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  :چكيده
 بيماري پاركينسون به سبب اختلال در مراكز كنترل بدن باعث به وجود آمدن ارتعاش در حالت استراحت، بـرادي  :تحقيق  هدف

اين بيماري بر اثر از بين رفـتن سـلولهاي دوپامينرژيـك مغـز     . شودشدگي عضلاني و عدم تعادل وضعيتي ميكينزي، لرزش، سخت
هـاي دوپامينرژيـك   بطور اساسي بعنوان فاكتور نروتروفيك نـرون  گليال هايسلول از مشتق نروتروفيك فاكتور .يدآمياني بوجود مي

 فـاكتور   سـطح  بر دوار چرخ روي اختياري تمرين هفته12 حفاظتي تاثير  بررسياين پژوهش  هدف .مغز مياني شناخته شده است
 روش. بـود  دوپـامين  هيدروكسـي -6 عصـبي  سـم  بـا  القـائي  پاركينسـوني  هاي موش مخچه گليال هايسلول از مشتق نروتروفيك
 و پاركينسـوني  كنتـرل  سالم،: گروه سه به  تصادفي طور به نر صحرايي موش  سر 21 ،تجربي آزمايشگاهي مطالعه اين در :تحقيق
گـروه  . شـدند  تقسـيم ) نددوپامين دريافت كرد هيدروكسي-6 محلول سپس و داشتند تمرين ابتدا كه گروهي(پاركينسون  -تمرين

 در هفتـه  12 مـدت  بـه پاركينسـون   -تمـرين  گروه. سالم و كنترل پاركينسوني تا پايان پژوهش در قفس مخصوص نگهداري شدند
 هيدروكسـي -6 محلول ميكروگرم 250 ،مدت پژوهش هفته 12پايان از پس. گرفت قرار بود دوار چرخ به مجهز كه مخصوص قفس

 داخل تزريق از بعد روز پنج نهايتاً .شد تزريق پاركينسون -تمرينهاي كنترل پاركينسوني و گروه مغز راست بطن داخل بهدوپامين 
 بررسـي  .شـد  گيـري انـدازه  ELISA روش با مخچه گليال هايسلول از مشتق نروتروفيك فاكتور سطح و انجام برداري بافت بطني،
-معنـي  سـطح . قرارگرفـت  مقايسـه  مـورد  توكي تعقيبي آزمون و هاگروه بين يكطرفه واريانستحليل  آماري آزمون روش به هاداده
  .شد گرفته نظر در P ≤05/0داري
 پاركينسـوني  كنترل و پايه گروه به نسبت تمريني گروه در پاركينسوني هايشمو مخچه GDNF سطح كه داد نشاننتايج  : نتايج
 كـاهش  از پيشـگيري  موجـب  اختيـاري  ورزشـي  تمرينات از استفاده با درمان پيش :گيري نتيجه .)P=0.001( دارد معنادار تفاوت

GDNF القايي ضايعات برابر در حفاظتي نقش سدرمي نظر به نتيجه در. داد افزايش پايه سطوح به نسبت را آن مقدار و شد  مخچه 
  .دارد پاركينسون تجربي مدل مخچه در دوپامين هيدروكسي-6 عصبي سم تزريق از ناشي
  اختياري، مخچه ، ورزشگليال هايسلول از مشتق نروتروفيك فاكتور دوپامين، هيدروكسي-6پاركينسون،  :واژگان كليد

Neuroprotective Effect of Voluntary Wheel Running Exercise on GDNF levels  of Cerebellum in 
Parkinsonian Rats 

