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ژي و هیستولو 10-تأثیر دویدن اختیاري با چرخ ساده در برابر پیچیده بر مقدار اینترلوکین
 ي آلزایمرهاي مدل بیمارعملکرد حافظه فضایی و افسردگی در رتهیپوکامپ، 

 
  2∗کریم آزالی علمداري  – 1وحید طالبی

سادکتري، 1 شگر پ شکد. پژوه علوم ورزشی، دان ربیتی علوم هگروه  شناسی، و ت شگاه روان ز،ت آذربایجان، مدنی شهید دان  بری
را شیار 2 نای شکد. دان علوم ورزشی، دان ربیتی علوم هگروه  شناسی، و ت شگاه روان را ز،تبری آذربایجان، مدنی شهید دان  نای

 )1402 /08/07 تاریخ تصویب :،  1402 /05 /11(تاریخ دریافت :      
 
 
 

 چکیده
هاي تخریب عصبی است که با کاهش عملکرد شناختی و التهاب همراه است. هدف این مطالعه بررسی ) یکی از بیماريADبیماري آلزایمر (

حافظه و  عملکرد پوکامپ،یه و آسیب بافتی 10-نینترلوکیامقدار بر  دهیچیساده و پ ي بر روي چرخ دواراریاخت نیدوازده هفته تمرتأثیر 
سالم -کنترلشامل  گروه ششر د یتصادفطور ) بهياهفته 6-4نر ( ستار يسر موش و 60بود. تعداد  مریآلزا هاي مدلرت ی درافسردگ

)H-C( مریآلزا-)، کنترلC-ALZسالم (-ساده نی)، تمرSWheel-H(، دهیچیپ نیتمر-) سالمCWheel-H(، مریآلزا-ساده نیتمر 
)SWheel-ALZ(، مریآلزا-دهیچیپ نیتمر )CWheel-ALZ( يالقاشدند. پس از  میتقس AD قیتزر قیطر از STZ  به بطن مغز و تأیید

تجربه کردند. فته ه دوازدهمدت ابتلا با استفاده از تست شاتل باکس، حیوانات فعالیت اختیاري ساده و پیچیده با استفاده از چرخ دوار را به
 CA1ی بخش بافتآسیب  یبررسریس بررسی شد و پس از کشتار،  با ماز آبی موفضایی  حافظهو  دم قیتعل آزمون با یافسردگدر پایان 

ها با استفاده از آنالیز واریانس یک طرفه شد. داده انجام روش الایزاهیپوکامپ به 10-نینترلوکیاسنجش و هیستولوژي  روشهیپوکامپ به
فضایی هاي آلزایمري در اثر تمرین با هر دو نوع چرخ دوار ساده و پیچیده، عملکرد حافظه و آزمون تعقیبی توکی مقایسه شدند. در گروه

ین پیچیده ). در اکثر موارد تمرP>05/0شد ( C-ALZهیپوکامپ بیشتر و افسردگی و آسیب بافتی هیپوکامپ کمتر از گروه  IL10و 
ی در کارگیري همزمان فعالیت شناختی همراه با تمرین بدنرسد که به). به نظر میP>05/0( نسبت به تمرین ساده مزیت بیشتري داشت
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 مقدمه

