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Abstract
Purpose: Nearly 2.5 million people worldwide have multiple sclerosis, a chronic neuro-inflammatory dis-
ease of the brain and spinal cord that is a common cause of severe physical disability in young people, 
especially women. Therefore, the aim of this study was to investigate the effect of forced and voluntary 
training before EAE induction on the expression of adhesive molecule (ICAM-1 and VCAM-1) affecting 
the blood-brain barrier permeability in C57BL/6 mice. 
Methods: Forty female C57BL/6 mice with weight 18 ± 2 g and age 7 ± 1 weeks were randomly divided to 
four groups of forced training (n = 12), voluntary training (n=12), EAE control (n = 8) and healthy control 
(n = 8). To perform the forced training, the mice performed swimming for 30 minutes five days/week for  
six  weeks. Also to perform the voluntary training, the mice performed running wheel for one hour five 
days/week for six weeks. After that ICAM-1 and VCAM-1 gene expression were measured by RT-PCR. 
In data analysis, one-way ANOVA and Tukey’s post-hoc test were applied to determine the difference 
between the groups. 
Results: Five weeks recording clinical signs after EAE induction showed a significant difference between 
the scores of the two training groups and EAE control (P < 0.05). Also, the expression of ICAM-1 and 
VCAM-1 adhesive molecules significantly decreased in the forced and voluntary groups compared to EAE 
control (P < 0.05), but the forced and voluntary groups significantly did not differ from the healthy control 
group (P > 0.05).
Conclusion: The forced and voluntary training appears to reduce the blood-brain barrier permeability by 
reducing the expression of ICAM-1 and VCAM-1 adhesive molecules.
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تأثیر شش هفته تمرین اجباری و اختیاری پیش آماده سازی بر بیان برخی مولکول های 
EAE چسبان مؤثر بر نفوذپذیری سد خونی-مغزی در موش های ام اس روش

کردی*، علی اصغر رواسی محمدرضا رحمتی، محمدرضا 

چکیده
هــدف: حــدود 2/5 میلیــون نفــر در سراســر جهــان بــه مولتیپــل اســکلروزیس، بیمــاری مزمــن عصبی-التهابــی مغــز و نخــاع، 
کــه علــت شــایع ناتوانــی جســمی جــدی در جوانــان، به ویــژه زنــان اســت. هــدف از ایــن تحقیــق بررســی تأثیــر  مبتــا هســتند 
فعالیــت اختیــاری و اجبــاری پیــش از القــای EAE بــر بیــان مقادیــر مولکول هــای چســبان )ICAM-1 و VCAM-1( مؤثــر بــر 

نفوذپذیــری ســد خونی-مغــزی در موش هــای مــادۀ C57BL/6 اســت.
گــروه  گــرم و ســن 1±7 هفتــه بــه روش تصادفــی ســاده بــه چهــار  روش هــا: 40 ســر مــوش مــادۀ C57BL/6 بــا وزن 18±2 
کنتــرل ســالم )n=8( تقســیم شــدند. بــرای  کنتــرل n=8( EAE( و   ،)n=12( فعالیــت اختیــاری ،)n=12( فعالیــت اجبــاری
ــه مــدت 30 دقیقــه پنــج روز در هفتــه و در طــول شــش هفتــه انجــام  اجــرای فعالیــت اجبــاری، موش هــا فعالیــت شــنا را ب
دادنــد. همچنیــن بــرای اجــرای فعالیــت اختیــاری موش هــا یــک ســاعت در روز و پنــج روز در هفتــه بــه مــدت شــش هفتــه در 
کردنــد. پــس از اتمــام دورۀ تمریــن بیــان ژن ICAM-1 و VCAM-1 بــه روش  گــردان دسترســی پیــدا  خ  قفســی بــه یــک چــر
گروه هــا از آزمــون تحلیــل  RT-PCR اندازه گیــری شــد. در تجزیه وتحلیــل داده هــا بــرای تعییــن اختــاف داده هــا در بیــن 

واریانــس یکطرفــه و آزمــون تعقیبــی توکــی در ســطح معنــاداری P≥0/05 اســتفاده شــد.
گــروه  گــروه فعالیــت ورزشــی و  نتایــج: پنــج هفتــه ثبــت عائــم بالینــی پــس از القــای EAE تفــاوت معنــاداری بیــن نمــرات دو 
گــروه فعالیــت  کنتــرل EAE نشــان داد )P>0/05(. همچنیــن بیــان مولکول هــای چســبان ICAM-1 و VCAM-1 در دو 
کنتــرل ســالم تفــاوت  گــروه  کاهــش معنــادار داشــتند ) P>0/05(، امــا نســبت بــه   EAE کنتــرل اختیــاری و اجبــاری نســبت بــه 

.)P<0/05( معنــاداری نداشــتند
کاهــش بیــان مولکول هــای چســبان ICAM-1 و  نتیجه گیــری: به نظــر می رســد دو نــوع فعالیــت اختیــاری و اجبــاری بــا 

کاهــش نفوذپذیــری ســد خونی-مغــزی می شــود.  VCAM-1 ســبب 

کلیدی: بیماری ام اس، مولتیپل اسکلروزیس، ICAM-1،ی VCAM-1، یکپارچگی سد خونی-مغزی. واژه های 
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مقدمه
ــل  ــه مولتیپ ــان ب ــر جه ــر در سراس ــون نف ــدود 2/5 میلی در ح
اســکلروزیس، بیمــاری مزمــن عصبی-التهابــی مغــز و نخــاع، 
کــه علــت شــایع ناتوانــی جســمی جــدی در  مبتــا هســتند 
جوانــان، به ویــژه زنــان اســت. مولتیپــل اســکلروزیس، یــک 
اســت؛  اقتصــادی  و  اجتماعــی  شــخصی  مهــم  مســئولیت 
که برای  میانگین ســن شــروع بیماری 30 ســال اســت )ســنی 
کار و خانــواده تعیین کننــده اســت( و 25 ســال  برنامه ریــزی 
اســتفادۀ  بــه  بیمــاران  تقریبــاً 50 درصــد  از تشــخیص  پــس 
دائمــی از صندلــی چرخــدار )ویلچــر( نیــاز دارنــد. ایــن بیمــاری 
اختــالات  شــامل  می توانــد  کــه  دارد  ناهمگونــی  حضــور 
و  درد  خســتگی،  حرکتــی،  اختــالات  بصــری،  و  حســی 
نقایــص شــناختی باشــد. ایــن ضایعــات مشــخصۀ مولتیپــل 
اســکلروزیس هســتند. مولتیپــل اســکلروزیس از طریــق نفــوذ 
 )BBB( خونی-مغــزی  ســد  داخــل  بــه  ایمنــی  ســلول های 
گلیــوز و تخریــب  ایجــاد و موجــب التهــاب، دِمیلیناســیون، 
پیام رســانی  در  اختــال  بــه  و  می شــود  کســونی  آ عصبــی 
انســفالومیلیت خودایمــن تجربــی   .)1( عصبــی می انجامــد 
EAE(( متداول تریــن روش آزمایشــی بــرای بیمــاری التهابــی 
اســت.  اســکلروزیس(  )مولتیپــل  انســان  شــدن  دمیلینــه 
کــه در آن تعامــل بیــن انــواع  EAE، وضعیتــی پیچیــده اســت 
ســازوکارهای ایمونوپاتولوژیــک و نوروپاتولوژیــک بــه شــباهت 
گی هــای اصلــی پاتولوژیــک ام اس همچــون التهــاب،  زیــاد ویژ
گلیــوز منجــر می شــود  کســون و  میلین زدایــی، از بیــن رفتــن آ
ورود  و  لنفوســیت ها  نفــوذ  میکروگلیــا،  فعال ســازی   .)2(
کروفاژهــا بــه CNS نقــش مهمــی در توســعۀ بیمــاری دارد.  ما
بنابرایــن، تنظیــم انتقــال ســلول ایمنــي از BBB بــراي حفــظ 
هومئوســتاز در مغــز ســالم و رفــع تغییــرات پاتولوژیکــی در ام 

