوره فعالی ــب ی ــه متعاق ــت ک )41( اس
ــد. برخــاف نتیجــه‌  ــه میــزان قابل‌توجهــی افزایــش پیــدا کردن ب

ذکــر شــده، نقیــب زاده و دیگــران )2018(، مســافت طــی شــده 
ــه  ــی، در مقایس ــرل تمرین ــای کنت ــی از گروه‌ه ــری را در یک کم‌ت
ــد )42(.  ــزارش دادن ــالم گ ــرل س ــار و کنت ــن بیم ــروه تمری ــا گ ‌ب
ــا  ــد ب ــالاً می‌توان ــاری، احتم ــای رفت ــه از آزمون‌ه ــج حاصل نتای
ــای  ــش پروتئین‌ه ــاب، افزای ــت از اعص ــت در حفاظ ــرات فعالی اث
ســاختاری و شــعاع غلاف‌هــای میلیــن در بافــت مخچــه مرتبــط 
ــرد و  ــال عملک ــاط اخت ــه ارتب ــن مطالع ــه چندی ــد؛ چنانک باش
ــی و شــناختی در  ــدد حرکت ــا شــکایات متع ــی مخچــه را ب آتروف
مبتلایــان بــه MS گــزارش کرده‌انــد )43(. همچنیــن، پژوهش‌هــا 
ــش  ــث افزای ــد باع ــی می‌توان ــت ورزش ــه فعالی ــد ک ــان‌ داده‌ان نش
ــه  ــت مخچ ــژ باف ــلول‌های پورکین ــای س ــی دندریت‌ه درخت‌وارگ
ــن  ــداد ای ــش تع ــود )44( و کاه ــا ش ــرگ آن‌ه ــری از م و جلوگی
ســلول‌ها در بیماری‌هایــی نظیــر MS، بــا افزایــش اختــالات 
حرکتــی و کاهــش هماهنگــی و تعــادل همــراه اســت )45(. 
به‌عــاوه، هــر چنــد محــدود، شــواهدی وجــود دارد کــه تمریــن 
شــنا در بازدارندگــی از کاهــش پروتئین‌هــای ســاختاری در بافــت 

ــت )46(.  ــل کرده‌اس ــدن عم ــن دوی ــر از تمری ــه، موثر‌ت مخچ

  A 

  
B                                                                                               C 
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 Sirt1 و AMPK ــرات ــه تغیی ــه‌‌‌ای ک ــق، مطالع ــینه تحقی در پیش
ــورد  ــزون را م ــدل کوپری ــنا و در م ــت ش ــه فعالی ــخ ب را در پاس
ــش  ــج پژوه ــه نتای ــد، درحالی‌‌ک ــت نش ــد یاف ــرار ده ــی ق بررس
 Sirt1 و AMPK حاضــر نشــان داد کــه محتــوای پروتین‌‌هــای
ــالم کاهــش  ــرل س ــروه کنت ــه گ ــرل MS نســبت ب ــروه کنت در گ
ــار1  ــش عم ــج پژوه ــا نتای ــو ب ــت و همس ــته اس ــی‌‌داری داش معن
ــن دو  ــر ای ــد2 را ب ــر لیراگلوتای و دیگــران )2022( اســت کــه تاثی
ــو3  ــد )16(. لی ــرده ان ــی ک ــزون بررس ــدل کوپری ــن در م پروتئی
ــزون  ــدل کوپری ــش Sirt1  را در م ــز کاه ــران )2021( نی و دیگ
گــزارش کرده‌انــد )47(. همچنیــن نتایــج نشــان داد کــه ســطوح 
در  رت‌‌هــا  هیپوکمــپ  بافــت    Sirt1 و   AMPK پروتئین‌‌هــای 
ــورت  ــرل MS به‌‌ص ــروه کنت ــا گ ــه ب ــن MS در مقایس ــروه تمری گ
معنــی‌‌داری افزایــش یافتــه اســت. ایــن افزایــش در AMPK همســو 
بــا نتایــج پژوهــش نظــری و دیگــران )2022( در مدل EAE اســت 
)22(. لازم بــه ذکــر اســت کــه بافــت مــورد بررســی در پژوهــش 
ــوده و محققیــن  ــا مطالعــه‌‌ حاضــر متفــاوت ب نظــری و دیگــران ب
ــد.  ــتفاده کردن ــز اس ــای مغ ــد بج ــده از کب ــر ش ــش ذک در پژوه
همچنیــن، ژانــگ4 و دیگــران )2019( گــزارش کردنــد کــه پــس 
 AMPK از هشــت هفتــه تمریــن هــوازی بــر روی نوارگــردان، بیــان
ــد  ــش می‌یاب ــاق افزای ــای چ ــی در موش‌‌ه ــل‌‌‌ توجه ــور قاب به‌‌ط
ــزارش  ــران )2019( گ ــت5 و دیگ ــر، موریس ــوی دیگ )48(. از س
دادنــد کــه در طــول فعالیــت، AMPK در عضــات اســکلتی، 
AMP/ــش نســبت ــا افزای ــا، ب ــایر اندام‌‌ه ــد و س ــی، کب ــت چرب باف