ترین انواع تخریب ) یکی از شایعAD( 1بیماري آلزایمر

درصد) که معمولاً با  90عصبی در افراد مسن است (حدود 

و زوال عقل همراه  2اختلالات مختلف مغزي مانند فراموشی

در جهان  سال آینده شیوع آن 30رود در است و انتظار می

هاي بیشتر شود. معمولاً علّت )1(و همچنین در ایران 

مختلفی از جمله زمینه ژنتیک، افزایش تجمع برخی 

رد میتوکندري و هاي معیوب، اختلال عملکپروتئین

پراکسیداسیون لیپیدي، اختلال در انتقال اکسون و انتقال 

عنوان عوامل فازي و همچنین کاهش جریان خون مغزي به

حال، اند. بااینشناسی آنها پیشنهاد شدهدرگیر در آسیب

ترین عنوان اصلیویژه التهاب عصبی، بههمواره التهاب و به

. بروز )2( ده استعامل منجر به تحلیل عصبی مطرح ش

) در βA( 3وضعیت التهابی در مغز سبب تجمع بتاآمیلوئید

در مرگ سلولی سبب تسریع که شود ختلف آن مینواحی م

این . شودیمافت عملکرد حافظه هاي مختلف مغز و بخش

و  يریادگی (که مسئولمغز  پوکامپیهویژه در له بهئمس

شدت به AD هیدر مراحل اول تر است که) شایعحافظه است

از سویی شواهدي  .)4, 3(گیرد قرار می بیدر معرض آس

عنوان یک ) به10IL( 104وجود دارد که اینترلوکین 

هاي سیتوکین ضدالتهابی سبب تنظیم فعال سازي سلول

Tهاي محیطی و ماکروفاژیک،  هاي دندریت، سلول

هاي ایمنی ساکن در سیستم عصبی میکروگلیا (سلول

در  10IL. مسیر پیام رسانی )5(شود )) میCNS(5مرکزي 

ر یابد و بیشتطور غیرطبیعی افزایش میبه ADبیماران 

هاي فرودست آن و مسیر IL10اجزاي پیام رسانی مسیر 

افزایش بیش از حدي دارند  ADنیز در هیپوکامپ بیماران 

سرم با محتواي بتاآمیلوئید  IL10. حتی همبستگی بین )6(

                                                           
1.  Alzheimer’s Disease (AD) 
2 . Amnesia  
3 . Amyloid Beta (Aβ) 

حال، تأیید شده است. بااین ADمایع مغزي نخاعی بیماران 

نشان داده شده است که بازتنظیم ایمنی ذاتی از طریق 

تواند از لحاظ می IL10مسدودکردن پاسخ ضدالتهابی 

 .)6(کننده باشد بسیار کمک ADبراي بیماران  درمانی

و خلق و خوي  ADروند موازي بین ابتلا به یک علاوه،به

، AD مبتلا به مارانیدر ب )7(افسرده تأیید شده است 

 ریو سا )مارانیدرصد از ب 25تا  20ی (اساس یگافسرد

 30تا  20ی (جزئ یاز جمله افسردگ یهاي افسردگسندرم

اختلال . هاي دارندقابل ملاحظ وعیش )مارانیدرصد از ب

 6کلیهفوق-هیپوفیز-محور هیپوتالاموستنظیم مسیر 

)HPA( آتروفی هیپوکامپ، التهاب، عوامل رشد عصبی و ،

هاي هاي آمیلوئید و گرهسروتونین، پلاكآدرنالین،  نور

هاي عنوان مکانیسمنروفیبریلاري و تغییرات عروق مغزي به

کنند مرتبط می ADمشترکی هستند که افسردگی را به 

عنوان عاملی براي تسریع کاهش . افسردگی همچنین به)8(

 ADظرفیت شناختی قبل و در حین بروز زوال شناختی 

از  ياریبس سایی شده است. همچنین با توجه به اینکهشنا

و  سؤال نیا ی،شانیپ يقشر جلو شامل مناطق مغز

خلق و خو و  میبه تنظ پوکامپیه هاي مختلفبخش

تعجب  يجا نیبنابرا ،کنندیکمک م یهاي عاطفرفتار

مغز در طول دوره  یماکروسکوپ رییتغ نیکه چند ستین

هاي طور مداوم در مغزبه ینواح نیرخ دهد. ا افسردگی

با افراد سالم کاهش  سهیدر مقا ینیبال گیافسرد دچار

را نشان داده یمنف یهاي عاطفو پاسخ به محرك تیفعال

 شیافزای مجدداً نبال درمان ضد افسردگدهب تیفعالکه  اند

  .)9( آنها بهبود یافته است

همچنین بروز مقاومت انسولین مغزي، کاهش 

متابولیسم گلوکز مغز، اختلالات کولینرژیک، تجمع تائو 

4. Interleukin 10 
5 . Central Nervous System(CNS) 
6 . Hypothalamic-Pituitary-Adrenal Axis (HPA) 
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، استرس اکسایش، گلیوز و اختلالات Aβپروتئین و 

هاي تحت یادگیري و حافظه نیز در موش

عنوان مدل به بطن مغز (به )STZ ( 1نیاسترپتوزوستزریق

. از سویی دیگر، )10(اند ) تأیید شدهADمناسب القاي 

در  یمحافظت عامل یکعنوان منظم به یبدن تیفعال

در  ADو کاهش خطر ابتلا به  یاز زوال شناخت يریشگیپ

با بهبود عملکرد و معمولاً  کندیسالمند عمل م تیجمع

شده است، ولی در مورد تأثیر  همراهنروژنز  شیحافظه و افزا

، هنوز ADمغزي در شرایط  IL-10تمرین بدنی بر مقدار 

. )12, 11(هم اطلاعات اندك و متناقضی وجود دارد 

ترشح هورمون  علاوه، استرس ورزش اجباري از طریقبه

) از هیپوتالاموس، به CRH( 2آزادکننده کورتیکوتروپین

ابراین اکثر . بن)13(شود نارسایی شناختی منجر می

تحقیقات براي کاهش این تأثیر از ورزش اختیاري (چرخ 

کنند (بدون نیاز به شوك، لمس، حضور دوار) استفاده می

روزي)، که رفتار هم زدن ریتم شبانه دائمی محقق یا بر

کند. تأثیر مفید سازي میفعالیت طبیعی موش را شبیه

و  دیتول ي درسه تا چهار برابر شیافزا بر اختیاريورزش 

دار هاي تازه متولد شده در شکنج دندانهنورون يبقا

. اما نتایج مربوط به تأثیر )14(تأیید شده است  ،پوکامپیه

هاي ورزش اختیاري بر ظرفیت شناختی و جنبه

هنوز قطعیت ندارند و در پیشینه  ADشناختی آسیب

هاي حافظه، بهبود ي و قابلیتموجود، بهبود بیشتر یادگیر

شناختی در مقایسه با  یکسان اختلالات شناختی و غیر

ورزش غیراختیاري (از طریق تحریک الکتریکی) و اجباري 

هاي و عدم تأثیر ورزش اختیاري بر التهاب عصبی و رفتار

گزارش شده است. بنابراین  ADهاي شناختی موش غیر

هاي یکسان مورد متغیردر  اگرچه همه مداخلات فوق دقیقاً

هاي تمرین اختیاري و اجباري نسبتاً مشابهی و با پروتکل

                                                           
1 . Streptozotocin (STZ) 
2 . Corticotropin-releasing hormone (CRH) 

اند، ولی در هر حال، بر وجود عدم قطعیت دلالت نبوده

 کنند. می

صورت تواند بههمچنین اجراي تمرینات اختیاري می

 ینوعشامل  سادهبا چرخ دوار  دنیدوساده و پیچیده باشد. 

ساده با حداقل اجبار  یبدن تیفعال به هیشب یاستقامت نیتمر

 ییهااز پله دهیچیپدر طراحی چرخ دوار  اما است. بیو آس

را  دنیدو که شودمی استفادههاي نامنظم با شکاف

طور به زین یشناخت و ظرفیت کندیو دشوارتر م زیانگچالش

 ،)15(شود می ریدرگبراي یادگیري مهارت حرکتی  همزمان

کنند و  میطور مداوم تنظرا به دنیدو تمیر دیبا موش رایز

براي اجتناب از سقوط یا آسیب همواره باید به نحوه 

برداري و تنظیم تعادل و وضعیت بدن در حین دویدن گام

 دویدن منظمدر طول  کی تمیحرکت ر .شدباتوجه داشته

 يمرکز يتوسط مولد الگو يادیتا حد زبر روي چرخ دوار 

هاي آوران نیب يحلقه بازخورد کیتوسط ( یدر طناب نخاع

 ،شرایط نیدر ا. شودکنترل می عمقی) یو عصب یحس

بر  دویدن منظم حیندر  یفوق نخاع یحرکتهاي فرمان

. )16(هستند برخوردار  يکمتر تیاز اهمروي چرخ دوار 

دو طرفه در  یمداوم طول گام و هماهنگ طباقدر مقابل، ان

هاي دخالت قابل توجه مدار ده،یچیچرخ پروي  دنیدو نیح

و همکاران  3يک کنز. م)16( کندیم يرا ضرور یفوق نخاع

هاي تیگودندروسیال دیاند که تول) نشان داده2014(

هاي مهارتکننده کسبهاي در موش نیلیم دهندهلیتشک

 شی، افزادهیچیپچرخ دوار  يبر رو دنیدو نیدر ح دیجد

. اما تاکنون تأثیر فعالیت بر روي چرخ ساده و )17( ابدییم

نشده  مقایسه مستقیم انجام ADپیچیده بر آسیب شناسی 

 رسد.است که بسیار جالب و بدیع به نظر می

رسد که مقایسه تأثیر تمرینات بنابراین، به نظر می 

طور همزمان بر وضعیت التهابی اختیاري ساده و پیچیده به

3.  McKenzie 
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و ریخت شناسی مغزي و همچنین عملکرد شناختی و 

سازي احتمالی ساز بهینه، زمینهADافسردگی در شرایط 

ت بدنی متداول براي کنترل و درمان هاي تمرینانسخه

 یدر مطالعه حاضر به بررسباشد. بدین ترتیب،  ADبیماران 

بر  دهیچیساده و پ ياریاخت نیتأثیر دوازده هفته تمر

 پوکامپ،یه شناسیآسیبو  10-نینترلوکیا راتییتغ

 AD هاي مدلرت یو افسردگفضایی حافظه عملکرد 

 .شد پرداخته

 