اس ضــروري اســت )3(.
ضــروری  محافظتــی  مانــع   )BBB( خونی-مغــزی  ســد 
بــرای نگهــداری از محیــط مغــز اســت. BBB از ســلول های 
پایــه  اندوتلیــال عروقــی اختصاصــی، پریســایت ها و لامینــا 
کــه از طریــق قســمت انتهایــی آستروســیت ها احاطــه  آن هــا 
و  عــروق(  بــه  )متصــل  پریواســکولار  کروفاژهــای  ما شــده، 
فیزیولوژیکــی  کنتــرل   .)4( اســت  شــده  تشــکیل  نورون هــا 
عملکــرد BBB از طریــق تعامــات پیچیــدۀ بیــن ســلول های 
اندوتلیــال BBB، آستروســیت های پریواســکولار )متصــل بــه 
عــروق( و عــروق پریســایت به دســت می آیــد و تغییــرات در 
ام اس  CNS ماننــد  آســیب های  بــا   BBB تعــادل حســاس 
ــه در طــول پیشــرفت  ک مرتبــط می شــود. ثابــت شــده اســت 

ام اس، تعــدادی از ســایتوکاین ها و مولکول هــای چســبان 
مهاجــرت عرضــی )دیاپــدز( لکوســیت ها را از طریــق اندوتلیــوم 

.)5( می کننــد  وســاطت 
بیــان مولکول هــای چســبان ســلولی افزون بــر تســهیل 
مهاجــرت از عــرض اندوتلیــال )TEM( ســلول های ایمنــی، 
ممکــن اســت در طــول خودایمنــی ســبب ایجــاد التهــاب در 
 )ICAM-1( مولکــول چســبان بین ســلولی .)شــود )6  CNS
و مولکــول چســبان ســلولی عروقــی )VCAM-1(، عضــوی 
به عنــوان  کــه  هســتند  ایمونوگلوبولین هــا  ابرخانــوادۀ  از 
لیگاندهایــی بــرای لکوســیت ها عمــل می کننــد و زمانی کــه 
مهاجــرت  می شــوند،  بیــان  اندوتلیــال  ســلول های  توســط 
مولکول هــای  می کننــد.  تحریــک  را   CNS بــه  لکوســیت 
و  می دهنــد  افزایــش  را   T ســلول  نفــوذ  ســلولی  چســبان 
بیماری هــای  توســعۀ  در  کــه  اســت  شــده  داده  نشــان 
دِمیلیناســیون دخالــت دارنــد. فعــال شــدن ایــن عوامــل، 
شــروع  موجــب  و  می کنــد  تحریــک  را  التهابــی  پاســخ های 
کســونی می شــود و در نهایــت بــه  آبشــار پاتوژنتیکــی آســیب آ
 EAE و  اس  ام  در  مشاهده شــده  بالینــی  نشــانه های  بــروز 

.)7( می انجامــد 
بــا  همــراه  برگشــت ناپذیر  بیمــاری  اس  ام  گرچــه  ا
درمانــی  مداخــات  بــه  اســت،  مزمــن  حرکتــی  اختــالات 
و  دهنــد  کاهــش  را  بیمــاری  تأثیــر  بتواننــد  کــه  اســت  نیــاز 
راهبردهایــی  بخشــند.  بهبــود  را  بیمــاران  زندگــی  کیفیــت 
ســلول های  چســبان  مولکول هــای  شــدن  فعــال  در  کــه 
اســت  ممکــن  می کننــد،  ایجــاد  تداخــل   CNS اندوتلیــال 
کنتــرل التهــاب  در جلوگیــری از نشــت ســد خونی-مغــزی و 
 EAE کننــد. راهبردهــای دارویــی در رابطــه بــا کمــک  عصبــی 
و مهــار مولکول هــای چســبان فــراوان اســت. در ایــن زمینــه 
گیاهــی به عنــوان  چــوی و همــکاران )2015( از یــک داروی 
رویکــرد درمانــی در بیمــاری ام اس )روش EAE( اســتفاده 
کردنــد؛ ایــن دارو تغییــرات در اجــزای ســد خونی-مغــزی را 
VCAM-1 و ICAM-1 کاهــش معنــادار کــرد و موجــب   مهــار 
از  شــد )8(. در پژوهشــی دیگــر، وانــگ و همــکاران )2016( 
مکمــل رزوراتــرول بــرای حفاظــت از یکپارچگــی ســد خونــی-
ــر مختلــف ایــن  ــد؛ آن هــا نیــز در مقادی کردن مغــزی اســتفاده 
شــدند  روبــه رو   VCAM-1 و   ICAM-1 کاهــش  بــا  مکمــل 
کــردن  )9(. در پژوهــش ســانر و همــکاران )2017( مســدود 
در  آنتی بــادی  توســط  دو-  -هــر   VCAM-1 و   ICAM-1
ســطح اندوتلیــال، مهاجــرت ســلول های +TCD4 از عــرض 
کــرد؛ جالــب توجــه  ج بــه داخــل مهــار  اندوتلیــال را از خــار
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ــردن  ک ــدود  ــی از مس ــرت ناش ــش مهاج کاه ــا  ــراه ب ــه هم اینک
کــه در مقایســه بــا  ICAM-1 و VCAM-1، مشــاهده شــد 
کنتــرل بــا آنتی بادی هــای ایزوتوپــی بیشــتر ســلول های  گــروه 
کــه از طریــق آنتــی ICAM-1 و آنتــی  T در لایــۀ اندوتلیالــی 