ATP  فعــال می‌‌شــود )49(. همچنیــن وادلــی6 و دیگــران )2006( 

ــده  ــال کنن ــن فع ــوان قوی‌‌تری ــت به‌‌عن ــه فعالی ــد ک ــان کردن بی
ــن  ــان ای ــر در بی فیزیولوژیکــی AMPK شــناخته می‌‌شــود، و تغیی
پروتیــن یــک مــدل منحصــر بــه فــرد بــرای مطالعــه بســیاری از 
ــت  ــت )50(. فعالی ــی اس ــت ورزش ــک فعالی ــای فیزیولوژی نقش‌ه
ــد  ــا می‌‌کن ــازی AMPK ایف ــطه‌‌ای در فعال‌‌س ــش واس ــی نق ورزش
ــگیری کنــد.  و می‌‌توانــد از برخــی بیماری‌‌هــا ماننــد MS پیش
ــدل  ــاری م ــدت بیم ــش ش ــر، کاه ــه حاض ــج مطالع ــق نتای طب
ــال شــدن مســیرAMPK/Sirt1  منطبــق اســت.  ــا فع ــزون ب کوپری
ــرگ  ــه در م ــددی ک ــل متع ــردن عوام ــن ب ــق از بی Sirt1 از طری

نورون‌‌هــا در بیماری‌‌هــای عصبــی دژنراتیــو دخیــل هســتند، 

ماننــد اســترس اکســیداتیو و التهــاب عصبــی، نقــش اساســی در 
ــب توجــه اســت کــه   محافظــت عصبــی ایفــا می‌‌کنــد )51(. جال
ــازی  ــد و فعال‌‌س ــش دارن ــر نق ــم یکدیگ AMPK و Sirt1 در تنظی

آن‌‌هــا ممکــن اســت نقــش حیاتــی در محافظــت عصبــی داشــته 
ــیگنالینگ  ــش س ــی MS کاه ــدل حیوان ــن م ــد )52(. چندی باش
AMPK/Sirt1 را نشــان داده‌انــد کــه به‌‌دنبــال آن تخریــب عصبــی 

 AMPK برجســته بــوده اســت )53(. فعالیــت ورزشــی با فعالســازی
 8NLRP3 7، از رونویســیNf-kB و به‌‌دنبال‌ آن غیرفعالســازی Sirt1 و
ــا و  ــوز در نورون‌ه ــی پایروپت ــرگ التهاب ــاد م ــئول ایج ــه مس ک
الیگودندروســیت‌ها اســت، جلوگیــری می‌کنــد )16(. به‌عــاوه 
ــی  ــای مولکول ــاد الگو‌ه ــاژی، از ایج ــیر آتوف ــق مس Sirt1  از طری

