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 چکیده

پپتيد مرتبط با ژن  ژنتمرين استقامتي بر بيان مدت و بلند حادثير أتعيين ت ،حاضر ةمطالعاز انجام هدف 

حيوان  40 تعداد بود.نر نژاد ويستار  هاي صحراييموشو سرم  در مغز، مايع مغزي نخاعي تونينکلسي

تمرين  هيک جلسگروه حاد تقسيم شدند.  حاد ةکردو تمرينتمريني مزمن ، حاد ،گروه کنترل چهار به

تمريني گروه هفته تمرين و  12را بعد از تمرين استقامتي جلسه  يکحاد  کردةو گروه تمرين استقامتي

هاي مختلف و قسمتشد آوري جمع مايع مغزي نخاعي هفته تمرين استقامتي را انجام دادند. 12مزمن 

 در مايع مغزي نخاعي و سرم با تکنيک الايزا و بيان ژن تونينپپتيد کلسي. غلظت ندمغز استخراج شد

براي راهه آناليز واريانس يکآماري  آزمون از گيري گرديد.اندازه .آر.سي.ريل تايم پيتکنيک  باآن 

در اعي ـايع مغزي نخـم تونينپپتيد کلسي گروه کنترل، مقايسه با در. دشاستفاده  هامقايسه

 هايسرم در گروه تونينپپتيد کلسيو  (P = 0.008) حاد ةکردتمرين و (P = 0.006) ادـح هـايروهـگ

 تونينپـپتيد کلسي. ودـالاتر بـداري بطور معنـابه ،(P = 0.007) ادـح ةکردمرينـت و (P = 0.009) حاد

و  کنترلگروه نسبت به  (P = 0.006) حاد کردةو تمرين (P = 0.007)اد ـحاي ـهروهـگ قشرنها در ـت

در . داري بالاتر بودطور معنابه (P = 0.018) ادـروه حـحاد نسبت به گ کردةتمرين گروه ،همچنين

پپتيد  بيان ژن افزايش ،کليطورهبنبود.  داراثر بلندمدت تمرين معنا ،پژوهشمتغيرهاي  زيک اهيچ

. استحين تمرين درو سرم  مغزي نخاعيدر مايع  آن مسئول افزايشزياد احتمالبه ،در قشر تونينکلسي

ثير بلندمدت أتتحت ،و مايع مغزي نخاعي و بيان آنسرم  تونينپپتيد کلسيسطوح استراحتي  ،همچنين

  شوند.مي پاسخ پس از سازگارياما مشمول  ؛دنگيرتمرين قرار نمي
 

 مايع مغزي نخاعيمغز، ، سازگاري تمريني، تونينپپتيد وابسته به ژن کلسيواژگان کلیدی: 
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 مقدمه
، 3، آدرنومدولین2، آمیلین1تونینهای کلسیتونین شامل شش عنصر به نامپپتیدهای کلسی ةخانواد

تونین است. پپتید وابسته به ژن کلسی 5( و اینترمدینCGRP) 4تونینپپتید مربوط به ژن کلسی

( وجود دارد. βو αدو شکل عمده )به  ای است که در بدن انسان و حیواناسیدآمینه 37نوروپپتیدی 

α-CGRP   کهدرحالی ؛عصبی مرکزی و محیطی وجود دارد دستگاهدر  غالباβ-CGRP  طور عمده در به

عصبی مرکزی و پیرامونی  دستگاهدر   CGRPةمدتولید ع (.1شود )بیان می 6ایعصبی روده دستگاه

)یکی از  8داردم ةهست ة، پوست7بالاترین سطح بیان پپتید در آمیگدال مرکزی ،است. در سطح سلولی

و شاخ خلفی نخاع  10ژلاتینی ةتود، 9ستون فقرات ةعصب سه شاخ ةای(، هستهای قاعدهاجزای عقده

اه پیوندگر دستگاه عصبی پیرامونی در د  CGRPةست که منبع عمدا حالیاین در . دشویافت می

شود بیان می نیزتیروئید  ةاسکلتی و غد ةپپتید در عضلد اینهرچن ؛شودعضلانی یافت می -عصبی

(2 .) 

CGRP دهد. را انجام می متعددی شناختیزیستاعمال حیوان  در بدن انسان وCGRP ةگشادکنند 

دارای توانایی حفاظتی است که برای برخی شرایط  ،نتیجهسیار قوی عروق پیرامونی است و درب

 ،همچنین. (3، 4عروقی و بهبود زخم مهم است )و قلبی  دستگاه شناختیبیماریفیزیولوژیک و 

 هایکه نقش حفاظتی مهم آن را در سلولنقش مهمی در اتساع عروق خون مغزی دارد  پپتیداین

از  های صحراییموشمحافظت  حاکی از اطلاعات موجودزمینه، دراین(. 5، 6) شودمتذکر میعصبی 

در مسیر درد  ،شوداز اعصاب حسی منتشر می CGRP اینکهدلیلبه علاوه،به (.7) استایسکمی مغزی 

است  شده برای کاهش میگرن توجه CGRP استفاده از آنتاگونیست به اخیرا  بنابراین، ؛نیز نقش دارد