 شناسیروش

نر بالغ  ییسر موش صحرا 60 ،یمطالعه تجرب نیدر ا

 ملآ پاستور تویز انست) از مرکياهفته 6-4( ستارینژاد و

گاه جانوري دانشکده علوم ورزشی دانش شگاهیو به آزما هیته

ق هفته جهت تطاب کیمدت به هاموششد.  منتقلمازندران 

 کربنات شفاف در یهاي پلدر قفسه د،یجد طیبا مح

 تا 45گراد، رطوبت یدرجه سانت 24تا  20 يبا دما یطیمح

ساعته  12:12 ییبه روشنا یکیدرصد و چرخه تار 55

 به غذا واناتیدوره پژوهش، ح ی. در طندشد ينگهدار

  ند.داشت آزاد یدسترس ) و آبساخت شرکت به پرور (پلت)(

 یبیترک لهیسوهب واناتیابتدا ح مریآلزاسپس براي القاي 

گرم بر یلیم هشتو  60 بیترت(به نیلازیو زا نیاز کتام

 قرار یتاکس ویدرون دستگاه استرشده و  هوشی) بلوگرمیک

 لوگرمیک بر گرمیلیم سه مقدار سپس. ندگرفت

آب تریکرولیم پنج درحل شده  )STZ( 1نیاسترپتوزوس

 نانی. جهت اطمشد قیتزر مغز جانبی بطن هیناح در مقطر

به بطن، پس از تزریق ماده آبی متیلین به  درست قیاز تزر

ها، حیوان میکرولیتر به بطن جانبی یکی از موش 5/1مقدار 

مدت به 25/0بلافاصله جراحی شد و مغز در محلول فرمالین 

یک هفته نگهداري گردید. سپس صحت تزریق در مقایسه 

                                                           
1. Streptozotocin (STZ) 

علاوه، دو هفته به شد.اطلس واتسون و پاکسینوس تأیید با 

از طریق مقایسه عملکرد  مریآلزا يالقاریق، صحت تز از پس

هاي مورد تزریق و سالم در تست شاتل باکس بررسی گروه

شد. لازم به ذکر است که این آزمون شامل دو مرحله 

مدت است و با استفاده از نور بهیادگیري و حافظه کوتاه

عنوان محرك شرطی، تغییرات رفتاري مربوط به حافظه و 

طور به واناتیحکند. سپس ن را بررسی مییادگیري حیوا

)، H-Cسالم (-کنترلشامل شامل  گروه ششدر  یتصادف

-SWheelسالم (-ساده نی)، تمرC-ALZ( مریآلزا-کنترل

H(، دهیچیپ نیتمر-) سالمCWheel-H(، ساده نیتمر-

 مریآلزا-دهیچیپ نیتمر ،)SWheel-ALZ( مریآلزا

)CWheel-ALZ( طور هفته به 12مدت شدند و به میتقس

ا پیچیده هاي مجهز به چرخ دوار ساده یروزي در قفسشبانه

هاي تمرین در یا فقط در قفس ساده قرار داده شدند. گروه

هر زمان از درون قفس به داخل چرخ دوار دسترسی آزاد 

هاي طی شده توسط دورسنج دستگاه داشتند و تعداد دور

ر بود) و بدین شد (هر دور کامل برابر با یک متثبت می

ترتیب هر روز مسافت طی شده رأس زمان معیِن تعیین 

 38شد. سطح محیطی چرخ دوار معمولی متشکل از می

هاي منظم بود، در حالی که در چرخ دوار میله با فاصله

میله با ترتیب قرارگیري نامنظم با استفاده از  22پیچیده از 

اي خالی در سه الگوي یک جاي خالی در برابر میله، یک ج

طور برابر دو میله و یک جاي خالی در برابر سه میله، به

تصادفی چیدمان شد. این ترتیب در هر دو هفته تغییر کرد 

 تا حیوانات با الگوي منظم مواجه نباشند. 

هاي دوره تمرینی جهت بررسی حافظه فضایی در انت

سانتی 25از تست آبی موریس استفاده شد. ماز آبی به عمق 

درجه پر شد و یک سکوي سیاه رنگ  22 ± 2ر با دماي مت

سانتی  2متر که غیر قابل دیدن بود در سانتی 10به قطر 

ها متري زیر سطح آب قرار گرفت. ردیابی مسیر حرکت رت
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در این ماز توسط سیستم ردیابی خودکار (ساخت آمریکا) 

