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 چکیده
 

. با توجه ستاشجناتته شجده   ام.اس.های مورد مطالعه در بیماری از بیومارکر( NT-3) 3-نوروتروفی  زمینه و هدف
حاضر  ةهدف از مطالع، ده استشمطرح  .مؤثر غیردارویی در درمان بیماری ام.اس ةتمرینات ورزشجی شجیو  اینکه به 

تمری  مواومتی در زنان  آب و متعاقب هشججت ههته تمری  در NT-3 بررسججی تیییرات موادیر پمسججمایی و بیان ژن
 .بود ام.اس.مبتم به 

 اسججکلروزیش شججهر مشججهد آماری زنان مبتم به مالتی   ةبی  جامع زن از 04پژوهش حاضججر،  در ها مواد و روش
مواومتی  تمری  ةبرنام آب توسیم شدند.ر تمری  مواومتی و تمری  د به سه گروه کنترل، طور تصجادفی به انتخاب و

پش  های گروه کنترل در هیچ تمرینی شججرکت نداشججتند.آزمودنی. مدت هشججت ههته انجام شججدآب به تمری  درو 
موادیر پمسججمایی و بیان ژن  گیریاندازه(، PBMNای تون محیطی )هسججتهتک هایمسججما و سججلولازجداسججازی پ

NT-3 یان ژن بو پمسججمایی  ، موادیرموایسججة میانگی برای  آر انجام شججد.سججیپی -تایمروش الایزا و ری ترتیب بهبه
NT-3   در سجه گروه از روشANCOVA  همبسته استهاده و تیاز مداتله از  صورت قب  و بعدها بهو موایسجة گروه 

 شد.نظر گرفته  در ≥62/6pداری اسطح معن
(. آزمون تعویبی شهه p> 667/6نشان داد ) گروه سجه  NT-3داری در موادیر پمسجمایی  اافزایش معننتایج  هایافته

 667/6و  =p 667/6ترتیب، دار است )بهدرمانی و مواومتی نسبت به گروه کنترل معنادو گروه آبدر موایسجة دوبه 
p=دار نیسججتدرمانی و مواومتی معنا(، ولی تهاوت بی  گروه آب (353/6 p= .) بیان  داری درامعن افزایش ،همچنی
درمانی و (. بر اسجججاس آزمون شجججهه، تهاوت میانگی  بی  گروه آب=p 667/6)دسجججت آمد به گروه سجججه NT-3ژن 

داری در دو گروه دار اسجججت. تهاوت معنا( معنا>p 667/6و  =623/6pترتیب، مواومتی نسجججبت به گروه کنترل )به
 (.=64/6pدرمانی و تمری  مواومتی وجود نداشت )آب

 افزایش سجطوح پمسمایی و بیان از طریق آب  هر دو نوع تمری  مواومتی و تمری  در رسجد نظر میبه گیرینتیجه
 شود.می .اس.به ام یانمبتم باعث بهبود 3-ژن نوروتروفی 
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 مقدمه
صورت حممت به، (Multiple Sclerosis) مالتی   اسجکلروزیش 

ریان جکه در نتیجة آن،  کندبروز می ناگهانی تصادفی بر میلی 

ایجاد تاری دید، [. 7] دشجججودچار نوص میعصجججبی های تکانه

دوبینی، ضججعع عنججمنی، اتتمل در تعادل و هماهنگی، درد،  

 که [5ی اسججت ]بیمار از جمله عوارض ای  لرزش و تسججتگی

عملکرد و کیهیجت زندگی مبتمیان به   برطور چشجججمگیری بجه 

های اولیه عموماً . نشججانه[3] گذاردمالتی   اسججکلروزیش اثر می

تا  56سالگی و حداکثر بروز ای  بیماری بی  سنی   26قب  از 

 .  [1، 2است ] تر از مرداندر زنان شایع[ و 8] سالگی است 86

 هایاند که علت پاتوژنز بیماریمطجالعجات پیشجججنهاد کرده  

دلیج  تیییر در عوام   نورودژنراتیو انسجججانی ممک  اسجججت بجه 

( بججاشججججد کججه نوش مهمی در  neurotrophicی )نوروتروفیک

شام  عام  عصبی  هانوروتروفی [. 4، 1سازی نیز دارد ]میلی 

 3-، نوروتروفی (nerve growth factorز )ای مشتق از میتیذیه

(NT-3)  وNT-4/5 [ 3است .] 

های نوش مهمی در بلوغ عملکردی سیناپش 3-نوروتروفی 

های مورد مطالعه در از بیومارکر[ و 76] عنمنی دارد -عصجبی 

نشججان ویژه اینکه [ به77سججت ]ا، شججناتته شججدهام.اس.بیماری 

ای تون هستههای تکدر سلول NT-3است غلظت  شجده  داده

 ام.اس.شدت با موارد زیادی از موادیر آتروفی میز در بیماران به

در مالتی   اسججکلروز حمایت  که طوریبه[، 75اسججت ] مرتبط

ای تون هسججتههای تکاضججافی نوروتروفیکی ناشججی از سججلول 

ها در بافت ممک  اسججت باعث جبران نسججبی نوص نوروتروفی  

 [.73] که به ترمیم نیاز دارد شود دیدهمیز آسیب

 ام.اس.مبتمیان به  توجهکه  هجای غیردارویی امروزه، روش

 هججای تکمیلیعنوان درمججان بججاتود جلججب کرده اسجججت را بججه

(complementary therapies)  شججود که از جملة میشججناتته

. گزارش شده است داشت  [78] ورزش را نام بردتوان ها میآن

 را بهبود به ام.اس.مشجکمت حرکتی مبتمیان  ، ورزش و تحرک

در بهبود ای  های ورزشجججی از جمله فعالیت. [72] بخشجججدمی

تمرینجات مواومتی اسجججت که مؤثرتری  روش موجود  بیمجاران  

بجرای حه  و افزایش تودة بججدون چربی و بهبود قججدرت و  

های تمری  تری  شججک عمومیو  [71، 3اسججتوامت عنججمنی ]