ABSTRACT 
Introduction: Parkinson's disease is caused by disorder in control centers of body and leads to vibration 
at rest, bradykinesia, tremor, muscular rigidity and postural imbalance. The disease occures due to the 
loss of midbrain dopaminergic cells. Glial cell line-derived neurotrophic factor in the midbrain 
dopaminergic neurons has been identified as a nerotrophic factor of dopaminergic neurons in midbrain. 
The purpose of this study was to investigate the protective effects of 12 weeks of voluntary exercise on a 
running wheel on the GDNF levels of cerebellum  against 6-hydroxydopamine lesions in Parkinsonian 
rats. 
Methods: In this experimental study, twenty one rats were divided into three groups: healthy, Parkinson 
control and Training-Parkinson (initially had training and then received a solution of 6 - hydroxy-dopamine). 
Parkinson and control groups have been kept in special cages until the end of the study. Training-
Parkinson group was housed in individual cages geared with running wheels. After 12 weeks, 250 
Micrograms of 6-hydroxydopamine (6-OHDA) were administered to the right ventricle (ICV) in Parkinson 
controls and training - Parkinson. Finally, five days after intraventricular injection, GDNF levels in the 
cerebellum were measured by ELISA method. Data was analyzed using one-way Analysis of Variance 
(ANOVA) and Tukey post-hoc tests. Significance level was considered to be P≤ .05. 
Findings: Results showed that GDNF levels in cerebellum of Parkinsonian rats in training group had 
significant difference with healthy and Parkinson groups (P=.001).  
Conclusion: Pre-treatment with voluntary exercise prevented the decrease in increased GDNF levels of 
cerebellum and its levels compared with base levels. Thus, it seems that Voluntary exercise have 
protective role against 6-hydroxydopamine lesions in cerebellum of Parkinsonian rats.  
Key words: Parkinson, 6-hydroxy dopamine, Glial cell line-derived Neurotrophic factor, Voluntary 
exercise, Cerebellum  
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  مقدمه
ي هابيماريهاي اخير نشان داده است كه بين تحقيقات سال

يكي از اين . تحركي، ارتباط مستقيم وجود داردو بي عصبي
از  باشد كه بعدمي 1اي يا پاركينسونها فلج رعشهبيماري

رين بيماري مخرب عصبي مطرح آلزايمر به عنوان شايعت
ل در عملكرد اختلاشامل علائم اوليه پاركينسون ). 1،2(است

). 3( باشندمي   خودكار، اختلالات عصبي، خواب و خستگي
 هايسلول% 80شود كه حدود اين بيماري زماني آغاز مي

در  ).4( دچار تخريب شودعصبي دوپامينژيك در مغز مياني 
 جسمهاي دوپامينرژيك اين بيماري تحليل تدريجي نرون

    اي مغز هاي قاعدهسياه باعث كاهش دوپامين در عقده
پاركينسون  كه دارد وجود كلي توافق يك .)5( شودمي

 از متعدد، انفعالات عوامل و فعل نهايي نتيجه است ممكن
 سموم معرض در گرفتن قرار و ژنتيكي استعداد جمله

يك عامل مهم در  نيز بدني عدم فعاليت .)6(محيطي باشد 
 .در نظر گرفته شده است نروني 2تسريع روند دژنراتيو

يماري بفعاليت بدني منظم قبل و بعد از تشخيص  احتمالاً
تواند شروع مي كند وبه پيشگيري آن كمك ميپاركينسون 

 علائم). 7( به تاخير اندازدپاركينسوني  در بيماران را علائم
هاي دوپامينرژيك جسم مرگ سلول با بيماري پاركينسون

هاي ش، اما بخشودشروع مياي هاي قاعده سياه در عقده
 ارتباطات تشريحي در مطالعات. ديگر نيز مشاركت دارند

 است شده شناخته مخچه و اي،قاعده   هايعقده بين متقابل
مسئول انقباض است و  مغز  پس بخش بزرگترين مخچه .)8(

  ظريف  انبساطهاى عضلات اسكلتى و ظريف گروه
 اين ظرافت عمل براى تمام. باشدهاى آنها مي3آنتاگونيست

اتوماتيك و يا حركات  انواع حركات، چه حركات غيرارادى و
بيش  كه دنداد نشان اتمطالع. )9( ارادى، ضرورى است

 تخريب ميزان با مخچه نژيپورك يهاسلول مداومفعالي 
 هايمونيم جسم سياه در كينرژيدوپام يهانرون
 پس مخچه در كيپاتولوژ راتييتغ .دارد ارتباط ينسونيپارك
 به مبتلا مارانيب در كينرژيدوپامسيستم  انحطاط از

 اين با). 8( است شده گزارش يوانيح يهامدل و نسونيپارك
 اصلي علت هاي دوپامينيدادن سلول دست از كه فرض
 دارويي براي اوليه درمان .باشد پاركينسون حركتي علائم
 )L-Dopa( لوودوپا داروي درمان به وسيله ،پاركينسون علائم
ا توجه به آثار و عوارض جانبي اين دارو ب .)10( است