گیــر افتادنــد )6(. VCAM-1 درمــان شــده بودنــد، 
بــا ایــن حــال، اســتفاده از درمان هــای دارویــی به ســبب 
هزینه هــای زیــاد و عــوارض جانبــی و دیگــر دلایــل محــدود 
بیماری هــای  از  پیشــگیری  بــرای  طرفــی،  از  اســت.  شــده 
آن هــا،  رونــد  انداختــن  تعویــق  بــه  و  عصبــی  انحــال 
کــه در ایــن  راهبردهــای فعالیــت ورزشــی توصیــه می شــود 
زمینــه، نشــان داده شــده اســت فعالیــت ورزشــی موجــب 
در  شــناختی  و  جســمی  عملکردهــای  مناســب  بهبــود 
MS می شــود )10، 11(. عاوه بــر ایــن، نشــان داده  بیمــاران 
 EAE شــده اســت اجــرای فعالیــت ورزشــی پیــش از شــروع
دیگــر،  ســوی  از   .)12( می دهــد  کاهــش  را  بالینــی  عائــم 
بیــان مولکول هــای چســبان ICAM-1 و  فعالیــت ورزشــی 
VCAM-1 را در بیماری هــای مختلــف ماننــد چاقــی )13(، 
کــه  کاهــش می دهــد  دیابــت )14(، قلبی-عروقــی )15( و ... 
در خصــوص بیمــاری ام اس و میــزان مقادیــر ICAM-1 و 
VCAM-1 در ســطح ســلول های اندوتلیــال عــروق مغــزی 

یافــت نشــد. پژوهشــی 
کــه ســازگاري با فعالیت ورزشــی  تحقیقــات روی موش هــا 
را بررســي می کننــد، از روش هــای مختلــف شــامل فعالیــت 
گــردان ) VWR( یــا فعالیت اجباري اســتفاده  خ  اختیــاری چــر
گــردان  خ  کــه داوطلبانــه فعالیــت چــر می کننــد. موش هایــی 
بــا  را  کوتــاه  و  متنــاوب  دویدن هــای  می دهنــد،  انجــام  را 
ســرعت دلخــواه اجــرا می کننــد. امــا فعالیــت اجبــاری اغلــب 
کــه بــا میــزان ثابــت تنظیــم می شــود  شــامل ســرعتی اســت 
گــردان، شــنای  خ  )16(. در مقایســه بــا فعالیــت اختیــاری چــر
اجبــاری ســطوح فشــار بالاتــری را در حیوانــات ایجــاد می کنــد 
کــه  )17(. به تازگــی بنســون و همــکاران )2015( نشــان دادنــد 
ــه مــدت یــک ســاعت فعالیــت  ــه در روز ب ک  EAE موش هــای
آن هــا  در  بیمــاری  بالینــی  عائــم  دادنــد،  انجــام  اختیــاری 
از بیمــاری به ســرعت بهبــود  افتــاد و درد ناشــی  بــه تأخیــر 
کــه  کردنــد  گــزارش  یافــت )18(. برنــاردز و همــکاران )2016( 
معنــاداری  به طــور  طولانی مــدت  اجبــاری  ورزشــی  برنامــۀ 
کاهــش می دهــد )12(. بــا ایــن  نفــوذ لکوســیت ها بــه CNS را 
کــدام نــوع فعالیــت ورزشــی  کــه  حــال، هنــوز مشــخص نیســت 
در تنظیــم بیــان مولکول هــای چســبان مغــز و نفوذپذیــری 
ســد خونی-مغــزی در موش هــای روش EAE مؤثــر اســت. 

نــوع  دو  تأثیــر  بررســی  تحقیــق  ایــن  از  هــدف  بنابرایــن، 
فعالیــت اجبــاری و اختیــاری پیــش از القــای EAE بــر بیــان 
 )VCAM-1 و   ICAM-1( چســبان  مولکول هــای  مقادیــر 
مؤثــر بــر نفوذپذیــری ســد خونی-مغــزی در موش هــای مــادۀ 

اســت.  C57BL/6

روش پژوهش

ــوع پژوهــش حاضــر بنیــادی، روش  نمونه هــای پژوهــش: ن
آن تجربــی و نحــوۀ جمــع آوری اطاعــات آزمایشــگاهی اســت. 
گــرم و ســن  بــا وزن 18±2   C57BL/6 40 ســر مــوش مــادۀ 
1±7 هفتــه از انســتیتو پاســتور تهیــه و آهنــگ شــبانه روزی 
کنتــرل  شــد. نمونه هــا در دمــای 1±22 درجــۀ  )12:12( آن هــا 
ســانتی گراد و رطوبــت حــدود 45 درصــد و تهویــۀ مناســب 
کافــی دسترســی  بــه غــذا و آب  آزادانــه  نگهــداری شــدند و 
بــا  کار  شــیوه نامۀ  براســاس  آزمایش هــا  تمــام  داشــتند. 
IR.UT.SPORT. کــد اخــاق حیوانــات دانشــگاه تهــران بــا 
روش  بــه  موش هــا  گرفــت.  صــورت   REC.1397.028
 ،)n=12( گــروه فعالیــت اجبــاری بــه چهــار  تصادفــی ســاده 
کنتــرل  و   )n=8(  EAE کنتــرل   ،)n=12( اختیــاری  فعالیــت 
به منظــور  موش هــا  ســپس،  شــدند.  تقســیم   )n=8( ســالم 
آشناســازی بــا محیــط نگهــداری، بــه مــدت یــک هفتــه در 
معــرض اســتخر شــنا )ده دقیقــه در روز و پنــج روز متوالــی( 
بــه  گــردان )یــک ســاعت در روز و ســه روز متوالــی  خ  و چــر
ــردان  گ خ  ــه چــر ــا ب ــردان دسترســی داشــتند ت گ خ  قفــس چــر
شــود(  جمــع آوری  دویــدن  پایــۀ  اطاعــات  و  کننــد  عــادت 
کنتــرل در قفــس نگهــداری شــدند.  گــروه  گرفتنــد. دو  قــرار 
ــه  ــار هفت ــدت چه ــه م ــد، ب ــالم بودن ــا س ــه موش ه ک ــدا  در ابت
ــد. پــس از چهــار هفتــۀ ابتدایــی،  کردن فعالیــت خــود را اجــرا 
گرفــت. دو هفتــه  روی تمامــی موش هــا القــای EAE صــورت 
ــا پنــج هفتــه پــس از  پــس از القــا نیــز فعالیــت ادامــه یافــت و ت
کنتــرل  گــروه  القــا نیــز نمــرات بالینــی موش هــا ثبــت شــد و 
گــروه فعالیــت  کنتــرل ســالم نیــز بــرای مقایســه بــا دو  EAE و 
از  پــس  نهایــت  اجبــاری و اختیــاری در قفــس ماندنــد. در 
مقایســۀ  و  داده هــا  ســنجش  بــرای  مربــوط،  آزمایش هــای 
ــا  گروه هــا، موش هــا تحــت بی هوشــی عمیــق ب ــا تمامــی  آن ب
کتامیــن )mg/kg 100( و زایازیــن )mg/kg 10( و بــدون  تزریــق 
کلــی از رونــد  هیــچ زجــری معــدوم شــدند. شــکل 1 نمایــی 

