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Abstract 
Introduction: The present research aimed to investigate the effect of four weeks of 
selective training on motor performance and neurotrophin4 (NT4) gene expression in 
the hippocampus of rats with spinal cord injury (SCI). 
Method: This experimental study was conducted on adult and young male Wistar rats. 
The animals were randomly divided into six groups (control group, healthy group with 
the first exercise protocol, healthy group with the second exercise protocol, SCI group, 
SCI group with the first exercise protocol, and SCI group with the second exercise 
protocol; 7 animals in each group). Firstly, animals were subjected to general 
anesthesia and SCI. After two weeks of recovery, two types of aerobic exercise 
programs were performed for four weeks. After performing the exercises, Basso Beattie 
Bresnahan (BBB) test and molecular tests were used to measure the expression of the 
NT4 gene from the hippocampus of the animals using the qRT-PCR method. 
Results: The BBB score in the exercise group compared to the injury group increased 
significantly. The expression of NT4 in the SCI group was significantly decreased 
compared to the control group. While, NT4 expression was increased in the SCI + 
exercise 1 group and in the SCI + exercise 2 group compared to the SCI group, this 
increased expression was not significantly different between the two groups of SCI + 
exercise. 
Conclusion: The exercise protocols of this study are effective on NT4 gene expression, 
as well as improving movement in animals with SCI, and could be a factor for axonal 
growth and neuronal survival in spinal cord injury recovery. 
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 چکیده

هاي در هيپوکمپ رت 4هدف از اين مطالعه بررسي اثر چهار هفته تمرين منتخب بر عملکرد حرکتي و بيان ژن نروتروفين: مقدمه

 مبتلا به ضايعه نخاعي بود.

کنترل ) گروه 6به  يصورت تصادفهب واناتيح .شـدبالغ و جوان انجـام  هاي نرروي رتاست، از نوع تجربــي  که اين مطالعه :کار روش

ضايعه نخاعي با  ضايعه نخاعي با پروتکل تمريني اول و، ينخاع عهيضاسالم با پروتکل تمريني اول، سالم با پروتکل تمرين دوم،  ،مسال

قرار گرفتند. پس از دو هفته  آسيب نخاعيسر( تقسيم شدند. ابتدا، حيوانات تحت بيهوشي عمومي و  7پروتکل تمريني دوم، هر گروه 

هاي مولکولي ها، تست حرکتي و تستهفته، دو نوع برنامه تمرين هوازي انجام دادند. پس از انجام تمرين 4مدت ها بهريکاوري، رت

 SPSSافزار وتحليل اطلاعات توسط نرماز هيپوکمپ حيوانات انجام شد. تجزيه 4ينفاکتور نروتروفبراي سنجش تغييرات بيان ژن 

 در نظر گرفته شد. 05/0انجام شد. سطح معناداري نيز  20.0

تمرين در مقايسه با نمرات تست حرکتي گروه آسيب، افزايش معناداري داشت.  کنندهنمرات تست حرکتي در گروه دريافت :هایافته

 بيگروه آسدر مدل آسيب نخاعي نسبت به گروه کنترل کاهش معناداري داشت، همچنين، بيان اين ژن در  4نروتروفينژن  انيب

نسبت به گروه آسيب نخاعي افزايش داشت؛ اما اين افزايش بيان بين دو گروه  2 ني+ تمري نخاع بيگروه آسو در  1 ني+ تمري نخاع

 ان نداد.آسيب نخاعي + تمرين تفاوت معناداري را نش

 4هاي تمريني در اين مطالعه علاوه بر ايجاد بهبود حرکتي در حيوانات دچار ضايعه نخاعي، بر بيان ژن نروتروفينپروتکل :گیرینتیجه

 توانند عاملي براي رشد آکسوني و بقاي نروني در بهبودي ضايعه نخاعي باشند.مؤثر هستند و مي

 :کلیدی واژگان

 آسيب طناب نخاعي

 4يننروتروف

 پروتکل تمرين

 عملکرد حرکتي

 