زیادی از  ةبدنی اسججت که هر دو افراد عادی و بیماران اسججتهاد 

 .  [78] کنندآن می

 م.اساهای تمرینی که  برای مبتمیان به یکی دیگر از شیوه

منظور از ورزش در  [.71] ، ورزش در آب استاسجت سجودمند  

 روی، ایروبیک و نرمش اسجججتآب، انججام حرکجاتی مانند پیاده  

باعث کاهش تسجججتگی در بیماران مبتم به مولتی    [ که74]

م یبا توجه به عم در حویوجت،  .[73] شجججودمیاسجججکلروزیش 

رفت ، تستگی، ضعع از جمله کاهش توانایی راه .بیماری ام.اس

، [5] ضججعع و لرزش و ،[72] عنججمت اسججکلتی، کاهش تعادل

 .تمری  در آب روش پیشجنهادی برای توصیه به بیماران ام.اس 

 است.

اعصاب،  ةبرندهای تحلی در بسیاری از بیماری طور کلی،به

اغلب سجعی بر ای  اسجت تا از طریق تحریک سیستم بازسازی   

های دیده با محرکهای بنیادی در بافت آسججیبسججلول ةذتیر

رشجججد و بازسجججازی  ةمحیطی از قبی  ورزش و دارو بتوان زمین

در ای  زمینججه،  .دیججده را فراهم آوردبججافججت بیمججار و آسجججیججب

ورزش بر میز قلمداد  مهید آثاراعمال  برایها ابزاری نوروتروفی 

تمری  ورزشی،  که گزارش شده است طوری[، به56شجود ] می

ها را در میز های رشججد و نوروتروفی بیان ژن تعدادی از فاکتور

 ی راهبردهججای نوروتروفیکفججاکتور[. ای  3]دهججد افزایش می

وجود ای ، [. با 57است ] عصبی -درمانی برای اتتملات روانی

کجه در زمینة نوش تمرینات ورزشجججی در   یتحویوجات تجاکنون  

ی به بررسها انجام شده است اغلب، تیییرات سطوح نوروتروفی 

ها )اغلب بر نوروتروفی  (wheel running) تأثیر ورزش اتتیاری

BDNFشجده است  نتایج متهاوتی نیز گزارش و شجده  ( متمرکز 

با توجه به  نیز همراه اسجججت. ابهامات زیادی[ کجه بجا   53، 55]

ویژه در زنجان و تأثیرات منهی آن بر  شجججیوع بیمجاری ام.اس.، بجه  

عملکرد و کیهیجت زنجدگی بیمجاران و از طرفی بجا توجه به نوش     

جلوگیری از  وبهبود آمادگی جسجججمانی، در  تمرینات ورزشجججی

[، تحویواتی که نوش تمرینات ورزشی را در فرایند 72] هاآسیب

د. از رسنظر میروری بهبهبود مبتمیان به ام.اس. بررسی کند، ض

، بررسی اثر هشت ههته تمری  در حاضر هدف از پژوهشرو، ای 

آب و تجمری  موججاومتی بر موججادیر پمسجججمججایی و بیججان ژن   

 PBMN (Peripheral Bloodهای ( سلولNT-3) 3-نوروتروفی 

Mononuclear ) است ام.اس.در زنان مبتم به. 

 هامواد و روش
پژوهش  کنندگانمشجججارکت تجربی بود ونیمه نوع مطجالعجه از  
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آماری زنان  ةتشججکی  دادند که از بی  جامعزن  36 را حاضججر

بر کنند به انجم  ام.اس. شجهر مشهد  و مراجعه ام.اس.مبتم به 

صججورت رضججایت آگاهانه انتخاب و به پژوهشهای اسججاس معیار

   شدند.

   :[58] ورود به مطالعه عبارت بود از یارهایمع
در سججه ماه گذشججته در فعالیت ورزشججی منظم شججرکت   .7

 نکرده باشند.  

 دارای محدودیت شدید شناتتی نباشند.   .5

گذشجته دچار حمله یا بروز عمیم عصبی   ةچهار ههتدر  .3

 شدید نشده باشند.  

 یریوی یا متابولیک -های ارتوپدی، قلبیابتم بجه بیماری  .8

یع، بتافرون، آوونکش و جز اسججتهاده از داروهای ربنباشججند و به

 سینووکش، داروی دیگری مصرف نکرده باشند.

 EDSS (Expanded Disability Status Scale) مویاس .2

 باشد.   8تا  7ها بی  آن

بیش از سجه جلسه غیبت در طول دورة طرح تمرینات و یا  

انصججراف از ادامة شججرکت در طرح پژوهش معیارهای ترو  از  

 مطالعه بود.

 76طور تصجادفی به سه گروه تمری  در آب ) بهها آزمودنی

نهر( توسیم  76نهر( و گروه کنترل ) 76نهر(، تمری  مواومتی )

مدت هشت ههته و در هر ههته سه های تمرینی بهشدند. گروه

ونه گجلسه به تمری  پرداتتند و در ای  مدت گروه کنترل هیچ

 تمرینی انجام نداد.