نشــان می دهــد. را  پژوهــش 
روش اجــرای پژوهــش: فعالیــت اجبــاری: موش هــا در 
ــا  ــه ارتفــاع 25 ســانتی متر و عمــق آب 20 ســانتی متر ب ــی ب وان

رحمتی  و همکارانتاثیر تمرین اجباری و اختیاری برمولکول های چسبان
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گرفتنــد و فعالیــت شــنا  ــرار  دمــای 1±31 درجــۀ ســانتی گراد ق
را بــه مــدت 30 دقیقــه، پنــج روز در هفتــه و در طــول شــش 
ــروه شــنا در طــول مــدت  گ ــد. موش هــای  هفتــه انجــام دادن
ــه  ــفنج ب ــتفاده از اس ــا اس ــدند و ب ــش ش ــی پای ــات تمرین جلس

ــردن تشــویق شــدند )19، 20(. ک ادامــۀ شــنا 
فعالیــت اختیــاری: موش هــا یــک ســاعت در روز و پنــج 
خ  روز در هفتــه بــه مــدت شــش هفتــه در قفســی بــه یــک چــر
گــردان دسترســی داشــتند. در آن یــک ســاعت، موش هــا از 
قفــس خــود برداشــته شــده و در قفســی مشــابه و اســتاندارد 
گــردان قــرار  گرفتنــد. مســافت  خ  تنهــا بــا پوشــال و یــک چــر

پیموده شــده بــا اســتفاده از رایانــه ثبــت شــد )21(.
روش هــای آزمایشــگاهی: نحــوۀ القــای EAE: موش هــا 
ــد  کتامیــن هیدروکلرای ابتــدا به وســیلۀ تزریــق داخل صفاقــی 
شــدند،  بی هــوش   )5  mg/kg( زایازیــن  و   )50  mg/kg(
ســپس بــا تزریــق زیرجلــدی از پهلــو بــا 200 میکروگــرم میلیــن 
در  کــه   )MOG35-55( گلیکوپروتئیــن  الیگودندروســیتس 
بــا  بــود و  بــا فســفات )PBS( حــل شــده  محلــول بافرشــده 
کامــل فرونــد )CFA( به همراه 400  حجــم مســاوی از ادجانــت 
 H37Ra کتریــوم تیوبرکیولوســیس میکروگــرم عصــارۀ مایکوبا
کــه بــه حالــت ذرات ریــز و پایــدار )امولســیون( درمی آینــد، 
ــای 0 و 2 )در  ــات در روزه ــی حیوان ــدند. تمام ــازی ش ایمن س
روز تزریــق و دو روز پــس از آن(، به صــورت داخل صفاقــی 300 
کســین  داشــتند. شــایان ذکــر  نانوگــرم تزریــق پرتوســیس تا
گروه هــا تزریــق ســالین   کنتــرل همزمــان بــا باقــی  گــروه  اســت 
و  شــناختی  اختــالات  مؤسســۀ  در  روش  ایــن  داشــتند. 
رفتــاری ســالاری تولیــد شــد. بــرای ارزیابــی وزن بــدن )پارامتــر 
ــم  ــرای عائ ــه وزن کشــی شــدند و ب ــات روزان ســامت(، حیوان
بالینــی EAE، توســط دو ناظــر مســتقل ارزیابــی شــدند و از 
یــک شــیوۀ نمره دهــی بالینــی EAE بــرای ارزیابــی اختــال 
عصبــی در روش EAE بــا توجــه بــه مقیــاس زیر اســتفاده شــد: 
کــم شــدن وزن و ضعــف در  نمــرۀ 0 = بــدون بیمــاری؛ نمــرۀ 1= 
کامــل  دم؛ نمــرۀ 2= ضعــف در انــدام عقبــی؛ نمــرۀ 3= فلــج 
انــدام عقبــی؛ نمــرۀ 4= فلــج انــدام عقبــی بــا ضعــف یــا فلــج در 

ــرگ )22، 23(. ــرۀ 5= م ــی؛ و نم ــدام جلوی ان
ســنجش بیــان ژن بــا روش RT_PCR: مراحــل اســتخراج
داخــل  مایــع،  ازت  از  اســتفاده  بــا  بافــت  ابتــدا  در   :  RNA
ظــرف )ترجیحــاً هــاون چینــی( همگــن و یکنواخــت )همــوژن( 
 100-50 mg بــه ازای   RNA X PLUS 300 µL  شــد. ســپس 
بافــت اضافــه  شــد. پــس از انکوباســیون بــه مــدت پنــج دقیقــه 
ســرد،  کلروفــرم   200  µL کــردن  اضافــه  و  اتــاق  دمــای  در 

میکروتیــوب بــه مــدت رویــی صــورت  گرفتــه و بــه میکروتیــوب 
کــرد. ســپس µL 500 ایزوپروپانــول  RNase free انتقــال پیــدا 
 به فاز آبی اضافه شد و پس از انکوباسیون به مدت 30 ثانیه
به شــدت تــکان داده شــده و میکروتیــوب حــاوی نمونــه در 
rpm 10000 بــه مــدت 15 دقیقــه ســانتریفیوژ  شــد. در ادامــه 
فــاز آبــی یــک ســاعت در فریــزر 20- درجــۀ ســانتی گراد، در 
بــه مــدت 15 دقیقــه ســانتریفیوژ  شــد. محلــول   10000 rpm
رویــی دور ریختــه شــده و رســوب حــاوی RNA نگــه داشــته 
شــد و رســوب بــا µL 700 اتانــول 80% شســته شــد. نمونه هــا 
ــه مــدت  به آرامــی هــم زده شــده )ورتکــس( و در rpm 7500 ب
10 دقیقــه ســانتریفیوژ شــد. در نهایــت الــکل دور ریختــه شــده 
گرفــت تــا رســوب نســبتاً خشــک  و نمونــه در دمــای اتــاق قــرار 
شــد. رســوب RNA در DEPC water 30 µL حــل و در فریــزر 