مقدمه

اي از اتفاقات پاتولوژيک شامل مجموعه پيچيده (SCI)آسيب طناب نخاعي 

آسيب صدمه مکانيکي اين اثر اوليه دهد. است و بعد از آسيب اوليه رخ مي

 است؛اندوتليال عروق هاي هاي نرم اطراف و سلولها و بافتبه نورون

 .]1[است ب مکانيکي يا ايسکمي نکروز يا مرگ سلول ناشي از آسي ،بنابراين

ها بعد از آسيب رخ در محدوده زماني چند دقيقه تا هفته آسيب ثانويه

رهايش گلوتامات،  ،در اثر التهاب دهد و شامل مرگ سلوليمي

هاي و در نهايت، آپوپتوز سلول ياللتشکيل زخم گ هاي تحريکي،اسيدآمينه

ها و فاکتورهاي در محل ضايعه مولکولنوروني است. علاوه بر اين موارد، 

 شوندد که باعث مهار رشد آکسون در محل مينشونيز ترشح مي يديگر

هاي درماني جديدي نياز است که بتوانند از اين رو، به روش .]2[

ثانويه و آپوپتوز را مهار کنند و رشد آکسون را افزايش هاي آسيب مکانيسم

 شيو افزا ينخاع يهابياز آس يناش تيبا توجه به وسعت معلولدهند. 

انجام  عهيضا نيا ميترم يبرا ياديز يهاتلاش ،به آن انيروزافزون مبتلا

توجه در درخور  يهاشرفتيو پ قانمحقي هارغم تلاشيعل شده است.

با استفاده  يدرمانسلول يهاو ظهور روش عهيبعد از ضا يهايجراح درمان و

و  نهاييدرمان  چيکنون ه تا ماران،يب دسته از نيدر ا ياديبن يهااز سلول

است. در حالت طبيعي، فرايند  رائه نشدها ينخاع عاتيضا يبرامؤثري 

هاي وابسته به سري از ژنوسيله بيان يکها بهپذيري غيرفعال نورونترميم

. فرايند ]5-3[شوند ها پس از ايجاد ضايعه فعال ميترميم توسط آکسون

پذيرد. هنوز يم توسط فاکتورهاي رشد صورت ميسازي ترمتحريک فعال

هاي محيطي، مانند اثرهاي اختصاصي فاکتورهاي رشد متفاوت بر بافت

ها، کاملاً مشخص نشده است. اين احتمال عضلات و انواع مختلف نورون

 وجود دارد که يک نروتروفين اثر زيادي روي نوروني خاص داشته باشد،

که تأثيري روي نورون ديگر نداشته باشد. همچنين، ممکن است درصورتي

 پژوهشيمقاله 
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 و همکاران ضیایی بشیرزاد

