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Abstract 

Background and Purpose: Multiple sclerosis (MS) is a chronic, inflammatory, and autoimmune disease with 

multifactorial origins that significantly reduces patients' quality of life by impairing physical and cognitive functions. 

Physical activity has been shown to exert anti-inflammatory effects and neuroprotective actions, which may benefit 

MS patients by mitigating neural degeneration, particularly axonal damage. In the hippocampus, signaling pathways 

involving glycogen synthase kinase-3 beta (GSK3β), mechanistic target of rapamycin (mTOR), and caspase-3 play 

key roles in regulating cellular survival, apoptosis, proliferation, and metabolic homeostasis. Given the importance of 

these pathways, the current study aimed to investigate the effects of voluntary swimming exercise on the expression 

levels of GSK3β, mTOR, and caspase-3 proteins in the hippocampal tissue of male rats with cuprizone-induced MS. 
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 : Twenty-one male Wistar rats (average age 12 weeks, 225 ± 16 g) were randomly assigned to three groups: healthy 

control, MS control, and MS with exercise. MS was induced by feeding a diet containing 0.5% cuprizone for 12 weeks. 

Disease induction was confirmed using the rotarod performance test. Following confirmation, the exercise group 

underwent a six-week voluntary swimming training protocol. In the first week, rats swam for 10 minutes without 

added weight, and the swimming duration increased by 5 minutes weekly. During weeks five and six, the duration 

was maintained at 30 minutes to ensure adaptation and avoid overtraining. After completion of the protocol, behavioral 

assessments were repeated, hippocampal tissues were extracted, and protein levels of GSK3β, mTOR, and caspase-3 

were analyzed via Western blotting. Statistical analysis was performed using one-way ANOVA followed by Tukey’s 

post hoc test (significance threshold set at p<0.05). 

Results: A significant increase in GSK3β and caspase-3 protein levels was observed in the MS control group compared 

to the healthy group (P=0.001), indicating enhanced apoptotic signaling.So Conversely, mTOR expression was 

significantly reduced in MS rats (P=0.001). Importantly, after six weeks of swimming, levels of GSK3β and caspase-

3 were significantly decreased (P<0.001), while mTOR expression increased significantly in the exercise group 

compared to MS controls (P<0.001). 

Conclusion : The results of this Research suggest that swimming exercise leads to beneficial molecular adaptations in 

the hippocampus of MS-affected rats. These include the suppression of apoptosis-related proteins and enhancement 

of pro-survival signaling, which may contribute to hippocampal cell preservation. Therefore, voluntary swimming 

could serve as a promising non-pharmacological intervention to support neuronal health in MS. 

Keywords: GSK3β, mTOR, caspase-3, multiple sclerosis, physical activity, 

Corresponding Author's E-mail: hamidhabibi330@gmail.com* 

 

 

https://orcid.org/0009-0005-5604-877X
https://orcid.org/0000-0003-3407-2574
https://orcid.org/0000-0002-2775-2435


 

 

 

 یمقاله پژوهش

  GSK3β ،mTOR،caspase-3 یهانیپروتئ یبر محتوااختیاری شنا  تیشش هفته فعال اثر

 القا شده با کوپریزون (MS)سیاسکلروز پلیمولت بیماریمبتلا به  ییصحرا یهاموش

 محمد رمی، *عبدالحمید حبیبی ،زادهمحمد کهوازی 

 رانیچمران اهواز، اهواز، ا دیدانشگاه شه ،یدانشکدة علوم ورزش ،یورزش یولوژیزیگروه ف

 چکیده

 اسکککت که به شککککل یچندعامل یهاجنبه با یمنیو خودا یمزمن، التهاب یماریب کی( MS) سیاسککککلروز پلیمالت :زمینه و هدف

 جادیبا ا تواندیم یبدن تیفعال دهدی. شککواهد نشککان مسککازدیقرار داده و محدود م ریرا تحت تأث مارانیب یزندگ تیفیک یتوجهقابل

هاب حافظت یاثرات ضکککدالت مپ،یدر ه باشکککد. دیمف مارانیب نیها در ابر آکسکککون یو نقش م کا نالیسککک پو ، GSK3β نگیگ

mTOR،caspase-3 سلول ندیفرآ نیچند میدر تنظ ساس،  نیبر هم ،نقش دارد سمیمتابول و ریاز جمله آپوپتوز، بقاء، تکث یمهم  ا

س ضر برر ش تیفعال ریتأث یهدف مطالعه حا سطح  پروتئ یورز شنا( بر  بافت در   GSK3β mTOR،caspase-3 یدیکل یهانی)

 است. نیزوالقاشده با کوپر MSمبتلا به  ییصحرا یهاموش پوکمپیه

گرم خریداری و به  225±16و وزن  هفته ای 12سر موش صحرایی نر نژاد ویستار با میانگین سن  21در این تحقیق : مواد و روش

س نیتمر ماریو ب ماریبکنترل  ،سالم شامل کنترلسه گروه  ستفاده از رژ MS یماریمدل ب .شدند میتق  5/0 یحاو ییغذا میبا ا

شککش هفته  یشککنا   ینیبا آزمون روتارود، پروتکل تمر یماریب یالقا دیی. پس از تأدیهفته القا گرد 12به مدت  ونیزدرصککد کوپر

شد. در هفته اول، فعال ضاف  دونب قهیدق 10شنا به مدت  تیاعمال  شنا در هر  انجام گرفت یبار ا ضافه بار مدت  و به منظور اعمال ا

 قهیدق ۳0 به مدت زمانپنجم و شککشککم  یهامدت زمان شککنا در هفته ،یسککازگار یابیمنظور ارزبه .دقیقه افزایش پیدا کرد 5هفته 

. سککپس  بافت دیتعادل و حافظه انجام گرد یبررسکک یبرا و روتارود  آزمون و ینیپروتکل تمر انیثابت نگه داشککته شککد. پس از پا

ستخراج و مقاد پوکمپیه سترن بلاتبا روش  caspase-3 و GSK3β ،mTOR یهانیپروتئ ریا شد. داده و ها با آزمون سنجش 

 شدند. لیتحل 05/0کمتر از  یدر سطح معنادار یتوک یبیو آزمون تعق  رفهکی آنووا یآمار

شان داد که . :یافته ها سالم افزایش معنی داری  caspase-3و  GSK3β ی نیمحتوای پروتئ نتایج ن سبت به گروه  در گروه بیمار ن

شت  سبت به گروه ب ینیمذکور در گروه تمر های نیمحتوای پروتئ شنا، نی؛ اما پس از شش هفته تمر(P=0/001)دا  ور  به مارین

سالم  در گروه بیمار کاهش معنا داری mTORدر محتوای پروتئین همچنین .(P<0/001) افتیکاهش معناداری  سبت به گروه  ن

به  ور  مارینسبت به گروه ب ینیمذکور در گروه تمر نیشنا، محتوای پروتئ نیاما پس از شش هفته تمر ؛ (P=0/001)مشاهده شد 