                                                            
1 - Parkinson 
2 - Degenerative 
3 - Antagonist 

. اندهاي درماني ديگر را مورد توجه قرار دادهمحققين گزينه
و  فيزيكيبه منظور بهبود عملكرد استفاده از تمرين بدني 

. )10( تقريباً پذيرفته شده است هاي روزانهفعاليتانجام 
 عواملحفاظتي به نام  هايفاكتور توليد بر يقو اثر ورزش

 يهانرون يبقا از كينروتروف عوامل). 10( دارد كيوتروفنر
 فاكتور .دننكمي تيحما جسم سياه كينرژيدوپام

يك عامل  ،GDNF(4( هاي گليالسلول از مشتق نروتروفيك
   هاي حركتي ستون فقرات و اي قوي براي نرونتغذيه
هاي مركزي است و از نرون هاي نورآدرژنيكنرون

هاي گليال در برابر نژيك و سلولسروتونرژيك، دوپامي
 GDNF).11،12( كندمي استرس اكسيداتيو محافظت 

و  شودهاي مغز مياني مينرون 5دوپامين موجب رشد اكسون
جسم  محافظت و به بازسازي مسيردوپامين هاي از نرون

شواهد مستقيم . كندكمك مي)  6ST7_SN( مخططي-سياه
روييده دوپامين ه هاي واسطدر نرون GDNFدهد نشان مي

  موجب دوام GDNF همچنين  .)13( شده وجود دارد
 و 8حركتي، حسي و عصب سمپاتيك هاينرون

خارج از سيستم  عملكرد مهمي در شود ومي 9پاراسمپاتيك
اي هاي عصبي رودهبراي تكثير سلول همچنين .عصبي دارد

تمايز  ،مرد هاي اوليه جنسيبراي سلول ،تحريك رشد كليه و
 ظهور .)14( باشدمهم مي 10تجديد تشكيل اسپرماتوزوئيد و

mRNA ، GDNF كهنشان دهنده اين است  مخچه در 
 GDNF به است ممكن زين ساختار نيا درون يهاسلول
 از يخروج يهانرون بر خاص طور به GDNF.دهند پاسخ
 كه دهديم نشان هاداده). 15( كندمي عمل مخچه قشر

GDNF نژيپورك يها سلول در مدهع طور به است ممكن 
 براي متعدد هايمكانيسم). 16(متمركز شود  و ديتول مخچه
 است شده پيشنهاد  GDNFنروني محافظت اثر به كمك

 از ،ياهيتغذ هايفاكتور ديبر تول يقو اثر كي ورزش). 17(
تكثير موجب افزايش  كهدارد  BDNF11وGDNF  جمله
  ن استممك). 18،19،20(شود ميهاي گليال سلول

هاي درماني دارويي و ديگر هاي ورزشي در كنار روشفعاليت
 شيافزا همچنين. ها موثر باشندها دركنترل بيماريروش
 ييردارويغ روشي به تنهايي ممكن است بدن تيفعال

 يندهايآفر از يريجلوگ يبرا نيگزيجا ينرون محافظت
                                                            
4 - Glial cell line-derived neurotrophic factor 
5 - Dopamin 
6 - sabstantia nigra 
7 - Striatum 
8  - Sympathetic 
9  -  Parasympathetic 
10  -  Spermatozoa 
11 - Brain derived neurotrophic factor 
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 يوانيح مطالعات .باشدپاركينسون  در يعصب ويدژنرات
 كينوروتروف عوامل توليد ورزش اجباري كه ش كردندگزار
در ميان  ).21(كند مي ليتسهرا  BDNF اي GDNF مانند

دوار، روي چرخ اختياري ورزشي مختلف، فعاليت الگوهاي
ترين ، رايجيعضلان مقاومتي تمريناتدوي اجباري تردميل و 

ها، جدا از اين ورزش .هاي ورزشي اتخاذ شده هستندمدل
بدني خود، عملكرد شناختي را بهبود بخشيده و  مزاياي

 كنندتر مي، آسانيبازتواني عصبي را بعد از آسيب مغز
 رفتار و مغز يرو يتوجه قابل آثار دوار چرخ نيتمر ).22(

 از يشكل دوار چرخ تيفعال. گذارديم يبرجا جوندگان
 جوندگان يرو قاتيتحق در كه است يارياخت ورزش
 و مطالعه يبرا يديمف ابزار و شده گرفته كار به يشگاهيآزما
. باشديم جوندگان در يرفتار يعصب يريگشكل يبررس