تنظیم متابولیسم گلوکز و چربی نقش نظیر در مسیرهای متابولیکی پپتید این ،همچنین (.3، 4، 8)

و ( 9دهد )اسکلتی کاهش می ةیکوژن ناشی از انسولین را در عضلسنتز گل ،برای مثال ؛(9، 10دارد )

در مدت  CGRPرهایش  براین،افزون .(10دارد ) مهمی اسکلتی نقش ةدر متابولیسم کربوهیدرات عضل

 (.11) استوح گلوگزخون به سطح طبیعی برای تسریع بازگشت سط یمهم سازوکار ،هیپوگلیسمی

                                                           
1. Calcitonin 

2. Amylin 

3. Adrenmedullin 

4. Calcitonin Gene-Related Peptide 

5. Intermedin 

6. Enteric Nervous System 

7. Central Amygdaloid 

8. Caudate Putamen 

9. Spinal Trigeminal Nerve Nucleus 

10. Substantia Gelatinosa 
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طی سرم در CGRPدهد که غلظت نشان می CGRPتمرین و  نةشده درزمیانجام هایپژوهش ةمحدود

؛ طور دقیق مشخص نیستاین افزایش به ةیابد. نقش بالقوحاد در انسان و حیوان افزایش می تمرین

نشان دادند ( 12)و همکاران  1هاسباک ،مثالعنوانبه اند؛احتمالی برای آن گزارش شده هایشنق اما

روز قرارگرفتن  پنجساعت و بعد از  24بعد از  آن، متعاقب و رین بیشینه در سطح دریاکه با انجام تم

لاکتات و  ضربان قلب، راستا باهم یک و آدرنومدولین CGRPدرمعرض ارتفاع و هیپوکسی، مقادیر

توسط حین تمرین در  CGRPنشان دادند که رهایش پژوهشگراند. این نیابها افزایش میکاتکولامین

دلیل خاصیت ضدسمپاتیکی تنها به  CGRPبیان کردند که رهایشها . آنشودهیپوکسی تعدیل می

ثیرات أت ،دیگر پژوهشید. در نبرای آن وجود دار یاحتمالی دیگر هایشآن درحین تمرین نیست و نق

این در  (.13) نددر محافظت قلبی بررسی شد CGRPثیر أمدت و بلندمدت بر تکوتاه هایتمرین

اما  رند؛ندا  CGRPثیری بر نقش محافظت قلبیأمدت تکوتاه هاین داده شد که تمریننشاپژوهش 

افزایش رهایی آن در قلب پشتی و  ةگانگلیون ریشدر  CGRPمدت باعث افزایش سنتز بلند هایتمرین

این نتایج حاکی (. 13) کنندو نقش مهمی در محافظت قلبی درحین تمرین ایجاد می شوندمیو خون 

  حین تمرین است.در  CGRPافزایش ةقواز اهمیت بال

بسیار محدودی انجام  هایپژوهشنیز   CGRPاستراحتیمدت تمرین بر سطوح بلند هایاثر ةدرزمین

 60ین استقامتی )تمر های( اثر14) و همکاران پرنو ،زمینهشده دراینانجام پژوهش. در تنها اندشده

فیبرهای عضلانی  2استیل کولین ةو گیرند  CGRPبر متر در دقیقه( و مقاومتی سهدقیقه در روز و 

نشان داد  . نتایجکردندمطالعه را نی قدامی و عصب سیاتیک تندانقباض درشتو  کندانقباض سولئوس

 گیرندةو  CGRP توجهی درافزایش قابل ،در هر دو نوع تمرین های مختلف وکه بین عضلات با ویژگی

 ،نشان دادند که بعد از دویدن در سرپایینی( 15) و همکاران 3هومونکو .نشد مشاهده استیل کولین

انتهایی حرکتی  ةو صفح های صحراییموشمیانی  یدوقلو ةای حرکتی عضلهدرنورون CGRPبیان 

 ،حاضرحالرذکرشده، د هایپژوهشوجود انجام . بایابدافزایش می سریع ،عضلانی گلیکولیتیفیبرهای 

سرم و مایع مغزی نخاعی نامشخص  CGRPمدت تمرین استقامتی بر سطوح استراحتی بلند هایاثر

سرم درحین  CGRPعنوان عامل افزایش رهایش محتمل است که مغز بههرچند  ،است. همچنین

گرفتن این موضوع که اعمال با درنظرزمینه نیز مدرک مستندی وجود ندارد. دراین ،تمرین باشد

ملاحظه تغییرات قابلحین تمرین ، درشوندگیری میدر بدن واسطه CGRP ةواسطهمتعددی که ب

پپتید شناختی اینتواند به شناخت بهتر اعمال زیستبه تمرین می CGRPپاسخ  دارند، آگاهی از نحوة

مدت تمرین استقامتی ثیر بلندأتعیین ت ،حاضرپژوهش هدف اول  کند؛ بنابراین،حین تمرین کمک در

                                                           
1. Hasbak 

2. AChR 

3. Homonko 
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پاسخ تعیین  ،مغزی نخاعی و سرم بود. هدف دومهای مختلف مغز، مایع قسمتدر  CGRPبر بیان ژن 