ــز  ــرده و AMPK نی ــری ک ــیبDAMP( 9( جلوگی ــا آس ــط ب مرتب
 DAMP ــال ــدم اتص ــد )16(. ع ــدود می‌کن ــده‌ 10TLR را مح گیرن
بــه گیرنــده‌ TLR، و کاهــش ســیگنالینگ 11MYD88، خــود از 
فعــال شــدن Nf-KB و رونویســی NLRP3 جلوگیــری می‌کنــد 
ــالاً  ــی، احتم ــت ورزش ــه فعالی ــد ک ــان می‌دهن ــواهد نش )54(. ش
افزایــش فعال‌‌ســازی AMPK و 12PGC1-a، موجــب  از طریــق 
افزایــش ســطوح پروتئیــن klotho می‌شــود )Klotho .)55 بــا 
ــاختاری  ــای س ــان پروتئین‌ه ــش بی ــازی، افزای ــم میلین‌س تنظی
ــش  ــری از افزای ــن جلوگی ــد MBP و PLP و همچنی ــن مانن میلی
ــود  ــه بهب ــلول‌های Th17، ب ــده از س ــح ش ــطوح TNF-a  ترش س
علائــم بیمــاری کمــک می‌کنــد )56(. بــه عــاوه، فعالیــت 
ورزشــی می‌توانــد بــا افزایــش AMPK و متعاقبــاً فعال‌ســازی 
PGC-1a، بیوژنــز میتوکندریایــی را تحریــک کــرده )57(، اســترس 

ــل نوروتروفیــک  ــد و همچنیــن عام ــش ده ــیداتیو را کاه اکس
ــرای  ــد )BDNF .)58 ب ــش ده ــزBDNF( 13( را افزای ــتق از مغ مش
دوباره‌ســازی غــاف میلیــن و حفاظــت از نورون‌هــا ضــروری 
اســت و پژوهش‌هــای گســترده، افزایــش آن را در پاســخ بــه 
ــه  فعالیــت ورزشــی در هیپوکمــپ )و دیگــر قســمت‌‌های مغــز( ب

ــد )59(. ــی نشــان داده‌ان خوب
نتیجــه گیــری: طبــق شــواهد ذکــر شــده، فعالیت ورزشــی شــنا 
ــت  ــای AMPK و Sirt1  در باف ــزان پروتئین‌‌ه ــش می ــبب افزای س
هیپوکمــپ رت‌‌هــای مبتــا بــه بیمــاری MS می‌شــود. همچنیــن 
ــش  ــبب افزای ــنا، س ــت ش ــوص فعالی ــی، به‌‌خص ــت ورزش فعالی

1. Ammar
2. liraglutide
3. Liu
4. Zhang
5. Morissette
6. Wadley

7. Nuclear factor kappa-light-chain-enhancer of 
activated B
8. NLR family pyrin domain containing 3
9. damage-associated molecular pattern
10. Toll-like receptors
11. Myeloid differentiation primary response 88

12. Peroxisome proliferator-activated receptor 
gamma coactivator 1-alpha
13. Brain-derived neurotrophic factor
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ــاری  ــن بیم ــه ای ــا ب ــی مبت ــای حیوان ــی نمونه‌‌ه ــرد حرکت عملک
ــر و گســترده‌‌تر  ــات جامع‌‌ت ــه مطالع ــاز ب ــن وجــود، نی ــا ای شــد. ب
ــن  ــرای روشــن شــدن ابعــاد دیگــر موضــوع مــورد بحــث در ای ب
ــی  ــدل حیوان ــات م ــن مطالع ــا ای ــود ت ــی ش ــاس م ــه احس زمین

ــات انســانی باشــد. ــرای مطالع ــده راهگشــایی ب ــد در آین بتوان
تعارض منافع

نویســندگان اعــام می‌‌دارنــد کــه هیچگونــه تعــارض منافعــی در 
خصــوص ایــن مقالــه وجــود نــدارد.

قدردانــی و تشــکر: ایــن مطالعــه حاصــل پایــان نامــه 
ــهید  ــگاه ش ــی دانش ــوژی ورزش ــروه فیزیول ــد گ ــی ارش کارشناس
ــه  ــی ب ــت پژوهش ــتفاده از گرن ــا اس ــه ب ــت ک ــواز اس ــران اه چم
شــماره SCU.SS1402.266 انجــام گرفتــه اســت. بدیــن وســیله از 
همــکاری و پشــتیبانی معاونــت پژوهشــی دانشــگاه شــهید چمران 
ــی  ــوم ورزش ــکده عل ــی دانش ــوژی ورزش ــروه فیزیول ــواز و گ اه

ــود. ــی می‌‌ش ــکر و قدردان ــواز تش ــران اه ــهید چم ــگاه ش دانش
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