. ]6[ هاي متفاوت بدهدهاي متفاوتي به نروتروفيننوروني خاص پاسخ

ها براي تکوين و حفظ سيستم عصبي محيطي و مرکزي حياتي نروتروفين

کنند ي حسي را کنترل ميهاهستند و بقا، تمايز، توقف رشد و آپوپتوز نورون

ها، اشاره کرد. در رت 4نينروتروفتوان به ها مينينروتروف. از خانواده ]7[

 است 9ها، روي کروموزوم و در انسان 1روي کروموزوم  4نينروتروفبيان ژن 

درصد شباهت دارد  48 فاکتور رشد عصب،از نظر ترادفي با  4نروتروفين. ]8[

اي است. از نظر تکاملي، مشخصه اسيدآمينه 130و داراي دو زيرواحد 

 نيستئيگره سها دارد. در ناحيه نروتروفينغيرمتعارفي در مقايسه با ساير 

کنش بر ساختار نروتروفين و برهم ريثأبدون ت راتييتحمل تغمحل براي  کي

هاي نورون، پوتالاموسيهدر هيپوکمپ،  4نروتروفين. ]9[ است رندهيآن با گ

هاي گره پشتي و شاخه پشتي ي و سيتوپلاسم نورونانيمغز م کينرژيدوپام

L3  وL6  هاي واردشده به سيستم واسطه آسيب. به]10[ شوديم انيبگلياها

هاي عصبي مرکزي، همچون آسيب ضايعه نخاعي، ميزان بيان ژن نروتروفين

ها رشد آکسوني و بقاي نوروني براي بهبود کند. نروتروفينمتفاوت تغيير مي

. ]11[کنند هاي دستگاه عصبي مانند ضايعه نخاعي را تعديل ميآسيب

توانند ها به بخش طناب نخاعي انتقال يابند، ميکه نروتروفيندرصورتي

ها عملکرد حسي و حرکتي را بهبود بخشند و همچنين، از تخريب نورون

هاي عصبي و دهندهتواند برخي از انتقالعمل آورند. ورزش مي جلوگيري به

مثبت فعاليت بدني  هاياثرمطالعات  .]12[ها را تغيير دهد بيان نروتروفين

پذيري ورزشي را بر مغز )وزن مغز، محتواي نوروترنسميترها، شکل و

سالي، آنژيوژنز، سيناپتوژنز، افزايش سيناپسي، نوروژنز هيپوکمپ در بزرگ

 ،اندها( نشان دادهنروتروفين افزايش ،هاي عصبي و همچنينبقا و تمايز سلول

 . ]13[ اين تغييرات با عملکرد رفتاري نيز مرتبط است

هنوز تا حد  ،نخاع وجود دارد ميکه در ترم ياختصاص يکيولوژيب سميمکان

 يباتياحتمال وجود دارد که ترک نيا يول باقي مانده است؛ ناشناختهي اديز

کنند  فايا ميترم نيدر ا يمهم نقش شوند،يم ديجراحت تول هيکه در فاز ثانو

 منظمي بدن تيمثبت فعال هاياثر يدرک و شناخت چگونگ ،نيبنابرا؛ ]14[

. رسدينظر م به يلازم و ضرور ي،نخاع عهيضا در فاز ثانويه يورزش ناتيو تمر

هاي مؤثر در آينده بايد ترکيبي از چند همچنين، با توجه به اينکه درمان

روش براي بهبود بيماري باشند، بدين منظور بايد اثر تمرينات منتخب بر 

ها، تنظيم ها، باززايي آکسونفاکتورهاي نوروتروفيک که در بقا و رشد نورون

اي بالغ نقش هها، تشکيل سيناپس و بقاي نورنرشد آکسون و دندريت

 مهمي دارند، بررسي شود. 

بنابراين، هدف از مطالعه حاضر بررسي اثر چهار هفته تمرين منتخب بر بيان 

 هاي مبتلا به ضايعه نخاعي بود.در هيپوکمپ رت 4ژن نروتروفين

 کار روش

ويستار در  هاي نژادروي رتاست، ي باز نوع تجرکه اين مطالعه 

 .انجام شـدآزمايشگاه حيوانات دانشگاه علوم پزشکي خراسان شمالي 

 12تا  10گرم و سن  275الـي  225بـا وزن  بالغ و جوان نرهاي رت

 درجه 22±3 يطيمح يدر دما هفته وارد مطالعه شدند. حيوانات

به  12 يکيتار/ييو چرخه روشنا رصدد 45رطوبت حدود  گراد،سانتي

گلاس ياز جنس پلکس ييهادر قفس ها. رتندشد يساعت نگهدار 12

 يطوربه ند،متر قرار گرفتيسانت 43×  27×  25به ابعاد  يبا درب تور

وجود  يتيمحدودها براي آناستاندارد  يبه آب و غذا يکه در دسترس

مساوي تقسيم شدند  گروه 6به  يصورت تصادفهب واناتي. حتنداش

کل تمريني اول، گروه سالم با گروه سالم با پروت ،مکنترل سال)گروه 

ضايعه نخاعي با پروتکل ، گروه ينخاع عهيضا پروتکل تمريني دوم، گروه

ضايعه نخاعي با پروتکل تمريني دوم(. بر اساس گروه  تمريني اول و

تمامي مراحل . ]15[رت قرار گرفت  7متون مرتبط، در هر گروه 

هاي لازم حيوانات با رعايت کامل اصول آزمايشنگهداري و انجام 

انجام  هلسينکى اساس پروتکل بر اخلاقي کار با حيوانات آزمايشگاهي

شد. اين مطالعه با تصويب در کميته اخلاق معاونت تحقيقات و فناوري 

 .IR.NKUMS) شددانشگاه علوم پزشکي خراسان شمالي انجام 

REC.1400.036).  

 نخاعیایجاد ضایعه  نحوه

 mg/ Kg; Bremer Pharmaکمک تزريق صفاقي کتامين )ها بهابتدا، رت

GMBH, Bremerhaven, Germany100 )– ( زايلازينmg/ Kg; 

