
4545

د‌وره ششم، شماره چهارم، پاييز 1397 Research Article

The Effect of Caloric Res triction and Treadmill Exercise on Reserpine-Induced Catalepsy in a Rat 
Model of Parkinson’s Disease

Mohammad Reza Yazdian1, Azam Khalaj2*, Naser Kalhor3

1Department of Physiology, Faculty of Medicine, Qom Branch, Islamic Azad University, Qom, Iran
2Department of Physiology, Faculty of Basic Sciences, Qom Branch, Islamic Azad University, Qom, Iran

3Research Center of Stem Cells, Academic Center for Education, Culture and Research (ACECR), Qom, Iran

ABSTRACT

*Corresponding Author: Azam Khalaj

  E-mail: A_khalaj@hotmail.com

Key words:

1. Caloric Res triction
2. Catalepsy
3. Exercise
4. Parkinson Disease
5. Rats

Introduction: Parkinson’s disease (PD), a degenerative disorder commonly affects 

the extrapyramidal sys tem, is the second mos t common neurodegenerative disorder after 

Alzheimer’s disease. It has been shown that caloric res triction increases life expectancy, 

decreases the incidence of several age-related diseases, and preserves youth activities in 

a large scale of laboratory animals. Several s tudies have revealed that exercise may have 

neuroprotective effects and increase neurogenesis and angiogenesis. Therefore, the aim of this 

s tudy was to inves tigate the effect of caloric res triction diet on reserpine-induced catalepsy 

in a rat model of PD. Materials and Methods: 54 Wis tar male rats were divided into 9 

groups (control, exercise, PD, caloric res triction, PD + exercise, caloric res triction + exercise, 

PD + caloric res triction, caloric res triction+ PD II, and PD + exercise +caloric res triction). PD 

was induced by adminis tration of reserpine (1 mg/kg, i.p). The bar- tes t was used to measure 

cataleptic symptoms. All animals in the Exercise group were forced to run on a motorized 

treadmill (24 m/min for 20 min, 5 days/week) for 3weeks. Animals in the caloric res triction 

groups were under 30% caloric res triction diets. Results: Catalepsy was significantly lower 

in the caloric res triction + PD and PD + exercise groups than in the PD group. Furthermore, 

there was a significant decrease in catalepsy was observed in the PD + exercise +caloric 

res triction group compared to the PD. Conclusion: Caloric res triction of 30 percent and 

treadmill exercise can improve reserpine-induced catalepsy in an animal model of PD. In 

addition, application of caloric res triction before induction of PD may reduce the severity of 

complications in PD, including catalepsy.
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چــــــــكيد‌‌ه

كليد‌‌ واژه‌ها:
1. محدودیت کالری

2. کاتالپسی
3. ورزش

4. بیماری پارکینسون 
5. موش‌هاي صحرایی

مقدمه: بيماري پاريكنسون يك اختلال تحليل برنده معمولاً بر دستگاه خارج هرمي اثر مي‌گذارد كه بعد 
از بيماري آلزايمر دومين و شايع‌ترين اختلال تحليل برندة عصبي است. نشان داده شده است كه محدوديت 
كالري موجب افزايش اميد به زندگي، كاهش بروز چندين بيماري وابسته به سن و حفظ عملكردهاي جواني 
در طيف گسترده‌اي از حيوانات آزمايشگاهي مي‌شود. چندين گزارش روشن كرده است كه ورزش ممكن 
است اثرات محافظت نوروني، افزايش نورون‌زايي و رگ‌زايي داشته باشد. بنابراين هدف از اين پژوهش بررسي 
اثر رژيم غذايي محدوديت كالري بر كاتالپسي ناشي از رزرپين در مدل موش صحرايي بيماري پاريكنسون 
مي‌باشد. مواد و روش‌ها: 54 سر موش صحرايي نر نژاد ويستار به 9 گروه )كنترل، ورزش، پاريكنسون، 
محدودیت کالری، پاريكنسون + ورزش، محدودیت کالری + ورزش، بيماري پارکینسون + محدودیت کالری، 
محدودیت کالری + بيماري پاريكنسون دو و محدودیت کالری + بيماري پاريكنسون + ورزش( تقسيم شدند. 
بيماري پاريكنسون به وسيلة تزريق رزرپين )1 ميلي‌گرم بر يكلوگرم وزن بدن( ايجاد شد. براي سنجش 
علائم كاتالپسي از تست ميله استفاده شد. همة حيوانات در گروه ورزش مجبور به دويدن روي تردميل 
موتور دار )با سرعت 24 متر بر دقيقه به مدت 20 دقيقه، 5 روز در هفته( در طول 3 هفته شدند. حيوانات 
در گروه‌هاي محدوديت كالري تحت رژيم غذايي محدوديت كالري 30 درصدي قرار گرفتند. يافته‌ها: 
كاتالپسي به طور معني‌داري در گروه‌هاي محدوديت كالري + بيماري پاريكنسون و بيماري پاريكنسون + 
ورزش نسبت به گروه پاريكنسون كمتر بود. علاوه بر اين كاهش معني‌داري در گروه‌هاي بيماري پاريكنسون 
نتيجه‌گيري:  شد.  مشاهده  كاتالپسي  در  پاريكنسون  گروه  با  مقايسه  در  كالري  محدوديت   + ورزش   +
مدل حيواني  در  را  رزرپين  از  ناشي  كاتالپسي  مي‌تواند  تردميل  ورزش  و  درصدي  كالري 30  محدوديت 
بيماري پاريكنسون بهبود بخشد. علاوه بر اين اعمال محدوديت كالري قبل از القای بیماری پارکینسون 