 .(P<0/001) افتی افزایشمعناداری 

https://orcid.org/0009-0005-5604-877X
https://orcid.org/0000-0003-3407-2574
https://orcid.org/0000-0002-2775-2435


 

 

 یاثرات ضدالتهاب تواندیم ،یمولکول یهایسازگار یشنا با القا یورزش تیکه فعال دهدیپژوهش نشان م نیا یهاافتهی :نتیجه گیری

 در پوکامپیه ولهایسل آپوپتوز ندیمؤثر در فرآ های نیپروتئ رییبر تغ یلیاثر تعدو همچنین  یکننده عصبو محافظت

 د.شو پوکامپیموجب بقای سلولهای ه تواندیو احتمالاً م اشتهموشهای دارای ام اس د

 ، فعالیت ورزشی،سیاسکلروز پلیمولت،  GSK3β ،mTOR،caspase-3: واژگان کلیدی

 hamidhabibi330@gmail.comمسئول:  سندهینو انامهی* را

 مقدمه

سکلروز پلیمولت   ست. با ا ویو نورودژنرات کنندهنهیلیدم یماریب کی( 1MS) سیا ص ژنیآنت نکهیا سا یماریب نیا یبرا یخا  ییشنا

 (.1)شودیمشخص م نیلیبه م یمنیا ستمیاست که با حمله س یمنیاختلال خودا کی MSشده که  دیینشده، اما به  ور گسترده تا

MS و منجر به اختلالات  گذاردیم ریتأث یمرکز یعصب ستمیبر س بیشتراست که  یچندکانون کنندهنهیلیو دم یاختلال التهاب کی

صب س MS. شودیم شروندهیپ یع سترده یهابیآ شدن کاهش حجم مغز، بزرگ برای مثال ،(6) کندیبه مغز و نخاع وارد م یاگ

 کی β3GSKاسککت که  نیمختلف ا یهایماریدر ب( 2β3GSK)  ایزوفورم وسککی کاربرد  علت(. 7)شککودینخاع م یها و آتروفبطن

ست کهنیپروتئ نازیک ست و مداوم فعال  ی ا س ینیپروتئ هیرلایز ۴0 باًیتقر ا سط م ست و تو سولWnt یدهگنالیس یرهایا و  نی، ان

شتق کیفاکتور نوروتروف ست که دارا محورنیپرول نازیک کیGSK3 (.11)د شویم می( تنظBDNFشده از مغز )م  زوفورمیدو ا یا

 ۳و  1۹ یهاتوسکککط کروموزوم بیکه به ترت باشکککدیم (GSK3β) و بتا (GSK3α) آلفا ۳-نازیسکککنتاز ک کوژنیگل یهابه نام

س GSK3β .شوندیم یکدگذار صب ستمیعمدتاً در  سون ل ور معموبه شود،یم انیبی مرکز یع صل نازیها قرار دارد و کدر آک  یا

سفر سیف ست نیپروتئ ونیلا شخص چندمنظوره در  یمنف کنندهمیتنظ کی( GSK3βبتا ) ۳ نازیسنتاز ک کوژنیگل(. 12) تائو ا م

در ماده  GSK3β  (.1۳)قرار دارد رندهیوابسته به گ یدهگنالیس یرهایاز مس یاریبس ریاست که تحت تأث یسرنوشت سلول سازی

شد دارا دیسف ست تیو فعال انیاز ب ییسطح بالا یدر حال ر  یهارندهیگ یسازفعال یدیکل جیاز نتا یکی GSK3βمهار  .(1۴) ا

ست و نقش مهم ینازیک سطه یا سول یبقا-اثرات پرو یگردر وا شبه ان شد  شد فIGF-1) 1 نیفاکتور ر ستی( و فاکتور ر  2 یبروبلا

(2-FGFدر پ )ندروسکککیال یسکککازهاشی مایسکککین )(. 15) ( داردOPs) یتیگود پا کانیسکککمی را هدف م ( از ۳mTORمجموعه 

شمار می رودتاثیرگذارترین عوامل تنظیم  سنتز پروتئین به  سی و  شد، تکثیر، تحرک، بقا، اتوفاژی، رونوی که از دو مجتم   کننده ر

در همین زمینه در کنار اهمیت تنظیم کنندگی (. 18د )تشکککیل می شککو mTORC2و  mTORC1پروتئینی مجزا به نام های 

سایر عملکردهای  ساز و  سطmTORسوخت و  سولین ) mTOR ، وجود یک حلقه بازخورد منفی تو ستر گیرنده ان ( را IRSکه ب

سولین منجر می شود.  MS مارانیدر ب ۳-کاسپاز غیرفعال می کند، تقریباً ثابت شده است که از این  ریق به ضعف پیام رسانی ان

تعامل  قیو ماکروفاژها اسککت که از  ر اهایکروگلیم روپتوزیپا ندیدر فرآ یدیکل کنندهمیتنظ کیآن،  یوانیح یهاو مدل روندهشیپ

در پژوهش  (.21)شکودیم IL-1βمانند  یالتهاب یهاواسکطه یو آزادسکاز یالتهابشیپ یمنجر به مرگ سکلولعوامل دیگر میتواند با 

سپاز( 2021ژانگ و همکاران ) شنا بر بیان ژن کا سی تأثیر تمرین  سیت ۳-به برر نتایج  شد پرداخته (OA) ها در آرتروزدر کندرو

                                                
1 Multiple Sclerosis 
2 Glycogen synthase kinase-3 beta 
3 The mammalian target of rapamycin 



 

 

سپاز سطح کا ستخوانی و کاهش  شنا باعث بهبود مورفولوژی بافت ا شان داد که تمرین  سیت ۳-ن سه با و آپوپتوز کندرو ها در مقای

به عنوان یک موضوع مهم در تحقیقات  (MS) در مولتیپل اسکلروزیس ۳-بر بیان ژن کاسپاز ات ورزشیتأثیر تمرینگروه مدل شد. 