 استرس با مرتبط هايژن بيان دوار چرخ اختياري ورزش
 افزايش موجب و داده كاهش را سلولي مرگ و اكسيداتيو

 استرس پاسخ و عصبي هايدهنده انتقال با مرتبط ژن بيان
 نشان 2009 سال در همكاران و ميشائيل .)23( شودمي

-مي جلوگيري دوپامين سطح كاهش از GDNF كه دادند

 افزايش آنژيوژنز، افزايش به را ورزش سودمندي آنها. كند
 استرس بودن مخرب ميزان كاهش و دروني اكسيدان آنتي

) 2010( همكاران و تاجيري ).24( دادند نسبت اكسايشي
 مقابل در نوارگردان  روي تمرين ايهفته چهار پيشگيري اثر

 هيدروكسي دوپامين6 تزريق بوسيله شده ايجاد تخريب
در نتيجه . دادند قرار مطالعه مورد را مخطط جسم داخل
 استوانه تست از بعد سريعتري و بهتر بازگشت تمريني گروه

 تحرك بي گروه مقابل در چرخش معنادار كاهش و داشت
ندي تمرين آنها علت سودم. مشاهده شد چرخشي تست در

 اسميت). 25(دانستند مغز از مشتق فاكتورهاي افزايش را در
 به  تردميل روي روزانه ورزش از كه )2011( همكاران و

 بودند كرده استفاده روز 5 هفته هر و روز در دقيقه 30 مدت
. )26( كرد پيدا افزايش مخطط جسم GDNF گزارش كردند

 معرض در ايهموشي مطالعه در  )2011( همكاران و آنا
 متوسط حد در نروني تخريب دچار كه MPTP نروني سم
 18 مدت به تردميل روي ورزش گزارش كردند كه ند،بود

 آشكاري طور به را مخطط جسم GDNF  سطح هفته
 افزايش سياه جسم در را GDNF نتوانست ولي داد افزايش

گزارش ) 1996(وينكلر و همكاران  از سوي ديگر .)27( دهد
 عصبي تحريكات نه سياه، جسم به GDNF ريقكردند تز

 باعث نه و كند،مي حفظ را مخطط جسم در دوپامينرژيك
هيدروكسي دوپامين داخل 6تزريق  از بعد عملكرد بهبود

همكاران  و همچنين نوت ).28( شودمي مخطط جسم
 باعث GDNF بطني داخل مشاهده كردند تزريق) 2003(

 پاركينسون بهبود ثباع و شود،مي جانبي عوارض ايجاد
متناقضي كه در خصوص  نتايجبا توجه به  ).29( شودنمي
گزارش شده است و تائيد در مطالعات پيشين  GDNFآثار 

هاي اين موضوع كه نواحي مختلف مغز نسبت به تمرين
 نبود دهند، همچنينهاي متفاوت نشان ميورزشي پاسخ

بر  پژوهشي كه اثر پيش درمان ورزش اختياري درازمدت
مطالعه كرده را هاي پاركينسوني مخچه موش GDNFسطح 

اين هدف از تحقيق حاضر بنابر. باشد اين پژوهش انجام شد
هفته تمرين اختياري چرخ دوار  12مطالعه تاثير حفاظتي 

 پاركينسوني هاي صحراييمخچه موش GDNFبر سطح 
   .بود OHDA-6تزريق درون بطني شده با 

  روش شناسي 
 سر موش صحرائي نر بالغ نژاد ويسـتار  21ر ضدر پژوهش حا

. مركز انسـتيتو پاسـتور آمـل تهيـه شـد      از )ايدوازده هفته(
حيوانات پس از انتقال به محيط آزمايشگاه،  بـه مـدت يـك    

جهت تطابق با محيط جديد بـه صـورت   ) ي اولهفته(هفته 
هاي پلـي كربنـات شـفاف در    سر موش در قفسه 7هاي گروه

تـا   45گراد، رطوبت درجه سانتي 24تا  20محيطي با دماي 
ســاعت  12 ســاعت روشــنايي و12درصــد و در شــرايط  55

در طي دوره پژوهش نيز حيوانات به . تاريكي نگهداري شدند
. دسترسـي آزاد داشـتند  ) پلـت (غذاي ساخت شركت بهپرور 

ضمناً آب مورد نياز حيـوان نيـز بـه صـورت آزاد و از طريـق      
  .داده شد س قرارهاي ويژه در دستربطري