ممكن است از شدت عوارض جانبي بيماري پاريكنسون از جمله كاتالپسي بكاهد.

اطلاعات مقاله:
تاریخ د‌‌ريافت: 19 اسفند 1396                                     اصلاحيه: 17 خرداد 1397                                      تاريخ پذيرش: 10 مرداد 1397 
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پژوهش‌هــای ماتســون11 و هاســکل12 و همکارانــش نشــان 
می‌دهنــد کــه فعالیــت بدنــی و ورزش فراینــد ســالمندی 
ــری  ــن جلوگی ــای مزم ــدازد، از بیماری‌ه ــر می‌ان ــه تأخی را ب

می‌کنــد و ســامتی را ارتقــاء می‌دهــد )20 ،19(.
بــا توجــه بــه اینکــه CR و ورزش تردمیــل دارای اثــر محافظــت 
عصبــی هســتند و احتمــالاً می‌تواننــد بــر بیمــاری پارکینســون 
مؤثــر باشــند، لــذا هــدف از ایــن پژوهــش بررســی و مقایســة 
اثــر رژیــم CR و ورزش تردمیــل بــر کاتالپســی در موش‌هــای 

صحرایــی نــر مــدل پارکینســونی بــا رزرپیــن می‌باشــد.
مواد و روش‌ها

حیوانات مورد آزمایش
بــرای انجــام پژوهــش تجربــی حاضر از 54 ســر مــوش صحرایی 
نــر نــژاد ویســتار در محــدودة وزنــی 20±200 گــرم خریــداری 
شــده از مرکــز انســتیتو پاســتور کــرج اســتفاده شــد. حیوانــات 
در محــدودة دمایــی2±22 درجــة ســانتی‌گراد، رطوبــت 45±5 
درصــد و در شــرایط نــوری 12 ســاعت روشــنایی و 12 ســاعت 
تاریکــی و دسترســی آزاد بــه آب و غــذا )بجــز حیوانــات تحــت 
CR( در قفس‌هــای پلاســتیکی پوشــیده شــده بــا خــاک اره در 
اتــاق حیوانــات دانشــگاه نگهــداری شــدند. موش‌هــا بــر اســاس 
اســتانداردهاي رعايــت حقــوق حيوانــات مصوبــة دانشــگاه آزاد 

اســامي و معاهــدة هلســينكي نگهــداري شــدند.
گروه‌های آزمایشی

موش‌هــای صحرایــی بــه طــور تصادفــی بــه 9 گــروه تقســیم 
شــدند )n=6(: 1- گــروه کنتــرل ســالم؛ بــدون هیچ‌گونــه 
تیمــاری، 2- گــروه پارکینســون، 3- گــروه محدودیــت کالــری؛ 
تحــت رژیــم کاهــش 30 درصــدی، 4- گــروه ورزش، 5- 
ــون +  ــروه پارکینس ــری + ورزش، 6- گ ــت کال ــروه محدودی گ
محدودیــت کالــری؛ ایــن گــروه کــه ابتــدا پارکینســونی شــدند 
و ســپس تحــت CR قــرار گرفتنــد، 7- گــروه پارکینســونی + 
ورزش، 8- گــروه پارکینســونی + محدودیــت کالــری + ورزش، 
ــروه  ــن گ ــون دو؛ ای ــری + پارکینس ــت کال ــروه محدودی 9- گ
ــد از  ــد و بع ــرار گرفتن ــت CR ق ــدت 21 روز تح ــه م ــدا ب ابت
مــدت 21 روز پارکینســونی شــدند. بــه دلیــل شــباهت نســبی 
ــری،  ــا گــروه پارکینســون + محدودیــت کال ــام ایــن گــروه ب ن

ــام ایــن گــروه قــرار داده شــد. عــدد دو در ادامــة ن
پروتکل اعمال محدودیت کالری