سپاز ست. کا سلول MS قش کلیدی در فرآیند آپوپتوز دارد و درن ۳-علمی مطرح ا ست، که با تخریب  صبی و التهاب همراه ا های ع

سپازشود. تمرین منظم میفعال می سطح کا سیداتیو،  سترس اک سلولی در  ۳-تواند با کاهش التهاب و ا را کاهش دهد و از مرگ 

 . (22)های عصبی جلوگیری کندبافت

شی ممکن ا شح فاکتورهای نوروتروفیک مانندهمچنین، تمرینات ورز سلول 1BDNF ست با افزایش تر صبی به بهبود بقای  های ع

شان می کنند، کاهش علائم و بهبود کیفیت زندگی را که به  ور منظم ورزش می MS دهند که بیمارانکمک کنند. نتایج بالینی ن

سط حاج یامطالعه(. 2۳)کنندتجربه می سطوح پروتئ نیدوره تمر کی ری( بر تأث1۴0۳وند و همکاران ) یتو و  AIM2 ینیشنا بر 

سپاز  شان داد که اجرا جیسالم متمرکز بود. نتا یهاموش پوکمپیدر بافت ه 1کا باعث کاهش  ی ور معنادارشنا به نیدوره تمر ین

 (202۳)و همکاران مائکه توسط  یادر مطالعه .(2۴)است دهیگرد ییراصح یهاموش پوکامپیدر ه ینیپروتئ یهاشاخص نیا انیب

شد، تأث س قیبطن چپ از  ر یپرتروفیشنا بر ها نیتمر ریانجام   ییصحرا یهادر موش PI3K/AKT/mTOR یدهگنالیس ریم

س سطح پروتئ یمعنادار شیافزا قیتحق نیا جیقرار گرفت. نتا یمورد برر شان داد mTORو  AKT یهانیدر   ریاخ قاتیتحق .را ن

مرتبط با آپوپتوز و التهاب، مرگ  یبا کاهش فاکتورها توانندیم ،یآب یهاورزش ژهیبه و ،یورزشککک یهاتیکه فعال دهندینشکککان م

س یسازفعال ن،یکنند. علاوه بر ا یریام اس جلوگ یماریب شرفتیانداخته و از پ ریرا به تأخ یسلول مرتبط با  یدهگنالیس یرهایم

مداخله  کیورزش به عنوان  تیاهم هاافتهی نیرا بهبود بخشککد. ا مارانیب یتعادل و توان حرکت ،یشککناخت تواند عملکردینوروژنز م

 .(25)دهدیام اس را نشان م یماریب تیریمد یمکمل برا

 یبازسککاز ن،یلیم یسککاختار یهانیپروتئ شیافزا ها،تیگودندروسککیتعداد ال شیافزا ها،نیسککطوح نوروتروف بالارفتنورزش بر  ریتأث

را  جینتا نیها اپژوهش تعدادی ازهرچند (. 26)به وفور نشککان داده شککده قاتیکاهش التهاب و حفاظت از آکسککون در تحق ن،یلیم

نسککبت داده  قاتیتحق نیشککده در ااسککتفاده ناتیشککدت تمر ایمعمولاً به کم بودن حجم  دیفوا نیا مشککاهدهاند؛ عدم گزارش نکرده

 یبیترک تیماه لیاحتمالاً به دل کهرا داشته باشد کننده از عصب و محافظت یضدالتهاب راتیتأث تواندیمورزش شنا   .(27)شودیم

، نوع ورزش نیدر ا یصککلعضککلات ا یهاکردن همزمان تمام گروه ریبزرگتر و درگ یحرکت یواحدها یریکارگو به یمقاومت -یهواز

تاثیر باقی متودمی توان شکککاهد  به ال  مسکککیر دو عنوان به mTOR و GSK3β (.2۹)های تمرینی بودات مثبت تری نسکککبت 

شانگر یک عنوان به caspase-3 که حالی در شوند،می شناخته نورونی بقای و سلولی متابولیسم تنظیم در کلیدی دهیسیگنال  ن

سی. دارد سلولی مرگ در مهمی نقش آپوپتوز، سایی به تواندمی هاپروتئین این بر شنا فعالیت تأثیر برر سم شنا  مولکولی هایمکانی

شی تمرین هاآن  ریق از که کند کمک صبی عملکرد بهبود به تواندمی ورز در این پژوهش . (۳0)شود منجر MS علائم کاهش و ع

در سیستم  MSی از بیماری تعدیلی در تغییرات ناش تواندمی اختیاری شنا مانند مداخله غیر داروییآیا یک  به دنبال ان هستیم که

صوص در در هیپوکامپ ایجاد کند صبی مرکزی و به خ ضر  ؟ع شش هفته فعالاز این رو هدف از پژوهش حا بر  یاریتشنا اخ تیاثر 

( القا شده با MS)سیکلروزاس پلیمولت یماریمبتلا به ب ییصحرا یهاموش  GSK3β ،mTOR،caspase-3 یهانیپروتئ یمحتوا

 است. زونیکوپر

                                                
1 Brain-Derived Neurotrophic Factor 



 

 

 شناسی روش

 طی( در شراماریکنترل )سالم و ب یهاآزمون همراه با گروهو با  رح پس یکاربرد-یپژوهش از نوع تجرب نیا :آماری پژوهشجامعه 

شد. یشگاهیآزما سنی  21 انجام  ستار بالغ با مانگین  صحرایی نر)رت( نژاد وی رکز نگهداری از م 225±16و وزن هفته 12سر موش 

در  واناتیح شککگاه،یپس از انتقال به آزما .دامپزشکککی دانشککگاه شککهید چمران اهواز خریداری شککدحیوانات آزمایشککگاهی دانشکککده 

شدند. شفاف یکربناتیپل یهادر قفس ییتاسه ودو  یهاگروه سازگاری با  نگهداری  ها دو رتحیط آزمایش ، مدر ابتدا به منظور 

شکده دامپزشکی با دمای  سبی  22الی  20هفته در خانه حیوانات دان سانتی گراد، ر وبت ن صد،  ته 55-۴5درجه  سب و در ویه منا

شنایی و تاریکی نگه 12 صوص جوندگانساعت رو شکل آزادانه به آب و غذا )پلت مخ شدند و به  سی پ -داری  ستر ارس، تهران( د

گروه  ۳و به شرح زیر به   ور تصادفیص جوندگان حیوانات بهی فعالیت در استخر مخصوها پس از آشنایی با نحوهآزمودنی داشتند.

 ییآشنا یر مرحلهدیمار. بگروه تمرین -یمارگروه کنترل ب-گروه کنترل سالمهای پلی کربنات شفاف تقسیم شدند: تایی، در قفس 7

س زیشنا ن تیانجام فعال یبرا ییصحرا یهاموش ییتوانا ن،یبا تمر شخص گرد یبرر  نیها قادر به انجام اآن یکه همه دیشد و م

ستند. تیفعال ضویب کمیته اخلاق در پژوهشه ضر به ت شه تمامی مراحل تحقیق حا شگاه  سید و چمران اهواز دیدان سهش با ر  نا

IR.SCU.REC.1404.013 ثبت شد. 