 پروتکل تمرینی

مدت هشجججت های ای  گروه بهآزمودنی تمرین در آب. ةبرنام

تمری  در آب  ةههته و هر ههته سججه جلسججه در صججبح در برنام

 26تا  36 ةجلس 58طور کلی شجرکت کردند. تعداد جلسات به 

بار هر هشجت جلسه  منظور رعایت اصج  اضجافه  ای بود. بهدقیوه

تمری   ةبرناممراح   دقیوه به زمان هر جلسجه اضجافه شد.   76

راه رفت  در آب  ة نخسجججت،مرحلججبججه شجججرح زیر بود: در آب 

تمرینات  ،دوم ةمرحل ؛دقیوجه(  76کردن )حجدود  منظور گرمبجه 

تمرینات اندام فوقانی و  ،سوم ةمرحل ؛دقیوه( 76استپ در آب )

کردن به شانه، چرتش کردن چانه، نگاهتم؛ دقیوه 74بالاتنه )

چرتش مچ دسجججت، فلکشججج  و  ها، بالاانداتت  شجججانه،شجججانه

اکسججتنشجج  انگشججتان، تماس شججسججت با انگشججتان، بالارفت  از 

 ةزدن، کشججش قهسجج طناب، شججنای پروانه، پرش جک، مشججت 

 زدن به جلو و عوب، حرکت انوباض دوسججر بازوییسججینه، دایره

(Biceps Curl)    فلکشجج  و اکسججتنشجج  شججانه، آبداکشجج  و ،

تمرینات اندام  ،چهارم ةمرحل ؛ادداکشججج  شجججانه، چرتش تنه(

  سینه، آبداکش ةکشیدن زانو به سمت قهس؛ دقیوه 1) تحتانی

 Hamstring) و ادداکشجج  لگ ، حرکت انوباض همسججترین  

Curl) فیممینگو، چرتش مچ پججا، فلکشججج  مچ پججا، حرکججت ،

 تمامیپاندولی لگدزدن سججریع با پای صججاف، فشججار به عوب(.   

 [.52، 73] عمق استخر انجام شدتمرینات در قسمت کم

 

 هشجججتمدت تمری  مواومتی بهتمرین مقاومتی.  ةبرنام

درصد  16 -86بار در ههته اجرا شد. شدت تمرینات  سهههته، 

 ةتمرینی را با برنام ةها هر جلسججیک تکرار بیشججینه بود. آزمودنی

تمری   ةبرنام ،سجج ش ند.ای شججروع کرددقیوه 76تا  2کردن گرم

 ةبرای اعمال برنام .ای را اجرا کردنددقیوجه  82تجا   36موجاومتی  

  Hهای پرس پا، دسجججتگاه ترتیب از دسجججتگاهتمری  مواومتی به

بدنسجازی، پشجت پا، پرس سینه و جلو پا استهاده شد. استراحت   

دقیوه در  5ثانیه و استراحت بی  حرکات  36تا  16بی  هر ست 

چهارم، آزمون یک تکرار  ةانتهای ههت نظر گرفته شججد. در ابتدا و

[/ مودار وزنه= 6514/7 –( 6514/6ها * بیشججینه )]تعداد تکرار

های پرس پا و پرس سججینه دسججتگاه ا( ب[51]یک تکرار بیشججینه(

منظور چهارم به ةگرفتجه شجججد. اجرای ای  آزمون در پجایان ههت  

 تطبیق پروتکج  تمرینی بجا تیییراتی بود کجه احتمجالاً در قدرت    

 ای  آزمون ةشجود، و پروتک  تمرینی بر اساس نتیج مشجاهده می 

ها و چهارم ادامه یافت. شججدت تمری ، تعداد تکرار ةدر پایان ههت

 ةنشجان داده شجده اسجت. در پایان هر جلس    7ها در جدول سجت 

    .[51] ای انجام شددقیوه 72تا  76سردکردن  ةبرنام ،تمرینی

 تمرین مقاومتی در هشت هفته ة. برنام1جدول 

 ههته

 متییر
 هشتم ههتم ششم پنجم آزمون چهارم سوم دوم اول

 ( از %)    شدت
1RM 

86-82 86-82 26-16 16-12 1RM 16-16 26-16 16-16 12-16 
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 3 3 3 3 3 5 3 5 تعداد ست

 75-76 75-76 75-76 75-76 75-76 75-76 78-75 75-76 تعداد تکرار

 های آزمایشگاهیگیریگیری و اندازهخون
سججاعت   84نوبت شججام    دوها در گیری از تمام آزمودنیتون

ساعت بعد از اتمام  84تمری  و  ةجلس ی نخستقب  از شجروع  

تمری ، در حالت ناشججتا و از ورید بازویی انجام  ةآتری  جلسجج

ضججدانعواد  ةهای آزمایشججی با مادهای تونی در لولهشججد. نمونه

EDTA های آوری و پش از جداسججازی پمسججما و سججلول جمع

PBMN [54]    16های مربوط در فریزرگیریتجا زمجان انجدازه- 

 پش از تخلیص نگهججداری شججججد.  گراددرجججة سججججانجتی 

mRNA های سجلولPBMN ، سنتزcDNA  با استهاده از پرایمر

، ساتت کشور آلمان( Fermentas GmbH) و کیت (dT)اولیگو 

-Real-Time، از روش NT-3انجام شجد. برای بررسی بیان ژن  

PCR  د. توالی پرایمرهای شججاسججتهادهNT-3 [53]   و بتااکتی

 NT-3اشجاره شجده اسجت. موادیر پمسمایی     5در جدول  [54]

 Chongqing Biospesروش الایزا و با اسججتهاده از کیت )نیز به

Co,Ltd ) .انجام شد 

 
 توالی الیگو نوکلئوتیدی پرایمرها .4جدول 

 توالی پرایمرها نوع نام ژن

NT-3 
 GTATCTCATGGAGGATTACGTGGG رفت

 TGTTCTCTAAGTCAGTGCTCGGA برگشت

β-Actin 
 TCCCTGGAGAAGAGCTACG رفت

 GTAGTTTCGTGGATGCCACA برگشت

 