ها براي یادگیري فضایی تحت آموزش انجام شد. همه موش

هاي براي ثانی 60گرفتند. آموزش آنها شامل دو تمرین قرار 

ثانیه  20روز متوالی بود. پس از هر بار یافتن سکو براي پنج

اجازه استراحت داده شد. در تست اصلی مدت زمان 

عنوان عملکرد در جستجوي سکوي پنهان توسط موش به

 ). 1تکلیف حافظه فضایی در نظر گرفته شد (شکل 

 1دم قیتعلئم افسردگی از آزمون براي برآورد علا

)TST.طور جداگانه به رتهر منظور بدین ) استفاده شد

متر از انتها، یسانت 4-3 با فاصله رهیتوسط دم با استفاده از گ

 60×  30×  20( يخاکستر یمحفظه چوب کیدر 

از استرس  يریجلوگ ي. براآمددر  قیحالت تعلمتر) بهیسانت

 یشانیپ ریمربع در ز يسکو کی، و درد اندام کینامیهمود

. مدت زمان درا لمس کن آن یراحتتا به شدقرار داده  وانیح

بهپس از تعلیق  قهیدق ششمدت  حداکثر تا یحرکت یب

دو دقیقه  ثبت شد. یافسردگ شاخصی براي ابتلا بهعنوان 

 منظور عادت با شرایط محیط در نظر گرفته نشد. اول به

ها موش ،هاي تمریناتهفت 12دوره  پایانپس از 

) mg/kg 5( نیلازی) و زاmg/kg 50( نیتوسط کتام

، ناحیه خون از مغز يسازخارج پس از د.شدن هوشیب

 80- و بلافاصله در دماياستخراج یک سمت  پوکامپیه

با هیپوکامپ سمت مقابل نیز . شد منجمد گرادیدرجه سانت

 نیپارافدر محلول  و شده تیتثبدرصد  10 نیفرمال

شد.  برش داده کرونیضخامت پنج مبا و  ي شدهریگقالب

شد  يزیآمرنگ نیو ائوز نیلیشده با هماتوکس هیمقاطع ته

نیدورب مپوسیال ينور کروسکوپیو سپس با استفاده از م

شد. شدت  هیته ریتصو، برابر 40 یینمابزرگبا  AH2دار 

برآورد شد که  شده يبندرتبه اسیبر اساس مقبافتی  بیآس

هاي در سلولقابل ملاحظه  بیشواهد آس نبودرتبه صفر به 

                                                           
1.  Tail Suspension test (TST) 

 میملا بیمختصر، رتبه دو به آس بیبه آس کیرتبه  ،یهرم

 رییتغمتوسط و  بیرتبه سوم به آس ،یجزئ بیهمراه با تخر

ی سلول دیشد بیبه آس چهاررتبه  بافتی و افتهیشکل 

  .اختصاص داده شد

 کینتک با استفاده ازبافت هیپوکامپ  IL-10سنجش

مریکا) آ، ELISA-reader )Ststfax(توسط دستگاه  زایالا

 3/1(حساسیت  شد انجام (ABCAM) شرکت تیک و

گرم  پیکو 50تا  56/1گرم و دامنه سنجش پیکوگرم بر میلی

 گرم). بر میلی

ها با آزمون شاپیرو پس از اطمینان از توزیع طبیعی داده

اوت نتایج ویلک، از آزمون تی مستقل براي بررسی تف

زمون تی آدر تست شاتل باکس، از  ADهاي سالم و گروه

تحلیل واریانس  ازهمبسته براي مقایسه درون گروهی و 

ی) براي مقایسه بین گروهی توک یبیآزمون تعقیک راهه (

از آزمون خی دو براي  نیهمچنهاي کمی استفاده شد. داده

 هیلکمقایسه بین گروهی شدت آسیب بافتی استفاده شد. 

و توسط  P>05/0 يداریدر سطح معن يآمارهاي آزمون

 .ندانجام شد 22نسخه  SPSSافزار نرم

 

 هایافته

در این تحقیق قبل از آغاز مداخله، براي کسب اطمینان 

، نتایج عملکرد STZدر اثر تزریق  ADکلّی از القاي صحیح 

ها در تست شاتل باکس با استفاده از آزمون تی موش

مستقل مقایسه شد که نشان داد زمان سپري شده در بخش 

 10/15، گروه آلزایمر: 81/46 ± 02/14تاریک (گروه سالم:

± 98/94) :(797/12-=t ،001/0=P و تعداد ورود به بخش (

 ± 22/2ر: ، گروه آلزایم50/2 ± 43/1تاریک (گروه سالم: 

53/6 ) :(350/8-=t ،001/0=Pهاي آلزایمري ) در گروه
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بیشتر از همتایان سالم آنها بود و از این طریق صحت کلّی 

  القاي آلزایمر تأیید شد.

ها بدون مرگ و میر دوره پژوهش را به پایان همه موش

رساندند و در بین چهار گروه داراي دسترسی به چرخ دوار 

مسافت طی شده در هر روز تفاوت  ) میانگین1(جدول 

هاي که وزن موش). ولی با اینP>05/0داري داشت (معنی

گروهی ) تفاوت بین1شش گروه در مرحله پایه (جدول 

ها در طول )، اما همه گروهF ،331/0=P=181/1نداشت(

در همه  P=001/0پژوهش افزایش وزن را تجربه کردند (

فضایی در تست  موارد). همچنین زمان عملکرد حافظه

ها تفاوت معناداري داشت ) در بین گروه1موریس (جدول 

)001/0=P ،745/18=F،( طوري که بیشترین زمان به

). اما آنچه P>05/0( مشاهده شد C-ALZعملکرد در گروه 

زمان عملکرد در  CWheel-ALZکه مهم است در گروه 

نداشت  )H-Cسالم (-کنترلاین تست، تفاوتی با گروه 

)05/0>Pبود دهد تمرین پیچیده توانستهمی) که نشان

هاي مدل آلزایمر در آزمون حافظه فضایی را عملکرد موش

 اصلاح کند.

 

 وزن و مسافت طی شده در طی دوره مداخله و نتایج عملکرد در آزمون آبی موریس .1جدول 

 (گرم) یینها وزن (گرم) هیاول وزن متغیر
 شده یط مسافت
 )در روز (متر

زمان عملکرد در 
 آزمون موریس (ثانیه)

C-H 70/19 ± 20/207 47//35 ± 30/268 - 33/10 ± 10/101 

SWheel-H 15/15 ± 30/219 73/15 ± 60/260 27/18 ± 20/395 34/8 ± 8/85 

CWheel-H 91/9 ± 10/219 23/41 ± 20/279 85/11 ± 20/400 93/7 ± 7/81 

C-ALZ 22/21 ± 70/206 77/26 ± 00/327 ‡†� - 95/17 ± 20/153 # 

SWheel-ALZ 77/14 ± 00/216 77/7 ± 60/295 � 41/18 ± 90/301 ‡� 89/12 ± 80/106 � 

CWheel-ALZ 55/14 ± 5/213 60/8 ± 90/302� � 41/9 ± 60/324 ‡� 66/11 ± 30/95 

آلزایمر -)، تمرین سادهCWheel-Hسالم (-)، تمرین پیچیدهSWheel-Hسالم (-)، تمرین سادهC-ALZآلزایمر (-)، کنترلH-Cسالم (-کنترل
)SWheel-ALZآلزایمر (-)، تمرین پیچیدهCWheel-ALZ( 
تفاوت معنادار  �، CWeel-Hتفاوت معنادار نسبت به گروه  �، SWeel-Hتفاوت معنادار نسبت به گروه  ‡، C-Hتفاوت معنادار نسبت به گروه  † 

 ). P>05/0ها (تفاوت معنادار نسبت به سایر گروه #؛ SWheel-ALZنسبت به گروه 

) TSTمیانگین امتیاز تست افسردگی (تست تعلیق دم، 

، F=271/18در بین شش گروه اختلاف معناداري داشت (

001/0=P و طبق نتایج آزمون تعقیبی توکی، 1) (شکل (

هاي مورد از همه گروه ALZ-Cمقدار افسردگی در گروه 

در همه موارد) و در هر دو  )P>05/0(بررسی بیشتر بود 

اري ساده و پیچیده آلزایمري افسردگی از گروه تمرین اختی

 در هر دو مورد).  P>05/0(، کمتر بود ALZ-Cگروه 
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ها بهتفاوت معنادار با همه گروه ‡هاي پژوهش، هاي پژوهش. * تفاوت معنادار با همه گروهافسردگی در گروه سطوح .1 شکل

