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Abstract 

Background and Purpose: Alzheimer's is a neurodegenerative disease characterized by the 

loss of memory and perception, which affects people's daily activities and lives. One of the 

main features of this disease is the formation of extracellular amyloid plaques consisting of 

beta amyloid protein deposition outside the cell and neurofibrillary tangles inside the neuron 

caused by the accumulation of tau proteins. The purpose of this study was to investigate the 

effect of continuous training with and without calorie restriction on the expression of amyloid 

beta and tau protein genes in the brain tissue of aged male rats. 

Materials and methods: 36 old male mice were randomly divided into four control groups, 

continuous training group and continuous training group with restriction and calorie 

restriction group according to the entry criteria (same food, homogeneity in terms of age and 

weight, and same maintenance conditions).  The training program was implemented in training 

groups for six weeks in the form of five training sessions per week with two weeks of 

preparation. The training protocol was implemented by gradually increasing the training 

duration from ten to twenty minutes and the training intensity by gradually increasing from 10 

meters per minute to 20 meters per minute. 30 grams of special food was taken per day for 

each mouse, and in the calorie restriction group, 30% was deducted from the total food intake 

at the beginning. Then, according to the weight they lost, the percentage of food removed 

reached 20%. Height and weight measurements and brain tissue sampling were done 24 hours 

after the last exercise and with 12 hours of fasting. Analysis of results between groups of 

normal data was done using ANOVA statistical method in SPSS statistical software. 

Results: The results showed that there is no significant difference between the 4 studied 

groups in the expression of beta amyloid gene in the brain tissue of old male rats (p>0.05). 

However, the results of analysis of variance showed that there was a significant difference 

between the 4 investigated groups on tau protein gene expression in old male rats (p<0.05). 

Conclusion: According to the factors obtained from the study, it seems that continuous 

training with and without caloric restriction has not been able to change the expression of tau 

gene and amyloid beta gene in old male rats. 
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و  بتا دیلوئیآم هایژن در بیان کالری محدویت بدون و  با تداومی تمرین تاثیر

 پیر  نر هایرت  در بافت مغز Tau یهاپروتئین
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 چکیده 
  حافظه  زوال  این   می باشد که  ادراک  و   حافظه  فقدان  آن  مشخصه  که  است  نورونی   تخریب  بیماری  یک  آلزایمر  : زمینه و هدف

  خارج  آمیلوئیدی  های  پلاک  تشکیل  بیماری،  این  عمده  مشخصات  از  .افراد را تحت تاثیر قرار می دهد  زندگی  و  روزمره  اعمال

پروتئین  از  متشکل  سلولی در  آمیلوئیدی  رسوب  تجمع   نورونی  داخل  یتنیده  درهم   های   رشته  و  سلول  خارج  بتا  از  ناشی 

باشد.  پروتئین های   های   ژن  بیان  در  کالری  محدویت  بدون  و  باتداومی    تمرین  تاثیر  بررسی  حاضر  پژوهش  از  هدف  تائو می 

 پیر بود.   نر  های تائو در بافت مغز رت و پروتئین بتا دیلوئیآم

سر رت نر پیر با توجه به معیارهای ورود )غذای یکسان، همگن بودن از نظر سن و وزن و شرایط    ۳6  : تعداد هامواد و روش

گروه   چهار  به  تصادفی  طور  به  یکسان(  وتداومی    نیتمر  گروه  ،تداومی   تمرین  کنترل،نگهداری  محدودیت  بدون    گروه  با 

تمرینی در هفته و با دو    جلسه  های تمرینی شش هفته به صورت پنج  برنامه تمرینی برای گروه  محدودیت کالری تقسیم شدند.

پروتکل تمرینی با افزایش تدریجی مدت زمان تمرین از ده تا بیست دقیقه و شدت تمرین با افزایش  هفته آماده سازی اجرا شد. 

مخصوص در نظر گرفته   یگرم غذا  ۳۰هر سر موش    یروزانه به ازا متر در دقیقه اجرا شد.    ۲۰متر در دقیقه تا    1۰تدریجی از  

درصد غذای حذف شده    ، در ادامه مطابق با وزنی که از دست داده بودند درصد و    ۳۰ی در ابتدا  کالر  تیکه در گروه محدود   شد

  انجام   ساعت ناشتایی  1۲ساعت پس از آخرین تمرین و با    ۲۴برداری از مغز    گیری قد و وزن و بافتاندازهدرصد رسید.    ۲۰به  

نرمال    یگروه  نیب  جینتا  لیتحل  یبرا  و  گرفت های  داده  آماردر  روش  آنوا  یاز  واریانس  آماری    تحلیل  افزار  نرم    SPSSدر 

 . استفاده شد

پیر    نر  یها  بافت مغز رت  در   بتا   د یلوئیژن آم  گروه مورد بررسی در بیان   چهار ی بین  دار  نتایج نشان داد که تفاوت معنی  : نتایج

پروتئین    ژن  ان یبر بگروه مورد بررسی    چهار. با این حال، نتایج آزمون تحلیل واریانس نشان داد که بین  (P>۰۵/۰)  وجود ندارد