 

Real- Time PCR. ای پججلججیججمججرازواکججنججش زنجججججیججره 

(Polymerase chain reaction)  با دستگاهBIO RAD(C1000 

Thermal Cycler)TM  انجام شجججدچاهکی  31های و در پلیت، 

 ةدرج 32در دمای  PCRفعالیت آغازی  ة نخست،شجام  مرحل 

شام   ،دوم ةمرحل ؛دقیوه )یک سججیک ( 2مدت گراد بهسجانتی 

مدت گراد بهسانتی ةدرج 32واسرشت در دمای  .7ة سجه مرحل 

 ةدرج 16شججدن در دمای  اتصججال پرایمر و طوی   .5ثانیه،  76

تا  22منحنی ذوب در دمای  .3و  ،ثانیه 36مدت گراد بهسانتی

سجججیک   82دقیوه که در  2/1مدت گراد بهسجججانتی ةدرج 32

 .[36] تکرار شد

 هاوتحلیل دادهروش تجزیه
 (Ct) ةپش از پایان واکنش و تعیی  تط آسجتانه، سیک  آستان 

ژن مورد نظر با  ةدسجت آمد. از نسبت سیک  آستان هر نمونه به

از  ΔΔCt-2گردان، میزان بیان ژن مورد نظر با روش ژن تجانجه  

پش از پایان واکنش و  [.37] دسجججت آمدبه (7ة )طریق معادل

هر نمونه مشخص شد. از  Ct ةسیک  آستان ةتعیی  تط آسجتان 

 توانگردان میژن مورد نظر با ژن تانه ةنسجبت سججیک  آسججتان 

از  ΔΔCt-2بجا اسجججتهاده از روش  میزان بیجان ژن مورد نظر را  

سججیک  نخسججت به ای  صججورت که  ،دسججت آوردبه (5معادلة )

ژن  ةژن مورد نظر هر نمونه را از سجججیک  آسجججتان ةآسجججتجانج  

 کنیم.گردان همان نمونه کم میتانه

(7) (ΔCt= Ct Target- Ct Housekeeping)  

ای که نسجججبت به هر نمونه را از نمونه ΔCtدر مرحله بعد، 

ت دسمنهی عدد به کنیم ومیتواهیم موایسه کنیم کم آن می

دسججت و بیان نسججبی آن ژن را به یمرسججانمی 5آمده را به توان 

 آوریم.می

(5) (∆∆Ct= ∆Ct Target - ∆Ct Reference) 
ΔΔCt-E= 2 

ها با اسججتهاده از آمار توصججیهی و اسججتنباطی  داده ،سجج ش

ها با اسجججتهاده از داده نرمالتحلی  شجججد. پش از تعیی  توزیع 

و  ، موادیر پمسماییموایسة میانگی آزمون شجاپیروویلک برای  
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و موایسجججة  ANCOVAدر سجججه گروه از روش  NT-3بیان ژن 

سججطح  بابسججته همتیصججورت قب  و بعد از مداتله از ها بهگروه

 شد.در نظر گرفته 74 ةنسخ SPSSو  ≥62/6pداری جامعن

 هایافته
 آمده است. 3ها در جدول مشخصات آزمودنی

 های هر گروه. مشخصات آزمودنی0جدول 

 تمری  مواومتی تمری  در آب کنترل هاگروه

 26/38±34/8 55/33±33/2 83/31±33/8 س  )سال(

 42/16.±88/5 23/17.±61/2 11/23±44/2 )کیلوگرم( اولیه وزن

 نوشته شده است. (SD) استاندارد انحراف ±صورت میانگینهاعداد ب
 

نشان  گروه سجه  NT-3بیان ژن  داری درامعن افزایشنتایج 

(. بر اسجاس آزمون شهه، تهاوت  =F 475/77و  =p 667/6) داد

میانگی  بی  گروه آب درمانی و مواومتی نسبت به گروه کنترل 

( است. تهاوت معناداری در دو =p 667/6؛ =p 62/6ترتیب، )به

(. =64/6pدرمجانی و تمری  مواومتی وجود نداشجججت ) گروه آب

 گروهی میججانگی درون داری در تییراتاافزایش معنجج ،همچنی 

هججای تمری  در آب و تمری  در گروه NT-3ن ن ژموججادیر بیججا

 ؛=t -654/8و =p 668/6ترتیب )به مشجججاهده شجججدمواومتی 

667/6 p 332/2و- t=   7( )شک.) 

 

 
 های مختلف تمریندر گروه (NT-3) 0-. تغییرات بیان نسبی ژن نوروتروفین1شکل 

 دار گروهی معنا* اتتمف بی 

 دارگروهی معنااتتمف درون #

 

داری در اافزایش معنججهمچنی ، نتججایج آنججالیز کوواریججانش 

و  =p 667/6نشججان داد ) گروه سججه NT-3موادیر پمسججمایی 

47/37 F= دوی گروه (. آزمون تعویبی شججهه در موایسججة دوبه

درمجانی و مواومتی نسجججبت به گروه کنترل معنادار اسجججت  آب

۰.۰

۰.۵

۱.۰

۱.۵

۲.۰

۲.۵

۳.۰

کنترل تمرین در آب تمرین مقاومتی  

ن 
ی ژ

سب
ن ن

 بیا
ت

یرا
تغی

N
T-

3
/β

-a
c
ti
n

گروه ها

پیش آزمون

پس آزمون

#

#
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۰/۰۰4

*p=۰/۰۰
۱
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(. ولی تهاوت بی  گروه آب =p 667/6؛ =p 667/6ترتیب، )بجه 