سبت وزنی :روش القای بیماری ام اس ضافه، به  5/0جهت القای بیماری، کوپریزون با ن صوص جوندگان ا صد به پودر غذای مخ در

 .(56)ها قرار گرفتههفته در اختیار رت 6شده و با اضافه کردن آب، خمیر حاصله به پلت غذایی تبدیل شد و به مدت خوبی مخلوط 
کای ب دیمنظور تائ شش هفته، به انیدر پا کارییالق کارود  اس-ام م کد.( Rotarod)از آزمون روت کتفاده ش بر اساس پژوهش های  اس

و پس از  (5۳در نظر گرفته می شود)MSثانیه به عنوان نمونه مبتلا به  ۹1گذشته و با استفاده از آزمون روتارود،زمانی در محدوده 

ماری در  قای بی ید ال ته 6تائ کل تمرین( نیز برای جلوگیری از میلین سکککازی خود بخودی و هف با اجرای پروت عدی )همزمان  ی ب

پس از پایان دوره پروتکل تمرینی به منظور ارزیابی (.2020و همکاران،  1های پژوهش همچنان قط  نشکککد)ژانزی دادهسکککامخدوش

 تیفعال ییروشنا ی در دوره ها شیآزما یتمام هماهنگی و تعادل و حافظه احتزازی از آزمون های روتارود و اوپن فیلد استفاده شد.

و سکنجش  یحرکت یهااندام یهماهنگ یابیارز یبرا یآزمون روتارود ابزار ظهر انجام شکدند.12  یصکبح ال۹سکاعات   نیو ب وانیح

 هاتیگودندروسیمرگ ال ،ییزدانیلیم ندیهمزمان با فرآ زونیاست. از آنجا که مصرف کوپر ییمانند موش صحرا یتعادل در جوندگان

ست، به یو بروز اختلالات حرکت شاهده ناتوان نیا یریکارگهمراه ا شانگر اثرات ا تواندیم یحرکت یهایآزمون و م شد؛ به  نین دارو با

سترده در مطالعات مرتبط با مدل کوپر نیا ل،یدل نیهم ستفاده م زونیروش به  ور گ ستگاه روتارود از  (.5۴)شودیا  یلهیم کید

به چهار بخش مجزا  یصفحات کرو یلهیفاصله دارد و به وس نیاز سطح زم متریسانت 20شده است که حدود  لیچرخان تشک یافق

 ی( در نظر گرفته شککد. براقهدقی در دور 11–10 باًی)تقر rpm 7چرخش معادل  یهیآزمون، سککرعت اول نی. در اشککودیم میتقسکک

 ۴5تا  5از  جیتدربه قهیپنج دق یکه سککرعت دسککتگاه   یاگونهدر حال چرخش قرار گرفتند؛ به یلهیم یها روموش عادل،ت یابیارز

شد. در آغاز، ح لهیم یبر رو وانیهر ح ماندنی. مدت زمان حفظ تعادل و باقافتی شیافزا قهیدور در دق صورت دو بار به واناتیثبت 

                                                
1 Zhan 



 

 

ش ش یرو یآموز ستگاه قرار داده  شرا دندد سه نوبت د طیتا با  سپس، در  شوند.  سازگار  و با  قهیدق 5)هر بار به مدت  گریآزمون 

 (.55)محاسبه و ثبت شد هیبر حسب ثان لهیم یبر رو ماندنیزمان باق نیانگیو م دیتکرار گرد شی( آزماقهیدق 15 یاصلهف

 

هفته، در اسکککتخر  6برنامه تمرین شکککنای اختیاری)بدون وزنه و موج( در آب به مدت پس از تایید القای بیماری ، : پروتکل تمرین

بار( با اندکی تغییر)ایجاد اضککافه 2020تمرینی برگرفته از تحقیق کیم و همکاران در سککال پروتکل  مخصککوص جوندگان انجام شککد.

ها و جهت سککازگاری رت (.2020و همکاران،  1)کیمبار در روز شککنا کردندهفته و یک 6به مدت  بیمار تمرین های گروهاسککت. رت

به منظور حفظ .(۴۳)ی ششم افزایش یافتدقیقه در هفته ۳0ول به دقیقه در روز ا 10از  به تدریج  بار، مدت تمرین شناایجاد اضافه

 دقیقه باقی ماند. ۳0سازگاری های حاصل از فعالیت،مدت زمان شنا در هفته های پنجم و ششم ثابت و 

  

 

 

 

 ،ییناشتا شب کککککیدنبال  به ینیساعت پس از اتمام دوره تمر۴8 تاًینها: نیمحتوای پروتئ رییگ برداشت نمونه بافت و اندازه

 نیلازیزا لوگرمیک در گککککککرمی لیم۳-2درصکککد و 10 نیماکت لوگرمیبر ک گرمی لیم ۳0-20از  یبیترک یرجلدیز قیها با تزرموش

در  .مغز جدا شد پوکامپیه با برداشت پوست و بکرش اسکتخوان جمجمکه، بافکت سپس شکدند. یکشک و آسکان هکوشی درصد ب2

 مول یلیم 50 گرم، Tris-Hcl (۳/0حکاوی:  کزیبکافر ل) زیبافر سرد ل تریکرولیم 100نمونه بافت،  گکرم یلیم 200ابتدا، بکرای هکر 

 ۴۳/0) کدیکلر می، سکددرصد( 25/0گرم  05/0) میسکد دیاکسک دی می، کلسکدرصد( 1/0گرم، 02/0) X  100- تکونی، تر(تکریدر ل

حل شده در  گرم( EDTA ،8۴/5) دیاس کیتترااست نیآم دی لنیاتدرصد(،  1/0،گرم 02/0) SDS(، میلی مول در لیتر 150گرم،

کا  تریلیلیم 20 کر ب که pH=7/4آب مقط که نمون کدهزهیها اضافه شد و با دستگاه هموژنب کرعت  کنن کا س  قهیدور بر دق 25000ب

دور بر  1۴000ها در کردن نمونککه وژیفیدر مرحله بعد، پس از سانتر همگن شد. (ژنککا آلمککان کککیتیپککلاس، آنال ابیسرعت آس)

کهیدق 10مدت به قهیدق کا ق کال م که م ییرو  یو انتق کاوبیکروتیب کر  ککی کد،یجد یه کرای ه کاز ب کده پروتئ کرص مهارکنن  10ق

قرار گرفت.  زیبرادفورد مورد آنال تیبه دست آمده با استفاده از ک تراتیدر مرحله بعد، غلظت ن ( اسکککتفاده شکککد.X10) تکککریلیلیم

جوشککانده شککدند تا  قهیمخلوط شککده و به مدت پنج دق کیبه  کی( به نسککبت ی)بافر بارگذار  X2 ها با بافر نمونهسککپس، نمونه

ورتکس )چرخش(  هیثان 5حالت با  نیگرفته در اشکل یبخارهاشدند.  یو خط افتهی رییتغ هانیپروتئ یمولکول یساختارها کهیزمان

شدند  ختهیر SDS-PAGEل ژ یالکتروفورز حاو یهاها در چاهمرحله، نمونه نیرفتند. در ا نیاز ب خیو قرار دادن نمونه در   یسر

 ندیانجام شککد. سککپس در فرآ قهیقد 60مدت ولت به 100و سککپس با ولتاژ  قهیدق 15مدت ولت به 60الکتروفورز با ولتاژ  ندیو فرآ

بعکککد از سکککه  .افتندیولت و در داخل بافر انتقال، انتقال  60با ولتاژ  قهیدق 105مدت به تروسلولزیکاغذ ن یبر رو هانیانتقال، پروتئ