  .(P<۰۵/۰داشت )وجود  یدار یتفاوت معن  رینر پ  یرت ها در تائو

  است   نتوانسته  کالری  محدودیت  بدون  و   با تداومی    تمرین  رسد، می  به نظر  مطالعه  از  حاصل  نتایج   به  توجه  : با گیری نتیجه

نر سالمند با    یها رت  در بافت مغز  بتا  دیلوئیژن آمتائو و    ژن  بیان  های تمرینی بر معنی دار در هیچ یک از گروه  تغییر  موجب

 شود. آلزایمرنگاه پیشگیری از 

 ، تمرین تداومی، محدودیت کالری. بتا  دیلوئیژن آمتائو،  سالمندی، ژن :های کلیدی واژه

 
 نویسنده مسوول .  ۱
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 مقدمه

  یک  پیری  اگرچه  . (1)شود  میها   اندام  اختلال  و  زوال  موجب  که  ناپذیر است  اجتناب  و   پیشرونده   بیولوژیکی  فرآیند  یک  رییپ 

آلزایمر  یها بیماری  اکثر  برای  خطر  عامل   ولی  نیست،  بیماری نظیر    و  اقتصادی  پیامدهای  که  شود می  گرفته  نظر  در  مزمن 

 (. ۲) کند  خانواده تحمیل می  به را زیادی  بهداشتی  یها هزینه

  و   روزمره   اعمال  در  حافظه  زوال  این   و  است  ادراک  و   حافظه  فقدان   آن  مشخصه  که  است  نورونی  تخریب  بیماری  یک  آلزایمر

  از   متشکل  سلولی  خارج  آمیلوئیدی  یها پلاک  تشکیل  از  عبارتند  بیماری  این  عمده  مشخصات(.  ۳)  باشد می  دخیل  افراد  زندگی

   تائو   یهاپروتئین    از  متشکلها  نورون  داخل  تنیده  درهم  یهارشته   و  سلول  خارج  در  1(βA)    بتا  آمیلوئیدی  پروتئین  رسوب

(Tau )۲  (۴  .)ولی   دارند،   عهده   بر  رامهمی    نقشها    نورون  درست  عملکرد  و ها    میکروتوبول  ساختار  حفظ  در  تائو  یها پروتئین  

  شوند،   میها    توبول   تجزیه  نهایت  در  و ها    میکروتوبول  از  ها   آن  شدن  جدا   باعث  شوند،   وصل  ها   آن  به  فسفات   یها  ملکول  اگر

  یها  میکروتوبول  اجزاء  ترین  مهم  از  که  شوند  می  ییها   کلاف  تشکیل  باعث  و   شوند  می  جمع  هم  با  تائو  یها  ملکول  سپس

 عملکرد   در  اختلال  بروز  به  منجر  ،کنند   می  پیدا  تجمعها    نورون   در  شوند  یپرفسفریلهها  که  زمانی   و  باشند  می  تائو  پروتئین

  شود،ها    نورون  ناگهانی  مرگ  به  منجر  تواند  می   تائو  شدن  فسفریله  دهند که  می  نشان  اخیر  تحقیقات(.  ۵)  شوند  می  سلول

  آلزایمر،   بیماری  به  توان  می  زمینه  این  در  که  کند   می  ایفا  را  پررنگی  بسیار  نقش  عصبی  یها  آسیب   در  تائو  شدن  فسفریله  یپرها

 (.   6)کرد  اشاره اسکلروز مولتیپل و پارکینسون

د  نمیلیون نفر خواه  1۵۲با رشد سه برابری به    ۲۰۵۰طبق گزارش سازمان بهداشت جهانی مبتلایان به بیماری آلزایمر تا سال  

میلیون نفر است، طبق این گزارش بیماری آلزایمر    ۵۰رسید، این در حالی است که در حال حاضر تعداد مبتلایان به آلزایمر  

افزایش دو  ۲۰۳۰ها تا سال    بینی  میلیارد دلارهزینه در بر دارد و براساس پیش  818سالانه   با  برابری تعداد مبتلایان این    و 

بیماری  هزینه رسید.  تریلیون دلار خواهد  از دو  بیش  به  قرار  تحت  را  مبتلا  افراد  زندگی  کیفیت  آلزایمر  ها    و   دهد  می  تأثیر 

  که   است  این  دارد  اهمیت  که  چهآن.  (7)  کند  می  تحمیل  جامعه   و  بیمار  اطرافیان  به بیمار،  را  زیادی  عاطفی  و  اقتصادی  هزینۀ

 بعد از  و  شود  می  گرفته  نظر  در  آلزایمر  بیماری  شروع  به عنوان سن  سالگی  6۵  و  بوده  بیماری  این  در  عمده  عامل خطر  یک  سن

   (. ۲)شود  می  برابر دو بیماری این به افراد احتمال ابتلاء سن، افزایش سال  ۵ هر ازای به سالگی 6۵

  ی ها  نقش   دارای  مغز  در  ۳( APP)  آن  ساز  پیش  پروتئین  و   بتا   آمیلوئید   اند که پروتئین  داده  نشان  متعددی  مطالعات  اگرچه

  تجمع   که  شود  می  است، تصور  آلزایمر  بیماری  ایجاد  درمهمی    عامل  نیز  مغز  درها    آن  تجمع  ، اما(8)  باشند  فیزیولوژیکی می

امروزه۹)  شودمی  ایجاد  مغز  از  آن  سازی  پاک  و   تولید  در  تعادل  عدم  نتیجه  در  غزبتا در م  آمیلوئیدی  پروتئین   ی ها  پلاک   (. 