  برنامه تمريني
حيوانات پس از انتقال به محيط آزمايشگاه و آشنايي با 

طور  به چرخ گرداني فعاليت روي محيط جديد و نحوه
)  سر 7(، كنترل پاركينسوني)سر7( پايه: به سه گروه تصادفي
 تمرين ابتدا كه گروهي) (سر 7(پاركينسون_تمرين و گروه
دوپامين دريافت  يدروكسيه-6 محلول سپس و داشتند

گروه سالم و كنترل پاركينسوني تا پايان . شدند تقسيم) كرد
در قفس مخصوص  با دسترسي آزاد به غذا و آب پژوهش

 هفته 12 مدت بهپاركينسون  _تمرين گروه. نگهداري شدند
. گرفت قرار بود دوار چرخ به مجهز كه مخصوص قفس در

كه ميزان مسافت طي باشد اين دستگاه مجهز به كانتر مي
هر دور اين چرخ . كندشده توسط هر آزمودني را ثبت مي

ساخت فلاح محمدي و همكاران دانشكده (باشد يك متر مي
 از پس).تربيت بدني و علوم ورزشي، دانشگاه مازندران

طي  ،تمرين اختياري روي چرخ دوارهفته مدت  12پايان
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 مين بهدوپا هيدروكسي-6 محلول ميكروگرم 250 يك روز
كنترل پاركينسوني  گروههاي آزمودنيمغز  راست بطن داخل

براي انجام عمل  .شد تزريقپاركينسون  -تمرينو گروه 
 220-300هايي با رده وزني جراحي استريوتاكسي از موش

با استفاده از اطلس واتسون و پاكسينوس  .گرم استفاده شد
 صاتمكان مناسب براي انجام عمل استريوتاكسي با مخت

 مشخص شد) 1,5(و شكمي) 1جانبي (، )0,5خلفي-قدامي(
دوپامين  هيدروكسي-6 محلول قيتزر غلظت). 7(

به ازاي هر  ميكروليتر  5 قيتزر حجمو  گرمميكرو250
با عمل جراحي . )25( بود هرموش يبرا كيلوگرم وزن بدن

ها قرار گيج دندانپزشكي داخل جمجمه موش 27كانال
 يمرگميكرو 10 از سرنگ هميلتونگرفت سپس با استفاده 

ثانيه  30با سالين به مدت محلول هيدروكسي دوپامين -6
 8پايان تزريق از فنر  پس از. براي هر ميكروليتر تزريق شد

ميليمتري براي جلوگيري از خروج مايع از كانال استفاده 
براي . دقيقه ثابت نگه داشته شد 1شد و موش به مدت 

و تائيد اين موضوع  وكسي دوپامينهيدر-6بررسي اثر تزريق 
ها پاركينسوني هيدروكسي دوپامين موش 6كه با تزريق 

ساعت  72و  48، 24شوند، از تست چرخشي با فاصله مي
 و كامل چرخش و تعادل عدم حاضر مطالعه در .استفاده شد

 تزريق از بعد روز پنج نهايتا .شد مشاهده هاموش شديد
ها با موشدوپامين،  هيدروكسي-6 بطني محلول داخل

. بيهوش شدند 40به  60ين به نسبت تركيب كتامين زايلاز
كل مغز از  شد و سر موش با كمك قيچي مخصوص جدا

هاي مغز مخچه از ساير قسمت جمجمه خارج شده و كاسه
پس از منجمد شدن . و فوراً در ازت مايع قرار گرفتجدا 

هداري درجه نگ 80بافت در يخچال مخصوص در دماي زير 
كردن ميزان غلظت  هموژنيز و سانتريفيوژ بعد از. شد

GDNF ها به وسيله كيت آزمايشگاهي شركت گروه
CUSABIO  گيري شدكشور ژاپن اندازه.  