                                                
1 Kim 

 ی ششمهفته ی پنجمهفته ی چهارمهفته ی سومهفته ی دومهفته ی اولهفته

 دقیقه ۳0 دقیقه ۳0 دقیقه 25 دقیقه 20 دقیقه 15 دقیقه 10



 

 

کا بکافر مسکدودکننکده  ک نککدی، فرآPBSدر محلککول  تروسککلولزیکاغککذ ن یشستشککو یاقکهیدق 5مرحلکه   یمسدود کردن ب

کبانه که سانت ۴روز در ش کو گرادیدرج کد از شستش کد. بع کام ش کا  یانج کدد ب کذ نPBSمج ک کلولزی، کاغ ک کا آنت تروس کایبادیب  یه

 کیسانتا کروز( به مدت  GAPDH G-9: sc-365062)آنتی بادی ضد  GAPDHو  MTOR ،caspase-3  ،Gsk3bکهیاول

کاعت در دما کاق رو یس ک یات کهیدور در دق 65با  کریش کدند ق کاز قی)رق .انکوبه ش کا 2000/1یس کافر  5000/1ت  ی(. آنتPBSدر ب

کایباد کاز قیبا رق زی( نm-IgGκBP-HRP: sc-516102) کهیثانو یه کاف 2000/1یس کرا 1مدت به PBS ردر ب کاعت ب  یس

 ECL تیتحت نککککور قرمککککز بککککا دو محلول ک کیمرحله، کاغذها در اتاق تار نیدر ا استفاده شککککدند. هیاول یباد یاتصال به آنت

(Abcam, 133408بهکای، امر ) کگ کیمدت کاعت رن ک یزیآمس کدن در مح کک ش کس از خش کده و پ کت  ککیدر  ط،یش کاس

 ی( بکرانی، چLD-14) X-RAYحساس قرار گرفتند و در دستگاه قرار داده شدند. پردازشکگر  لمیفک یحکاو یکیمحکافظ پلاسکت

کدها استفاده شد. در نها ندیفرا کور بان کتفاده از اسکنر  یکاغذها ت،یظه کا اس ( نی، چBonnin Tech) JS 2000حساس به نور ب

 محاسبه شد. JS 2000افزار سط نرمباندها تو یاسکن شکدند و چگال

 :های اولیه و ثانویه بادی مشخصات آنتی

• GSK-3β (D5C5Z) XP® Rabbit mAb: #12456. Cell Signaling Technology 

• mTOR (7C10) Rabbit mAb: #2983. Cell Signaling Technology 

• Caspase-3 Antibody: #9662. Cell Signaling Technology 

• Mouse anti-rabbit IgG: sc-2357- SANTA CRUZ 

• GAPDH (14C10) Rabbit mAb - Cell Signalling 

 آماری زیآنال

 2016ی نسککخه Excelو برای ترسککیم نمودار از نرم افزار  25نسککخه  SPSSآماری ا لاعات خام از نرم افزار برای تجزیه و تحلیل

( و برای تعیین  بیعی بودن توزی  P<05/0های آماری در سطح احتمال )تمام روشداری برای شد. همچنین سطح معنیاستفاده 

همچنین برای تجزیه و تحلیل آماری از  و آزمون لون اسککتفاده شککد. از آزمون شککایپیروویلکبه ترتیب ها ها و همگنی واریانسداده

های مربوط به وزن و آزمون روتارود در هیک راهه و آزمون های تعقیبی توکی اسکککتفاده شکککد. برای بررسکککی داد ANOVAروش 

 ی ششم از آزمون تی مستقل استفاده شد. هفته

 

 یافته ها

نسککبت به گروه  ماریدر پژوهش حاضککر وزن گروه کنترل ب ،یتوک یبیو آزمون تعق راههکی انسیوار لیآزمون تحل جیبر اسککاس نتا

در وزن مشاهده شد  یریگ چشم شیشنا، افزا یورزش تیدوره فعال کیحال، پس از  نینشان داد. با ا یکنترل سالم کاهش معنادار

 است. MS یماریاز ب یاز کاهش وزن ناش یریشنا در جلوگ یورزش تیفعال یاحتمال ریتأث ندهدهکه نشان



 

 

 

با گروه کنترل سالم و  ماریدهنده تفاوت معنادار گروه کنترل بمختلف. * نشان یهادر گروه ییصحرا یهاوزن موش راتییتغ جینتا. 1شکل 

 .ها استگروه ریو سا ماریبا گروه کنترل ب ماریب نیدهنده تفاوت معنادار گروه تمرنشان #ها است. گروه ریسا

 

و هم  شدهیگذاشته شده است. بر اساس آزمون جعبه باز، هم مسافت   شیبه نما 2و  1 یروتارود در نمودارها یآزمون رفتار جینتا

سالم کاهش معنادار ماریسرعت حرکت در گروه کنترل ب سبت به گروه کنترل  در  مار،یب نی(. اماّ در گروه تمرP=0/001دارد ) ین

 مشاهده شد. یمعنادار شیافزا مار،یبا گروه کنترل ب سهیمقا

 

و  ماریگروه کنترل ب نیدهنده تفاوت معنادار بعلامت * نشان(. شده ی مسافت –آزمون جعبه باز  جیروتارود )نتا یآزمون رفتار جی. نتا1نمودار 

خطا  یهالهی. مباشدیم مارینسبت به گروه کنترل ب ماریب نیدهنده تفاوت معنادار در گروه تمرنشان #گروه کنترل سالم است و علامت 

 هستند. اریانحراف مع دهندهاننش
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و  ماریگروه کنترل ب نبی معنادار تفاوت دهندهنشان*  علامت(. حرکت سرعت –آزمون جعبه باز  جیروتارود )نتا یآزمون رفتار جی. نتا2نمودار 

خطا  یهالهی. مباشدیم مارینسبت به گروه کنترل ب ماریب نیدهنده تفاوت معنادار در گروه تمرنشان #گروه کنترل سالم است و علامت 

 هستند. اریانحراف مع دهندهنشان

 

گروه  نبی معنادار تفاوت دهندهنشان*  علامت(. زمان باقی ماندن روی میله –آزمون جعبه باز  جیروتارود )نتا یآزمون رفتار جی. نتا۳نمودار 

. باشدیم مارینسبت به گروه کنترل ب ماریب نیدهنده تفاوت معنادار در گروه تمرنشان #و گروه کنترل سالم است و علامت  ماریکنترل ب

 هستند. اریانحراف مع دهندهخطا نشان یهالهیم

شان داد که برا  رفهکی انسیوار لیتحل یآزمون آمار جینتا سه پروتئ ین سه گروه  نیب GSK3β, mTOR, caspase-3 نیهر 

در  mTOR ینیپروتئ ینشکککان داد که محتوا یتوک یبیآزمون تعق جی(. نتا5-۳ ی( )نمودارهاP=0/001وجود دارد ) یتفاوت آمار