(. نتایج آزمون =p 353/6) درمانی و مواومتی معنادار نیسجججت

 گروهی میانگی درون داراافزایش معنبسجججتجه حجاکی از   تی هم

تمری  دو گروه تمری  در آب و  در هر NT-3موادیر پمسمایی 

 =p 667/6؛  =t -332/76و  =p 667/6ترتیب )به بودمواومتی 

 (.5( )شک   =t -481/4و

 
 های مختلف تمریندر گروه (NT-3) 0-. تغییرات سطوح پلاسمایی نوروتروفین4شکل    

 دار  گروهی معنا* اتتمف بی 

 دارگروهی معنااتتمف درون #

 

 بحث
دار میزان بیان ژن اهای مهم پژوهش حاضر افزایش معناز یافته

های تمری  مواومتی در گروه 3-و موادیر پمسمایی نوروتروفی 

ی رداا. افزایش معناستو تمری  در آب نسجبت به گروه کنترل  

در هر  3-بیان ژن نوروتروفی پمسجججمایی و موادیر  در میانگی 

 . استدو گروه تمرینی نیز از دیگر نتایج مهم تحویق حاضر 

رسد هر دو نوع نظر میبهبا توجه به نتایج پژوهش حاضججر، 

طور مشابه به افزایش سطوح در آب بهتمری  مواومتی و تمری  

های لولدر س 3-نوروتروفی پمسمایی و تنظیم مثبت بیان ژن 

ری  مواومتی  اقدام مناسججبی برای انجامد. تممیای هسججتهتک

قادر به نیز  .و بیماران ام.اس اسجججتبهبود اسجججتوامت و تعادل 

تطبیق بجا تمرینجات موجاومتی مربوط بجه افزایش اسجججتوجامت      

طور که گهتیم، [. همچنی ، همان58انجد ] عنجججمنی و تعجادل 

مواومتی توانست سطوح پمسمایی و  درپژوهش حاضر تمرینات

 را در زنان مبتم به ام.اس. افزایش دهد. 3-بیان ژن نوروتروفی 

دهد گرفته نشجججان میتحویوات انجام بجا توججه بجه اینکجه    

نظر دهد، بهمیتمرینجات موجاومتی  سجججاتتجار تجارها را تیییر     

رسججانی هایی که ای  تارها را عصججبرسججد سججاتتار نورون می

 از ای  طریق تیجهنشججود. در میدسججتخوش تیییر  کند نیزمی

توان فججاکتورهججای نوروتروفیکی موجود در عنجججمت و مجی 

-ای در روند عصبیشجده ها را نیز که نوش اثباتای آنهگیرنده

[. با توجه 35]عنمنی دارد، تحت تأثیر ای  نوع تمری  دانست 

 3-دار بیان ژن و سججطوح پمسججمایی نوروتروفی به افزایش معنا

وزن رسجججد با توجه به اینکه نظر میدر گروه تمری  در آب، بجه 

درصجججد کاهش  36بجدن هنگجامی کجه بدن در آب قراردارد تا    

ی توجهطور قاب یابد و در نتیجه از فشججار وارد بر مهاصجج  بهمی

طور کام  انجام تواند حرکات را بهشججود و بدن میکاسججته می

[. لجذا، اجرای راحت فعالیت در آب بیماران مبتم به  33] دهجد 
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ها توانسججته اسججت در ایجاد تسججتگی زیاد در آنام. اس. و عدم

 افزایش آثار مهید ورزش نوش داشته باشد.  

-NTاثرگذاری فعالیت بدنی بر بیان ژن  ةهای نحوسججازوکار

طور کام  روشجج  نشججده  هنوز به .ام.اس در بیماران مبتم به 3

د؛ اناسججت و در ای  زمینه مطالعات نتایج مختلهی گزارش کرده

حیوانی،  یدر مججدل [55] و همکججاران فینیم-، گومزاز جملججه

 پنجرا بعجد از دویدن پیاپی یک روز و   NT-3افزایش بیجان ژن  

های صحرایی مشاهده کردند که با در موش نوارگردانروز روی 

تأثیر فعالیت ورزشی بر افزایش  ةنتایج پژوهش حاضجر در زمین 

 .ستهمسو 3-بیان ژن نوروتروفی 

و  NT-3بیان  [53] و همکاران ة ین از طرفی، در مطجالعج  

روز تمری   سجججهدنبال سجججول وس به ةدر عنجججل TrkC ةگیرند

وجه با ت گرفتندآنان نتیجه  ،لذا .دنبال نداشجججتدلخواه اثری به

در رشجججد و ترمیم عصجججبی،  TrkC ةو گیرند NT-3بجه نوش  

سججول وس بعد از فعالیت ورزشججی    ةدر عنججل  افزایش بیان آن

افزایش توان بازیابی و  درعملکردی  سجججازوکجار ممک  اسجججت 

 بازسازی عصبی پش از آسیب باشد.  