  هاي آماريروش
هـاي موجـود بـين    به منظور بررسـي تفـاوت   پژوهشدر اين 

آنـاليز واريـانس يـك     آزمـون  هاي تجربـي و كنتـرل  از  گروه
ــه ــين. شــد اســتفاده )ONE-WAY ANOVA(طرف  همچن
بـراي   ≥ P 05/0داري توكي در سـطح معنـي   تعقيبي آزمون

و  تجزيـه  كليـه . شـد اسـتفاده  بررسي تفـاوت بـين گروهـي    
ام انج ـ 19نسخه  SPSS افزار هاي آماري به وسيله نرمتحليل

  .شد
   نتايج

   نتيجه حاصل از آزمون تحليل واريانس يك طرفه نشان داد

ــوشمخچــه  GDNF ســطح ــروه م هــاي پاركينســوني در گ
نسـبت بـه گـروه     تمريني به دنبال يك دوره تمرين اختياري

) P=0.001(پايه و كنترل پاركينسـوني تفـاوت معنـادار دارد    
به عبـارت ديگـر تمرينـات اختيـاري اثـر پـيش       ). 1 نمودار(

هيدروكسـي   6درمان در برابر آثار تخريبـي ناشـي از تزريـق    
البته داده ها . چه داشته استمخ GDNFدوپامين بر سطوح 

دهند كه تزريق سم عصبي با آن كه موجب كاهش نشان مي
GDNF     دار مخچه شده است اما مقـدار آن بـه سـطح معنـي
در هر حـال، تمـرين اختيـاري نـه تنهـا      ). P=0.256( نرسيد

شـد بلكـه مقـدار آن را     GDNFموجب پيشگيري از كـاهش  
  .نسبت به سطوح پايه افزايش داد

  
  

 و كنترل پايه، هاي گروه در مخچه GDNF تغييرات. 1 دارنمو
  تمرين

  پاركينسوني كنترل گروه با معنادار تفاوت* 
  پايه گروه با معنادار تفاوت+ 

   مخچه در  GDNFكه تغييرات ) 1( نموداربا توجه به 
    دهد سطحهاي پايه، كنترل و تمرين را نشان ميگروه

GDNF معناداري  افزايشن، پاركينسو-مخچه گروه تمرين
 گروه كنترل پاركينسوني و گروه پايه داشته است نسبت به

)P=0.001( .توان نتيجه گرفت تمرين اختياري بنابراين، مي
مخچه در برابر سميت  GDNFتوانسته موجب افزايش سطح 

6-OHDA مقدار اين پروتئين درگروه . در گروه تمرين شود
ولي با گروه  ،)P=0.256( بوده شابهم كنترل تقريباً پايه و

به عبارت ديگر، تمرينات . تمرين تفاوت معنادار دارد
اختياري اثر پيش درمان در برابر آثار تخريبي ناشي از تزريق 

مخچه داشته  GDNFهيدروكسي دوپامين بر سطوح  6
  .است

  نتيجه گيريبحث و 
 سطح تمرين اختياري نه تنها موجب پيشگيري از كاهش

GDNF ركينسوني شد بلكه مقدار آن را نسبت هاي پاموش
 يو تفاوت معنادار داافزايش د درصد 82/4 به سطح پايه
 بدني فعاليت اندكرده بيان محققين. )P=0.001( مشاهده شد
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 شامل كه گذاردمي مغز سلامتي روي بر مفيدي اثرات
    افزايش سيناپسي، تغييرپذيري انرژي، متابوليسم
 ميتوكندري عملكرد و شناختي الاعم به مربوط هايپروتئين

 در حفاظتي اثر داراي ممكن است ورزش همچنين. باشدمي
 آلزايمر و پاركينسون مانند عصبي بيماري چندين مقابل
تاثيرات حفاظتي ورزش در برابر سميت عصبي ناشي  .باشد

مربوط  GDNFهيدروكسي دوپامين به افزايش بيان - 6از 
 از GDNF توليد به رمنج ورزش ).18(دانسته شده است 

 در دوپامينرژيك هاينرون كه سياه جسم گليال هايسلول
 هاينرون  در تغييرپذيري و شودمي دارند قرار آن

 ورزش انجام همچنين. بخشدمي     بهبودرا  دوپامينرژيك
-مي پاركينسون به ابتلا خطر كاهش به منجر عمر طول در

در اين  ي نيزديگرتحقيقاتي  همگام با اين تحقيق، شود
و GDNF زمينه صورت گرفته كه تاثير ورزش را در بيان 

باتيل و  .كنندهاي دوپامينژيك بيان مينرونمحافظت از 
 يبدن تيفعال انجام  طولي،  مطالعه كدر ي) 2000(همكاران 
 بهرا  PD وقوع از قبل يبزرگسال تا هاي متفاوت با شدت
 وعيش با منظم طور به يبدن تيفعال ايآ نكهيا نييتع منظور