80- درجــۀ ســانتی گراد نگهــداری  شــد.
به منظــور   RT-qPCR تکنیــک  از   :Real time_PCR
کمــی اســتفاده  تأییــد بیــان ژن هــای مــورد مطالعــه به صــورت 
کیــازول،  شــد. بــرای ایــن منظــور ابتــدا بــا اســتفاده از محلــول 
شــد  اســتخراج  ســیناژن  روش  طبــق  ســلول ها  کل   RNA
و بــرای اطمینــان از آلودگــی بــا DNA ژنومیــک، در معــرض 
RNA کیفیــت  ســپس  گرفــت.  قــرار   DNase I Fermentas
ــپکتوفتومتری DPI-1،ب  ــتگاه اس ــا دس ــده ب ــای استخراج ش ه
Kiagen ارزیابــی شــد. به منظــور تهیــۀ cDNA تک رشــته ای 
آنزیــم  و   Oligo dt )MWG-Biotech, Germany( پرایمــر  از 
روش  براســاس  و   Fermentas معکــوس  نســخه برداری 
از  اســتفاده  بــا   PCR کنــش  وا هــر  شــد.  اســتفاده  مربــوط 
 SYBER و   PCR master mix )Applied Biosystems(
 ABI Step One )Applied Biosystems, در دســتگاه Green
Sequences Detection Systems. Focter City, CA( طبــق 

گرفــت. روش شــرکت ســازنده انجــام 
نگــه  یــخ  روی  دســتگاه  بــه  انتقــال  زمــان  تــا  نمونه هــا 
 Real-Time PCR داشــته شــدند. 40 دور بــرای هــر چرخــۀ
درجــۀ   94 شــامل  دور  هــر  دماهــای  و  شــد  گرفتــه  نظــر  در 
ســانتی گراد بــه مــدت 20 ثانیــه، 58-60 درجــۀ ســانتی گراد 
بــه مــدت 30  ثانیــه و 72 درجــۀ ســانتی گراد  بــه مــدت 30 
بررســی  به منظــور   Melting نمــودار  شــد.  تنظیــم  ثانیــه 
به صــورت  و  گرفــت  انجــام   PCR کنش هــای  وا صحــت 
کنــش به همــراه  از وا بــار  بــرای هــر ژن و در هــر  اختصاصــی 
کنتــرل منفــی به منظــور بررســی وجــود آلودگــی در هــر  نمــودار 

شــد.  ارزیابــی  کنــش  وا
نســبت بیــان ژن هــای مــورد بررســی در ایــن تحقیــق، بــا 
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m-bactin ی،VCAM-1 ی،ICAM-1 جدول 1. توالی پرایمرهای مورد استفاده به منظور سنجش بیان ژن های

 )Thereshold Cycle: CT( ــتانه ــۀ آس ــه ای چرخ روش مقایس
بــا قــرار دادن داده هــا در فرمــول ارزیابــی شــد.

R=2-)∆∆CT(

∆∆CT = )CTtarget-CTrefence(Time X - )CTtarget-CTrefence(Time 0

به منظــور  اســتفاده  مــورد  پرایمرهــای  توالــی   1 جــدول 
می دهــد.  نمایــش  را  ژن  بیــان  ســنجش 

ژنتوالی پرایمر

F ICAM-1: ACATTCTCCCCAACTCTTCTICAM-1

R ICAM-1: CTTTCCCCACACTCTCACA

F VCAM-1: TGGAGTCTATGTGTGTGAAGGVCAM-1

R VCAM-1: AGGGGATTGTCTGTCTGGGT

F m-bactin: TCAGAGCAAGAGAGGCATCCm-bactin

R m-bactin: GGTCATCTTCTCACGGTTGG

اســتفاده  بــا  داده هــا  تجزیه وتحلیــل  آمــاری:  تحلیــل 
بــرای بررســی طبیعــی  گرفــت.  از نرم افــزار SPSS 16 انجــام 
بــودن توزیــع داده هــا از آزمــون شــاپیرو-ویلک و بــرای بررســی 
همســان بــودن واریانس هــا از آزمــون لویــن اســتفاده شــد. 
آزمــون  از  گروه هــا  بیــن  در  داده هــا  اختــاف  تعییــن  بــرای 
ــتفاده  ــی اس ــی توک ــون تعقیب ــه و آزم ــس یکطرف ــل واریان تحلی
گرفــت. شــد. تمامــی تحلیل هــا در ســطح P≥0/05 انجــام 

نتایج

همان طورکــه در شــکل 2 مشــاهده می شــود، تمــام موش هــا 
پــس از القــای EAE بــه مــدت پنــج هفتــه عائــم بالینی شــان 
فعالیــت  برنامــۀ  هفتــه  شــش  نتیجــه  در  می شــد.  ثبــت 
ورزشــی، شــدت بیمــاری را از ابتــدای شــروع بیمــاری تــا اوج، 
کــه فعالیــت ورزشــی پــس از دو هفتــه  کاهــش داد  هنگامــی 
القــا متوقــف شــد. همچنیــن روز شــروع بیمــاری هــر دو  از 
کنتــرل  گــروه  گــروه فعالیــت اختیــاری و اجبــاری در مقایســه بــا 
EAE بــه تعویــق افتــاد. منحنــی فعالیــت اختیــاری و اجبــاری 
کنتــرل EAE تفــاوت معنــادار داشــت و بــا  گــروه  بــا منحنــی 
کروســکال  نــوار نشــان داده شــده اســت )P>0/05، آزمــون 
گــروه و شــکل 3  والیــس(. شــکل 2 نمــرات بالینــی در هــر ســه 
ــاری را در  ــدت بیم ــا افزایــش ش ــدن ب ــی وزن ب کاهــش تدریج
ــروه فعالیــت  گ ــا  کنتــرل EAE در مقایســه ب ــروه  گ موش هــای 
کنتــرل ســالم نشــان می دهــد. شــکل 4 مســافت  ورزشــی و 
گــردان را نشــان می دهــد. پیــش از  خ  پیموده شــده در چــر

متــر  به طــور متوســط 294±811  بیمــاری، موش هــا  شــروع 
را طــی یــک جلســۀ یک ســاعته می پیمودنــد. امــا بــا شــروع 
کاهشــی را نشــان دادنــد و فقــط به طــور متوســط  بیمــاری 
گــردان  خ  چــر روی  را  ســاعت  در  متــر   475±178 مســافت 
کاهــش ابتدایــی مســافت طی شــده در ســه  می پیمودنــد. 
روز اول پــس از القــا نشــان از عائــم فلــج دم - مشــخصۀ بــارز 
بــروز بیمــاری- دارد. امــا بــا پیشــرفت بیمــاری، موش هــا تــا 