Alfasan Chemical Co., Woerden, Holland10 .پس ( بيهوش شدند

شدن حيوان، موهاي موضعي تراشيده شد و تمام سطح پشتي از بيهوش

کردن تميز و ضدعفوني شد. پس از مشخص درصد 70حيوان با الکل 

سمت متر بهسانتي 5/2اندازه (، پوست بهT11تا  T9محل برش )مهره 

سري و دمي حيوان و در امتداد ستون فقرات برش داده شد. پس از 

بريدن فاسياي سطحي و عمقي و کنارزدن عضلات مجاور زائده خاري 

 MX-70پزشکي )ها، براي برش لامينا از ميکروفرز دندانمهره

Micromax Coها توسط ( استفاده شد. پس از لامينوکتومي، مهره

ثابت شدند ( SR-6R, Narishige group product) دستگاه استريوتکس

متري با ميلي 25گرمي يک ضربه بر نخاع از ارتفاع 10و توسط وزنه 

سپس، بلافاصله عضلات و  .]16[استفاده از استوانه توخالي اعمال شد 

هاي سالم گروهبخيه زده شدند.  0-4فاسيا با استفاده از نخ جذب شماره 

پس . ها وارد نشدفقط جراحي لامينکتومي شدند و آسيب نخاعي بر آن

 22±3 يطيمح يدر دمااز جراحي، هر حيوان جداگانه در يک قفس 

 يکيتار/ييو چرخه روشنا رصدد 45رطوبت حدود  گراد،سانتي درجه

اي شايان ذکر است که شرايط تغذيهشد.  يساعت نگهدار 12به  12

در حيوانات دچار ضايعه نخاعي که  يطوربهمانند رت سالم بود، 

براي هر حيوان  .ندنداشت يتياستاندارد محدود يبه آب و غذا يدسترس

اطمينان از حصول اين ضايعه صورت گرفت. بعد از ايجاد ضايعه نخاعي، 

جلوگيري منظور بر اين اساس، ميزان حرکت حيوان معيار ارزيابي بود. به

ازحد آن و در شدن بيشمدت ادرار در مثانه، کشيدهتجمع طولانياز 

تواند به مرگ حيوان منجر آن که ميپارگي ديواره  ،شديدترين حالت

مدت يک هفته نه و دو بار در روز بهصورت روزامثانه به تخليهشود، 

منظور کاهش درد، تقويت سيستم ايمني و انجام شد. همچنين، به
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 سيسي 5هاي ناشي از جراحي، استامينوفن )همچنين کنترل عفونت

مدت سه روز، ويتامين ب آب( به سيسي 250 شده درحل شربت

هفته و مدت يک سي( روزانه بهسي دهمصورت تزريق عضلاني )يکبه

روز براي حيوانات  3صورت روزانه تا سي( بهسي دهمجنتامايسين )يک

مراحل ايجاد ضايعه نخاعي  1ها در نظر گرفته شد. شکل در تمامي گروه

 دهد.ها را نشان ميو انجام آزمايش

 تمرینات ورزشی 

يافتن از حصول ضايعه نخاعي و دو هفته پس از ايجاد پس از اطمينان

هوازي که در مطالعات قبلي  نيتمر هايپروتکلها، ضايعه در رت

 . ]17[صورت زير انجام گرفت به استفاده شده بودند،

تر م 9دويدن روي نوار گردان با سرعت ثابت اول شامل  پروتکل تمريني

ها انجام شد. زمان جلسه در هر هفته، صبح 6 و هفته 4در دقيقه در 

 20دقيقه، هفته سوم  15دقيقه، هفته دوم  10تمرين در هفته اول 

 دقيقه بود.  30دقيقه و در هفته چهارم 

جلسه عصر(  6جلسه صبح و  6جلسه در هفته ) 12 دومپروتکل تمريني 

متر  8تمريني با سرعت  مدت چهار هفته انجام شد. تمامي جلساتبه

 10تا  5دقيقه، در هفته دوم  5بر دقيقه بود. زمان تمرين در هفته اول 

دقيقه افزايش يافت(، در هفته  1دقيقه آغاز شد و هر روز  5دقيقه )با 

دقيقه افزايش  1دقيقه آغاز شد و هر روز  10دقيقه )با  15تا  10 سوم

ان ذکر است که در اين گروه دقيقه بود. شاي 15يافت( و در هفته چهارم 

هنگام صبح و عصر تمرينات با سرعت و مدت کاملاً يکسان تمريني، به

 . انجام گرفت

 روش انجام تست حرکتی 

هاي آسيب نخاعي بهبود حرکتي اندام تحتاني مدل يمنظور ارزياببه

ساعت بعد از جراحي،  24اجرا شد.  BBB Score رت، تست حرکتي

که انجام شد و حيواناتي که آسيب ديده بودند، درصورتي BBB تست

شروع شان از صفر کمتر بود، از مطالعه خارج شدند. ديدگينمره آسيب

پس از ايجاد  نيز دو هفتهاين تست بهبود حرکتي بر اساس  ارزيابي

طور جداگانه در بهرت ابتدا هر  براي انجام اين تست،بود.  نخاعيضايعه 

 اطلاعگر بيو دو مشاهده ( قرار گرفتOpen Field)داخل محفظه باز 

(Blind) دهي اساس سيستم نمره برها رتدقيقه به  4مدت بهBBB 

. در اين تست، ميزان حرکت سه مفصل اندام تحتاني ]18[د نمره دادن

 انجام شد.تمرين  هفته 4 دراين تست و دم مدنظر است. 