 در  آلزایمر  بیماری  شناسی  بیماری  ی عمده  ویژگی  دو  نورون،  داخل  در  NFT  4یها  توده   و  سلولی  خارج  محیط  در  آمیلوئیدی

  و   بتا   آمیلوئید  پروتئین  ی ها  پلاک   (.۹،1)  هستند  همراه  نیز  ۵( CAA)  مغزی  آمیلوئید  آنژیوپاتی  با   معمولا  که  هستند  مغز

 تغییرات  این  گیری  اندازه  امروزه  . (1۰،11)  هستند   بتا   آمیلوئید  پپتید  از  ایرشته  تجمعات  شامل  مغزی  آمیلوئید   آنژیوپاتی

  پروتئین .  شودمی  استفاده  بیماری  پیشرفت  میزان  و  آلزایمر  به  شخص  ابتلا  سنجش  برای  کالبدشکافی   طی  شناسی  بیماری

نهایت تجمعات    اسیدآمینه است که در اشکال مونومری، الیگومری و در  ۴۳تا    ۳۹کیلو دالتونی با    ۴یک پروتئین    بتا   آمیلوئید

پپتید از  رشته  بزرگی  می  شود  ای دیده می  های  ایجاد  آمیلوئید  پیش ساز  پروتئین  پروتئولیز  از  پیش ساز  ،  شود  و  پروتئین 

 
1 Amyloid beta (Aβ) 
2  Tau protein 
3 Amyloid-beta precursor protein (APP) 
4 Neurofibrillary tangles (NFTs) 
5 Cerebral amyloid angiopathy (CAA) 
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رج سلولی  و اتصال به مادۀ خا  ها  ها به هم، تماس سلول  شود و در اتصال سلول   بیان می  های دستگاه عصبی  آمیلوئید در سلول

  های آنزیم   تجزیه کنندۀ پروتئین به نام  پروتئین پیش ساز آمیلوئید به وسیلۀ سه نوع آنزیم (.  1)  و اسکلت سلولی نقش دارد

برش   راپلاسمایی    پیش ساز آمیلوئید بالغ موجود در غشاء  شود. آلفا سکرتاز، پروتئین  و گاما سکرتاز پردازش می  های آلفا، بتا

پروتئین پیش ساز    بتا و گاما سکرتاز طی یک روند طبیعی برش،  نماید.  می  جلوگیری  بتا   آمیلوئیدزند و از تشکیل پپتید    می

تحت تأثیر این آنزیم به    پروتئین پیش ساز آمیلوئید.  دهند  را تشکیل می  بتا   آمیلوئید   کنند و پپتیدهای   را تجزیه می   آمیلوئید

که خاصیت    (اسید آمینه  ۴۲دارای  )  ۴۲بتا    و آمیلوئید   (اسید آمینه  ۴۰دارای  )  ۴۰مثل آمیلوئید بتا    بتا،   آمیلوئیدانواع پروتئین  

 (. 1۲)شود  شکسته می ،به خودی دارد تجمع خود

گیری از ابتلا به اند، سازوکارهای پیش  برای بیماری آلزایمر با شکست مواجه شده  در حالی که مطالعات در یافتن درمان قطعی

پیشین نشان    مطالعات(.  1۳)  ای را به خود جلب کرده است  ویژه  کند کردن سیر پیشرفت بیماری توجه  حداقل   یابیماری و  

بیماری  اند که فعالیت ورزشی یک نگرش  داده برای کاهش خطر  )  آلزایمر می  غیردارویی محتمل  فعالیت ورزشی  1۴باشد   .)

ن  منظم نقش به  هانروتروفین  ه وونی داشتورحفاظت  بر   ( و در عین1۵نماید )  صورت مثبت تنظیم می  را  آثار مطلوبی  حال، 

  سالانکه از لحاظ ادراکی سالم هستند و بزرگ  شناخت، حجم مغز و فعالیت شبکۀ عصبی در مطالعات کنترل شدۀ افراد مسن

اختلال حافظه دارد به  از طریقهم  (.16)  مبتلا  بالقوه  افزایش فعالیت جسمانی به طور  در   بتا  آمیلوئیدکاهش سطوح    چنین، 

به عنوان   ها   رتبه درون هیپوکمپ    β1A-42تزریق  باشد.  میادراکی و شیوع زوال عقلی همراه    مغز، با کاهش خطر اختلال