کردنــد. حــدودی مســافت پیموده شــده را بازیابــی 
به منظــور بررســی مهاجــرت لکوســیت ها و ســازوکارهای 
ژن  بیــان  ورزشــی،  فعالیــت  مهــم  تأثیــرات  احتمالــی 
 ICAM-1 و VCAM-1 در مغــز موش هــا اندازه گیــری شــد.
VCAM-1 و ICAM-1 که  شــکل های 5 و 6 نشــان می دهد 
کنتــرل  ــه  ــروه فعالیــت اجبــاری و اختیــاری نســبت ب گ در دو 
داده هــا  ایــن   .)P>0/05( داشــتند  معنــادار  تفــاوت   EAE
چســبان  مولکول هــای  ســطوح  کاهــش  می دهــد  نشــان 
همــراه بــا فعالیــت ورزشــی فراخوانــی لکوســیت ها بــه درون 
بــه  کــه می تواننــد ســبب مســتعد شــدن مــوش  را -   CNS
گــروه فعالیــت  کاهــش می دهــد. از طرفــی دو  بیمــاری شــوند- 
کنتــرل ســالم تفــاوت  گــروه  اجبــاری و اختیــاری نســبت بــه 
حفاظــت  بــر  تأییــدی  کــه   )P<0/05( نداشــتند  معنــاداری 
گــروه فعالیــت ورزشــی از بیمــاری  موش هــای دچــار ام اس 
را  چســبان  مولکول هــای  ســطح  توانســته اند  کــه  اســت 

کنتــرل ســالم نگه دارنــد. گــروه  نزدیــک بــه 
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کنترل سالم کنترل EAE و  گروه فعالیت اجباری، اختیاری،  جدول 2. مقادیر بیان ژن ICAM-1 و VCAM-1 در چهار 

کلی از روند پژوهش شکل 1. نمایی 

کنترل EAE تفاوت دارد  گروه  شکل 2. تغییرات نمرات بالینی در 35 روز. منحنی فعالیت اجباری و اختیاری به طور چشمگیری با منحنی 

کروسکال والیس( )روز 14 تا 35( و با نوار نشان داده شده است ) P>0/05، آزمون 

شکل 3 . تغییرات وزن موش ها در 35 روز

ICAMVCAMگروه ها

انحراف معیارمیانگینانحراف معیارمیانگین

0/0007980/0004280/0002040/0000902فعالیت اجباری

0/0008980/0005010/0002700/000112فعالیت اختیاری

EAE 0/001580/0003060/0006310/000242کنترل

0/0003610/0001500/0001290/0000665کنترل سالم
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گردان شش هفته تمرین 5 روز/هفته خ  شکل 4. تغییرات مسافت پیموده شده )تعداد دور در ساعت( در چر

کنترل سالم. مقادیر فعالیت اجباری و  کنترل EAE و  گروه فعالیت اجباری، اختیاری،  شکل 5 .تغییرات مقادیر بیان ژن ICAM-1 در چهار 

کنترل EAE تفاوت دارد ) P>0/05، آزمون تحلیل واریانس یکطرفه( گروه  اختیاری به طور معناداری با 

کنترل سالم. مقادیر فعالیت اجباری  کنترل EAE و  گروه فعالیت اجباری، اختیاری،  شکل 6. تغییرات مقادیر بیان ژن VCAM-1 در چهار 

کنترل EAE تفاوت دارد ) P>0/05، آزمون تحلیل واریانس یکطرفه( گروه  و اختیاری به طور معناداری با 

رحمتی  و همکارانتاثیر تمرین اجباری و اختیاری برمولکول های چسبان
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بحث و نتیجه گیری

بیــان  و  خونی-مغــزی  ســد  یکپارچگــی  پژوهــش  ایــن  در 
برنامــۀ  تحــت   EAE موش هــای  در  چســبان  مولکول هــای 
فعالیــت اجبــاری و اختیــاری بررســی شــد. داده هــا نشــان 
 ،CNS کــه عائــم بالینــی و نفــوذ لکوســیت ها بــه می دهــد 
ــی از آن  ک ــا حا ــن داده ه ــوند. ای ــف می ش ــن روش تضعی ــا ای ب
کــه شــش هفتــه فعالیــت ورزشــی پیشــگیرانه می توانــد  اســت 
مزمــن  مرحلــۀ  تــا  بیمــاری  شــروع  از  را  بیمــاری  پیشــرفت 
بهبــود بخشــد و دورۀ بیمــاری را بــه تأخیــر بینــدازد و ســرکوب 
 EAE کنــد. در پژوهــش پریــور و همــکاران )2015( موش هــای
گرفتنــد، نمــرات بالینــی  کــه در معــرض فعالیــت ورزشــی قــرار 
کمتــر و شــروع بــا تأخیــر بیمــاری را در مقایســه بــا حیوانــات 
ایمنــی  ســلول های  نفــوذ  دادنــد.  نشــان  بی تحــرک   EAE
نخــاع  شــکمی  ســفید  مــادۀ  مجــاری  در  دیمیلیناســیون  و 
EAE بی تحــرک  گــروه  بــا  EAE در مقایســه  گــروه ورزش  در 
کاهــش یافــت )24(. ایــن یافته هــا همســو بــا پژوهــش حاضــر، 
بهبــود چشــمگیری از نمــرۀ بالینــی و تأخیــر در شــروع عائــم 
کنتــرل EAE نشــان دادنــد. ایــن بهبــود  گــروه  را در مقایســه بــا 
خ  نیمــر در  تغییــرات  بــه  اســت  ممکــن  بالینــی  نمــرات  در 
ــا ایــن  ــق ب ــی ناشــی از ورزش نســبت داده شــود. مطاب التهاب
کاهــش نفــوذ  ــه  ک ــد  فرضیــه، تحقیقــات قبلــی نشــان داده ان
کســونی و  ســلول های ایمنــی مانــع از دمیلیناســیون، مــرگ آ
عصبــی در EAE می شــود )24(. در توافــق بــا داده هــای ایــن 
کردنــد  گــزارش  پژوهــش، برنــاردز و همــکاران )2016،2013( 
بــه  لکوســیت ها  نفــوذ  طولانی مــدت،  ورزشــی  برنامــۀ  کــه 
کاهــش می دهــد و بــا بهبــود  CNS را به طــور شــایان توجهــی 