 ).C-H )05/0<Pتفاوت معنادار با گروه  †، CWheel-ALZجز 
 

ها در هیپوکامپ گروه IL-10علاوه، بین میانگین به

، P =001/0). نیز تفاوت معناداري مشاهده شد (2(شکل 

866/8=F و مقدار (IL10 هاي تمرین اختیاري در گروه

ها بود ساده و پیچیده آلزایمري بیشتر از سایر گروه

)05/0<P در همه موارد). اما بین دو گروه مذکور تفاوتی

 ).P<05/0( مشاهده نشد

 

 

 نسبت به معنادار فاوتترتیب نمایانگر ت: به‡و  ⁑، ،†، . *هاي پژوهشدر گروه پوکامپیه IL-10 .مقدار2 شکل
 ).CWheel-H )05/0<P و C-H، C-ALZ ،SWheel-Hهاي گروه

 

) 3و  2بررسی ریز بینی (میکروسکوپی) بافتی (جدول 

 در گروه CA1هاي هرمی ناحیه نشان داد که سلول

 C-ALZ  تخریب بیشتري نسبت به هر دو گروه آلزایمري

 ).2) (جدول P=001/0تحت تمرین داشتند (
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 هاي مختلفهیپوکامپ در گروه CA1رتبه بندي آسیب بافتی ناحیه  .2 جدول
هاهاي داراي هر رده از شدت آسیب در گروهتعداد موش امتیاز  

 کل
 C-H C-ALZ SWheel-H CWheel-H SWheel-ALZ CWheel-ALZ 

 33 2 1 10 10 0 10 صفر
 10 5 4 0 0 0 0 یک

 4 1 1 0 0 2 0 دو
 8 2 3 0 0 3 0 سه

 6 0 1 0 0 5 0 چهار
 60 10 10 10 10 10 10 کل

گروه در بیآس شدت  
 به استناد حسب بر
بیآس رده نیانگیم  

0 
فاقد 
 آسیب

3/3  
 متوسط

0 
 فاقد آسیب

0 
 فاقد آسیب

9/1  
 خفیف

3/1  
 ملایم

 

 مریآلزا-ساده نیتمر ،)CWheel-Hسالم (-دهیچیپ نیتمر ،)SWheel-Hسالم (-ساده نیتمر )،C-ALZ( مریآلزا-کنترل )،H-Cسالم (-کنترل
)SWheel-ALZ(، مریآلزا-دهیچیپ نیتمر )CWheel-ALZ( 

 
 .پوکامپیه CA1 هیدر ناح کهیستولوژی راتییتغ .3جدول 

 توضیحات شناسیبافت گروه

H-C 

 

بدون تغییرات و هاي طبیعی نورون
 کهیستولوژی
 

C-ALZ 

 

 تحلیلکوچک شدن و  کنوز،یپ ،یآتروف
 ).کانی(پ یهاي هرمنورون

 

SWheel-H 

 

بدون تغییرات و هاي طبیعی نورون
  کهیستولوژی
 

CWheel-H 

 

بدون تغییرات و هاي طبیعی نورون
  کهیستولوژی
 

SWheel-ALZ 

 

 ).کانی(پ یهاي هرماز نورون ینکروز برخ
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CWheel-ALZ 

 

 یهاي هرمنورون تک و توك نکروز
 ).کانی(پ
 

 گیريبحث و نتیجه

هدف این تحقیق مقایسه تأثیر دو نوع فعالیت اختیاري 

و  10-با چرخ ساده در برابر پیچیده بر مقدار اینترلوکین

هیستولوژي هیپوکامپ، عملکرد حافظه فضایی و افسردگی 

هاي مدل بیماري آلزایمر بود. مورد انتظارترین یافته در رت

ري تحقیق، بهبود افسردگی در اثر هر دو نوع تمرین اختیا

، مقدار بهبود CWheel-ALZبود که البته در گروه 

 یافسردگهم بیشتر بود.  SWheel-ALZافسردگی از گروه 

-هیپوفیز-محور هیپوتالاموسفعالیت میبا اختلال در تنظ

 دهایکوئیگلوکوکورتو  CRFبه افزایش )، HPAکلیه (فوق

 NAکه در برهمکنش با  شودمیکورتیزول منجر از جمله 

 .دشونافسردگی منجر می افزایشبه  HT-5و 

 نیپروتئ انیب شیباعث افزانیز  دهایکوئیگلوکوکورت

 آن ونیلاسیفسفور و پروتئین وئتا تجمع، دیلوئیساز آمشیپ

ساز نهیزم پوکامپیدر ه يساختار راتییتغکه این  شوندمی

. )18( است یاساس یزوال عقل و اختلال افسردگ

رسد که افسردگی در یک چرخه ترتیب به نظر میبدین

معیوب تشدید شده و به بدتر شدن عملکرد شناختی و زوال 

دلیل اینکه تحلیل عصبی مرتبط با اما بهعقل منجر شود. 

AD ها زودتر از تشخیص بالینی سالAD افتد، اتفاق می

 25دلیل شروع زودهنگام علائم (حتی بنابراین افسردگی به

تواند بهسال زودتر از آغاز علائم شناختی زوال عقل) می

                                                           
 هاي التهابی موضعیبا تولید واسطه CNSتوانند در هاي ایمنی میهاي آزاد شده توسط سلولسیتوکین .1

 ها و اکسید نیتریک) به افسردگی منجر شوند.ها، کموکاین(مانند سایتوکین

کاهش علائم افسردگی است و به بر مبناي فرضیه ترموژنیک، افزایش دماي بدن به دنبال ورزش، مسئول  .2

تواند به احساس راحتی کلی و کاهش تنش عضلانی ویژه افزایش دما در نقاط ویژه مغز از جمله ساقه مغز می

 منجر شود.