ــرایط  ــا ش ــي ب ــاي صحراي ــازگاری موش‌ه ــور س ــدا به‌منظ ابت
ــب  ــر حس ــی ب ــذای مصرف ــرم غ ــزان گ ــن می ــد و تعیی جدی
گــرم بــه ازای هــر مــوش و ســپس بــه جهــت تعییــن میــزان 
محدودیــت، موش‌هــاي صحرايــي بــه مــدت 2 هفتــه در 
حیوان‌خانــة دانشــگاه نگهــداری شــدند. بعــد از دو هفتــه 

مقدمه
پیش‌رونــدة  تحلیــل  دلیــل  بــه  پارکینســون  بیمــاری 
عقده‌هــای  در  ســیاه1  جســم  دوپامینرژیــک  نورون‌هــای 
قاعــده‌ای2 مغــز بــه وجــود می‌آیــد )1(؛ کــه در نهایــت منجــر 
ــداری  ــه ناپای ــی مشــخصی از جمل ــالات حرکت ــروز اخت ــه ب ب
وضعیتــی، کنــدی حرکــت، لــرزش در حالت اســتراحت، ســفتی 
عضلانــی )کاتالپســی(3 و ســختی حــرکات بــدن می‌شــود کــه 
در ایــن میــان لــرزش جــزء ابتدایی‌تریــن علايمــی اســت کــه 
ــد  ــزارش می‌کنن ــک گ ــه پزش ــه ب ــن مراجع ــاران در اولی بیم
ــرك،  ــدم تح ــا ع ــه ب ــت ك ــرايطي اس ــي ش )2-4(. كاتالپس
ســفتي عضلانــي و ثبــات برنامــة حرکتــی معیــن4 صــرف نظــر 
ــوان  ــود )5( و به‌عن ــخص مي‌ش ــي مش ــاي خارج از محر‌كه
ــدن تعريــف  ــي ب ــي در اصــاح وضعيــت غيرمعمول يــك ناتوان
ــی، ناشــی از افزایــش تونیســیتة  مي‌گــردد )6(. ســفتی عضلان
ــرکات  ــل ح ــات در مقاب ــت عض ــه مقاوم ــوده ک ــات ب عض
ــت و  ــن اس ــة زمی ــروی جاذب ــا نی ــاط ب ــدون ارتب ــال ب غیرفع
در آن همــة عضــات خم‌کننــده و راســت‌کننده، گرفتــار 

.)7( می‌شــوند 
ــذا  ــزان غ ــم می ــش ملای ــه کاه ــد ک ــان می‌ده ــات نش مطالع
)کاهــش 30 تــا 40 درصــدی در دریافــت کالــری( ســازوکاری 
آزاد  رادیکال‌هــای  تولیــد  بــرای کاهــش  شــناخته شــده 
ــود  ــی ش ــوب م ــری زودرس محس ــا پی ــه ب ــیژنی و مقابل اکس
ــری  ــت کال ــه محدودی ــت ک ــی از آن اس ــا حاک )8(. پژوهش‌ه
اســترس  افزایــش طــول عمــر، کاهــش  )CR(5، موجــب 
ــا  ــط ب ــای مرتب ــن فراینده ــق انداخت ــه تعوی ــیداتیو6 و ب اکس
پیــری و کاهــش بیماری‌هــای مزمــن قلبــی، ســرطان، ســکتة 
ــود  ــره می‌ش ــر و غی ــی، آلزایم ــای خودایمن ــزی، بیماری‌ه مغ
)8(. از طرفــی مطالعــه‌ای نشــان داده اســت کــه CR می‌توانــد 
در  را  دوپامیــن  پيام‌رســاني7  ســن  بــه  وابســته  کاهــش 
ــد  ــاوب می‌توان ــتایی متن ــد )9( و ناش ــود بخش ــدگان بهب جون
ــدگان  ــر اختــال و انحطــاط در مــدل جون نورون‌هــا را در براب
ــت کنــد  ــي8 حفاظ ــدة عصب برخــی بیماری‌هــای تحليل‌برن
)11 ،10( امــا نتایــج خــاص مطالعــات CR در مــورد حفاظــت 

ــت )12(. ــوده اس ــت نب ــه مثب ــی همیش نورون
دو نــوع ورزش وجــود دارد: ورزش اجبــاری و ورزش ارادی. 
ورزش ارادی ممکــن اســت بــرای اختــالات سیســتم عصبــی 
ــد  ــی مفی ــدة عصب ــای تحلیل‌برن ــه بیماری‌ه ــزی از جمل مرک
باشــد؛ حتــی اگــر اثــرات محافظــت نورونــی را مســتقیم 
اعمــال نکنــد )13(. ممکــن اســت ورزش اجبــاری کوتاه‌مــدت 
ــزي9  ــي مرك ــتم عصب ــالات سيس ــرای اخت ــم ب ــاوب ه و متن
)CNS( خــوب باشــد )14(. چنــد گــزارش روشــن کــرده اســت 
ــی، افزایــش  ــرات محافظــت نورون کــه ورزش ممکــن اســت اث
نورون‌زايــي10 و افزایــش رگ‌زایــی اعمــال کنــد )15-18(. 