ی پیری مرتبط با کاهش حافظه مداوم قابل توجهی  ها  باشد که پلاک  یک مدل حیوانی مناسب برای القای بیماری آلزایمر می

 . ( 17)کند   را ایجاد می

  فعالیت ورزشی به ویژه فعالیت ورزشی هوازی اثرات مفیدی بر سلامت مغز و عملکرد شناختی مغز دارد و اثرات مخرب بیماری 

تر در نواحی  دهد. اثرات مفید فعالیت ورزشی بر مغز بیش  ی نورولوژیک مانند آلزایمر، پارکینسون و افسردگی را کاهش میها

ها،    شود و این اثرات مفید شامل افزایش جریان خون و اندازه هیپوکمپ در انسان  مشاهده می  ای  هیپوکمپ و شکنج دندانه 

  بتا   آمیلوئید افزایش پلاستیسیته سیناپسی، نوروژنز و کاهش سطح    ،ی دندریتی ها  تغییرات مورفولوژیکی در دندریت و برآمدگی

 بیماری  برای  قطعی   درمان  یافتن  در  مطالعات   که  حالی   در(.  18)باشد    ی مختلف فعالیت ورزشی میها  مغز در حیوانات با شیوه

 توجه   بیماری  پیشرفت  سیر  کردن  کند  حداقل  یا  و  بیماری  به   ابتلا  از  گیریپیش  سازوکارهای  اند،شده  مواجه  شکست  با  آلزایمر

  کاهش   برای  محتمل  غیردارویی  نگرش  یک  ورزشی  فعالیت  که  دهد   می  نشان  اخیر  مطالعات  است،  کرده  جلب  خود  به  را  ایویژه

  می  ها  نوتروفین  مثبت  تنظیم  باعث  و  داشته  نورونی  حفاظت  نقش  منظم  ورزشی  فعالیت.  (1۹باشد )  می  آلزایمر  بیماری  خطر

یکی    نتایج .  باشد می  تائو   پروتئین  بار   کاهش   کند،   می   القاء   مغز  بر  را  ورزشی  فعالیت   مفید  اثرات  که  مهمی  عناصر  از  گردد. 

  که  طوری  به  است،   متناقض  ورزشی   تمرین  دنبال  به  آن  سازی  پاک  در  دخیل  عوامل   و   تائو  پروتئین  تغییرات  درباره   مطالعات 

فعالیت بدنی در افراد سالمند تا چه    . سوال این است که توصیه به تمرین و است  شده  گزارش  آن  افزایش  و   تغییر  عدم  کاهش، 

باشد    حد می  داشته  اهمیت  این  تواند  به  تداومی  باتوجه  تمرین  اثر  مقایسه  درباره  پژوهشی  تاکنون  وکه    محدودیت   بدون  با 

 وهش حاضر درصدد بررسی آن میژهای نر پیر انجام نشده است پ  رت در  پروتئین تائو    و  بتا  آمیلوئیدهای   کالری  بر بیان ژن 

 باشد. 

 

 پژوهش روش  

  ۴۰۰  وزنی  محدوده   و  سن  ماه   ۲6  با   ویستار  نژاد  پیر  نر  رتسر   ۳6  .گیرد  می  قرار  تجربی   های  پژوهش   دسته  در  حاضر  مطالعه

  آزمایشگاهی   مرکز  یک   ازها    نمونهتهیه شدند )کلیه    حیوانات  یکسان  فیزیکی   شرایط  شامل   پژوهش  به  ورود  های   معیار  با   گرم
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 شرایط  و(  خوری  آب  با   متر  سانتی   ۲۰×۲7×۴7  ابعاد   به  کربنات   پلی )مخصوص    ی هاقفس  در  حیوانات(.  شدند  خریداری

درصد   ۵۰  رطوبت  و(  ایران  ساخت  ایجیوه  دماسنج)گراد    سانتی  درجه  ۲۲  دمای  و  1۲:1۲  سیکل  تحت  یکسان  آزمایشگاهی

 به   نیاز  مورد  آب  و(  ایران  ساخت  آزمایشگاهی  پلت)حیوانات    ویژه  غذای  با ها    رت  . شدند  نگهداری(  ایران  ساخت  سنج  رطوبت)

به    شدند،  تغذیه  آزمایشگاهی  حیوانات  ویژه  لیتری  میلی  ۵۰۰  بطری  در  آزاد  صورت با محیط  از خریداری و آشنا سازی  پس 

ها    ها داشتند. پس از انتقال به آزمایشگاه برای مدتی غذای مصرفی آن  ماه زندگی طبیعی و غذای مساوی با سایر رت  ۲6مدت  

درصد غذای دریافتی هر روزشان کاهش یافت و در ادامه   ۳۰از طریق اندازه گیری غذای باقی مانده ثبت گردید. سپس ابتدا  

 درصد رسید.  ۲۰مطابق با وزنی که از دست داده بودند درصد غذای حذف شده به 

ن بعد از گذشت یک هفته و سازگاری با محیط آزمایشگاه، وزن بدن نیز به منظور دریافت دوز مناسب تغذیه روزانه ثبت شد. وز