های مختلف مغز در یع مغزی نخاعی و بیان آن در قسمتپپتید در سرم، مانیاپس از سازگاری 

  نکرده بود.تمرین های صحراییموشآن با  ةکرده و مقایستمرین های صحراییموش

 

 پژوهش روش
لوم هفتگی از مرکز تحقیقات عشش تا هشتنر نژاد ویستار در سن  موش صحرایی سر 40تعداد 

روشنایی  -ساعت تاریکی 12:12 چرخة درآزمایشگاه استاندارد  و در شرایطشدند اعصاب کرمان تهیه 

و بعد از یک شدند و آب تغذیه  موش صحراییبا غذای مخصوص  های صحراییموش. شدندنگهداری 

سازی شدند براساس وزن همسان های صحراییموش ،آشناسازی با محیط آزمایشگاههفته نگهداری و 

های خود در تمام که در قفس (10)تعداد =  کنترلتقسیم شدند: گروه به چهار گروه  طور تصادفیو به

جلسه تمرین استقامتی که فقط یک  صحرایی یهایموش: (10)تعداد =  گروه حاد ؛فعال بودندمدت غیر

هفته تمرین استقامتی  12که  صحرایی یهایموش: (10)تعداد =  تمرینی مزمن ؛ گروهادندانجام د

سه تمرین را پس از که یک جل صحرایی یهایموش :(10)تعداد =  حاد ةکردتمرینگروه  ؛انجام دادند

بلافاصله بعد از  تمرینی حادحاد و  هایگروه .داستقامتی انجام دادنای تمرین هفته 12 ةگذراندن دور

 برایتمرین تشریح شدند.  آخرین جلسة ساعت پس از 72گروه تمرین مزمن  تمرین تشریح شدند.

 .قیقات علوم اعصاب کرمان دریافت شداخلاقی مرکز تح حاضر، مجوز اخلاق از کمیتةپژوهش انجام 

با  نوارگردانبر تمرین دویدن روی آشناسازی مشتمل ةدور گروه حاد های صحراییموش ،ابتدادر 

 ةروز انجام دادند. هدف از دور 10ت مدبه ،دقیقه 30-60مدت به را دقیقهدر متر 15–26 سرعت

انجام یک جلسه تمرین استقامتی برای  های صحراییموشبردن توانایی بالا ،این گروهآشناسازی در 

آشناسازی، یک  ةتمرینی دور هایحذف اثر رایبود. بدقیقه  درمتر  26دقیقه با سرعت  60مدت به

دقیقه  درمتر  26با سرعت را یک جلسه تمرین استقامتی  شدهذکرهای گروه ،هفته بعد از این دوره

 انجام دادند. دقیقه  60به مدت 

-20ان ـو با زمیقه ـدق درمتر  15 روز با سرعت پنجمدت آشناسازی به ةدر گروه تمرینی مزمن، دور

تدریج به ،که طی آن شدهفته انجام  12مدت پروتکل تمرین استقامتی به ،سپس شد. دقیقه انجام15

دقیقه  درمتر  26آخر به سرعت  ةدرنهایت در هفت ،ن افزوده شد. متغیرهای تمرینیبه سرعت و زما

ز حاد بلافاصله بعد ا ةکردنحاد و تمریهای گروه. (16) (ة یک)جدول شمار نددقیقه رسید 60مدت به

 CGRPگیری غلظت اندازه برایآوری مایع مغزی نخاعی و مشمول جمعشدند انجام تمرین تشریح 

و جداسازی پلاسما شد  انجاممستقیم از قلب طور بهخونی نمونه ؛تشریح شدند تحیوانا ،شدند. سپس



    141                                                                           ....ژن انيب بر ياستقامت نيتمر بلندمدت و حاد ريثأت
 

گیری اندازه برایدرجه  چهاردقیقه در دمای  15مدت به ،1دور در دقیقه 3000کردن در با سانتریفیوژ

های مختلف مغز شامل هیپوکمپ، قشر، مخچه و قسمت ،همچنین .دشانجام  CGRPسطوح سرمی 

 CGRPگیری بیان اندازه برای -80نیتروژن مایع منجمد و در  و درشدند هیپوتالاموس استخراج 

 ةساعت بعد از انجام آخرین جلس 72 شده،ذکرهای گیری. تمامی مراحل و اندازهندگهداری شدن

  . شدندگروه تمرینی مزمن نیز انجام تمرینی در 

 
 جزئيات پروتکل تمريني -1جدول 

 12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 هفته

 60 60 60 60 60 55 55 50 45 40 35 30 زمان )دقیقه(

 26 26 26 26 24 24 22 22 22 20 20 20 دقیقه( درسرعت )متر 

 

( و زایلازین کیلوگرمبر  گرممیلی 90صفاقی کتامین )با تزریق درون های صحراییموش ،ابتدادر 

، موهای سر و صحرایی موشهوشی هوش شدند. پس از اطمینان از بی( بیکیلوگرمبر  گرمیلیم10)

حیوان به  ،لامبدا مشخص شوند. سپس برگما و ةتا خطوط ایجادکنند ندتراشیده شددقت هجمجمه ب