سالم ک سهیدر مقا ماریگروه کنترل ب با  سهیدر مقا ماریب نیدر گروه تمر نی( و همچنP=0/001معنادار دارد ) اهشبا گروه کنترل 

 ینشکککان داد که محتوا یتوک یبیآزمون تعق جی(. نتا۳( )نمودار P=0/001مشکککاهده شکککد ) یمعنادار شیافزا ماریگروه کنترل ب

( و P=0/001مشکککاهده شکککد ) یمعنادار افزایشبا گروه کنترل سکککالم  سکککهیدر مقا ماریدر گروه کنترل ب  caspase-3ینیپروتئ
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آزمون  جی(. نتا۴( )نمودار P=0/001وجود داشت ) یمعنادار کاهش ماریبا گروه کنترل ب سهیدر مقا ماریب نیدر گروه تمر نیهمچن

 یمعنادار افزایشبا گروه کنترل سککالم  سککهیدر مقا ماریب نترلدر گروه ک GSK3β ینیپروتئ ینشککان داد که محتوا یتوک یبیتعق

ست ) شته ا شد ) یمعنادار کاهش ماریبا گروه کنترل ب سهیدر مقا ماریب نی(، اما در گروه تمرP=0/001دا شاهده  ( P=0/005م

 (.5)نمودار 

 F P متغیر

mTOR 087/255 *001/0 

 

 گروه
 mTORمتغیر 

 P گروه

  سالم
 *001/0 بیمار

 *001/0 بیمار نیتمر

 *001/0 بیمار نیتمر بیمار

 (> 05/0Pسطح معناداری سطح معنی داری) mTORو تعقیبی توکی متغیر  راهه کی یآزمون آنوا:نتایج 1جدول
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شش هفته تمر ییصحرا یهاموش پوکامپیدر بافت ه mTOR نیپروتئ ی. محتوا۳نمودار  سه گروه کنترل  یاریاخت یشنا نینر پس از  در 

دهنده نشان #و گروه کنترل سالم است و علامت  ماریگروه کنترل ب نیدهنده تفاوت معنادار ب. علامت * نشانماریب نیو تمر ماریسالم، کنترل ب

 هستند. اریدهنده انحراف معخطا نشان یهالهی. مباشدیم مارینسبت به گروه کنترل ب ماریب نیدر گروه تمر رتفاوت معنادا

 F P متغیر

Caspase-3 087/1۹1 *001/0 

 

 گروه
 Caspase-3متغیر 

 P گروه

  سالم
 *001/0 بیمار

 *001/0 بیمار نیتمر

 *001/0 بیمار نیتمر بیمار

 (> 05/0P)یدار یسطح معن caspase-3 ریمتغ یتوک یبیراهه و تعق کی یآزمون آنوا جی:نتا2جدول



 

 

 

 

در سه گروه کنترل  یاریاخت یشنا نینر پس از شش هفته تمر ییصحرا یهاموش پوکامپیدر بافت ه caspase-3 نیپروتئ ی. محتوا۴نمودار 

دهنده نشان #و گروه کنترل سالم است و علامت  ماریگروه کنترل ب نیدهنده تفاوت معنادار ب. علامت * نشانماریب نیو تمر ماریسالم، کنترل ب

 هستند. اریدهنده انحراف معخطا نشان یهالهی. مباشدیم رماینسبت به گروه کنترل ب ماریب نیدر گروه تمر ارتفاوت معناد

 F P متغیر

GSK3B 811/205 *001/0 
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 گروه
 GSK3Bمتغیر 

 P گروه

  سالم
 *001/0 بیمار

 *001/0 بیمار نیتمر

 *005/0 بیمار نیتمر بیمار

 (> 05/0P)یدار یسطح معن GSK3B ریمتغ یتوک یبیراهه و تعق کی یآزمون آنوا جی:نتا۳جدول

 

 

 

در سه گروه  یاریاخت یشنا نینر پس از شش هفته تمر ییصحرا یهاموش پوکامپیدر بافت ه caspase-3 نیپروتئ ی. محتوا5نمودار 

 #و گروه کنترل سالم است و علامت  ماریگروه کنترل ب نیدهنده تفاوت معنادار ب. علامت * نشانماریب نیو تمر ماریکنترل سالم، کنترل ب

 هستند. اریدهنده انحراف معخطا نشان یهالهی. مباشدیم مارینسبت به گروه کنترل ب ماریب نیدر گروه تمر معناداردهنده تفاوت نشان

 

*

#

۰.۰

۱.۰

۲.۰

۳.۰

۴.۰

۵.۰

۶.۰

کنترل بیمار تمرین بیمار

ت
سب
ن

G
SK

3
B

/G
A

P
D

H
 

(
Fo

ld
 o

f 
ch

an
ge

)



 

 

 گروه

 متغیر

 بیمارتمرین   بیمار کنترل 

 انحراف معیار ±میانگین 

mTOR 06/0 ± 001/1 05/0 ± 28۳/0 08/0 ± ۳56/0 

GSK3B 08/0 ± 00۳/1 ۴/0 ± 11۴/5 25/0 ± 5۹۹/۳ 

Caspase3 11/0 ± 00۳/1 2۹/0 ± 26۹/۴ 1۹/0 ± 1۹7/2 

 (.باشدیم fold changeمختلف )واحدها به صورت  یهادر گروه شیمورد آزما یرهایمتغ اریو انحراف مع نیانگیم: ۴جدول 

 ژهیوبه ،یورزش یهاتیفعال ریدر مورد تأث یدارند و ا لاعات کاف یمحدود یبدن تیاس عموماً فعالمبتلا به ام مارانیب: نتیجه گیری

 یدستگاه عصب یهاشدن نورون نهیلیدم ،یماریب نیا یپاتولوژ نییدر تب یاصل یهاهیاز فرض یکی. ستیدر دسترس ن ،یآب ناتیتمر

 بر اختیاری شنا فعالیت هفته شش اثرهدف از پژوهش حاضر (. بنابراین 57)است یمنیاخود یها( در اثر واکنشCNS) یمرکز

نشان داد که  جینتااسکلروزیس بود.  مولتیپل به مبتلا صحرایی هایموش  GSK3β، mTOR،caspase-3 هایپروتئین محتوای

حال، پس از شش هفته  نی. با ادیگرد ماریب یهاموش پوکامپیدر ه mTORی نیپروتئ یاس سبب کاهش محتواام یماریب یالقا

نشان داد  جینتا .افتی شیافزا ی ور معناداربه مارینسبت به گروه کنترل ب ینیدر گروه تمر نیپروتئ نیشنا، سطح ا یاریاخت نیتمر

 نی. با ادیگرد ماریب یهاموش پوکامپیدر ه GSK3bو  caspase-3 ینیپروتئ یمحتوا افزایشاس سبب ام یماریب یکه القا