 . )8(شناختی پیش بین این بیماري باشد  عنوان شاخص غیر

تأثیر ورزش بر کاهش افسردگی به افزایش حجم 

ژه هیپوکامپ)، افزایش ویهاي مختلف مغز (بهبخش

سروتونین و ، و دوپامینآدرنالین  نورها (کاتکولامین

)، بهبود IGF-1و  BDNFهاي مغزي (نروتروفین

ها و ، افزایش نروژنز، بتااندورفین1عصبی-هاي ایمنیفرآیند

، رفع اختلال در 2اندوکانابینوئیدها، افزایش دماي مغز

هاي مکانیسمیکپارچگی ماده سفید مغز و همچنین 

، بهبود خودپنداره، عزت3پرتیروانشناختی از قبیل حواس

, 19(مربوط است 4نفس، حمایت اجتماعی و خودکارایی

اما اگرچه تمرین بدنی همراه با درگیري ظرفیت . )02

پرتی بیشتر و خود کارایی شناختی شاید بتواند حواس

هاي بهتري ایجاد کند، ولی خیلی از این مکانیسم

طور مستقیم تأیید پیشنهادي زیستی و روانشناختی هنوز به

پرتی از ها حواسرسد که در موشاند و به نظر نمینشده

کننده یا حس نگرانی روانی در مورد بیماري و افکار افسرده

راستا با ولی نتایج ما هماندازه انسان باشد. خود کارایی به

هاي شدهد که احتمالاً رومینشان )20(شواهد موجود 

به 5اجتماعی-روانشناختی-با رویکرد زیستی ADدرمانی 

ویژه با استفاده از فعالیت بدنی توأم با درگیري همزمان 

تر باشند که نیاز به مطالعه بخشظرفیت شناختی بسیار امید

 کند. مستقیم انسانی را مطرح می

 کند.کننده عمل میها و افکار افسردهفعالیت بدنی به عنوان ابزاري براي منحرف کردن حواس از نگرانی .3

طلبی و توانایی رسیدن هاي ضروري و مفید و تقویت حس رقابتدارا بودن مهارتورزش سبب القاي باور  .4

 شود. به موفقیت و شایستگی می

5 . Biopsychosocial Approach 
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ها ترجیح بیشتري براي علاوه ممکن است موشبه

جنس  داراي بستر پلاستیکی توري باهاي فعالیت روي پله

هاي استاندارد هاي فلزي معمول در چرخسفت نسبت به پله

هاي داراي قطر کم نسبت به باشند. همچنین چرخداشته

هاي داراي قطر استاندارد (که در این تحقیق نیز چرخ چرخ

راین استاندارد استفاده شد) هم ترجیح بیشتري دارند و بناب

ات ویژه براي مطالعه افسردگی در تحقیقبهشاید بهتر باشد 

 .)21(آینده چنین ملاحظاتی نیز در نظر گرفته شوند 

ها، بر مبناي انتظار وجود آنهدونیا در بخش دیگر یافته

جایی، هکه به کاهش جاب ADهاي مدل در موش 1)لذت (بی

منجر  )22(تفاوتی فعالیت اکتشافی و میل به غذا و بی

ها میل کمتري به نتظار وجود داشت که این موششود، امی

شدند. ولی با اینکه غذا نشان دهند و قاعدتاً باید لاغر می

(مسافت کمتر طی  ADهاي مدل فعالیت کمتر در موش

هاي سالم همراه با ) نسبت به موش1شده در روز (جدول 

تواند بر بروز آنهدونیا دلالت کند، اما افسردگی بیشتر، می

وزن بیشتري در پایان  ADهاي انتظار موجود موشبرعکس 

م و آسیب آدله به ئتحقیق داشتند. اگرچه که شاید این مس

مربوط باشد، اما در  STZبافت مغزي ناشی از تزریق 

به مغز نتایج متفاوتی  STZتحقیقات گذشته پس از تزریق 

دنبال تغییر و یا افزایش وزن بدن بهاز جمله کاهش، عدم

و هنوز علت این  )24, 23(ه گزارش شده است کاهش اولی

 تغییرپذیري وزن بدن مشخص نشده است.

هاي تحقیق، بالاترین زمان عملکرد در در دیگر یافته

مشاهده شد که بر  C-ALZتست حافظه فضایی در گروه 

 ADافت ظرفیت شناختی و صحت کلی پروتکل القاي 

و  SWheel-ALZد. ولی اگرچه در هر دو گروه دلالت دار

CWheel-ALZ  زمان عملکرد با گروهC-H  تفاوت

                                                           
1. Aanhedonia 

زمان عملکرد بسیار CWheel-ALZTنداشت، اما در گروه

هم تفاوت نداشت).  CWheel-Hبهتر بود (حتی با گروه 

ر مزیت انجام ب )25(راستا با تحقیقات گذشته این یافته هم

هاي همزمان تمرین شناختی و بدنی براي بهبود قابلیت

کند. اشاره شده است که دلالت می ADدر مدل شناختی 

هر دو نوع تمرین بدنی و شناختی قادر به کاهش استرس 

اکسایش هیپوکامپ، احیاي تغییر فعالیت استیل کولین 

و بهبود یکپارچگی بافت  βAاستراز ناشی از سمی بودن 

تواند در توجیه بهتر بودن که می )26(هیپوکامپ هستند 

عملکرد حافظه فضایی در گروه آلزایمري تحت تمرین 

 کننده باشد. اختیاري پیچیده کمک

محافظت در برابر تحلیل،  .2جمعیت میکروگلیاافزایش 

پذیري سیناپس و ، بهبود شکلکی تیدندرافزایش رشد 

ویژه هیپوکامپ در نواحی مختلف مغز و به BDNFافزایش 

بهبود حافظه هاي احتمالی ویژه براي سازوکارعنوان به )27(

اند. اما تمرین ناشی از تمرینات اختیاري پیشنهاد شده

هاي مدار دلیل تحریک قشر مغز، درگیر کردنپیچیده به

 یمخچه، قشر حرکت ،ياهاي قاعدهعقده در یکنترل حرکت

مستقل از  صورتبههاي نیجسم پعبوري از هاي ریو مس

هاي جسم و افزایش میلینه شدن اکسون پوکامپیه

 یهاي هرمظهور نرون و تحریک )17(هاي و قشري پین

 هاي موجودنرون کی تیتراکم ستون دندرو افزایش  دیجد

 رندهیگ انیبدلیل افزایش ترشح و در هیپوکامپ به

، به )28( ژنیاکس یکمبود نسبدر اثر ایجاد  نیتیتروپویار

اما ورزش همچنین شود. بهبود فعالیت شناختی منجر می

با قابلیت سرکوب بیان  IL-6هاي التهابی از قبیل شاخص

BDNF دهد و همچنین سطوح را افزایش میBDNF  هم

. )29(د عصبی مشارکت کن-تواند در تعدیل محور ایمنیمی

آینده هم  در تحقیقات BDNFگیري بنابراین شاید اندازه

هاي ایمنی ساکن در مغز که واسطه التهاب و کاهش نروژنز و عامل اصلی تسریع کاهش شناختی سلول .2

 هاي مسن هستنددر موش
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هاي ناشی از دویدن اختیاري ساده براي ترسیم بهتر رویداد

علاوه یک کننده باشد. بهکمک ADهاي و پیچیده در مدل

دلیل ، کاهش گلوکز بهADناهنجاري بارز مغز بیماران 

ن و همچنی )30(اختلال در پیام رسانی انسولین مغزي 

کاهش ناشی از افسردگی در اشتها و احساس بو و مزه و 

است که این کاهش گلوگز مغزي  )31(سرکوب دریافت غذا 

. )32(با شدت افت عملکرد شناختی همبستگی دارد 

فراهمی گلوکز  بنابراین شاید افزایش مصرف غذا و بهبود

مغز در اثر بهبود افسردگی و انهدونیا، بهبود عملکرد فضایی 

ترتیب، را در هر دو گروه تمرین اختیاري توجیه کند. بدین

رسد که براي تعیین مکانیسم دقیق بهبود به نظر می

گیري ظرفیت شناختی در اثر تمرین بدنی و شناختی، اندازه

نی و گلوکز خون مقدار دریافت غذا و مقاومت انسولی

 پیشنهاد بسیار جالبی براي تحقیقات آینده باشد. 