سمت پایین ثابت و درجه به 45 ةو سر حیوان در دستگاه با زاویشد دستگاه استریوتاکس منتقل 

سیسترنا های اضافی برداشته شد تا خط میانی سر ایجاد عضلات و بافت حرکت شد. برش طولی دربی

درجه وارد  45 ةمتر و با زاویمیلی دوکمتر از  ةاندازای بهمشخص شود. نوک سوزن پروانه 2مگنا

رنگ مایع  ،آوریجمع مدتآهستگی انجام شد. درآوری مایع مغزی نخاعی بهشد و جمع سیسترنا مگنا

 gدر  های حاصلوگیری شود. نمونهلون جشد تا از آلودگی یا خدقت کنترل میغزی نخاعی بهم

 (.17) آوری شدگیری بعدی جمعو سوپرناتانت برای اندازه ندسانتریفیوژ شددقیقه  10در  12000

جداسازی  ،آوری شد و سپسجمعطریق قلب خونی از ةنمون ،آوری مایع مغزی نخاعیبعد از جمع

پس از  .فتدرجه انجام گر چهاردر دمای و دور در دقیقه  15، 3000 سرعتبا پلاسما با سانتریفیوژ 

و در  نددشهیپوکمپ و مخچه استخراج  قشر، هیپوتالاموس، شدند؛تشریح  های صحراییموش ،آن

 .ندهای بعدی نگهداری شدگیریبرای اندازه -80در فریزر  ،و سپسشدند نیتروژن مایع فریز 

 با استفاده از کیت آزمایشگاهی در مایع مغزی نخاعی و سرم CGRPلظت غ :CGRP  گیریاندازهروش 

درصد  6/5سنجی و ضریب درونلیتر پیکوگرم بر میلی با حساسیت یک 3شرکت مای بیوسورس آمریکا

                                                           
1. RPM 

2. Cisterna Magna 

3. Rat CGRP ELISA Kit (Cat Number: MBS727982, Mybiosource, USA) 
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 1.آر.سی.پی -ریل تایمتکنیک  ةوسیلهدر مغز ب CGRPبیان ژن  .گیری شداندازه به روش الایزا

 .گردیدسازی کمی CTΔΔ–2و با روش  شد گیریاندازه

د )در مواردی که حجم نمونه شکوبی در نیتروژن مایع پودر گرم از بافت با روش هاونمیلی 50حدود 

ه ب total RNAاستخراج  برایشد( و هموژن می 2ایزولدر  مستقیمطور بهنظر دربافت مو ،کم بود

محصول حاصل در دمای  ،ای پروتئینیبرداشتن اجز رایهموژن شد. بایزول در  10به  یکنسبت 

با نسبت  شد؛سانتریفیوژ شد. سوپرناتانت برداشته  g 12000در  دقیقه در 10مدت درجه و به چهار

 g 12000دقیقه در  15مدت درجه به چهارمحصول در دمای  شد؛کلروفورم مخلوط  با 5/0به  یک

با نسبت  ه شد؛برداشت RNA. بخش محتوی نددشو بخش معدنی و آبی از هم جدا گردید سانتریفیوژ 

در دمای  ،سپسشد. دقیقه در دمای اتاق رها  10مدت و بهشد با ایزوپروپانل مخلوط  5/0به  یک

شو و ودر اتانول شست RNAحاوی  3پلیت سانتریفیوژ شد. g 12000دقیقه  10مدت درجه به چهار

سنجیده  4نانو دراپبا استفاده از دستگاه   RNAحل شد. غلظت Free-RNAsآب  لیترمیلی 20 در

عنوان به دوتا  8/1های بین و نسبتشد استفاده  260/280از نسبت  ، RNAصحت خلوص رایشد. ب

  (.18نظر گرفته شدند )تخلیص مطلوب در

 آنزیم و  Random Hexamer و با استفاده از RNAز میکروگرم ااز یک با استفاده  cDNAسنتز 

Primescript TM RT enzyme mix I  کیت سنتز باcDNA طبق  5متعلق به شرکت تاکارای ژاپن

 دستورالعمل شرکت سازنده انجام شد. 
 

های مربوط به هر ژن با استفاده از پرایمر ،و همچنین cDNA ةمیزان غلظت بهین ،در ابتدای کار

که کمترین میزان دایمر طوریبه ؛طور جداگانه مشخص گردیدکدام بهبرای هر ،سریال غلظتآزمایش 

غلظت  و با استفاده از Premix Ex Taq II (2x) با استفاده از .آر.سی.پی -ریل تایممشاهده شود. 