هاي انساني بررسي را در نمونه است همراه PD ترنييپا
 ،تواتربه  نيدوپام سطح در شيافزا نتايج نشان داد، .كردند
 ديشد طول ورزش در. دارد يبستگ ورزش مدت و شدت
 .مانديم يباق داريپا اي و ابدييم كاهش نيدوپام سطوح
 با ،متوسط دتش با ورزش طول در نيدوپام بالاتر سطوح

نتيجه نشان . است شده مشاهده منظمتمريني  برنامه كي
ممكن  متوسط شدت و منظمتمريني  برنامهبا  ورزشداد 
 چو و. )30( شود PD شرفتيپ كاهش بهمنجر  است

 جسمدر ونيلاسيفسفور سطوحبررسي  با )2012(همكاران 
 توجه قابل ميتنظ ،ليتردم يورزش نيتمر از پس مخطط
BDNF وGDNF موش مدل مخطط جسم و جسم سياه در 

PD  در تحقيقي كه توسط كوهن  ).31( گزارش كردندرا
 كه شد مشاهده گرديدهاي صحرايي  انجام بر موش) 2006(

 قابل توجه پروتئين افزايش اجباري از اندام موجب استفاده
GDNF نقش دهنده كه نشان د،وشمي مخطط  جسم در 

 استفاده با نوروني محافظت در ايتغذيه عوامل سيگنالينگ
 اثرات بيشتر بررسي براي نهايت، در .باشدمي اندام اجباري از
هاي نورون GDNF كه شد مشاهده ،GDNF محافظتي
   محافظت  OHDA-6 تزريق از پس مرگ از رادوپامين 

 سيستم فنوتيپي ماركرهاي هنگام زودنابودي  از اما ،كندمي
DA آن سازي عادي به قادر حالبا اين  كند،نمي محافظت 
 همكاران و مسولوگ .)32( است OHDA-6 از تزريق بعد

 بر دوار، چرخ در اجباري ورزش هفته 2تاثير ،)2010(
 را صحرايي، موش اسكلتي ماهيچه GDNF  سطح افزايش
 افزايش كه رسيدند نتيجه اين به و دادند قرار بررسي مورد

 GDNF  پروتئين محتوي در افزايش به منجر بدني فعاليت
 پروتئين توليد در بدني فعاليت مثبت اثر نتيجه در .شودمي

GDNF سيستم بازيابي براي سودمند توضيح تواندمي 
 ورزش انجام )2012(ساكنر  و ماروين. )33( باشد عصبي

 .)34(ند گزارش كرد GDNF افزايشرا دليل  غيرفعال
GDNF ژيكيمورفولو تمايز و نروني بقاي كه است فاكتوري  

 دقيق مكانيزماما  دارد عهده بر را دوپامينرژيك هاينرون
 .است نشده آشكار حيواني هايمدل در GDNF عمل

GDNF فعاليت به منجر و شده متصل سلول سطح به 
 تيروزين  شدن فعال با. )35( شودمي كيناز تيروزين سيگنال

 كه سلولي درون دهيعلامت مسيرهاي از تعدادي  كيناز
 و Ras جمله از شوندمي سبب را سلولي بقاي و رشد

 فعال) كيناز/MAP( ميتوژن توسط شده فعال كيناز پروتئين
 هايآنزيم افزايشي تنظيم با احتمالاً GDNF .)36( شوندمي

 سوپراكسيد پراكسيداز، گلوتاتيون مانند اكسيداني آنتي
 مرگ از را دوپامين توليدكننده هاينرون ،كاتالاز و ديسموتاز

نشان  2013پژوهشي در سال . )27( دهدمي نجات سلولي
 بهبود موجب پاركينسوني هايميمون به GDNF تزريقداد 

. شودمي وضعيتي ثبات عدم و حركات خشكي مانند علايمي
 مغز در دوپامين سطوح افزايش موجب GDNF همچنين

 كنار با ).35( شودمي ،باشدمي مغز ساقه از بخشي كه مياني
 گزينه GDNF و ورزش احتمالاً ،ها داده اين رفتنقرارگ هم

افزايش ). 19( هستند PD براي بالقوه درمان عملي هاي
مخچه در اين تحقيق با ورزش اختياري با  GDNFميزان 

هيدروكسي دوپامين نيز نشان دهنده اين -6وجود تزريق 
-تأثير حفاظتي ايجاد مي عصبي ين سمدر برابر ااست كه 