کارکــردی ارتبــاط دارد )12، 25(.  در بازیافــت 
دو فعالیــت اجبــاری و اختیــاری پیــش از القــا، مداخلــۀ 
ــان  ــات نش ــی تحقیق ــا بعض ــتند، ام ــرای CNS هس ــدی ب مفی
تغییــر سوخت وســاز  کــه در محافظــت عصبــی و  می دهنــد 
مغــز، فعالیــت اجبــاری بســیار مفیدتــر از فعالیــت اختیــاری 
امــکان  اجبــاری  فعالیــت  همچنیــن   .)27  ،26( اســت 
فراهــم  را  برنامــه  تکــرار  تعــداد  و  دســتکاری شــدت، مــدت 
می کنــد و مشــابه بــا برنامــۀ تمرینــات آماده ســازی مطالعــات 
فعالیــت  کــه  اســت  ایــن  بــر  اعتقــاد   .)28( اســت  انســانی 
بــه  اجبــار  از  ناشــی  عاطفــی  فشــار  بالقــوه  مؤلفــۀ  اجبــاری 
ایجــاد  موجــب  مســئله  ایــن  و  می کنــد  درگیــر  را  حیــوان 
مشــکل در تفــاوت بیــن اثــر فشــار بدنــی فعالیــت ورزشــی و 
تأثیــر فشــار عاطفــی ناشــی از اجبــار می شــود، ازایــن رو نتایــج 
 .)16( می شــود  گرفتــه  اشــتباه  بالقــوه  به طــور  بررسی شــده 

گزارش هــای ضدونقیضــی در تأثیــر فعالیــت  بــا وجــود ایــن، 
بــرای  دارد.  وجــود  کارکــردی  نتیجــۀ  بهبــود  در  اجبــاری 
کــه تمرینــات ورزشــی  گزارشــی بیــان شــده اســت  مثــال در 
نــدارد  بالینــی  نمــرات  بــر  تأثیــری  گــردان  نــوار  کوتاه مــدت 
)29(. تفــاوت اصلــی بیــن فعالیــت اجبــاری و اختیــاری بــه 
کــه بــه حیــوان وارد می کنــد  میــزان فشــار فعالیــت اجبــاری 
و متغیــر بــودن میــزان فعالیــت اختیــاری اســت، زیــرا در ایــن 
بــرای اجراســت.  بــر تمایــل حیــوان  حــال فعالیــت مبتنــی 
عاوه بــر ایــن مــدت زمــان فعالیــت روزانــه و همچنیــن برنامــۀ 
تمرینــی، چــه پیشــگیری یــا درمانــی می توانــد بــر نتایــج تأثیــر 
در  بایــد  مختلــف  برنامه هــای  مقایســۀ  هنــگام  و  بگــذارد 
گرفتــه شــود )30، 31(. در ایــن پژوهــش همان طورکــه  نظــر 
بیــان ژن نشــان می دهــد )شــکل های 5 و 6(،  شــکل های 
کاهــش بیشــتر  فعالیــت اجبــاری نســبت بــه اختیــاری ســبب 
ژن ICAM-1 و VCAM-1 شــد، امــا ایــن تفاوت هــا معنــادار 
 EAE کنتــرل گــروه  نبــود. از طرفــی هــر دو فعالیــت نســبت بــه 

کاهــش معنــادار داشــتند.
کــه رابطــه ای بیــن شــدت بیمــاری  گــزارش شــده اســت 
کــه  دارد  وجــود   CNS بــه  لکوســیت ها  مهاجــرت  و  اس  ام 
ــا تغییراتــی در یکپارچگــی ســد خونی-مغــزی همــراه اســت  ب
VCAM-1 و ICAM-1 32(. در پژوهــش حاضــر داده هــای( 
گــروه  به عنــوان عوامــل انتقالــی لکوســیت ها بــه مغــز در دو 
 EAE ــرل کنت ــروه  گ ــه  ــبت ب ــاری نس ــاری و اختی ــت اجب فعالی
کاهــش یافتنــد. از طرفــی ســطح ایــن  به طــور چشــمگیری 
کنتــرل ســالم حفــظ شــد.  گــروه  عوامــل نزدیــک بــه ســطح 
کاهــش  کــه فعالیــت ورزشــی بــا  ایــن یافته هــا نشــان می دهــد 
 BBB یکپارچگــی  حفــظ  ســبب  چســبان  مولکول هــای 
کــه فعالیــت ورزشــی، التهــاب و  می شــود. به نظــر می رســد 
بنابرایــن  کاهــش می دهــد،  را   BBB در نتیجــه اختــال در 
اثــر محافظتــی بــر CNS بیمــاران ام اس دارد )33(. مشــابه بــا 
کــه تأثیــر فعالیــت ورزشــی را بــر مولکول هــای  تحقیــق حاضــر 
نشــان  ام اس  بیمــاری  و   VCAM-1 و ICAM-1 چســبان
دهــد، پژوهشــی یافــت نشــد. در ایــن زمینه، تنهــا در پژوهش 
کــه تمریــن پیشــگیرانۀ اســتقامتی و  ســوزا و همــکاران )2017( 
کاهــش بیــان  ــد،  کردن ــی را روی موش هــای EAE اجــرا  قدرت
نفــوذی  لکوســیت های  و   1-PECAM چســبان  مولکــول 