 سه ةشامل واسرشت اولی ریل تایم ةمربوط به هر ژن انجام شد. برنام و پرایمرهای  cDNAمناسب

درجه  66اکستنشن  و ثانیه 22مدت درجه به 95) چرخه 40درجه بود که با  95قیقه در دمای د

 s18گزارش شده است. از  شمارة دوشده در جدول ه( بود. توالی پرایمرهای استفادهثانی 45مدت به

 (.19سازی شدند )کمی CTΔΔ–2 با روش ریل تایمهای د و دادهشعنوان ژن مرجع استفاده به

 مربوطه cDNAبا استفاده از سریال غلظت  ،نظردهای موربودن کارایی پرایمرها در تکثیر ژنیکسان

 د. ش آزمون

                                                           
1. Rael Time- PCR 

2. Isol 

3. Pellet 

4. Nono Drop   
5. (cDNA Kit, cat≠ RR037A, TaKaRa, Japan) 
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 .آر.سي.پي -ريل تايم برايشده هاي پرايمر استفادهتوالي -2جدول 

 

نمودار استفاده شد. در  و های پراکندگی انحراف معیار، میانگیناز شاخص ،در بخش آمار توصیفی

استفاده  1فواسمیرن -موگروفآزمون کل ها ازبودن توزیع دادهطبیعیتعیین  برای ،بخش آمار استنباطی

تعیین  برای سنجیده شد. 2با آزمون لوین ،گروهیبین هایهها در مقایسبودن واریانسهمسان شد.

 آزمونو  3راهههای آنالیز واریانس یکاز آزمون پژوهش،های هداربودن تفاوت متغیرها بین گروامعن

خاب انت a = 0.05برابر با داری اسطح معن ،های استنباطیدر تمامی آزموناستفاده شد.  4تعقیبی توکی

 .شد استفاده (19)نسخة  6اس.پی.اس.اس و 5اکسل افزارهایها از نرموتحلیل دادهتجزیه برایشد. 
 

 

 نتایج
در مغز، غلظت آن در مایع مغزی   CGRPتمرین بر بیانمدت و کوتاهمدت بلندثیر أتعیین ت برای

کردة حاد و مرین، تحاد و کنترل، مزمن و کنترلهای تمرینی خاعی و سرم، این مقادیر بین گروهن

به یک جلسه حاد  کردةتمرینحاد و های گروهپاسخ ، ثیر سازگاری بر پاسخبررسی تأ ، و با هدفکنترل

 تمددنبال تمرین بلندبه CGRP در داراتفاوت معن عدم مقایسه شدند. نتایج حاکی ازبا یکدیگر  ،تمرین

ثیر تمرین أتهای سرمی و مغزی نخاعی آن تحتلظتدر مغز و غ CGRPکه بیان معنییندب بود؛

 .(نگرفت )جدول شمارة سهمدت قرار بلند

                 برابر در گروه حاد 95/1مغزی نخاعی حدود در مایع  CGRP در پاسخ به ورزش حاد، غلظت

(P = 0.006)  حاد ةکردبرابر در گروه تمرین 3/2و (P = 0.008)  افزایش کنترل گروه در مقایسه با

کردة حاد نسبت به گروه حاد در گروه تمرین در مایع مغزی نخاعی CGRP لظتغ ،یافت. همچنین

مایع  در CGRP راستا با افزایش غلظت(. همشمارة سه)جدول  (P = 0.031) بودداری بالاتر طور معنابه

 کردةتمرینو  (P = 0.009) حاد هایبرابر در گروه 5/1-7/1سرم حدود   CGRPمغزی نخاعی، غلظت

                                                           
1. Kolmogorov–Smirnov  

2. Levene's Test 

3. One-way ANOVA 

4. Tukey Post Hoc Test 

5. Excel 

6. SPSS 

Gene Forward primer (5ʹ to 3ʹ) Backward primer (5ʹ to 3ʹ) Size (bp) 

18 S GTTGGTTTTCGGAACTGAGGC GTCGGCATCGTTTATGGTCG 204 

CGRP AGTTCTCCCCTTTCCTGGTTGTC CTCCTGTTCCTCCTCCTGCTC 94 
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کردة تمرین هایدر گروه ،سرم CGRP غلظتنسبت به گروه کنترل افزایش یافت.  (P=0.007) حاد

  (.شمارة سه)جدول  (P = 0.034) داری بالاتر بودطور معناگروه حاد بهحاد نسبت به 
 

 مدت تمرين بر سرم و مايع مغزي نخاعيو بلند مدتثيرات کوتاهأت -3جدول 

حاد کردةتمرين حاد کنترل مزمنتمريني    متغیرها 

2/3± 6/20   30/5 ± 4/4* 35/2 ± 3/8*≠ 5/3 ± 4/21  
  CGRP سرم

(pg/ ml) 

4/18 ± 8/99  195/3 ± 29/2* 228/1 ± 29/5*≠ 2/22 ± 4/107  
 CGRP مایع مغزی نخاعی

(pg/ ml) 
  (سر حیوان است. 10داد عهر داده میانگین ت انحراف معیار هستند. ±ها میانگین داده)  

  > P)0.05(تفاوت معنادار با گروه حاد  ≠،  > P)0.01(تفاوت معنادار با گروه کنترل  *  

 

  CGRP مایع مغزی نخاعی و CGRP بین ةسرم، رابط CGRPمایع مغزی نخاعی در  برای تعیین سهم 

مایع مغزی نخاعی و سرم بعد از تمرین حاد  در CGRPغلظت  بینداری اارتباط معن .شدسرم ارزیابی 

شمارة ( )شکل > r =، 0.01 P 0.74رفته( مشاهده شد )هم)روی حاد کردةتمریندر دو گروه حاد و 

اعی ـی نخمایع مغزCGRP سرم با تغییرات  CGRPدرصد از تغییرات واریانس، تغییرات در  55(. یک