 ی ور معناداربه مارینسبت به گروه کنترل ب ینیدر گروه تمر نیپروتئ نیشنا، سطح ا یاریاخت نیحال، پس از شش هفته تمر

 نخاعی،شده های صحرایی مبتلا به مدل دمیلینههای این مطالعه نشان داد که شش هفته شنا اختیاری در موشیافته. افتی کاهش

بریده  Caspase-3 و کاهش سطوح Ser9 از  ریق فسفریلاسیون در GSK3β ، مهارmTOR افزایش بیان و فسفریلاسیون با

احتمالاً با تحریک مسیرهای سنتز پروتئین و نوروجنزیس، تقویت بقا و  mTOR سازیهمراه است. از منظر بیولوژیکی، فعال

اب، جلوگیری از فسفریلاسیون نابجای تواند به کاهش التهمی GSK3β های عصبی را تسهیل کرده است. مهاربازسازی سلول

 مسیرهای مهاردهنده بریده نشان Caspase-3 های سیتواسکلتی و پایدارسازی میلین کمک کرده باشد. همچنین، کاهشپروتئین

شنا  که است آن از حاکی تغییرات این زمانیهم. دهد ارتقاء را الیگودندروسیتی و نورونی بقاء تواندمی که است اجرایی آپوپتوتیک

و مهار مسیرهای پروآپاپتوتیک  PI3K/Akt/mTOR مسیر تحریک شامل چندمسیرهاختیاری احتمالاً از  ریق یک شبکه 

ای برای  راحی مداخلات غیردارویی توانند پایهها میکند. این مکانیسم، اثرات نورومحافظتی خود را اعمال میGSK3β وابسته به

 .اختلالات دمیلینه باشندو سایر  MS خطر در مدیریتو کم

ست؛  گرفته قرار تایید مورد نیز اخیر پژوهش های در یافته ها این سو با این نتایج ا شان دادند که 1۴01جدیدی و همکاران )هم ( ن

سیت 701گرمائی شوک پروتئین بیان سالم کنترل کمتر بودن سکته های کنترل مدلها در موشدر کاردیومیو . با این سبت به گروه 

های کنترل سالم و در مقایسه با گروه 70پروتئین شوک گرمائی دار بیانمنجر به افزایش معنی (HIIT) حال، تمرین تناوبی شدید

های کنترل سککالم و سکککته بود. این داری کمتر از گروهبه  ور معنی HIIT در گروه تمرین ۳سکککته شککد. همچنین، بیان کاسککپاز 

شدمی HIIT که تمرین بودها حاکی از آن یافته سکته مؤثر با شی از  ( 202۴و همکاران ) 2یانگ. (۳0)تواند در مهار آپوپتوز قلبی نا

                                                
1 HSP70 
2 Yang 



 

 

دهد که توانایی یادگیری های مبتلا به آلزایمر نشکککان میدر هیپوکامپ موش Caspase-3 و Notch1 اثر ورزش هوازی بر بیان

های گروه ورزشککی عملکرد . با این حال، موشبودهای نوع وحشککی توجهی بدتر از موشها به  ور قابلفضککایی و حافظه این موش

در گروه  Caspase-3 و  Aβ1-42 ،Tau ،Notch1 هایهای کنترل داشکککتند. همچنین، بیان پروتئینبهتری نسکککبت به گروه

توجهی کمتر بود. بنابراین، کنترل بیماری آلزایمر بالاتر از گروه کنترل وحشککی بود، اما در گروه ورزشککی بیماری آلزایمر به  ور قابل

ه کاهش های مبتلا به آلزایمر کمک کند که بتواند به بهبود توانایی یادگیری فضکککایی و حافظه موشمدت میورزش هوازی  ولانی

 هیالورونیک اسید تزریق ثرا ( نیز به بررسی1۴02علی نژاد و همکاران ) .(۳2)شودهای مرتبط در هیپوکامپ مربوط میبیان پروتئین

در  پرداختند. زانو اسکککتئوآرتریت تجربی مدل های رت در قلب بافت GSK-3β و β-catenin های ژن بیان بر هوازی تمرین و

ستئوآرتریت القای سبت قلب بافت GSK3β ژن دارمعنی کاهش و کاتنین-بتا ژن دارمعنی افزایش به منجر هاموش در ا  گروه به ن

 به منجر درمان دو هر از ترکیبی و هیالورونیک اسککید تزریق منظم، هوازی تمرین که داد نشککان همچنین نتایج. شککد سککالم کنترل

سه در قلب بافت GSK3β ژن افزایش و β-catenin ژن کاهش ستئوآرتریت گروه هایموش با مقای  در منظم هوازی تمرین .شد ا

 داشکککته محافظتی اثر تواند می قلبی بافت GSK-3β ژن بیان افزایش و β-catenin بیان کاهش با هیالورونیک اسکککید با ترکیب

 .(۳6)کند جلوگیری زانو استئوآرتریت تجربی مدل در قلبی بیماری از است ممکن که باشد،

مورد توجه قرار گرفته است. بررسی تأثیر  (MS) ورزشی به عنوان یک مداخله غیر دارویی در مدیریت مولتیپل اسکلروزیسفعالیت 

در  GSK3β .های این بیماری کمک کندتواند به درک مکانیسکککممی MS های مبتلا بهدر موش GSK3β ورزش بر پروتئین

سلولی مانند التهاب نقش دارد و فعالیت  شان میغیر بیعی آن میفرآیندهای  شواهد ن شود.  دهند که تواند به تخریب میلین منجر 

و بهبود عملکرد میتوکندری، التهاب را کاهش داده و سککلامت عصککبی را بهبود  GSK3β تواند با کاهش سککطحورزش منظم می

را  MS فیت زندگی بیماراندیده کمک کرده و کیهای آسکککیببخشکککد. این فعالیت همچنین به بهبود جریان خون و ترمیم بافت

های دارویی است، های درمانی جدیدی که ترکیبی از ورزش و درمانتواند به توسعه پروتکلدهد. نتایج این تحقیقات میافزایش می

)مکانیزم هدف داروی راپامایسککین( دارد که در تنظیم  mTOR فعالیت ورزشککی تأثیرات قابل توجهی بر پروتئین(. ۳7)کمک کند

شد  سم انرژی نقش کلیدی ایفا میر سنتز mTOR ها، ورزش منظم باعث افزایش بیان(. در موش۳8کند)سلولی و متابولی ، بهبود 

شککود. همچنین، ورزش با کاهش اسککترس اکسککیداتیو و التهاب، به حفظ تعادل های عضککلانی و افزایش قدرت عضککلات میپروتئین

ها همچنین فرآیندهای (. این فعالیت۳۹کند)های مزمن کمک میسککن یا بیماریمتابولیکی و کاهش اثرات منفی ناشککی از افزایش 

تواند به توسککعه ها میکند. درک این مکانیسککمدیده را تسککری  کرده و به بهبود سککلامت عمومی کمک میهای آسککیبترمیم بافت