اي (با حالت یکنواخت) روي همچنین دویدن کلیشه

ویژه در سرعت بالا، سبب کاهش آتشبار چرخ دوار ساده، به

. بنابراین احتمالاً در اثر )33(شود هاي قشري مینرون

فعالیت روي چرخ پیچیده باید درگیري قشر مغز بیشتر از 

برداري و دلیل ریتم متناوب گامچرخ ساده باشد. ولی به

روز سکته) در مسیر هاي نامنظم (مشهور به بایجاد تکان

چرخش چرخ دوار پیچیده، سرعت در چرخ ساده بیشتر 

است. همچنین دویدن روي چرخ ساده سطح یکنواخت و 

تري از فعالیت مغز (ذهن آگاهی) را نسبت به چرخ پایین

کند و این ذهن آگاهی بیشتر در طول روز، پیچیده طلب می

. )33(هد دنیاز به خواب و شدت و مدت خواب را افزایش می

بنابراین شاید گروه تمرین پیچیده، زمان خواب بیشتري 

اند که البته در این تحقیق مدت خواب، فعالیت قشر داشته

گیري نشده ز، سرعت دویدن و سطح ذهن آگاهی اندازهمغ

است، اما با در نظر گرفتن این نکته که خواب بیشتر سبب 

، بنابراین بهبود بیشتر )34(شود تثبیت بهتر یادگیري می

شود. توجیه می حافظه فضایی در گروه تمرین پیچیده، قابل

 ADهاي مدل درهرحال، بهبود بیشتر حافظه فضایی موش

اهمیت احتمالی تمرین  در اثر تمرین اختیاري پیچیده،

بهبود  يبرا ورزشی توأم با درگیري ظرفیت شناختی را

و نوید بخش برجسته  را ADاختلالات حافظه در بیماران 

نی آینده که نیازمند تأیید مستقیم در تحقیقات انسا کندمی

تنهایی یا انجام هر دو نوع به ADاست. ولی با اینکه القاي 

هاي سالم تفاوتی تمرین اختیاري ساده و پیچیده در گروه

هیپوکامپ نسبت به گروه کنترل سالم  IL10در مقدار 

ایجاد نکرد، اما در هر دو گروه تمرین اختیاري ساده و 

پیچیده آلزایمري، مقدار این سیتوکین ضدالتهابی نسبت به 

ترین مهم IL-1βکنترل سالم هم بیشتر شد. اگرچه که 

است،  ADالتهابی دخیل در افزایش شیوع سیتوکین پیش

 .)35(دهد را افزایش می ADبتلا به ، اIL-10اما بیان کمتر 

از عضلات  IL-6البته در حین تلاش جسمانی، ترشح 

رسد که این پیام رسانی پیش التهابی حاد ناشی به اوج می

از ورزش با یک وضعیت ضدالتهابی گذراي ناشی از القاي 

شود دنبال می IL-10هاي ضدالتهابی از قبیل سیتوکین

تحقیق  ADدل هاي مرسد که در موش. به نظر می)36(

حاضر نیز چنین پاسخی در طول هر جلسه تمرین اختیاري 

روي داده است که انباشت این اثرات در دوره تمرین، منجر 

در مغز منجر شده است. اما افزایش شدت  IL-10به افزایش 

توانند نتیجه خالص نهایی را از وضعیت و مدت می

و چون در این  )27(ضدالتهابی به التهابی تغییر دهند 

هاي دوار مورد استفاده، امکان تعیین شدت و تحقیق، چرخ

هاي چرخ هاي گروهمدت تمرین در هر جلسه در بین موش

هاي سالم و آلزایمري را پیچیده و ساده و همچنین موش

شود که در تحقیقات آینده نکرد، بنابراین پیشنهاد می میسر

ساعته  24با ضبط دائمی ویدئویی شدت و مدت تمرین 

 براي هر موش نیز تعیین شود. 

دلیل همچنین دویدن روي چرخ دوار ممکن است به

هاي مرکزي و محیطی، داراي برخی ویژگی IL-6افزایش 
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رفتار ناسازگار و  تواند بهگونه (عادتی) باشد که می اعتیاد

ممکن است حیوانات  . مثلاً)37(وسواسی هم تبدیل شود 

ر را جاي صرف زمان براي خوردن، دویدن روي چرخ دوابه

تواند می IL-6انتخاب کنند. اما با اینکه افزایش پیام رسانی 

مستعد بودن به استرس (یکی عوامل اصلی ایجاد افسردگی) 

دنبال اجراي فعالیت بدنی، ، ولی به)38(را پیش بینی کند 

تواند طور بالقوه مییابد که بههم افزایش می IL-10سطوح 

. )40, 39(باشد داشته IL-6رشح اثرات مفیدي بر کنترل ت

مرکزي و  IL-6رسد که تعیین مقدار بنابراین به نظر می

محیطی براي درك بهتر تأثیر دویدن اختیاري بر پاسخ 

 ایمنی و حتی افسردگی ضروري باشد. 