مشــاهده شــد )5(.
کــه  می کنــد  تأییــد  اس  ام  بافت هــای  تجزیه وتحلیــل 
افزایــش ICAM-1 و VCAM-1 در رگ هــای خونــی ضایعــات 
ام اســی، ســطوح ســلول های ایمنــی را پاییــن و بــالا -هــردو- 
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چســبان  مولکــول  یــک   ICAM-1  .)34( می دهنــد  نشــان 
کــه در طــول بیماری هــای التهابــی  القایــی ســایتوکاینی اســت 
توســط   ICAM-1 می یابــد.  افزایــش  اس  ام  ماننــد   CNS
و  اندوتلیــال  از جملــه ســلول های  بی شــماری  ســلول های 
آستروســیت ها بیــان می شــود و دارای لیگانــد LFA1 اســت 
 که از طریق لنفوســیت ها بیان می شــود. در ضایعات ام اس، 
گســترده ای روی ســلول های اندوتلیــال  ICAM-1 به طــور 
بیــان می شــود. در اطــراف مــادۀ ســفید مجــاور  نیــز بیــان 
ماننــد  محلــول  واســطه های  نشــان دهندۀ  کــه  می شــود 
مولکول هــای  بیــان  بــر  اســت  ممکــن  و  سایتوکاین هاســت 
مکان هــای  و  بگــذارد  تأثیــر  مجــاور  عــروق  روی  چســبان 
کنــد. عاوه بــر ایــن در حیــن  تشــکیل ضایعــۀ جدیــد را ایجــاد 
التهــاب، TNF-α وIFN-γ  ســلول های اندوتلیــال را تحریک 
ــق  ــد. VCAM-1 از طری کنن ــان  ــا VCAM-1 را بی ــد ت می کنن
بیــان  را   VLA-4 ماننــد  اینتگرینــی  فعــال،   T ســلول های 
CNS می شــود  بــه  کــه ســبب تســهیل ورود آن هــا  می کنــد 
ورزشــی  فعالیــت  تحقیقــات  برخــی  نتایــج  براســاس   .)35(
التهابــی  )پروتئین هــای   BBB اختــالات  برخــی  می توانــد 
کاهــش  اس  ام  ماننــد  عصبــی  بیماری هــای  در  را  بــدن( 
ــه طــرز چشــمگیری  دهــد )36(. از طرفــی فعالیــت ورزشــی ب
VCAM-1 و ICAM-1  مانــع بیــان مولکول هــای چســبان
پروتئیــن  بیــان  پیشــگیرانه  ورزشــی  فعالیــت  می شــود. 
ICAM-1 و تعــداد ســلول های لکوســیت های نفــوذی را در 
هــر دو قشــر و جســم مخطــط موش هــای ایســکمی مغــزی 
همــکاران  و  دینــگ  پژوهــش  در   .)28( می دهــد  کاهــش 
کــه پیــش از القــا  )2005( موش هــای یــک روش ســکتۀ مغــزی 
کاهــش  گــردان فعالیــت ورزشــی داشــتند،  بــا اســتفاده از نــوار 
اندوتلیــال  بیــان  و  التهابــی  لکوســیت  نفــوذ  در  معنــاداری 
ICAM-1 در پاســخ بــه ایســکمی مغــزی داشــتند. عاوه بــر 
مجــدد  تزریــق  طــول  در   mRNA ICAM-1 بیــان  ایــن، 
ــمگیری  ــور چش ــکمی به ط ــای ایس ــه موش ه ــون ب ــان خ جری
ICAM-1 کاهــش در  در ســطح پاییــن باقــی مانــده بــود. ایــن 
کاهــش نفــوذ لکوســیت ها و  mRNA، بــه احتمــال زیــاد بــه 
انفارکتــوس مغــز منجــر می شــود )37(. در پژوهــش زولاتــز و 
همــکاران )2014( روی بیمــاران پارکینســون، هشــت هفتــه 
 VCAM-1 مقادیــر  متوســط  شــدت  بــا  تناوبــی  تمریــن 
کاهــش التهــاب در ایــن افــراد  کاهــش داد و ســبب  ســرم را 
ــخ های  ــی پاس ــر برخ ــن ب ــی تمری ــر تحریک ــان از اث ــه نش ک ــد  ش
پارکینســون دارد )38(.  بــه  بیمــاران مبتــا  ضدالتهابــی در 
کــه روی موش هــای  در تحقیــق ژانــگ و همــکاران )2017( 

گــردان را اجــرا  ایســکمی مغــزی فعالیــت دویــدن روی نــوار 
کارکــرد شــناختی بهبــود یافتــه و  کــه  کردنــد، مشــاهده شــد 
فعالیــت ســلول های آستروســیت و میکروگلیــا و همچنیــن 
چســبان  مولکول هــای  و  پیش التهابــی  عوامــل  بیــان 
 .)39( یافتنــد  معنــاداری  کاهــش   VCAM-1 و   ICAM-1
موش هــا   )2017( همــکاران  و  لــی  پژوهــش  در  همچنیــن 
ســه روز پــس از ایجــاد ســکتۀ مغــزی فعالیــت روی روتــارود 
معنــادار  کاهــش  ســبب  نهایــت  در  کــه  دادنــد  انجــام  را 
عوامــل پیش التهابــی و مولکول هــای چســبان ICAM-1 و 
VCAM-1 شــد )40(. تحقیقــات موجــود همســو بــا پژوهــش 
ــرای عبــور  کاهــش ICAM-1 و VCAM-1 را مانعــی ب حاضــر 
کاهــش التهــاب  ســلول های ایمنــی از ســد خونی-مغــزی و 
کــه هــر دو فعالیــت اجبــاری و اختیــاری  در CNS می داننــد 

ایــن موضــوع را به خوبــی نشــان دادنــد.
کــه افزایــش ICAM-1 و VCAM-1 احتمــالًا از   از آنجــا 
عوامــل مرتبــط بــا پیشــرفت MS اســت، ایــن موضــوع ممکــن 
کاهش بیــان مولکول های  اســت از طریــق فعالیــت ورزشــی بــا 
چســبان، مانــع از پیشــرفت MS شــود. همچنیــن داده هــای 
ورزشــی  فعالیــت  کــه  می دهــد  نشــان  حاضــر  پژوهــش 
کاهــش نفوذپذیــری ســد خونی-مغــزی  احتمــالًا از طریــق 
از پیشــرفت EAE در موش هــا جلوگیــری می کنــد. بنابرایــن 
فعالیــت ورزشــی منظــم ممکــن اســت مداخلــۀ مهمــی بــرای 
باشــد.   MS ماننــد  خودایمنــی  بیماری هــای  از  پیشــگیری 
افزایــش  از  پیــش  کــه  شــش هفته ای  تمرینــی  برنامــۀ  یــک 
گســترش  می توانــد  می گیــرد،  انجــام   EAE بالینــی  نمــرۀ 
کاهــش دهــد. ایــن مســئله  نفوذپذیــری ســد خونی-مغــزی را 
ــر  ــه فعالیــت ورزشــی ممکــن اســت نوعــی اث ک کیــد می کنــد  تأ
پیشــگیری کننده و ترکیــب فعالیــت ورزشــی بــا ســبک زندگــی 
ــدت و  ــش ش کاه ــه  ــد و ب ــته باش ــی داش ــر حفاظت ــخصی اث ش
کــه ممکــن اســت در طــول عمــر  پیشــرفت بیمــاری در افــرادی 

کنــد. کمــک  ــه بیمــاری ام اس مبتــا شــوند،  خــود ب

تشکر و قدردانی

ــران  ــگاه ته ــری دانش ــالۀ دکت ج از رس ــتخر ــش، مس ــن پژوه ای
و هزینــۀ شــخصی نویســندگان اســت. از زحمــات اســتادان 
کــه در انجــام ایــن  محتــرم راهنمــا و مشــاور و تمــام افــرادی 

کردنــد، تشــکر و قدردانــی می شــود. پژوهــش مــا را یــاری 
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