 (. )شکلSEE = 74/3 یترـلمـیلیبر  کوگرمـیـپ، 2R = 0.55بود ) بینیپیشان تمرین حاد قابلـایـدر پ

 .(شمارة یک
 

 
 مايع مغزي نخاعي و سرم بعد از تمرين حاد در دو گروه حاد در CGRPغلظت  همبستگي بين -1شکل 

 (10 = تعداد) حاد کردةتمرين( و 10 = تعداد) 

 

R2 = 0.5534
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مرین طی تمایع مغزی نخاعی در CGRPتواند در افزایش برای فهمیدن اینکه چه بخشی از مغز می

ترین ترل، بالاترین و پاییندر گروه کن .شدهای مختلف مغز بررسی درگیر باشد، بیان آن در بخش

 (. شمارة دوهیپوتالاموس و قشر دیده شد )شکل ترتیب در به ، CGRPبیان

 
 پژوهشهاي مختلف مغز در گروههاي در قسمت  CGRPبيان ژنسطوح استراحتي  -2 شکل

 

 60 ةتوجهی در پاسخ به یک جلسطور قابلقشر به CGRP در مقایسه با حیوانات گروه کنترل، بیان

نسبت به گروه  (P = 0.006) حاد کردةتمرینو ( P = 0.007)ای تمرین در هر دو گروه حاد دقیقه

 روه حادـدر مقایسه با گحاد  کردةتمرین گروهدر  در قشر CGRP بیان ،همچنین .بالاتر بودکنترل 

(P = 0.018) بیان  .(طور معناداری بالاتر بود )شکل شمارة سهبهCGRP های مغز بدون قسمت ةدر بقی

مدت قرار ثیر تمرین بلندأتتحت CGRP(. مقادیر استراحتی بیان شمارة سهر باقی ماند )شکل تغیی

کدام از مرینی مزمن در هیچتکنترل و  هایداری بین گروهاکه اختلاف معنمعنی؛ بدیننگرفت

  های مغز دیده نشد.قسمت
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 پژوهشهاي هاي مختلف مغز در گروهدر قسمت  CGRPبيان ژن -3شکل 

 (01/0 < P)، **  ( P>05/0) * اختلاف معنادار
 

 

 گیریو نتیجه بحث
رم و س CGRPپاسخ پس از سازگاری مدت تمرین استقامتی و یر بلندثأحاضر با هدف تعیین ت ةمطالع

نر نژاد ویستار  های صحراییموشدر  ،مغزف های مختلر قسمتبپپتید مایع مغزی نخاعی و بیان این

تمرین استقامتی در مغز حین در CGRP حاضر این بود که بیان ةمطالع ةترین نتیجد. مهمشانجام 

 در مایع مغزی نخاعی CGRP مسئول افزایشزیاد احتمالبهیابد و افزایش بیان آن در قشر افزایش می

ثیر أتو مایع مغزی نخاعی و بیان آن تحتسرم  CGRPسطوح استراحتی  ،. همچنیناستو سرم 

پاسخ پس از به شکل  ،عواملمدت تمرین بر این بلند هاید و تنها اثرنگیربلندمدت تمرین قرار نمی

کرده در مقایسه با تمرین های صحراییموشحین تمرین در )سطوح بالاتر این متغیرها درسازگاری 

  د.نشونکرده( مشاهده میتمرین های صحراییموش

های مایع مغزی نخاعی درطی تمرین حاد در گروه CGRP(، غلظت 12، 13مشابه با مطالعات پیشین ) 

بیان  ،در مایع مغزی نخاعی CGRPحاد و تمرینی مزمن افزایش یافت. برای تعیین منبع افزایش 

CGRP ثیر معناداری بر بیان أتمرین تکه . نتایج نشان داد شدهای مختلف مغز بررسی در قسمت

CGRP حاضر در پژوهش این اثر در  این،وجودبا ؛دهدافزایش مید و بیان آن را در مغز در مغز دار

دیگر مناطق  تنها در قشر تغییرات معنادار دیده شد و در زیرا، ؛های مختلف مغز یکپارچه نبودقسمت

، اینکه : اولهستنداما چندین عامل محتمل  ؛دلیل خاص این ناهمگونی معلوم نیست مشهود نبود.

(. 20) شودهای مختلف مغز به ورزش مربوط میه پاسخ متفاوت قسمتین ناهمگونی بزیاد ااحتمالبه

تر هستند مغز( در پاسخ به تمرین فعال ةانند کورتکس، مخچه و ساقمهای مختلف مغز )برخی قسمت
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، مخچه که بخش فعال اینوجودبا ؛ها بارز تر باشدکه تغییرات ناشی از تمرین در آن رودو انتظار می

دهد که ممکن است نشان نداد و این نشان میCGRP افزایشی در بیان  است،مغز درطی تمرین 

. این در پاسخ به ورزش حاد نباشد CGRP ر بیاندثر ؤای مغز در تمرین تنها عامل ممنطقه شدنفعال

تنها عامل اثرگذار نیست. بخشی از  ،اثر تمرینشدن درزیاد فعالاحتمالکه بهاست معنی بدینمطلب 