ستراتژی  آنزیم یک Caspase-3(. ۴0)کی کمک کندهای متابولیهای درمانی جدید برای بهبود عملکرد ورزشی و مدیریت بیماریا

سیر در کلیدی ست( سلولی شدهریزیبرنامه مرگ) آپوپتوز م ستاز حفظ و سلولی مرگ تنظیم در مهمی نقش که ا  ایفا بافتی همو

 و سککلولی مرگ افزایش به تواندمی caspase-3 فعالیت دارند، وجود هابیماری یا محیطی هایاسککترس که شککرایطی در. کندمی

 بهبود و caspase-3 سککطح کاهش با تواندمی منظم ورزشککی فعالیت که دهندمی نشککان شککواهد. (۴1)شککود منجر هابافت تخریب

ست ممکن اثرات این. کند کمک بافتی و سلولی سلامت حفظ به سلولی، مرگ و ماندنزنده هایسیگنال بین تعادل سطه به ا  وا

سترس کاهش و محافظتی هایپروتئین بیان افزایش سیداتیو ا شد اک شی که با شی فعالیت از نا ست ورز شی فعالیت علاوه، به. ا  ورز

سری  را بازسازی و ترمیم فرآیندهای ها،بافت به رسانیاکسیژن و خون جریان بهبود با تواندمی  ناشی هایآسیب کاهش به و کند ت

 . (۴2)کند کمک استرس و التهاب از



 

 

شنا اختیاری به در نتیجه  شی مؤثر، تأثیرات مثبتی بر محتوای پروتئینفعالیت   و GSK3β ،mTOR هایعنوان یک مداخله ورز

caspase-3 سکلروزیسدر موش صحرایی مبتلا به مولتیپل ا شت (MS) های  سرماتیک، نقش  GSK3β .دا به عنوان یک کیناز 

توانست منجر به تخریب بافت عصبی فعالیت آن میدهی سلولی ایفا کرد و افزایش مهمی در تنظیم فرآیندهای متابولیکی و سیگنال

شدید علائم سوی دیگر،  MS و ت سلولی، با افزایش بیان   mTORشود. از  شد و ترمیم  به عنوان یک پروتئین کلیدی در تنظیم ر

بط با به عنوان یک آنزیم مرت  caspase-3. همچنین، (۴5)توانسککت به بهبود عملکرد عصککبی و کاهش التهاب کمک کندخود می

 GSK3β آپوپتوز، در شرایط التهابی و آسیب عصبی فعال شد. نتایج تحقیقات نشان دادند که فعالیت شنا اختیاری با کاهش سطح

منجر شد. این  MS های مبتلا به، به بهبود وضعیت عصبی و کاهش علائم بالینی در موشmTOR و افزایش بیان caspase-3 و

ها کمک کردند. بنابراین، فعالیت شکککنا به عنوان یک لکرد حرکتی و کیفیت زندگی این موشتغییرات بیوشکککیمیایی به بهبود عم

ستراتژی  سکلروزیس، می تاثیرگذارا صبی بیماران کمک مکمل در مدیریت مولتیپل ا سلامت عمومی و عملکرد ع ست به بهبود  توان

ستا، این در (.۴6)های درمانی برای این بیماران در نظر گرفته شودکند و به عنوان یک رویکرد مؤثر در برنامه  عنوان به GSK3β را

 ایفا مهمی نقش دهد، قرار تأثیر تحت سلولی هایفعالیت تنظیم  ریق از را آپوپتوز تواندمی که ترئونین/سرین پروتئینی کیناز یک

 عوامل تأثیر تحت تواندمی دارد، دخالت آپوپتوز و اتوفاژی تنظیم در که پروتئینی کیناز یک عنوان به mTOR همچنین،. کندمی

 نتایج. دارد نقش سکککلولی تخریب فرآیندهای در آپوپتوز، کلیدی نشکککانگر یک عنوان به caspase-3 نهایت، در. گیرد قرار مختلفی

 RES و کند القا caspase-3 و GSK3β سککازیفعال  ریق از را هاNPC آپوپتوز تواندمی IL-1β که داد نشککان حاضککر مطالعه

 تنظیم در هاپروتئین این اهمیت دهندهنشان هایافته این. کند مهار mTOR مسیر بر تأثیر با را آپوپتوز این مؤثری  ور به تواندمی

 (.۴0هستند) پاتولوژیک شرایط در سلولی بقای و آپوپتوز

و کاهش  GSK3β ، مهارmTOR نتایج حاضر نشان داد که شش هفته فعالیت شنا اختیاری موجب افزایش بیان و فسفریلاسیون

 سکککازی مسکککیربیانگر فعالشکککد. این الگوی تغییرات پروتئینی  MS های صکککحرایی مدلبریده در موش Caspase-3 سکککطح

PI3K/Akt/mTOR و مهار مسیرهای آپوپتوتیک وابسته به GSK3β های عصبی و توانند به بقاء سلولاست که در مجموع می

کننده کلیدی سککنتز پروتئین و رشککد سککلولی، در عنوان یک تنظیمبه mTORها کمک کنند. از منظر بیولوژیکی، الیگودندروسککیت

سازی  ضر می mTOR افزایش فعالیت د.یک نوروجنزیس نقش دارمیلین و تحرباز تواند بیانگر بهبود ظرفیت ترمیمی در مطالعه حا

شد ستم عصبی تحت اثر تمرین با سفریلاسیون درGSK3β مهار(. ۴8)سی افتد، به کاهش التهاب، تثبیت اتفاق می Ser9 ، که با ف

 های ما با مطالعاتی که اثرات ضدالتهابی و نورومحافظتی مهاریافته (.۴۹) کنداسکلت سلولی و جلوگیری از دمیلیناسیون کمک می

GSK3β سترا گزارش کرده سو ا شدت و مدت آن می. اند هم (. 50)تواند میزان مهار را تغییر دهدهرچند تفاوت در نوع تمرین، 

ای مرگ سلولی است که احتمالاً از دهنده مهار مسیرههای اصلی آپوپتوز، نشانعنوان یکی از شاخصبریده، به Caspase-3 کاهش

سیگنال Akt سازی ریق فعال ست. این یافته با گزارشو مهار  شده ا  های قبلی مبنی بر کاهش فعالیتهای پروآپاپتوتیک انجام 

Caspase-3 زمانی افزایشجالب آنکه، هم(. 51) های نورودژنراتیو پس از تمرین هوازی همخوانی دارددر مدل mTOR و مهار 

GSK3β شد، چراکه مهارمی سیر با گردد. این  mTOR سازیتواند موجب فعالمی GSK3β تواند بیانگر تعامل متقابل این دو م

شان می شنا اختیاری احتمالاً از  ریق یک امر ن سیگنالینگ یکپارچهدهد که  سیر اثر خود را اعمال می شبکه  صرفاً یک م کند، نه 

 (.52)منفرد
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