ساعت ناشتايي،  12آخرين جلسه تمرين و در حالت ساعت بعد از  48

 /mgزايلازين ) –( mg/ Kg100ها با تزريق صفاقي کتامين )ابتدا رت

Kg10 )آوري نمونه بافتي منظور جمعها بهبيهوش شدند. سپس، رت

جراحي شدند. بدين ترتيب که ابتدا، پس از شکستن جمجمه، مغز 

کره بدون تخريب پس، دو نيمصورت کامل و بدون آسيب خارج شد. سبه

از هم جدا شدند، در آخر هم جداسازي  24کمک تيغ بيستوري به

 ml 1.5 روي مخ انجام گرفت و به ميکروتيوب کرههيپوکامپ از نيم

ها براي نگهداري، به منتقل شد. در انتها، نمونه RNA-Later حاوي بافر

در چاه  اتبقاياي حيوان گراد منتقل شدند.درجه سانتي -20فريزر 

  شد.سپتيک معدوم 

 بررسی بیان ژن

، با 4نينروتروفمنظور سنجش تغييرات بيان ژن هاي مولکولي بهتست

 RNAانجام شدند. بر اساس کيت استخراج  qRT-PCRاستفاده از روش 

(Addbio Co, Korea ،)RNA  استخراج و سنتزcDNA  انجام شد و در

پرايمر  ،4نروتروفين گراد نگهداري شد. براي ژندرجه سانتي -20فريزر 

-و نرم PRIMER3هاي افزارتوسط نرم Exon junction-Exonصورت به

شد و براي سنتز به شرکت ژن فناوران طراحي  IDT DNAافزار آنلاين 

 توالي و مشخصات اين .مستقر در شهر اصفهان سفارش داده شد

براي  Real time qPCRبيان شده است. واکنش  1پرايمرها در جدول 

دمايي شامل  انجام شد. برنامه 2مطابق با جدول  4نروتروفينژن هدف 

هاي حاصل با در انتها، دادهتنظيم شد.  3مرحله ذکرشده در جدول  4

 هاي هدف با نتيجهمحاسبه و ميزان بيان ژن ct∆Δ-2استفاده از فرمول 

 نرماليزه شدند. Actin βز ژن رفرنسحاصل ا
 

 
( انجام تمرينات 4زدن پشت حيوان و ريکاوري پس از جراحي، )( بخيه3( انجام لامينکتومي، )2( تراشيدن موهاي پشت حيوان، )1ها، )مراحل ايجاد ضايعه نخاعي و انجام آزمايش .1شکل 

 ورزشي در حيوان داراي ضايعه نخاعي.

 
 مشخصات پرايمرها .1جدول

Primer Target )°C(TM  PCR Product (nt) 

F: CGCGAGTACAACCTTCTTGC  
R: ATACCCACCATCACACCCTG Actin β 

56/59 

08/59 
200 

F : AGCTCAGTCTGTGTGGAATG 

R: CTCTTGCCAGGGTAAGTCAGG 
 

NT4 
30/59 

07/60 
182 
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 Real-time PCRنياز از مواد لازم براي انجام واکنش  مقادير مورد .2جدول

 حجم مورد استفاده )میکرولیتر( مواد لازم

 10 مسترمیکس سایبرگرین

 2 مخلوط جفت پرایمر

DNase free H2O 6 

cDNA 2 

 

 Real-time PCRدمايي براي انجام واکنش  برنامه .3جدول

 سیکل زمان )دقیقه( (گراددرجه سانتی) دما مرحله

Hold 95  3  1 بار 

  30  95 دناتوراسیون

  20  58 اتصال پرایمر بار تکرار 45

  30  72 سازیطویل

 