مخچه به دنبال  GDNFالبته عدم كاهش قابل توجه  .كند
هيدروكسي دوپامين به احتمال زياد -6تزريق درون بطني 

موثر در اين ناحيه از به دليل وجود يك دستگاه حفاظتي 
باشد، كه از آن در برابر آثار استرس اكسايشي ناشي مغز مي

 كنداز اين سم عصبي و ساير عوامل اكسايشي دفاع مي
 سال در كه همكاران و آلبرت نتايج با ما تحقيق تايجن .)33(

 موجب اجباري ورزش آن در كه بود همسو شد انجام 2011
 در. شد مخطط جسم و سياه جسم در GDNF افزايش
 دسترسي افزايش موجب اجباري ورزش مذكور تحقيق

 همكاران، و جي( )37( شد مخطط جسم در دوپامين
در تحقيقي ) 1392( و همكاران آقاسي همچنين )2011
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 كاهش ازاي برجسته طور بهي ارياخت ورزش ندنشان داد
-يافته. كندميي ريجلوگي نسونيپاركهاي موش در نيدوپام

 از استفاده با درمان شيپ كه داد نشان پژوهش نياهاي 
هاي نرون محافظت شيافزا سببي ارياختي ورزش ناتيتمر

دروكسي هي -6 ازي ناش بيتخر برابر در كينرژيدوپام
ي ماريب برابر دري حفاظت نقش وشود يمدوپامين 

 و تاجيري نتايج با همچنين ما نتايج .)23( دارد نسونيپارك
 مدت به  تردميل روي روزانه ورزش از كه )2011( همكاران

 و بودند كرده روزاستفاده 5 هفته هر و روز در دقيقه 30
GDNF است همسو )26(كرد پيدا افزايش مخطط جسم. 

 كينوروتروف عامل چند ظهور موجب افزايش زشور
)NTFS(، ازجمله  GDNF  و BDNF كه موجب  دگرديم

اين امر به  شده وي سلول داخلفعال شدن اتصالات سري 
) نازيك-P( نازيك نيپروتئ ونيلاسيفسفور  به منجرنوبه خود 

تاثيرات حفاظتي ورزش در برابر سميت  .)38( شودمي
 به افزايش بيان  را كسي دوپامينهيدرو-6عصبي ناشي از 

GDNF توليد بر يقو اثر ورزش ).18( انددانستهمربوط 
موجب  دارد و BDNFو  GDNF جمله از ،ياهيتغذ فاكتور

ورزش  ).19( شودمي هاي گليال و گلياتكثير سلولافزايش 
-هوازي بطور قابل  توجهي موجب تكثير سلولي در مغز مي

ي پاركينسوني شده براي تنظيم هااين امر براي موش .شود
 .)31( در جسم مخطط مفيد است GDNF و BDNF يبالا

 در نتيجه در مقايسه با تحقيقات قبلي در تحقيق حاضر،
تمرينات اختياري اثر پيش درمان در برابر آثار تخريبي ناشي 

مخچه  GDNFهيدروكسي دوپامين بر سطوح  6از تزريق 
 GDNFي از كاهش داشته است و نه تنها موجب پيشگير

عدم  .شد بلكه مقدار آن را نسبت به سطوح پايه افزايش داد
ها و انجام روزي انجام تمرينات آزمودنيتنظيم سيكل شبانه

ها به صورت اختياري كه ممكن است بر تمرين آزمودني
هاي تاثير داشته باشند از جمله محدوديت GDNFمتغير 

كنند مينويسندگان پيشنهاد . اين پژوهش هستند
پژوهشگران در تحقيقات آينده عوامل ذكر شده را مدنظر 

هاي اكسايشي و فاكتورهاي قرار دهند و همچنين عامل
التهابي را مورد بررسي قراردهند تا تاثير متقابل اين عوامل با  

GDNF نتيجه اين پژوهش پيشنهاد مي كند . تر شودروشن
اظتي در برابر مي تواند نقش حف احتمالاً تمرينات اختياري

   .بيماري پاركينسون داشته باشد
داننـد از  نويسندگان بـر خـود لازم مـي    :تشكر و قدر داني

تمام افرادي كه به هر نحو ما را در انجام اين پـژوهش يـاري   
  . رسانند تشكر و قدرداني كنند
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