با بررسی اثر  [38] در پژوهشجی دیگر، اسجممی و همکاران  

 ةو گیرند NT-3های یجک جلسجججه تمری  مواومتی بر بیان ژن 

TrkC گزارش کردند که بیان ژن   وس موشلسجججو ةدر عنجججل

NT-3  ةان گیرندبی داری نجداشجججت اما اافزایش معنج TrkC  در

برابر  2/1سجول وس متعاقب یک جلسه تمری  مواومتی   ةعنجل 

لذا  رد.اند افزایش داشججت که با نتایج پژوهش حاضججر همخوانی

، بیشججتر از NT-3های ژن عنوان کردند که احتمالاً بیان گیرنده

عموه با توجه به تود آن بجه فعالیت بدنی وابسجججته اسجججت. به 

-NTد ژن کرتوان فرض می NT-3دار بیان ژن اافزایش غیرمعن

تجود را بجیشجججتجر از طجریق افزایش عملکرد یعنی      آثججار 3

 علت تناقض [.32] دهدشجججدن با گیرنده انجام میفسجججهوریله

ممک  اسججت تهاوت در حاضججر  ةمطالع هاییافتهبا  هانتایج آن

نوع آزمودنی و بجافجت مورد مطالعه و نیز روش تمری  مواومتی   

 .دندکرتمری  مواومتی را بررسججی  ها اثر یک جلسججهآن .باشججد

لذا، با توجه به نتایج پژوهش حاضجججر احتمالاً با انجام تمرینات 

تری در افزایش موججادیر نتیجججة مطلوبمججدت بتوان طولانی

 کسب کرد. 3-نوروتروفی 

 در mRNA NT-3سجججطوح  بر اسجججاس مطجالعات علمی، 

نشده نسبت به درمان .بیماران مبتم به ام.اس PBMهای سلول

رسد نظر میکه به [31] داری کمتر استاطور معنافراد سالم به

بیمججاران  PBMCsهجا در  کجاهش و تیییر بیجان ژن نوروتروفی   

، با ناتوانی در فعالیت حهاظت عصجججبی توسجججط .مبتم به ام.اس

های سلول .[31] های ایمنی در ای  بیماری مرتبط باشدسلول

 ،ندکنهجای نوروتروفی  را نیز بیان می گیرنجده  ،ایمنی همچنی 

و  Tهای روی سجججلول trkAو  p75NTR ةکجه گیرند طوریبجه 

و ماکروفاژها، و  Bهای روی سجججلول trkB ةمجاکروفاژها، گیرند 

در بیماری [. 73] شججود روی ماکروفاژها بیان می trkC ةگیرند

ای تون هستههای تکهای مشجتق از سلول نوروتروفی  .ام.اس

روی  trkهای طور مسجججتویم از طریق اتصجججال بجه گیرنجده  بجه 

، و های درون سجیستم عصبی مرکزی و افزایش بوای آن نورون

ی های نوروتروفینتویم از طریق تعام  با گیرندهطور غیرمسجججبه

و تعیی  بوجا یا   هجای ایمنی، و تنظیم عملکرد آن روی سجججلول

. در ای  زمینججه، [73]کنججد میآپوپتوز آن نوش تود را ایهججا 

های در سجججلول NT-3بالینی نشجججان داد که غلظت های یافته

ای تون به شججدت با موارد زیادی از موادیر آتروفی هسججتهتک

در مالتی   که  طوری، به[75است ] مرتبط MSمیز در بیماران 

های اسججکلروز حمایت اضججافی نوروتروفیکی ناشججی از سججلول   

ای تون ممک  اسجججت باعث جبران نسجججبی نوص هسجججتهتک

که به ترمیم نیاز  شججود دیدهها در بافت میز آسججیبنوروتروفی 

 [.  73] دارد

نوش مهم فاکتورهای  ةدهندمطالعات اتیر نشانهمچنی ، 

 NT-3در ای  زمینه،  .[57] سجازی است درمیلی  ینوروتروفیک

ه دهد و از آنجا کها را افزایش میتکثیر و بوای الیگودندروسیت

کمک به  و هاهجا قجادر بجه جلوگیری از مرو نورون   نوروتروفی 

سججازی و در بازسججازی عصججبی و میلی   اسججتفرایند ریکاوری 

تمری  ورزشی از رسجد  نظر میبه [،31کند ]میمجدد شجرکت  

نوش  نیز سججازیدر فرایند میلی  NT-3طریق افزایش سججطوح 

 د.  رمثبتی دا

 گیرینتیجه
نشجججان داد که فعالیت  تحویق حاضجججرهای یافتهطور کلی، بجه 

را در  3-ورزشجججی بیان ژن و سجججطوح پمسجججمایی نوروتروفی 

ولی در پاسجججی اینکه  ،دهدمیافزایش  .بیماران مبتم به ام.اس

اسجججت، تهاوت معناداری بی  فعالیت  تربخشچجه فعالیتی ثمر 

، با توجه به رومواومتی و تمری  در آب مشججاهده نشججد. از ای  
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هججا و در نوش فعجالیججت ورزشجججی در افزایش میزان نوروتروفی  

در مطالعات  شججودپیشججنهاد مینتیجه افزایش سججممتی میزی، 

 تر و مؤثرتر در روندهای تمرینی مطلوبآینجده در تعیی  برنامه 

 بهبود بیمجاران مبتم به مالتی   اسجججکلروزیش، تأثیر تمرینات 

وش متهججاوت و ن هججانوروتروفی بر سججججایر  ورزشجججی مختلع

 نیز بررسی شود.ها های آنگیرنده

References 

[1]. Moghadasi M, Edalatmanesh M, Moeini A, 
Nematollahzadeh Mahani MS, Arvin H. Effect of 8 weeks 
resistance training on plasma levels of nerve growth factor 
and interlukin-6 in female patients with multiple sclerosis. 
Iran South Med J. 2015; 18(3): 527-537. 

[2]. Balouchy R, ghiasi A, naderi E, sodoghi H. the survey of 
Cawthorne and Cooksey exercise on the quality of life, 
balance and fatigue in patients with multiple sclerosis. 
SJIMU. 2014; 21(7): 43-53. 

[3]. Ebrahimi Atri A, Sokhangoi M, Sarvari F. The comparison 
of resistance and endurance exercises on fatigue severity 
and balance in women with multiple sclerosis. 2013; 5(1): 
89-102. 

[4]. Turner AP, Kivlahan DR, Haselkorn JK. Exercise and 
quality of life among people with multiple sclerosis: 
looking beyond physical functioning to mental health and 
participation in life. Arch Phys Med Rehabil. 2009; 90(3): 
420-428. 