 هاوتحلیل دادهتجزیه

هاي ميانگين پس از استخراج نتايج، از آمار توصيفي براي تعيين شاخص

ها و نمودارها استفاده شد. با و انحراف معيار و همچنين، ترسيم جدول

بردن ها از طريق آزمون شاپيروويلک، براي پيبودن دادهتوجه به نرمال

وتحليل اطلاعات و بررسي هاي تحقيق و تجزيهفرضبه صحت پيش

آناليز واريانس ها، از آمار استنباطي داربودن تفاوت ميانگينمعني

براي مقايسه تغييرات واريانس بين گروهي  (ANOVAطرفه )يک

ها با يکديگر از آزمون منظور مقايسه گروههمچنين، بهشد.  استفاده

افزار وتحليل اطلاعات توسط نرمتعقيبي توکي استفاده شد. تجزيه

SPSS 20.0 افزار دارها توسط نرمو ترسيم نموGraphpad prism  انجام

ها گيري براي پذيرفتن يا نپذيرفتن فرضيهشد. همچنين، ملاک تصميم

 در نظر گرفته شد. ≥05/0Pسطح 

 هاافتهی

رت تا پايان مطالعه زنده  33شده در اين مطالعه، کارگرفتهرت به 42از 

حيوان، در گروه سالم با تمرين  1ماندند و بررسي شدند. در گروه سالم 

حيوان و در گروه ضايعه نخاعي با  2حيوان، در گروه نخاعي  1دوم 

حيوان  2حيوان و در گروه ضايعه نخاعي با تمرين دوم  3تمرين اول 

ساعت پس از جراحي و ايجاد  24حرکتي شدند. ارزيابي تست  تلف

ميانگين نمرات ضايعه نخاعي، صفربودن نمره را براي حيوانات نشان داد. 

ارزيابي شد.  هاي بعد از آسيبها در هفتهدو گروهتست حرکتي دوبه

 دهد. ها نشان مينمودار مقايسه نمرات تست حرکتي را بين گروه 2شکل

آمده، ميانگين نمرات تست حرکتي در گروه دستنتايج بهبا توجه به 

کننده تمرين دوم در هفته دوم بعد از آسيب و گروه تمرين اول دريافت

در هفته سوم بعد از آسيب نخاعي، در مقايسه با نمرات تست حرکتي 

نمرات گروه  ،(. همچنينP<05/0داشت ) گروه آسيب، افزايش معناداري

داري داشت ها تفاوت معنيها در مقايسه با ساير گروههفته سالم در همه

(001/0>Pميانگين نمره حرکتي در هفته چهارم بعد از آسيب به .) ترتيب

سالم با  ،مکنترل سالهاي در گروه 2/12و  5/11، 2/8، 21، 5/20،20

ضايعه نخاعي با ، ينخاع عهيضاپروتکل تمريني اول، سالم با پروتکل دوم، 

 بود. ضايعه نخاعي با پروتکل تمريني دوم پروتکل تمريني اول و

 

 
 6ها در گروه سالم اند. تعداد رتانحراف معيار ارائه شده ±صورت ميانگين ها به***، دادهP،*01/0 P<،** 001/0>P<05/0در بين گروه ها،  تست حرکتينمودار مقايسه نمرات  .2شکل 

 سر بودند. 5سر و در گروه ضايعه نخاعي با تمرين دوم  4سر، در گروه ضايعه نخاعي با تمرين اول  5سر، در گروه نخاعي  6سر، در گروه سالم با تمرين دوم  7سر، در گروه سالم با تمرين اول 
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صورت  RNAق دستورالعمل ذکرشده در بخش قبل، استخراج مطاب

 RNAگرفت و پس از بررسي غلظت و خلوص آن، يک نمونه 

باندهاي  درصد منتقل شد. مشاهده 5/1به ژل آگارز  شدهاستخراج

( صحت استخراج Kb5 ) srRNA28و  srRNA18 (Kb 9/1)مربوط به 

RNA را در  4نروتروفيننتايج بيان ژن  3شکل کند. را تأييد مي

در مدل آسيب  4ژن نروتروفين انيبدهد. هاي مختلف نشان ميگروه

 بيان(، P<001/0)نخاعي نسبت به گروه کنترل کاهش معناداري داشت 

گروه و در ( P<05/0)با  1 ني+ تمري نخاع بيگروه آسدر  4نروتروفين

نسبت به گروه آسيب نخاعي ( P<01/0)با  2 ني+ تمري نخاع بيآس

افزايش داشت؛ اما اين افزايش بيان بين دو گروه آسيب نخاعي + تمرين 

بدون  1)تمرين  1تفاوت معناداري نداشت. از طرف ديگر، گروه تمرين 

 افزايش بيان ژن( P<001/0)آسيب نخاعي( نسبت به گروه سالم با 

نسبت  ورت مشابهيصهم به 2را نشان داد و در گروه تمرين  4نروتروفين

مشاهده شد را  4ژن نروتروفين انيب شيافزا ،به گروه کنترل

(001/0>P.) نسبت  1در گروه تمرين  4نروتروفين شايان ذکر است که

 .(P<05/0)افزايش معناداري را نشان داد  2به گروه تمرين 

 

 
 اند.انحراف معيار ارائه شده ±صورت ميانگين ها به***، دادهp،*01/0 p<،** 001/0>p <05/0از بافت هيپوکمپ حيوانات.  مورد مطالعه يهادر گروه 4نروتروفين ژن  انيبنتايج . 3شکل 