که با توجه  شدند   تقسیم  مختلف  گروه   چهار   به  تصادفی   صورت  به   حیواناتارزیابی شد.    (P8بدن توسط ترازوی دیجیتال مدل )

سر موش(، در گروه تمرین تداومی با    8به آمار نهایی حاصل از دوره تحقیق و نیز آنالیز آزمایشگاهی در گروه تمرین تداومی )

سر موش( بررسی شدند و نتایج    ۹سر موش( و در گروه کنترل )  7سر موش(، در گروه محدودیت کالری )  ۹محدودیت کالری )

  ی ها  مجاورت گروه  در  تحقیق  طول  تمام  در  کنترل  گروه .  آزمایشگاهی استخراج و جهت تحلیل آماری مورد مطالعه قرار گرفتند

 .    شد انجام بعدازظهر 6  ساعت از تجربی ی ها گروه تمرین. قرار گرفتند  خاموش تردمیل  روی بر و تجربی

سر  هوش شدند.  ( بیmg/kg 10( و زایلازین )mg/kg 90کتامین )  از ترکیبی با حیوانات تمرین، جلسه آخرین از بعد ساعت ۴8

 مایع در نیتروژن بلافاصله و جداو قطعه مناسبی از بافت مغز  شده و استخوان جمجمه شکافته شد    توسط گیوتین جدا حیوان

برای   .شد  منتقل نظر مورد سنجش آزمایشگاهی  اجرای برای گرادسانتی درجه -8۰ فریزر به تحلیل و تجزیه برای و شد منجمد

 استفاده شد.  PCR1از روش ریل تایم پروتئین تائو   و بتا  آمیلوئیدهای  ژنسنجش میزان بیان 
 

 شرکت جوانه خراسان  رت . ترکیب شیمیایی خوراک ۱جدول 

 واحد غلظت نام اختصاری  عنوان

 %CP 6/1۹ DM پروتئین

 ME ۲۵۰۰ Kcal/kg انرژی قابل متابولیسم

 %CF ۴8/۵ DM فیبر خام

 %EE ۰۵/۳ DM چربی خام

 %Ca ۴8/۰ DM کلسیم

 %P ۳8/۰ DM فسفر 

 %Met ۳۹/۰ DM متیونین 

 %Lys 1۴/1 DM لیزین 

 

 تمرین   برنامه 

تمرینی در هفته و با دو هفته آماده سازی اجرا شد.    جلسه  های تمرینی شش هفته به صورت پنج  برنامه تمرینی برای گروه

از   افزایش تدریجی  از ده تا بیست دقیقه و شدت تمرین با  افزایش تدریجی مدت زمان تمرین  متر در    1۰پروتکل تمرینی با 

 گروه کنترل نیز روزانه و همزمان با گروه تمرین به مدت ده دقیقه روی تردمیل بدون  متر در دقیقه اجرا شد.   ۲۰دقیقه تا 

 
1 The polymerase chain reaction (PCR) 
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 ها انجام شد. رتحرکت قرار گرفتند. تمرین در چرخه تاریکی 
 

 تجربی  یها گروه  ینیپروتکل تمر  . 2جدول 

 شدت تمرین  مدت زمان هر جلسه  )جلسه درهفته(  تواترتمرین  هفته

 دقیقه 1۰ ۵ اول 

 )هر جلسه یک دقیقه اضافه شد( 

 متر بر دقیقه 1۰

 متر بر دقیقه 1۰ دقیقه 1۵ ۵ دوم

 شود(متر بر دقیقه اضافه می یک)هر جلسه 

 متر بر دقیقه 1۵ دقیقه 1۵ ۵ سوم

 دقیقه 1۵ ۵ چهارم

 شود()هر جلسه یک دقیقه اضافه می

 متر بر دقیقه 1۵

 متر بر دقیقه 1۵ دقیقه ۲۰ ۵ پنجم 

 متر بر دقیقه 1۵ دقیقه ۲۰ ۵ ششم

 شود()هر جلسه یک متر بر دقیقه اضافه می
 

با توجه بهه نبهود داده ههای انجام گرفت.  SPSS v.22 یتوسط نرم افزار آمار داده ها یآمار لیو تحل هیتجزدر مطالعه حاضر، 

و سهطح   دهها در پهس آزمهون اسهتفاده شهپیش آزمون، از آزمون آنالیز واریانس یک طرفه جهت بررسی همگهن بهودن گهروه  

ویلک استفاده شهد و -ها از آزمون شاپیرو  در نظر گرفته شد و جهت بررسی و تایید نرمال بودن توزیع داده  >P  ۰۵/۰معناداری  

در نظر گرفته شد. با توجه به نتایج همگن بودن گروه ها و توزیع طبیعی داده هها کهه نشهان دادنهد   >P  ۰۵/۰سطح معناداری   

برای تحلیل نتایج بین گروههی از روش آمهاری تحلیهل واریهانس اسهتفاده شهد و از متغیرها از توزیع طبیعی برخوردار هستند،  

 آزمون تعقیبی توکی نیز به منظور بررسی بین گروه ها به صورت زوجی استفاده شد.