[5]. Atashzadeh F, Shiri H, Moshtage esheqi Z, Saniei, M. Effect 
of exercise training on activity of daily living in women 
with multiple sclerosis in iranian multiple sclerosis in 
society. Sci J of Rafsanjan Uni of Med Sci. 2003; 2(3-4): 164-
71. [in Persian] 

[6]. Motl RW, Goldman MD, Benedict RH. Walking 
impairment in patients with multiple sclerosis: exercise 
training as a treatment option. Neuropsychi Disease and 
Treatment. 2010; 6: 767-774. 

[7]. Azoulay D, Urshansky N, Karni A. Low and dysregulated 
BDNF secretion from immune cells of MS patients is 
related to reduced neuroprotection. Journal of 
Neuroimmunology. 2008; 195: 186-193. 

[8]. Mashayekhi F, Faraji M, Mousavi SZ. Effects of leukemia 
inhibitory factor on myelin basic protein, olig1 and olig2 
expression in the cerebral cortex of cuprizone induced 
multiple sclerosis mice. J Mazandaran Univ Med Sci. 2012; 
22(87): 65-73. 

[9]. Rezaee Z, Marandi SM, Ghaedi K, Esfarjani F. A review on 
the function and molecular structure of neurotrophins. 
G3M. 2015; 12(4): 3806-3822. 

[10]. Sterne GD, Coulton GR, Brown RA, Green CJ, Terenghi G. 
Neurotrophin-3–enhanced nerve regeneration selectively 
improves recovery of muscle fibers expressing myosin 
heavy chains 2b. The Journal of Cell Biology. 1997; 139(3): 
709-715. 

[11]. Khalil Nejhad A, Zahed Nasab H, Khodabande Lo H, 
Mahmodian E, Azar Abdar T, Balood M et al. Diagnostic 
biomarkers in multiple sclerosis. SJIMU. 2014; 21(7): 288-
311. [in Persian] 

[12].  Khan NT, Smith T. Neurotrophins and neuropathic pain: 
role in pathobiology. Molecules. 2015; 20: 10657-10688. 

[13]. Kalinowska-Lyszczarz A, Losy J. The role of neurotrophins 
in multiple sclerosis- pathological and clinical 
implications. International Journal of Molecular Sciences. 
2012; 13: 13713-13725. 

[14]. Pazokian M, Shaban M, Zakerimoghdam M, Mehran A, 
Sanglaje B. The effect of stretching together aerobic 
exercises on fatigue level in multiple sclerosis patients refer 
to MS society of Iran those suffer from fatigue. J Holist 
Nurs Midwifery. 2012; 22(2):18-24. 

[15]. Masoodi Nejad M, Khosroo E, Shirvani H. Effect of 
combined training on strengh muscle and functional 
capacity in women with multiple sclerosis. Journals Sport 
Physiology (Research on Sport Science). 2013; 4(16): 81-96. 
[in Persian] 

[16]. Hass C, Feigenbaum MS, Franklin BA. Prescription of 
resistance training for healthy populations. Sport 
Medicine. 2001; 31(14): 953-964. 

[17]. Kurdi M, Anoosheh L, Khodadadh S, Khosravi N, 
Sangelaji B. The effect of selected combined training on 
strength, balance and life quality of patients multiple 
sclerosis. Journal of Sport Medicine. 2011; 2(5): 46-59. 

[18]. Shahnazari Z, Marandi SM, Shayegan Nejad V. The effect 
of pilates exercises and aquatic trainning on walking speed 
in women with multiple sclerosis. JGBFNM. 2013; 10(2): 
10-17. 

[19]. Sarvari F, Ebrahimi Atri A, Saeedi M, Khorshid 
Sokhangooy M. The effect of aquatic exercise program on 
fatigue in women with multiple sclerosis. J Mazandaran 
Univ Med Sci. 2012; 22(94): 54-61. 

[20]. Mojtahedi S, Shabkhiz F, Akbarnejad A, Salehian O. Effect 
of 8 weeks resistance training on BDNF and TrkB in the 
hippocampus of adult male rats. Armaghane Danesh. 2014; 
19(5): 380-389. 

[21]. Moghani Ghoroghi F, Nobakht M, Esmaeilzade B, 
Bakhtiyari M, Hejazian LB. Effect of neurotrophin-3 on 
differentiation of rat hair follicle stem cells into neural like 
cells. Journal of Iranian Anatomical Sciences. 2012; 9(37): 
269-278. 

[22]. GoÂmez-Pinilla F, Ying Z, Opazo P, Roy RR, Edgerton R. 
Differential regulation by exercise of BDNF and NT-3 in rat 
spinal cord and skeletal muscle. European Journal of 
Neuroscience. 2001; 13: 1078-1084.  

[23]. Ying Z, Roy RR, Edgerton R, Gomez- Pinilla F. Voluntary 
exercise increases neurotrophin-3 and its receptor TrkC in 
the spinal cord. Brain Research. 2003; 987: 93-9. 

[24]. Moradi M, Kordy MR, Sahraian MA, Mehri K, Hosseini Sh. 
The effect of eight-week resistance training on muscular 
strength and balance in men with multiple sclerosis. 
Journal of Sport Biosciences. 2012; 4(11): 5-22. [in Persian] 

[25]. Broach ME. The effect of aquatic exercise on the gross 
behavior, sterength, fatigue and enjoyment of adults with 
multiple sclerosis (dissertation). Ms. Univ of South 
Alabama. 1998. 

[26]. Amirsasan R, Khaleghi-Anbardan MM, 
ZarghamiKhameneh A. The acute effects of exhaustive 
resistance training and different dosages of caffeine intake 
on IL-6 response. Razi Journal of Medical Sciences. 2015; 
22(134): 49-58. [in Persian] 

[27].   Whitem LJ, Dressendorfer RH. Exercise and multiple 
sclerosis. Sports Med. 2004; 34: 1077-1100.  