سر و در گروه ضايعه  4اعي با تمرين اول سر و در گروه ضايعه نخ 5سر، در گروه نخاعي  6سر، در گروه سالم با تمرين دوم  7سر، در گروه سالم با تمرين اول  6ها در گروه سالم تعداد رت

 سر بودند. 5نخاعي با تمرين دوم 

 

 بحث

هدف از اين مطالعه بررسي تأثير دو نوع برنامه تمريني بر بيان ژن 

 و عملکرد حرکتي در مدل آسيب نخاعي بود. نتايج مطالعه 4نروتروفين

در هر دو گروه بافت هيپوکمپ  4نروتروفينحاضر نشان داد که بيان ژن 

در مقايسه با گروه کنترل و گروه  ليتردم يبر رو 2 نيو تمر 1 نيتمر

البته در گروه آسيب نخاعي،  آسيب نخاعي افزايش معناداري داشت.

متعلق به خانواده  4نروتروفينتفاوت بين دو نوع تمرين معنادار نبود. 

تعامل  B (trkB)نازيکنيروزيت رندهياست و با گ کينوروتروف يفاکتورها

 NT-4است. نقش  يکننده عصبمحافظت هاياثر يدارا NT-4دارد. 

 ؛باشد (BDNF) مشتق از مغز کيبه فاکتور نوروتروف هيممکن است شب

و همکاران، طي مطالعات خود  Chung دارند. تعامل trkBهر دو با  رايز

باعث  يسکميا ،مغزي يانيم انيدر مدل رت انسداد شرنشان دادند که 

را در  NT-4 انيب ليورزش تردم .شودمي trkBو  NT-4 انيکاهش ب

داده  شيافزا کيسکميا بيمبتلا به آس يهاطرف مقابل در رت کره مين

 خود را نشان داد يهانيوفرمشابه نروت يالگوها ،نيهمچن TrkB. است

]19[ .Fathi نشان دادند که  2021اي در سال و همکاران، طي مطالعه

 NT4/5 نيژن پروتئ انيب ي موجب افزايشاستقامت نيتمر هشت هفته

و همکاران،  Yazdanian .]20[شودمي ستارينر نژاد و يهادر عضلات رت
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درخور  يبا مرگ نورون يمغز يسکميا نشان دادند که 2019در سال 