1 Subs tantia nigra
2 Basal ganglia
3 Catalepsy
4 Fixity of pos ture
5 Caloric res triction
6 Oxidative s tress

7 Signaling
8 Neurodegenerative
9 Central nervous sys tem
10 Neurogenesis
11 Mattson
12 Haskell
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 One-way 22 صــورت گرفــت. مقایســة گروه‌هــا توســط آزمــون
ــون  ــط آزم ــا توس ــن گروه‌ه ــي‌داری بی ــطح معن ANOVA و س
ـ ب��ه ص��ورت میانگیــن ± انحــراف  LSD مش��خص شـد�. داده‌هاـ

معیــار گــزارش و مقادیــر P>0/05 معنــی‌دار تلقــی شــد.
يافته‌ها

همانطــور کــه در نمودار 1 مشــاهده می‌شــود گروه پارکینســون 
در هفتــة اول، دوم و ســوم دارای افزایــش معنــی‌داری در زمــان 
تســت میلــه نســبت بــه گــروه کنتــرل بــود. گــروه پارکینســون 
+ ورزش و گــروه پارکینســون + محدودیــت کالــری نیــز نســبت 
 )P>0/05( ــی‌دار ــش معن ــرل ســالم دارای افزای ــه گــروه کنت ب
بودنــد. ورزش تردمیــل منظــم در گــروه پارکینســون + ورزش و 
اعمــال محدودیــت کالــری در گــروه پارکینســون + محدودیــت 
کالــری موجــب کاهــش معنــی‌داری )P>0/05( در زمــان 
تســت میلــه و بهبــود کاتالپســی نســبت بــه گــروه پارکینســون 
ــت،گروه  گردیــد. همانطــور کــه در نمــودار 1 مشــخص اس
ــای  ــه گروه‌ه ــبت ب ــون دو نس ــری + پارکینس ــت کال محدودی
ــری و همچنیــن گــروه  ــت کال کنتــرل ســالم، ورزش، محدودی
ــت، در  ــی‌داری نداش ــاوت معن ــری + ورزش تف ــت کال محدودی
ــون  ــون، پارکینس ــای پارکینس ــه گروه‌ه ــبت ب ــه نس ــی ک حال
+ ورزش، پارکینســون + محدودیــت کالــری و همچنیــن گــروه 
پارکینســون + ورزش + محدودیــت کالــری کاهــش معنــی‌داری 
ــه  ــر س ــودار 1 در ه ــه در نم ــت میل ــان تس )P>0/05( در زم
هفتــه مشــاهده شــد. گــروه پارکینســون + ورزش + محدودیــت 
ــبت  ــه نس ــت میل ــان تس ــی‌داری در زم ــش معن ــری افزای کال
ــروه  ــه گ ــبت ب ــی‌دار نس ــش معن ــرل و کاه ــروه کنت ــه گ ب
پارکینســون در نمــودار 1 نشــان داد )P>0/05(. همچنیــن 
ایــن گــروه نســبت بــه گروه‌هــای پارکینســون + ورزش و 
ــری در نمــودار 1 در هفتــة اول  پارکینســون + محدودیــت کال
ــوم  ــة دوم و س ــی در هفت ــداد ول ــی‌داری نشــان ن ــاوت معن تف

ــی‌داری )P>0/05( داشــت. ــش معن افزای
گروه‌هــای  بیــن  مقایســة  کــه   2 نمــودار  در  همچنیــن 
گــروه  و  کالــری  محدودیــت   + پارکینســون  پارکینســون، 
ــه  ــا ب ــن روز ابت ــری + پارکینســون دو در اولی ــت کال محدودی
پارکینســون اســت، مشــاهده شــد کــه در گــروه پارکینســون + 
محدودیــت کالــری دو کاهــش بیشــتری در زمــان تســت میلــه 
در مقایســه بــا گــروه پارکینســون + محدودیت کالری و نســبت 

.)P>0/05( ــت ــود داش ــون وج ــروه پارکینس ــه گ ب

گروه‌هــای CR تحــت رژیــم کاهــش 30 درصــدی قــرار 
 CR گرفتنــد. بــه ایــن معنــی کــه نســبت بــه گروه‌هــای غیــر