 

  ها یافته

  مطالعه   مورد  یآمار  لیتحل  جهت  و  استخراجی،  بررسرت نر پیر در این تحقیق به عنوان آزمودنی شرکت داشتند که    ۳6تعداد  

 ها نشان داده شده است. رتپروتئین تائو  و  بتا آمیلوئیدژن  بیان( مشخصات آماری ۳در )جدول  .ندگرفت قرار

 

 های پیر نر   رت   تائو پروتئین و  بتا  دیلوئی آم های  نتایج آزمون آماری مربوط به بیان ژن . ۳جدول 

 سطح معنی داری  Fآماره  میانگین   ±معیارانحراف  تعداد گروه ها  متغیرها 

 ۴86/۰ 8۳۴/۰ ۴۵/7± ۲۳/17 8   گروه تداومی بتا   دیلوئیآم   ژن

 ۳۲/1±6۴/۰ ۹ گروه تداومی محدودیت 

 ۹۲/۴ ± 6۰/1۰ 7 گروه محدودیت کالری

 ۰۰/1 ±۰1/۰ ۹ کنترل 

 تائو ژن پروتئین  

 

 ۰۲۲/۰ 7۵۵/۳ 6۵/۲    ± 8۹/1 8 گروه تداومی  

 ۴8/۲   ±1۹/1 ۹ گروه تداومی محدودیت 

 ۲1/1 ± ۳۲/1 7 گروه محدودیت کالری

 ۰۰/1 ±۰1/۰ ۹ کنترل 
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پیر وجود   نر  یهابافت مغز رت  در  بتا   د یلوئیژن آمگروه مورد بررسی در بیان    چهارداری بین  نتایج نشان داد که تفاوت معنی

  در   تائوژن    انیبر بگروه مورد بررسی    ۴. با این حال، نتایج آزمون تحلیل واریانس نشان داد که بین  (P>۰۵/۰،  1  جدول)  ندارد

با این حال، نتایج آزمون توکی نشان داد که بین گروه ها بصورت دو   .(P<۰۵/۰داشت )وجود  یدار  یتفاوت معن رینر پ  یرت ها

 . (۳ جدول) اثر تجمعی آنها بر معنی داری کل آزمون است تواند( که به نظر میP> ۰۵/۰به دو، تفاوتی مشاهده نشد )
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 بتا  دیلوئی آمبر بیان ژن   ی تمرین تداومی با بدون محدودیت کالریکیمقایسه میانگین گروه ها . ۱نمودار 
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 تائو ژن مقایسه میانگین گروه های تمرین تداومی با بدون محدودیت کالریکی بر بیان   . 2نمودار 

 

 و نتیجه گیری  حثب

  د یلوئیژن آمتائو و  پروتئین    ژن  بر بیان  کالری  محدویت   بدون  و  با تداومی    تمرین  تاثیر  بررسی مقایسه  حاضر  مطالعه  اصلی  هدف 

بر    یکالر  تیبا و بدون محدود   تداومی   نیاثر تمر  نیبهای این پژوهش نشان داد که    یافته  .بود  پیرنر  های    رتدر بافت مغز    بتا

های    های پژوهش  . نتایج پژوهش حاضر با برخی از یافتهداردنوجود    یداریتفاوت معن  رینر پ   یها  رت  در  بتا   دیلوئیژن آم  انیب

پروتئین پیش کاهش معنادار سطح    ن،یهفته تمر  شش( نشان دادند  ۲۰1۴)  همکارانو    کیم(.  ۲۳-۲۰خوانی ندارد )دیگر هم

  نی( نشان دادند که تمر۲۰1۳)  دیگرانو    لیو  نیچن. هم(۲۰)   را باعث شده است   یمریآلزا  های  رترا در مغز    بتا  دیلوئیآمساز  

طر  تواندیم مهار  قیاز  درمان بتا  دیلوئیآمسطح    رب  یاثر  راهکار  عنوان  به  باشد  مریآلزا  یبرا  ی،   دیگرانو  کانگ  .  (۲1)  مطرح 

از اختلال جهش در ژن    یرو  یورزش  نیهفته تمر  1۲داشتند که    انیبنیز  (  ۲۰1۳) کرده و تجمع    یریجلوگ  PS2نوارگردان 

طر  بتا  دیلوئیآم از  فعال  قیرا  فراورده-β  تیمهار  و  داد  آن  یها  سکرتاز    با (  ۲۰16)  دیگرانو    یعقوبی  نیچن. هم(۲۲)  کاهش 
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  فارغ  تداومی  تمرین  که   داشتند  عنوان  شده  آلزایمری  صحرایی  های   رت   بر  بالا   و   پایین  شدت  دو   با تداومی    تمرین   تأثیر  بررسی