[28]. Rashidlamir A. Investigation of the effect of aerobic and 
resistance exercises on peripheral blood mononuclear cells 
ABCG1 gene expression in female athletes. Journal of 
Shahid Sadoughi University of Medical Sciences. 2012; 
20(1): 1-9. [in persian] 

[29]. Edling AE, Nanavati T, Johnson JM, Tuohy VK. Human 
and murine lymphocyte neurotrophin expression is 
confined to B cells. Journal of Neuroscience Research. 2004; 
77: 709-717. 

[30]. Ghanbari-Niaki A, Ghanbari-Abarghooi S, Rahbarizadeh 
F, Zare-Kookandeh N, Gholizadeh M, Roudbari F, et al. 
Heart ABCA1 and PPAR- α genes expression responses in 
male rats: Effects of high intensity treadmill running 
training and aqueous extraction of black Crataegus-
Pentaegyna. Res Cardiovasc Med. 2013; 1(5): 153-159. 

[31]. Livak KJ, Schmittgen TD. Analysis of relative gene 
expression data using real-time quantitative PCR and the 
2(-Delta DeltaC(T)) Method. Methods. 2001; 25(4): 402-408. 

[32]. shayan A, Bagherzadeh F, shahbazi M, choobineh S. The 
effect of two types of exercise (endurance and resistance) 
on attention and brain derived neurotropic factor levels in 
sedentary students. 2015; 6(4): 433-452. 

[33]. Sami S, Hakimi M, Ali-Mohammadi M, Karimiyani N. 
Comparing the effects of hydrotherapy, relaxation and 



 ... در 0-نوروتروفینژن پلاسمایی و بیان مقادیر تغییرات  
 

057 

 0، شمارة 45، دورة 1079مرداد و شهریور دانشگاه علوم پزشکی سبزوار،    

McKenzie exercise on improvement of chronic low back 
pain in athletes. Journal of Anesthesiology and Pain official 
(JAP). 2014; 4(2): 11-21. 

[34]. Eslami R, Gharakhanlou R, Kazemi AR, Dabaghzadeh R. 
Effect of a session resistance exercise on mRNA expression 
of NT-3 and TrkC proteins in soleus muscle of Wistar rats. 
J Gorgan Uni Med Sci. 2015; 17(3): 63-68. 

[35]. Eslami R, Gharakhanlou R, Mowla SJ, Rajabi H. Effect of 
one session resistance exercise on mRNA expression of 
NT4/5 and P75 proteins in slow and fast skeletal muscles 

of Wistar Rats. J Mazandaran Univ Med Sci. 2013; 23(100): 
74-82. 

[36]. Larochelle C, Alvarez JI, Prat A. How do immune cells 
overcome the blood–brain barrier in multiple sclerosis?. 
FEBS Letters. 2011; 585: 3770-3780. 

[37]. Urshansky N, Mausner-Fainberg K, Auriel E, Regev K, 
Farhum F, Karni A. Dysregulated neurotrophin mRNA 
production by immune cells of patients with relapsing 
remitting multiple sclerosis. Journal of the Neurological 
Sciences. 2010; 295: 31-37..



 و همکاران عسکری 

 

094 

 0، شمارة 45، دورة 1079دانشگاه علوم پزشکی سبزوار، مرداد و شهریور 

Changes in plasma levels and expression of neurotrophin-3 gene in multiple 
sclerosis patients following 8-weeks aquatic and resistance exercise training 

Asra Askari1, Amir Rashidlamir1*,Nahid Bijeh1, Mohammad Momeni 
moghaddam2 

1. Ferdowsi university,Mashhad, Iran 
2. Hakim Sabzevari university,Sabzevar, Iran 

 
 

Abstract 

Background Neurotrophin-3 is among the biomarkers studied in 

MS. Regarding the fact that exercise training has been proposed as an 

effective non-drug way of treating Multiple Sclerosis (MS), the 

present study aims at investigating the effect of eight weeks’ aquatic 

exercise and resistance training programs on the plasmatic levels and 

gene expression of neurotrophin-3 in Multiple Sclerosis patients. 

Materials and Methods To the aims of the present study, 30 women 

with MS were randomly selected and assigned to three groups: the 

control group, resistance training group, and aquatic exercise group. 

Resistance training and aquatic exercise programs were used for eight 

weeks. The control group did not receive any training. After 

separating plasma and PBMN cells, plasmatic levels and the 

expression of neurotrophin-3 gene were measured via ELISA and 

real-timePCR, respectively. In order to compare the means, plasmatic 

levels and the gene expression of neurotrophin-3 of the three groups 

were analyzed by the ANCOVA test at the significance level of 

p≤0.05 through SPSS 18. 

Results The results showed a significant increase in plasma levels 

neurotrophin-3 of the three groups (p=0.001). The Scheffe post hoc 

test was significant in two by two comparisons of the aquatic group 

and resistance training group with the control group (p=0.001, 

p=0.001, respectively). However, the difference between the aquatic 

and resistance groups was not significant (p=0.329). Moreover, there 

was a significant increase in the gene expression of neurotrophin-3 of 

the three groups (p=0.001). Based on the Scheffe test, the mean 

differences between the aquatic and resistance groups, and the control 

group were p=0.053, p=0.001, respectively. However, non-

significant differences in the gene expression of neurotrophin-3 were 

shown between the aquatic group and the resistance group (p=0.08). 

Conclusion  The findings of the present study indicated that both the 

resistance training and the aquatic exercise can increase plasmatic 

levels and the gene expression of neurotrophin-3 in PBMN cells in 

the women with MS.. 
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