ــد. ــت کردن ــری دریاف ــذای کمت ــد غ 30 درص

ایجاد بیماری پاریکنسون
ــورت  ــه ص ــوني ب ــاي پاريكنس ــی، گروه‌ه ــي دو روز متوال ط
داخــل صفاقــي داروي رزرپيــن )sigma-Aldrich, India( را 
ــدن  ــرم وزن ب ــر کیلوگ ــه ازای ه ــرم ب ــک میلی‌گ ــا دوز ی ب
ــورد  ــدار م ــدا مق ــه ابت ــورت ک ــن ص ــه ای ــد. ب ــت كردن درياف
ــتیک  ــید اس ــول اس ــر محل ــن در 0/03 میلی‌لیت ــر از رزرپی نظ
ــتفاده از آب  ــا اس ــول ب ــپس محل ــد و س ــل ش ــیال ح گلاس

ــد )21(. ــانده ش ــم رس ــه حج ــر ب مقط
آزمون کاتالپسی

بــرای ارزیابــی کاتالپســی از تســت میلــه13 اســتفاده شــد. ایــن 
ــی  ــم تجرب ــا پارکینسونیس ــه در آن‌ه ــی ک ــت در جوندگان تس
توســط هالوپریــدول14، متــی روزیــن15 و رزرپیــن16 ایجاد شــده 
اســت، بــرای ارزیابــی کاتالپســی بــه کار مــی رود )21(. وســیلة 
مــورد اســتفاده در ایــن آزمــون، یــک بارفیکــس چوبــی دارای 
ــانتی‌متر  ــکو، 9س ــس از س ــاع بارفیک ــت. ارتف ــکو اس ــک س ی
ــش  ــام آزمای ــرای انج ــود. ب ــانتی‌متر ب ــه 0/9 س ــر میل و قط
ــه  ــرار داده می‌شــد و دو دســت آن ب ــر روی ســکو ق حیــوان ب
ــی  ــدت زمان ــت. م ــرار می‌گرف ــس ق ــة بارفیک ــی روی میل آرام
کــه حیــوان در ایــن وضعیــت قــرار می‌گرفــت ثبــت می‌شــد. 
زمــان قطــع آزمــون موقعــی بــود کــه حیــوان یکــی و یــا هــر 
دو دســت خــود را از روی میلــه بــر می‌داشــت و یــا ســر 
 cut off .ــه صــورت جســتجوگرایانه حرکــت مــی‌داد خــود را ب
ــود. بدیهــی  time آزمــون 120 ثانیــه در نظــر گرفتــه شــده ب
اســت هرچــه کاتالپســی حیــوان شــدید‌تر باشــد، مــدت زمــان 
بیشــتری را در وضعیــت اعمــال شــده ســپری می‌کــرد )21(.

پروتکل ورزشی
موش‌هــای صحرایــی در گروه‌هــای ورزش، 5 روز در هفتــه 
ــه،  ــر در دقیق ــرعت 24 مت ــا س ــه ب ــدت 25-20 دقیق ــه م ب
ــر  ــه توســط دســتگاه تردمیــل در شــیب صف در طــول 3 هفت

درجــه ورزش داده شــدند )22 ،21(.
آنالیز آماری

آنالیــز داده‌هــای حاصــل بــا اســتفاده از نرم‌افــزار SPSS ویرایــش 

13 Bar tes t
14 Haloperidol

15 Metyrosine
16 Reserpine

نمــودار 1- بررســي اثــر ورزش و محدودیــت کالــری بــر زمــان تســت ميلــه در موش‌هــاي صحرايــي مبتــا 
بــه پاريكنســون در هفتــة اول، دوم و ســوم. مقایســة زمــان تســت میلــه در تمامــی گروه‌هــای مــورد مطالعــه 
در طــی هفتــة اول، دوم و ســوم. حــروف هــم نــام بــه معنــای نداشــتن اختــاف میانگیــن بیــن گروه‌هــا و 

.)n=6( حــروف غیرهــم نــام بــه معنــای داشــتن اختــاف میانگیــن در ســطح احتمــال 95% اســت
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ــی  ــر محفاظت ــه اث ــت ک ــان داده اس ــه نش ــک مطالع ــج ی نتای
رژیم‌هــای کاهــش کالــری ممکــن اســت ناشــی از بــالا 
ــردن  ــال ک ــه فع 22 و در نتیج