  دلیل   احتمالا  که  گردد می  شده،   آلزایمری  های  رت  هیپوکامپ  بتا  دیلوئیآم  سطح  کاهش   باعث(  بالا  و   پایین)  تمرین  شدت  از

  اصلی   عوامل  از   یکی.  (۲۳)   باشد  می   آن  زمان  مدت  و   برنامه تمرینی  نوع  بررسی،   مورد  یها  پژوهش   باها    یافته  خوانیهم  عدم 

  دیگران  و   سوجکووا  این  بر  علاوه (.  ۲۴،۲۵)  باشد می  بتا   آمیلوئید  پپتید   از   متشکل  پیری  های  پلاک   تشکیل  آلزایمر،  کننده ایجاد

 سن،  به  وابسته  صورت  به  مغز  بتا   دیلوئیآم  هایپلاک  و  رسوب  که  دادند  نشان  سال  ۵/1  مدت  به  طولی  مطالعه  یک  در(  ۲۰11)

  که  است  شده  داده  نشان  طرفی   از.  ( ۲6)  یابد  می  افزایش  نیز   آلزایمر  علامت  بدون  سالمندان  در  حتی  تحقیق،  دوره  طی  در

  در  بتا  آمیلوئید(.  ۲7)است    همراه  مغز  در  بتا  دیلوئیآم  رسوب  و  تجمع  با  آلزایمر  در  اکسایشی  استرس  های  شاخص  افزایش

  نظر  در  شکل  ترین  سمی  عنوان  به  شده  الیگومریزه  بتا  دیلوئیآم  بین  این  در  که  شود  می  مشاهده  مختلفی  تجمعی   های  وضعیت

 کالیراد  دیمنبع تول  نیتر  که مهم  (۲۹)  شود  یافت  نیز  میتوکندری  در  تواند  می  الیگومریزه  بتا   دیلوئیآم(.  ۲8)شود    می  گرفته

  طیدر مح  یپوکامپیه  ه یاول  یها  به نورون   Aβ42  قینشان داده است که تزر  یشگاهیآزما  طی. مطالعات در شراباشد   یآزاد م  یها

افزا به  اکسا  یها  شاخص  شیکاشت منجر  ا(۳1-۳۰)  شود  یم   یعصب  تیو سم  یشیاسترس  با  اکسا  نی. همراه    ی ش یاسترس 

 ت یو اثرات سم  یشیاسترس اکسا  یطور معناداربه  دان،یاکس  یآنت  کیعنوان    به  E  نیتامی، افزودن وبتا   دیلوئیآم  دیاز پپت  یناش

(  نشان دادند که سطح مالون  ۲۰11)  دیگران  و  کاسادو   بین  نیدر ا  ؛( ۳۰)  کند  یم  لیرا تعد  بتا  دیلوئیآمافزایش  از    یناش   یعصب

پراکس  به  د یآلدئ  ید شاخص  افزا  ،یدیپیل  ونیداسیعنوان  با  ب  شیهمراه  در  آلزا  مارانیسن  به  و    ابد ی   یم  شیافزا  مریمبتلا 

اکسا مهمی  یشیاسترس  آس  نقش  گر  تی ماه  . (۳۲)  کند   یم   یباز  یمریآلزا  مارانیب  یمغز  ی ها  بیدر  ی  دهایپپت  یزیآب 

عوامل   نیدهند و سرانجام تجمع ا  لیرا تشک  هالیبریو ف  هالیبریو پروتوف  افتهیتجمع    دهدکه  یها اجازه م  ، به آنبتا  دیلوئیآم

تجمع آن    ی و کاهش حذف آن از مغز عامل اصل  بتا   دیلوئیآمید  تول  شی. افزا(۳۳شوند )می  یدیلوئیآم  هایمنجر به رسوب پلاک

  ش یشده است که افزا انیارتباط ب ن یدر ا(.  ۲۴) شده است انیب یریادگیو کاهش حافظه و  یرون وبه ارتباطات ن بیدر مغز و آس

اختلال در   ، یاختلال در شبکه نورون ، ی ناپسیباعث اختلال س ژه یطور و خارج سلول به یها در پلاک  بتا دیلوئیآمسطح و رسوب 

م عصب  ، ییایتوکندریعملکرد  سلول  م  یآپوپتوز  حافظه  کاهش  دو  ن،یچنهم(.  ۳۵-۳۴)  گردد   یو  و    اهایکروگلیم  یهر 

که    باشد  می  بتا  دیلوئیآم  یدهایاصولاً متشکل از پپت  یریپ   یهاپلاک(.  ۳۴)  کنندیترشح م  بتا  دیلوئیآم  نیپروتئ  ها،ت ی آستروس

  ی وجود دارند مبن  شواهدی  . در حال حاضر(۳۴،۳6)  ثابت شده است  یابه طور گسترده   مریآلزا  ییزایماریآن در ب  ینقش اصل

  .(۳7)  باشدیاز آن م  یناش  یعصب  برنده  لیتحل  یها  یماریو ب   یعامل مهم در برابر روند سالمند  کی  ،یورزش  ناتیرتم  نکهیبر ا