 منبع اصلی انتشار - 1شاخهبه آوران عصب سهتواند مربوط شده بین قشر و مغز میهای مشاهدهتفاوت

CGRP ( 21در مغز)- طبق مطالعات  .(22کند )اما از مخچه عبور نمی ؛کندباشد که از قشر عبور می

 ،حاضرپژوهش ، در اینکه دوم ؛(21در مغز هستند ) CGRPترین عامل رهایش این اعصاب مهم ،قبلی

از همه  ترهای موردبررسی مغز پایینآن درمیان قسمت CGRP ای بود که سطوح استراحتیقشر ناحیه

 باشد. CGRP ةدلیل جبران مقادیر کم اولیدر آن به CGRP و ممکن است افزایش بیان است

تواند از خون شریانی به ( و نمی22، 23قادر به عبور از سد خون مغزی نیست )  CGRPکهازآنجایی

 داراتغییر معننبود  برحاضر مبنیپژوهش  با توجه به نتایجهمچنین، ورود کند و  مایع مغزی نخاعی

در مایع مغزی نخاعی   CGRPغلظت زیاد افزایشاحتمالهای مغز، بهدر سایر قسمت CGRP بیان

 است.مغز پپتید در قشر ناشی از افزایش بیان این حین تمرین عمدتا در

 و حاد هاینیز در گروه CGRP در مایع مغزی نخاعی، غلظت سرمی CGRP با افزایش موازی

ظت متغیرهای غلکه ازآنجایی. بالاتر بودتوجهی نسبت به گروه کنترل طور قابلبهحاد  کردةتمرین

م پلاسما تأثیر تغییرات در حجتواند تحتتمرین بلندمدت میبعد از  ویژهبهخون بعد از ورزش حاد 

گیری ها اندازهآزمونسطوح هموگلوبین و هماتوکریت قبل و بعد از تمامی ، ناشی از ورزش قرار گیرد

کاهش حجم  ،بنابراین ند؛شدهر آزمون در محاسبات نهایی بررسی  و تغییرات حجم پلاسما در ندشد

 ؛طول آزمون اثرگذار باشددر CGRP تواند در افزایش سطوح سرمیحاضر نمیپژوهش پلاسما در 

 ةاسکلتی و غد ةیا سایر منابع محیطی مانند عضل CNS تواند بهسرم می CGRP افزایش أ، منشروازاین

طور کامل تواند بهنمی CGRP سرمی(. سهم مغز در افزایش سطح غلظت 24تیروئید نسبت داده شود )

طور به تقریبا  CGRP حال، این واقعیت که افزایش غلظت سرمیبااین ؛شود جاستخراما پژوهش از 

ترتیب به ،سرم به مایع مغزی نخاعی CGRPمایع مغزی نخاعی بود )افزایش  CGRPموازی با افزایش 

 CGRPبین غلظت شده تفیادار اهمبستگی معنبود( و  و تمرینی مزمن حاد هایدر گروه 77/0و  75/0

ده را ثابت کند تواند این ایتمرین حاد، می آزمونسرم در انتهای  CGRP مایع مغزی نخاعی و غلظت

سرم همراه  CGRP مقادیر بالاترچنین، هم .دلیل تغییرات در مغز استطور عمده بهکه این افزایش به

 ؛دنفراهم آورتواند شواهد بیشتری برای این ایده می تمرینی حاد در قشر در گروه CGRPبالاتر  با بیان

در  CGRP( که 25، 26اسکلتی ) ة( و عضل24های پیرامونی نظیر تیروئید )نقش بافت ،وجودبااین

                                                           
1. Trigeminal Afferents 
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ای عصبی حرکتی و انتهای در انته CGRP ،واقعشود نیز نباید نادیده گرفته شود. درها بیان میآن

 أاسکلتی منش ةحال، بعید است که عضلبااین ؛(24شود )یاسکلتی یافت م ةهای حسی در عضلنورون

 برای انتشار کلسیم و پتاسیم غلظت بالایی از ،زیرا ؛درطول تمرین حاد باشد CGRP گردش خون

CGRP بدون  پتاسیم (. حتی غلظت بالایی از25نیاز است )اسکلتی مورد ةهای عصبی عضلاز پایانه

ند نتوانمی کلسیم و پتاسیم و چنین مقادیر بالایی از یستاثربخش ن  CGRPدر رهایی کلسیمحضور 

آن کم است   CGRPهم محتوای ،تیروئید ةدرمورد غدهمچنین، د. نتوسط تمرین استقامتی ایجاد شو

و هم اینکه این ایجاد کند  CGRPداری را در سطوح در گردش اتواند این چنین افزایش معنکه نمی

نشان داده شده  براین،افزون. استدرحین تمرین  اسکلتی نسبت به عضلة فعالبافت یک بافت غیر

( که 24های پیر است )جریان خون محدود به موش CGRP مشارکت تیروئید در افزایشکه است 

با  .(24افتد )های پیر اتفاق میهایسن در تیروئید موش مرتبط باC های دلیل هیپرپلازی سلولبه

این بافت نیز در نتیجه، جوان بودند، پژوهش شده در این استفاده های صحراییموشتوجه به اینکه 