 BDNF 21 وGDNF ــان ــردن بی ب
مســیرهای نشــانه پــردازی23 محافظــت عصبــی در نورون‌هــای 
 CR ،ــاً اشــاره شــد دوپامینــی باشــد )27(. همانطــور کــه قب
عــاوه  دیگــری  مکانیســم‌های  از  اســتفاده  بــا  می‌توانــد 
بــر تنظیــم تصاعــدی24 عوامــل نروتروفیــک، نورون‌هــای 
دوپامینــی را حفــظ کنــد. به‌عنــوان مثــال، نشــان داده شــده 
ــه CR ســطوح اســترس اکســیداتیو ســلولی )28( را  اســت ک
ــای  ــان چاپرون‌ه ــد بی ــن می‌توان ــد و همچنی ــش می‌ده کاه
ــوک  ــن ش ــد پروتئی ــلولی مانن ــدة س ــی محافظت‌کنن پروتئین
تصاعــدی  تنظیــم   )29( جونــدگان  در  را   2570 گرمایــی 
ــده‌ای  ــهم عم ــه س ــد ک ــر می‌رس ــه نظ ــال ب ــه هرح ــد. ب کن
ــخ  ــل پاس ــا حاص ــر نورون‌ه ــری ب ــت کال ــرات محدودي از تأثی
اســترس ســلولی اســت کــه در آن مقــدار پروتئیــن چاپــرون و 
ــلولی را  ــای س ــوند و بق ــاد می‌ش ــک زی ــای نوروتروفی عامل‌ه
افزایــش می‌دهنــد. پاســخ اســترس ســلولی می‌توانــد توســط 
یــک اســترس متابولیکــی ملایــم تحریــک شــود کــه مربــوط 
ــا اســترس فیزیولوژیکــی حاصــل از گرســنگی  بــه روزه‌داری ی
یــا تشــنگی اســت )30(. در مطالعــة مــا نیــز ممکــن اســت کــه 

ــر شــده باشــد. ــل ذک کاهــش کاتالپســی ناشــی از دلای
همانطــور کــه قبــاً اشــاره شــد، محدودیــت کالــری می‌توانــد 
ــش  ــی را کاه ــدة عصب ــای تحلیل‌برن ــیوع فراینده شــدت و ش
ــری  ــرای جلوگی ــب ب ــرد مناس ــک راهب ــوان ی ــد و به‌عن ده
از ابتــا بــه اختــالات نوروژنیــک مثــل پارکینســون بــه 
ــت  ــوان محدودی ــا عن ــی ب ــر گروه ــة حاض کار رود. در مطالع
ــن  ــود. ای ــده ب ــه ش ــر گرفت ــون دو در نظ ــری + پارکینس کال
گــروه برخــاف ســایر گروه‌هــا ابتــدا بــه مــدت 21 روز تحــت 
ــن مــدت  ــرار گرفــت و بعــد از اتمــام ای ــری ق ــت کال محدودی
بیمــاری پارکینســون القــا شــد. در مقایســة میــزان کاتالپســی 
ایــن گــروه بــا گــروه پارکینســون + محدودیــت کالــری، 
کاتالپســی بســیار کمتــری مشــاهده شــد )نمــودار2(. همســو 
بــا ایــن یافتــه و در یــک مطالعــة دیگــر نشــان داده شــد کــه 

بحث و نتيجه‌گيري
ــه دارای  ــرادی ک ــد اف ــک نشــان می‌ده ــات اپیدمیولوژی مطالع
ــتند و  ــرب )23( هس ــم چ ــری، ک ــم کال ــی ک ــای غذای رژیم‌ه
کســانی کــه در طــول زندگــی بزرگســالی خــود بیشــتر ورزش 
ــه  ــا ب ــرض کاهــش خطــر ابت ــد ممکــن اســت در مع می‌کنن
پارکینســون باشــند )24(. همچنیــن داده‌هــای مدل‌هــای 
حیوانــی نشــان می‌دهــد کــه کاهــش مصــرف کالــری می‌توانــد 
ــش  ــی را کاه ــدة عصب ــای تحلیل‌برن ــیوع فراینده ــدت و ش ش
دهــد. بنابرایــن، مداخــات تغذیــه‌ای ماننــد محدودیــت کالــری 
ــرای  ــا ناشــتایی متنــاوب، به‌عنــوان یــک راهبــرد مناســب ب ی
ــاری  ــل بیم ــک مث ــالات نوروژنی ــه اخت ــا ب ــری از ابت جلوگی

پارکینســون پیشــنهاد شــده اســت )25(.
ــت  ــت محدودی ــای تح ــه موش‌ه ــت ک ــده اس ــان داده ش نش
کالــری، افزایــش در طــول عمــر نشــان می‌دهنــد و در انجــام 
وظایــف یادگیــری و حافظــه، در مقایســه بــا موش‌هــای 
ــه آب و  ــا دسترســی آزاد ب ــده ب ــه ش ــی همســن تغذی صحرای