تواند به    ی م  یبدن   تیمداخلات فعال( نشان داده شد  ۲۰۲۴براساس نتایج مقاله مروری رودریگرز و همکاران )   در همین راستا

در     (.۳8)  شوند  ریتفس  اطیبا احت  دی دار نبودند و با  یمعن  یاز نظر آمار   ج یخون را کاهش دهد، اما نتا  دیلوئآمی  بتاطور متوسط  

بتا در   ( نیز در تحقیق خود به بررسی اثر فعالیت بدنی روزانه بر تغییرات سطوح آمیلوئید۲۰۲۳همین راستا سلی و همکاران )

بدنی    1۵افراد سالمند در طی   فعالیت  دارای  گروه  بررسی در  مارکرهای مورد  تغییرات سطوح  دادند  نشان  و  پرداختند  سال 

 (. ۳۹روزانه معنی دار نبوده است )

نشان داد    رینر پ   ی ها  رت  ژن تائو در  ان یبر ب  یکالر  تیبا و بدون محدود  تداومی   نیاثر تمرنتایج تحقیق حاضر در مورد مقایسه  

از طرفهی برخی مطالعات نشهان داده    دارد.نوجود    یدار  یتفاوت معنتائو  پروتئین  گروه مورد مطالعه در بیان ژن    که بین چهار

بهبههود بخشههد و    محدودیت کالری  اند کهه را در جونههدگان  پیام رسانی دوپامیههن  بههه سن  وابسههته  توانهد کاهههش  می 

ناشههتایی متنههاوب می توانههد نورون ههها را در برابههر اختلال و انحطههاط برخههی بیماری هههای تحلیل برنههدۀ عصبههی در  

در   افزایهش  اسههت کههه موش هههای تحههت محدودیههت کالهری،  مههدل جونههدگان حفاظههت کنهد. نشههان داده شههده 

طهول عمهر نشهان می دهنهد و در انجهام وظایههف یادگیههری و حافظههه، در مقایسههه بهها موش هههای صحرایههی همسههن  
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 محدودیت کالری   تغذیههه شههده بهها دسترسههی آزاد بههه آب و غذا بهتههر عمههل می کننههد. ؛ امها نتایهج خهاص مطالعهات

 .(۴۰ه اسههت )نورونههی همیشههه مثبههت نبههود در مهورد حفاظهت 

متفاوت   های  تاثیر شدت  بررسی  امکان  عدم  نمونه،  تعداد کم حجم  مانند  هایی  دارای محدودیت  پژوهش حاضر  در مجموع، 

تمرین و رژیم های غذایی متنوع بود. از طرف دیگر طول مدت تمرینات را نیز می توان به عنوان یک عامل موثر به شمار آورد.  

از   بسیاری  هرچند  اند.  داشته  طولانی  دوره  طول  اند  داده  نشان  را  تائو  فسفوریله  پروتئین  سطح  کاهش  که  مطالعاتی  اکثر 

پژوهشگران استفاده از داروهای مختلف برای درمان آلزایمر را پیشنهاد داده اند، اما عموما هرکدام دارای اثرات جانبی نیز می 

باشند؛ بنابراین به نظر می رسد تغییر در شیوه زندگی مانند داشتن یک رژیم غذایی مناسب و انجام فعالیت های ورزشی می  

تواند به عنوان روش های مکمل در کنار درمان های دارویی در نمونه های حیوانی مورد مطالعه قرار گیرد تا در صورت کسب  

یافته ها در مطالعات کارآزمایی بالینی مورد استفاده بیماران قرار گیرد.  الیاس و    نتایج مثبت و تکرار و تایید  در همین راستا 

 ی ماریب  کیمتناوب در طول سال ها به طور بالقوه روند پاتولوژژیم غذایی  ر( در تحقیق خود اظهار داشتند که  ۲۰۲۳همکاران )

تاخ  ایرا معکوس    مریآلزا   بدون  و   باتداومی    تمرین  رسد، می  نظر  به  مطالعه  از  حاصل  نتایج   به  توجه  با  . (۴1)  اندازد  یم   ریبه 

های  ژن   بیان  معناداری بر  تغییر   موجب  کار گرفته شده در این پژوهش نتوانسته است  ها و مقادیر به  کالری با شدت  محدودیت

شدید بر بیان    های تمرین تداومی  برنامه  که گردد    پیر شود. پیشنهاد می  نر  یها  در بافت مغز رت  پروتئین تائو  و   بتا   دیلوئیآم

اثربخشی متفاوتی داشته باشند.    و احتمالا دستکاری متغیر  پروتئین تائو  وبتا    دیلوئیآم  های  ژن  نیچنهمهای تمرینی بتواند 

دودیت کالریکی با دوزهای متفاوت  تری با  تغییر در مدت زمان، شدت تمرینات، روش تمرینات و نیز اعمال مح  تحقیقات بیش

 مد نظر قرار گیرد.  

 می باشد.   IR.IAU.BOJNOURD.REC.1401.006این پژوهش دارای کد اخلاق به شماره 
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