 .حاضر باشد ةجریان خون در مطالع CGRP افزایش أتواند منشنمی احتمالا 

CGRP  در  ؛ بنابراین،ثیر تمرین حاد بودأتتحت ین،پیش هایپژوهشحاضر و هم در پژوهش هم در

و مایع مغزی نخاعی و مغز از پپتید در سطح سرم ثیرپذیری اینأبر تای مبنیفرضیه ،حاضرپژوهش 

استراحت در  CGRP غلظت این،وجودبا ؛آزمون قرار گرفتردبلندمدت تمرین استقامتی مو هایاثر

استقامتی  هایهفته تمرین 12بعد از  ،های مختلف مغزدر بخش مایع مغزی نخاعی و سرم و بیان آن

حال، در مقایسه با گروه حاد، بااین ؛در گروه تمرینی مزمن در مقایسه با گروه کنترل تفاوتی نداشت

 .طول تمرین داشتندیشتری برای تمامی این متغیرها درمقدار ب گروه تمرینی مزمن های صحراییموش

استخراج حاضر قابلپژوهش است و علت دقیق آن از روش  مشکل نتیجهتفسیر این طبیعی است که 

یک شدت یکسان تمرین کردند. گرفتن این موضوع که هر دو گروه تمرینی با با درنظر ویژه؛ بهنیست

فشار تمرینی، استرس و متابولیکی کمتری  ،هکرددر گروه تمرین این تمرین یکسان طبیعی است که

 CGRPدهد که پاسخ حاد نشان می کند. این موضوعکرده اعمال میتمرین صحراییهای موشرا در 

ای هشپژوهنوعی در به دستقامتی وابسته است که بایناشی از تمرین ا ،شدههای ایجادبه سایر سازگاری

قبیل متابولیکی یا اندوکرین( دهد که تغییرات )ازوضوح نشان می. این نتایج بهشودبررسی  یندهآ

عوامل ترشحی ناشی از ممکن است برخی از  .هستندوری ضر CGRP بط با تمرین برای پاسخمرت

 جمله لاکتات، باعث افزایش بیانی از سد خونی مغزی عبور کنند، ازراحتتوانند بهتمرین که می

CGRP نشان  پیشینهای پژوهشگیرد که در مغز شوند. این ایده زمانی قوت میطی تمرین در در

 CGRPشدن باعث آزاد pHلاکتیک همراه با برادی کینین و کاهش  که تزریق اسیدباشد داده شده 

افزایش برداشت مغزی لاکتات در  ،چنین(. هم27شود )اعصاب حسی در طناب نخاعی موش می از



    149                                                                           ....ژن انيب بر ياستقامت نيتمر بلندمدت و حاد ريثأت
 

تواند با ورود بیشتر گزارش شده است که می ینکرده در مطالعات پیشسالم تمرین های صحراییموش

اظهارنظر  این،وجودبا کند؛ید أینوعی توانات بهمغزی را در این حی CGRPخود به مغز بیان بیشتر 

 بعدی است.های پژوهشباره مستلزم انجام قطعی دراین

برخی از  تمرین استقامتی در پاسخ به در CGRP بیانکه حاضر نشان داد پژوهش نتایج  پيام مقاله:

 در مایع مغزی نخاعی CGRP مسئول افزایش ،یابد و افزایش بیان آن در قشرمغز افزایش می نواحی

ثیر أتتحت ،سرم و مایع مغزی نخاعی و بیان آن CGRPسطوح استراحتی  ،. همچنیناست و سرم

شوند و میپاسخ پس از سازگاری این متغیرها مشمول  این،وجود؛ بادنگیربلندمدت تمرین قرار نمی

 . آینده بررسی شوندهای پژوهشدر  علل احتمالی آن باید
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Abstract 

The study aimed to investigate the acute and chronic effects of endurance training 

on calcitonin gene-related peptide (CGRP) in the brain, cerebrospinal fluid (CSF), 

and serum in male Wistar rats. Frothy animals were equally divided into four 

groups including control, acute, trained chronic, and trained acute. The acute 

group performed only one endurance exercise session, trained acute performed a 

single exercise session following a twelve-week endurance training, and trained 

chronic performed twelve-week of endurance training. CSF was collected from 

the cisterna magena and various parts of the brain were extracted. CSF and serum 

concentration of CGRP and its gene expression were measured by ELISA and 

Real Time-PCR technique, respectively. Statistical test of One-way ANOVA was 

used for data analysis. Compared with control group, CGRP concentration in CSF 

(acute: P=0.006; trained acute: P=0.008) and serum (acute: P=0.009; trained 

acute: P=0.007) increased significantly. CGRP gene expression increased only in 

the cortex of the acute (P = 0.007) and trained acute (P = 0.006) in comparison to 

control group; Compared with the acute group, CGRP gene expression increased 

in the cortex of the trained acute group (P = 0.018). The chronic effect of exercise 

did not appear in any of research variables in trained chronic group. In conclusion, 

CGRP increment in CSF and serum during endurance exercise is likely due to its 

enhanced expression in the cortex. In addition, resting values of CSF and serum 

CGRP are not affected by long-term endurance exercise; however, they are 

subjected to exercise response to adaptation.   
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