ــد )25(. ــل می‌کنن ــر عم ــذا17 بهت غ
ــری  ــت کال ــه محدودی ــان داد ک ــر نش ــة حاض ــج مطالع نتای
می‌توانــد کاتالپســی و ســفتی عضلانــی را در موش‌هــای 
ــد و  ــود بخش ــن بهب ــا رزرپی ــونی ب ــدل پارکینس ــی م صحرای
کاهــش معنــي‌داری )P>0/05( را در زمــان تســت میلــه 
نســبت بــه گــروه کنتــرل موجب شــود )نمــودار 1(. مســیرهای 
ــی متعــددی وجــود دارد کــه  تعاملــی و مکانیســم‌های مولکول
ــا  ــیلة آن‌ه ــه وس ــاوب ب ــتایی متن ــری و ناش ــت کال محدودی
بــه نورون‌هــا ســود می‌رســانند از جملــه آن‌هایــی کــه 
ــی ــای رونویس ــولین، فاکتوره ــبه انس ــاني ش ــامل پيام‌رس ش

ــدة  ــا تکثیرکنن ــده ب ــال ش ــای فع sirtuins ، FoxO، گیرنده‌ه
ــای19  ــد چاپرون‌ه ــن مســیرها تولی پراکســی‌زوم18 هســتند. ای
پروتئینــی، عوامــل نوروتروفیــک20 و آنزیم‌هــای آنتی‌اکســیدانی 
ــک  ــلول‌ها کم ــه س ــا ب ــة این‌ه ــه هم ــد ک ــک می‌کنن را تحری
ــاری  ــر بیم ــرده و در براب ــه ک ــترس مقابل ــا اس ــا ب ــد ت می‌کن

ــد )26(. ــت کنن مقاوم

نمــودار 2- مقایســة زمــان تســت میلــه در گروه‌هــای پارکینســون، پارکینســون + محدودیــت کالــری، محدودیــت کالــری 
+ پارکینســون یــک روز پــس از القــای بیمــاری پارکینســون. حــروف هــم نــام بــه معنــای نداشــتن اختــاف میانگیــن بیــن 

.)n=6( گروه‌هــا و حــروف غیرهــم نــام بــه معنــای داشــتن اختــاف میانگیــن در ســطح احتمــال 95% اســت

17 Ad libitum
18 Peroxisome proliferator–activated receptors
19 Chaperone
20 Neurotrophic factors
21 Glial cell-derived neurotrophic factor

22 Brain-derived neurotrophic factor
23 Signal transduction
24 Up-regulation
25 Heat shock protein 70
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ــی و  ــالات فیزیک ــود اخت ــب بهب ــه ورزش موج ــت ک داده اس
شــناختی بیمــاران مبتــا بــه اختــالات CNS ازجملــه ســکتة 
ــان داده  ــود )15(. نش ــی می‌ش ــاب نخاع ــیب طن ــزی و آس مغ
شــده اســت كــه ورزش اجبــاري ممكــن اســت بســيار مفيدتــر 

ــاري باشــد )34(. از ورزش اختي
در نتایــج بــه دســت آمــده از مقایســة گروه‌هــای پارکینســون 
ــری مشــخص  ــت کال ــروه پارکینســون + محدودی + ورزش و گ
شــد کــه زمــان تســت میلــه تفــاوت معنــی‌داری بیــن ایــن دو 
ــدن  ــدازة دوی ــه ان ــال CR ب ــی اعم ــت؛ یعن ــته اس ــروه نداش گ
ــوده اســت. از  ــر ب ــر بهبــود کاتالپســی مؤث ــر روی تردمیــل ب ب
ــام  ــری و انج ــت کال ــال محدودی ــت اعم ــار می‌رف ــی انتظ طرف
ــری +  ــت کال ــون + محدودی ــروه پارکینس ــان ورزش )گ همزم
ــب تأثیــر بیشــتری داشــته باشــد و در زمــان  ــه مرات ورزش( ب
تســت میلــه کاهــش بیشــتری را نشــان دهــد در حالــی کــه بــه 
نظــر می‌رســد زمانــی کــه ایــن دو فاکتــور بــه طــور همزمــان 
بــه کار بــرده شــدند، اثــرات یکدیگــر را تقویــت نکردنــد. 
ــه پارکینســون  ــا ب ــی مبت ــای صحرای ــار موش‌ه ــالاً اجب احتم
ــت  ــان محدودی ــل و اعمــال همزم ــر روی تردمی ــدن ب ــه دوی ب
کالــری موجــب ایجــاد اســترس بیشــتری شــده کــه در نهایــت 
باعــث شــده تأثیــر کمتــری بــر روی بهبــود کاتالپســی )نســبت 
ــده(  ــال ش ــی اعم ــه تنهای ــور ب ــن دو فاکت ــه ای ــی ک ــه زمان ب