در این تحقیق همانند بسیاري از تحقیقات گذشته، 

استفاده شد که  STZاز تزریق درون بطنی  ADبراي القاي 

. از )23(ترین ویژگی این مدل است التهاب عصبی برجسته

در مغز در شرایط پاتولوژیک،  IL10سوئی افزایش سطوح 

هاي منظور اطمینان از بقاي بافت عصبی و کاهش پاسخبه

روي  IFN-γو  TNF-α ،IL-1β ،IL-6التهابی از قبیل 

دلیل احتمال وجود وضعیت . بنابراین به)41(دهد می

، شاید افزایش STZهاي تحت تزریق التهابی در مغز موش

دلیل نقش داشتن در نروژنز و در هیپوکامپ به IL-10بیان 

، در بهبود عملکرد حافظه )42(بهبود ظرفیت شناختی 

آفرینی کرده است. ولی اگر چه بهبود حافظه فضایی نقش

در تمرین با چرخ دوار پیچیده بیشتر  ADهاي مدل موش

در هر دو گروه  IL10از چرخ دوار ساده بود، ولی مقدار 

شاید تغییرات  کند کهمشابه بود. این نکته حداقل بیان می

IL10 هاي مغز مدلAD  در سازگاري با تمرین بدنی فقط

به بهبود ظرفیت شناختی مرتبط نیست و احتمالاً 

علاوه، شاید فقط بهبود هاي دیگري نیز دارد. بهکارکرد

التهاب مغزي نتواند به بهبود حافظه منجر شود که با در 

منطقی  ، این تفسیر نیزADنظر گرفتن سازوکار چند علّتی 

                                                           
1 . Orbitofrontal Cortex 

دلیل مطرح نبودن هاي سالم، بهاست. اما در مورد موش

 IL10وضعیت التهابی خاص شاید عملاً نیازي به افزایش 

 است. هیپوکامپ وجود نداشته

 یدهگنالیساز سویی طبق برخی شواهد، اختلال در 

IL-10 ،الیکروگلیم توزیفاگوس Aβ  رسوب ، دادهرا کاهش

 کندیکمک م AD پیشرفت بهبیشتر کرده و پلاك را  شتریب

هاي آلزایمري تحت هر بنابراین شاید در موش .)40, 39(

 IL-10دو نوع تمرین ساده و پیچیده اصولاً نباید افزایش 

ما ار ضدالتهابی و مفید در نظر گرفته شود. عنوان یک اثبه

ها مبنی بر بهبود عملکرد حافظه گرفتن سایر یافته با در نظر

زا بودن افزایش شناسی بافتی، اگرچه فرضیه آسیبو ریخت

IL-10 هاي آلزایمري تحت تمرین کم رنگ در گروه

شود، اما این احتمال همچنان باقی است و براي می

در مغز و  Aβهاي رسوب پلاكمقدار  سازي بیشتر،شفاف

عنوان یک پیشنهاد جالب براي ویژه در هیپوکامپ بهبه

 گیري شود. باید اندازه تحقیقات آینده حتماً

ها، طبق نتایج بررسی بافتی در بخش دیگري از یافته

شدت آسیب پس از تمرین با چرخ پیچیده  )هیستولوژي(

هاي ن نتایج با یافتهای) که 2 کمتر از چرخ ساده بود (جدول

هم گزارش شده  تست حافظه فضایی نیز همسو بود. قبلاً

است که ورزش از طریق تکثیر سلولی و مهار آپوپتوز، 

هاي افزایش فضاي سیناپس و بهبود پلاستیسیتی در قسمت

ویژه در هییوکامپ، موجب بهبود حافظه و مختلف مغز و به

 1قشراوربیتوفرونتالشود. کارکرد سیستم عصبی می

طور غیر مستقیم از قشر پروفرونتال اطلاعات فضایی را به

میانی، مناطق قشري هیپوکامپ و پاراهیپوکامپ (که در 

و تخریب  )43(کند حافظه فضایی دخالت دارند) دریافت می

قشر پروفرونتال و هیپوکامپ در رت منجر به اختلال در 

یادگیري، اختلالات رفتاري همچون افسردگی و حافظه 
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بنابراین با بهبود ساختار ناحیه  .)44(شود فضایی می

 شود. هیپوکامپ، بهبود فعالیت شناختی نیز توجیه می

تمرینات اختیاري مطالعه  در کل، طبق نتایج این

پیچیده از اثر بخشی بهتري بر ساختار، عملکرد و التهاب 

برخوردار بود که بر تبعیت از سبک ADهاي مدل مغز موش

کند. ارزیابی کید میأهنی تزندگی فعال همزمان با فعالیت ذ

تأثیر همزمان دو پروتکل، انجام تست حافظه و افسردگی به

شناسی از جمله و بررسی بافت ADعنوان دو علامت مهم 

گیري عوامل نقاط قوت این مطالعه بودند. عدم اندازه

 ترینمغز نیز از مهم Aβو سطوح  BDNFالتهابی، 

هاي این مطالعه بود که باید همراه با سایر محدودیت

هاي مورد اشاره در بحث در مطالعات آینده محدودیت

مدنظر قرار گیرد. اما با وجود همه شواهدي که بهبود 

 ADحیوانی و انسانی هاي ساختار و افزایش نروژنز در مدل

اند، آلزایمر هنوز هم درمان کامل ندارد را گزارش کرده

 ADل هاي مدها در مورد موش. بدین ترتیب این یافته)45(

هاي حیوانی اشاره همانند آنچه که قبلاً هم بارها در نمونه

 AD، فعلاً باید تنها براي پیشگیري از بروز )46(شده است 

و نه براي درمان آن، تفسیر و استفاده شوند. همچنین 

پیشگیري قطعاً مستلزم شروع از سنین خیلی زودتر و حتی 

هاي تحقیق است که با توجه به یافته )47(ي اوایل میانسال

رسد نیازمند تأکید همزمان بر دارا بودن حاضر به نظر می

 منظر جسمی و ذهنی باشد.  سبک زندگی فعال از هر دو
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Abstract 
Alzheimer's disease (AD) is one of the neurodegenerative diseases associated with 
reduced cognitive function and inflammation. The aim of this study was to investigate 
the effect of twelve weeks of regular versus complex voluntary wheel runing on the 
amount of interleukin-10 and hippocampus tissue damage, memory function and 
depression in Alzheimer's model rats. 60 male Wistar rats (4–6 weeks old) were 
randomly divided into six groups including Control-Healthy (C-H), Control-Alzheimer 
(C-ALZ), Simple Wheel-Healthy (SWheel-H), Complex Wheel-Healthy (CWheel-H), 
Simple Wheel-Alzheimer (SWheel-ALZ) and Complex Wheel -Alzheimer (CWheel-
ALZ). After inducing AD via STZicv injection and after the confirmation of disease by 
shuttle box test, regular and complex voluntary wheel running was experienced for 12 
weeks. Depression and spatial memory function were respectively evaluated with tail 
suspension and Morris Water Maze tests and hippocampal IL-10 level and CA1 
histology were also evaluated using ELISA and optic methods. Data were compared 
using one-way analysis of variance and Tukey's post hoc test. In the AD groups, the 
spatial memory funtion and hypocampal IL-10 levels were higher. Meanwhile, 
meanwhile, the depression level and hypocampal CA1 tissue damage were lower than 
in the C-ALZ group, following both of the regular and complex voluntary wheel runing 
training protocols (p <0.05). The complex voluntary wheel runing had more benefits 
compared to training with regular wheels in most circumstances (p <0.05). It seems the 
concurrent stimulation of cognitive funtion along with physical exercise might be more 
advantagous in AD conditions. 
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