طور ورزش بهاست؛ اما همراه  پوکامپيه CA1 هيدر ناح يتوجه

-NT انيبدهد. ميرا کاهش  يسکمياز ا يناش يمرگ سلول يداريمعن

با  سهيدر مقا يسکميا + و در گروه ورزش يسکميا + در گروه کنترل 4

 انياما از نظر ب ه است؛کمتر بود يداريطور معنسالم به + گروه کنترل

NT-4، تفاوت  يسکميا + و گروه ورزش يسکميا + گروه کنترل بين

کارگيري در اين مطالعه، با به. ]21[ه است مشاهده نشد يداريمعن

هاي داراي آسيب هاي ورزشي، افزايش کارايي حرکتي در رتپروتکل

هاي حرکتي نيز بهبود حرکتي حيوان نخاعي مشاهده شد. نتايج ارزيابي

هاي سالم دچار ضايعه نخاعي را نسبت به گروه آسيب نخاعي و گروه

 يو تکرار افتهيتارشده، ساخيزيربرنامه يبدن تيفعالدهد. نشان مي

 ياسکلت يهاچهيو ماه ينخاع يهاشبکه شکيلتشده موجب طراحي

 يهاستمياز س يابر مجموعه يتوجهدرخور  ديمف هاياثرکه شود يم

طور برجسته بر سرعت و بهورزش به .]22[گذارد مي يعملکرد

 ميو تنظ ديتول ،يناپسياتصالات س ک،يتيزدن دندروانهـج

 طبق مطالعات .گذارديم ريتأث يونيو هموستاز  يعصب يهادهندهانتقال

 يبنا عنوان سنگاز ورزش به يناش يهانروتروفين شيافزا ر،ياخ

ورزش  .]23[است  هم مرتبط به رهااث نياز ا ياريدهنده بسونديپ

 يعملکرد حرکت يابيباز يثر براؤم راهبردي ي،اطور گستردهبه ليتردم

 ينيشدت تمر ،حالنيشود. باايدر نظر گرفته م ينخاع بيپس از آس

 اشييربنايز يکيمکان يمبنا ،کنديم نهيرا به يکاوريخاص که ر

دو نوع تمرين  ريتأث يبه بررس رو، در اين مطالعهاز اين ؛نامشخص است

از  نخاعيهاي دچار ضايعه رت در ليتردم يمختلف رو يهاشدت با

همراهي پروتکل  .ه شدپرداخت پوکمپيبافت ه يمولکول يابيارز قيطر

ورزش با تردميل با دريافت داروهاي رايج در درمان آسيب نخاعي، 

هاي مورد مطالعه و سنجش ميزان نوروژنز نخاعي در گروه

نيز  PI3K/AKTهاي مسير  miRNAهاي غيرکننده و RNAسنجش

 بررسي شوند.  توانند در تحقيقات بعديمي

شدگي شده در اين مطالعه از نوع لهمدل آسيب طناب نخاعي استفاده

است که با توجه به مطالعات قبلي، بعد از ايجاد آسيب براي تأييد صحت 

هاي انجام شد و نمره رت حرکتي ساعت بعد تست 24ايجاد مدل، 

ديده صفر بود. نحوه ايجاد مدل آسيب طناب نخاعي از نوع آسيب

بود که در مطالعات قبلي براي ايجاد آسيب از نوع  رهاکردن وزنه

به ارزيابي  .]15[شدگي از اين روش استفاده شده و تأييد شده بود له

 تواند در تحقيقات بعدي توجه شود. هاي آسيب نخاعي نيز ميساير مدل

خاعي بر اساس از جمله نقاط قوت اين مطالعه ارزيابي مدل آسيب ن

بود.  4نروتروفينتست عملکرد حرکتي در کنار بررسي بيان ژن 

هاي سمت پروتکلهاي اصلي درماني امروزه بهکه پروتکلازآنجايي

هاي ورزشي همراه با زمان از پروتکلروند، استفاده همترکيبي مي

هاي تحريکي همچون استفاده هاي دارويي و همچنين، پروتکلپروتکل

ها را تکميل کنند و توانند ارزيابيک الکتريکي عملکردي مياز تحري

تري را براي درمان آسيب نخاعي پيش روي محققان راهکارهاي مناسب

هاي نخاعي و بررسي ساير قرار دهند. همچنين، ارزيابي ساير مدل

 تواند به اين مهم کمک کند. فاکتورهاي مرتبط نيز مي

در  هارتشدن ادي از جمله تلفزينجام اين تحقيق همراه با مشکلات ا

مراحل متعدد لامينکتومي، ضايعه نخاعي و نگهداري پس از آن بود. 

 .زنده ماندند سر 33رت مورد آزمايش،  سر 42مجموع  ازطوري که هب

 هفته 6مدت هب داراي ضايعه نخاعي هايترين مشکل نگهداري رتمهم

ه گـروه بود. بيشترين خصوص در دو هب ضايعه نخاعي، هايتلفـات بـ

و  شدنبود که علت آن زخم مربوط هفته اول بعد از عمل جراحي

عفونت شديد يا  ،حسي و در نتيجهاثر بي هاي پا برخوردن پنجه

شدن آن احتباس ادراري يا پاره اثر خود برهطور خودبهشدن مثانه بپاره

 .بوداثر فشار  در حين تخليه بر

 گیرینتیجه

دهد که ميانگين نمرات تست حرکتي در گروه نتايج اين مطالعه نشان مي

تمرين دوم در هفته دوم بعد از آسيب و گروه تمرين اول در  کنندهدريافت

هفته سوم بعد از آسيب نخاعي، در مقايسه با نمرات تست حرکتي گروه 

در مدل  4روتروفينژن ن انيب(. P<05/0آسيب، افزايش معناداري داشت )

آسيب نخاعي نسبت به گروه کنترل کاهش معناداري داشت، همچنين، 

+ ي نخاع بيگروه آسو در  1 ني+ تمري نخاع بيگروه آسدر  4نروتروفين

نسبت به گروه آسيب نخاعي افزايش داشت؛ اما اين افزايش بيان  2 نيتمر

بين دو گروه آسيب نخاعي + تمرين، تفاوت معناداري نداشت؛ بنابراين، 

هاي تمريني در اين مطالعه، علاوه بر ايجاد بهبود حرکتي در حيوانات پروتکل

د عاملي تواننمؤثر بودند و مي 4نروتروفيندچار ضايعه نخاعي، بر بيان ژن 

 براي رشد آکسوني و بقاي نوروني در بهبودي ضايعه نخاعي باشند.

 سپاسگزاری

نويسندگان از کارکنان محترم آزمايشگاه حيوانات و آزمايشگاه مرکزي 

 دانشگاه علوم پزشکي خراسان شمالي کمال تشکر را دارند.

 تعارض منافع

 .نداردوجود  منافعي تعارض مقاله تسليمي در رابطه با انتشار
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