داشــته باشــد.
داده‌هــاي مطالعــة حاضــر نشــان مي‌دهــد اعمــال محدودیــت 
کالــری و ورزش تردميــل به‌عنــوان يــك برنامــة درمانــي 
ــت  ــان تس ــته و زم ــي گش ــود كاتالپس ــث بهب ــد باع مي‌توان
ــه را در موش‌هــاي صحرايــي پاريكنســوني كاهــش دهــد.  ميل
همچنیــن اعمــال محدودیــت کالــری قبــل از القــای بیمــاری، 
بــه نوعــی اثــر پیشــگیرانه در رابطــه بــا شــدت تظاهــر علايــم 

ــه بیمــاری دارد. ــا ب ــس از ابت پ
تشكر و قدرداني

از آقــای دکتــر ســعید حســینی و كليــة عزيزانــي كــه در انجــام 
ــی  ــه تشــکر و قدردان اين تحقيــق همــكاري داشــتند، صميمان
ــت  ــط معاون ــر، توس ــش حاض ــي پژوه ــار مال ــود. اعتب می‌ش
پژوهــش و فنــاوري دانشــگاه آزاد اســامي واحــد علوم پزشــکی 

قــم تأمیــن شــده اســت.

هشــت هفتــه بعــد از ناشــتایی طولانــی، موش‌هــای صحرایــی 
بالــغ بعــد از تزریــق داخــل هیپوکامپــی اســیدکاینیك، در برابر 
ــه روزه‌داری  ــی ک ــدند و موقع ــت ش ــی محافظ ــب عصب تخری
ــه طــور  پیــش از القــای تشــنج انجــام شــد، شــدت تشــنج ب

ــود )30( چشــمگیری کــم شــده ب
ــه  ــد ک ــان می‌ده ــر نش ــش حاض ــای پژوه ــن یافته‌ه همچنی
ــل  ــر روی تردمی ــدن ب ــه دوی ــی ب ــای صحرای ــار موش‌ه اجب
توانســته زمــان تســت میلــه را کاهــش دهــد کــه بــه معنــای 
ــو  ــر همس ــات ديگ ــج مطالع ــد. نتاي ــی می‌باش ــود کاتالپس بهب
ــا  ــق ب ــن پژوهــش اســت. در تواف ــا مشــاهدات حاصــل از اي ب
ــد  ــان مي‌ده ــه نش ــود دارد ك ــواهدي وج ــا ش ــای م یافته‌ه
ــن  ــرده و دوپامي ــال ك ــي را فع ــتم دوپامينرژكي ورزش سيس
موجــود در جســم مخطــط را افزايــش مي‌دهــد )14( و باعــث 
ــاري  ــه بيم ــا ب ــر ابت ــي در براب ــاي دوپامين ــت نورون‌ه حفاظ
پاريكنســون شــود )31(. مطالعــة یاســوهارا26 و همــكاران نيــز 
ــل  ــي روي تردمي ــاي صحراي ــدن موش‌ه ــه دوي ــان داد ک نش
بــا ســرعت 11 متــر بــر دقيقــه، 30 دقيقــه در روز بــه مــدت 
4 هفتــه اثــرات محافظــت نورونــي در سيســتم دوپامينرژيــك 

اعمــال ميك‌نــد )32(.
ــکاران انجــام شــد،  ــه توســط احمــدی و هم ــه‌ای ک در مطالع
ــدت 20  ــه م ــل ب ــي روي تردمي ــاي صحراي ــدن موش‌ه دوي
دقيقــه بــا ســرعت 24 متــر بر دقيقــه ، باعــث بهبود كاتالپســي 
و كاهــش زمــان تســت ميلــه در موش‌هــای صحرایــی گشــته 

بــود )21(.
شــواهد حاصــل از مطالعــات گذشــته مشــخص کرده‌انــد 
کــه ورزش یــا فعالیــت جســمانی اســترس اکســیداتیو مزمــن 
ــی را  ــات27 میتوکندریای ــش حی ــد و پیدای ــش می‌ده را کاه
ــاران  ــیب‌دیده28 در بیم ــای آس ــذف اندام‌که ــک و ح تحری
آنزیم‌هــای  به‌عــاوه  می‌دهــد.  افزایــش  را  پارکینســونی 
در  مؤثــر  ديســموتاز(29  اكســيد  )ســوپر  آنتی‌اکســیدانی 
پاســخ بــه ورزش و فعالیت‌هــای جســمانی بیشــتر فعــال 

 .)33( می‌شــوند 
ورزش انتقــال دهنده‌هــای عصبــی30 ماننــد دوپامیــن و ســنتز 
 )IGF-132 ,FGF-231 ,BDNF, GDNF( ــه‌ای ــای تغذی فاکتوره
ــان  ــر نش ــات اخی ــی مطالع ــد )15(. از طرف ــک می‌کن را تحری

26 Yasuhara 
27 Biogenesis
28 Autophagy
29 Superoxide dismutase (SOD)

30 Neurotransmitters
31 Fibroblas t growth factor 2
32 Insulin-like growth factor 1
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