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  و  BDNFيا  Brain-Derived Neurotrophic Factorنقش فعاليت بدني در تنظيم عوامل رشد عصبي (

Nerve Growth Factor  ياNGF در مبتلايان به (Multiple Sclerosisمند : مرور نظام  
  

  4، رئوف نگارش3، نسترن مجدي نسب2اله رنجبر ، روح1مطهره مختارزاده
  
  

  چكيده
آسيب  باسالان و يك بيماري خود ايمن با مكانيسم ناشناخته و پيچيده است كه  يك عامل ناتواني عصبي شايع در بزرگ) Multiple Sclerosis )MS مقدمه:
 ،، عوامل رشد عصبي هستند. از طرفيMSزايي  هاي مطرح در بيماري شود. يكي از مكانيسم هاي سيستم عصبي مركزي مشخص مي رونودميلينه شدن ن و آكسوني

ثير أمند ت مروري، بررسي نظام ي اين مطالعهانجام باشد. هدف از  MSم عوامل رشد عصبي در افراد مبتلا به يثر در تنظؤهاي م تواند يكي از مكانيسم يت بدني ميفعال
  .است MSفعاليت بدني بر عوامل رشد عصبي در افراد مبتلا به 

، Pubmed ،Googlescholarهاي اطلاعاتي  در پايگاه Medical subject headingsم هاي سيست اساس واژه مند، بر مروري نظام ي مطالعه ها: روش
Sciencedirect  وSpringer هاي اطلاعاتي  به زبان انگليسي و پايگاهMagiran  وSID شامل فارسي يا  ،به زبان فارسي انجام شد. معيارهاي انتخاب مطالعه

به همراه  MSورزشي يا فعاليت بدني در مبتلايان به  ي لهخ، مداMSروي مبتلايان به بر مطالعه تمركز صرف اخير،  سال 15زماني  ي انگليسي بودن زبان مقاله، بازه
 .ارزيابي شد Physiotherapy evidence databaseمقياس ا استفاده از ب ،ارزيابي عوامل رشد عصبي بود. روش كار مطالعات

مطالعات مرور شده  Physiotherapy evidence databaseمطالعه شرايط مورد نظر را داشتند. ميانگين شاخص  9مورد بررسي،  ي مطالعه 161از بين  ها: يافته
مطالعه) استفاده كرده بودند. نتايج اغلب مطالعات  4( Nerve growth factorمطالعه) و  Brain-derived neurotrophic factor )8بود. مطالعات اغلب از  55/6

 .دنبال ندارده را ب Nerve growth factorدار  ياما تغييرات معن ،شود مي Brain-derived neurotrophic factorت بدني منجر به افزايش نشان داد كه فعالي

صوص خه مورد توجه باشد و از طريق تنظيم عوامل رشد عصبي و ب MSعنوان يك روش درماني كمكي در بيماري ه تواند ب مي ،فعاليت بدني منظم گيري: نتيجه
Brain-derived neurotrophic factor بر روند بيماري ،MS مطالعات بيشتري مورد نياز استانجام  هر چند براي اثبات قطعي اين يافته، ؛ثر باشدؤم.  

  Multiple sclerosis ،Brain-derived neurotrophic factor ،Nerve growth factorفعاليت بدني،  واژگان كليدي:

  
ــاع: ــارزاد ارج ــره،مخت ــر روح ه مطه ــوف     رنجب ــارش رئ ــترن، نگ ــب نس ــدي نس ــه، مج ــبي       .ال ــد عص ــل رش ــيم عوام ــدني در تنظ ــت ب ــش فعالي   نق

)Brain-Derived Neurotrophic Factor  ياBDNF  وNerve Growth Factor  ياNGF در مبتلايان به (Multiple Sclerosis :
  842-854: )438( 35؛ 1396مجله دانشكده پزشكي اصفهان . مند مرور نظام

  
  مقدمه

Multiple sclerosis )MS  يك بيماري التهابي و خود ايمني مـزمن (
بالقوه به طور كه  )1-2سيستم عصبي مركزي است ( ي و دميلينه كننده

 ـ ،ناتوان كننده اسـت. از ايـن بيمـاري    تـرين بيمـاري    عنـوان شـايع  ه ب
اني برند كه به صـورت نـاتو   سال نام مي 30نورولوژيكي در افراد زير 

 ،. همچنين)3-4كند ( سال بروز مي اي در افراد جوان و ميان غير مترقبه

هـاي نورولـوژيكي در    به عنـوان سـومين عامـل نـاتواني     MSبيماري 
  ). اين بيماري در كشـورهاي غربـي   5سالان شناخته شده است ( بزرگ

نسـبت بـه   كنـد و شـيوع آن در زنـان     نفر را درگير مي 2000نفر از  1
مطالعـات   ،. طي چنـد سـال اخيـر   )4، 6است ( )1 به 2( مردان بيشتر

خاور ميانه و ايران، حاكي از شيوع بـا تعـداد    ي انجام گرفته در منطقه
تخمـين زده   ،در حـال حاضـر   .بالاي اين بيماري در اين مناطق است

 مقاله پژوهشي
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نيـز در ايـران وجـود     MSبيمار مبتلا به  400000شود كه بيش از  مي
). بخـش  5ها رو به افزايش اسـت (  اد آندر حالي كه تعد .داشته باشد

را به تخريـب   MSمي در بيماران مبتلا به ياي از علت ناتواني دا عمده
از  حركتـي هـاي   ول انتقال پيـام ؤهاي مسير هرمي كه مس ميلين آكسون

. )4، 6-7دهنـد (  هستند، نسـبت مـي  ها  به اندامسيستم عصبي مركزي 
برخوردار است كه بـا توجـه   وسيعي  ي هاي اين بيماري از دامنه نشانه

مي مانند ضعف عضلات، يتواند شامل علا مي ،به محل و حجم ضايعه
، اخـتلالات بينـايي، اخـتلالات    )Spasticity( آتاكسي، اسپاستيسـيتي 

  ).1، 3حسي و شناختي، افسردگي و خستگي زودرس باشد (
در اين بيماري، دستگاه ايمني بدن فرد مبتلا بر عليه بافت عصبي 

هـاي سيسـتم    دهد و منجر به تخريـب ميلـين   التهابي نشان مي واكنش
در جهـت   MSي بيمـاري   هـاي عمـده   درمـان ). 4شـود (  عصبي مـي 

جلوگيري از عود و به تأخير انداختن عوارض و نـاتواني بيمـاري بـه    
درماني رايج كه به طـور   -ها و خدمات بهداشتي روند. مراقبت كار مي

گيـرد، بـه    ل و مرسوم صورت ميعمده خارج از قواعد پزشكي متداو
). محموديـان و  8شـود (  عنوان طب مكمل و كمكي در نظر گرفته مي

درصد بيماران از طب مكمـل اسـتفاده    85حسيني، گزارش كردند كه 
هـاي فيزيكـي و حركتـي     هـا، روش  تـرين آن  كنند كه يكي از رايج مي

را  MSاغلب مبتلايان به بيمـاري   ،در مجموع). 8درصد) بود ( 4/39(
هـاي   دهنـد كـه اغلـب بـا كـاهش ظرفيـت       افراد غير فعال تشكيل مي

كاهش فعاليت بـدني و   ،). در نتيجه9-10باشند ( عملكردي مواجه مي
تحركي  ناشي از بي ي هاي ثانويه تواند خطر ابتلا به بيماري مي ،ورزش

). 11هاي قلبي، ديابت و اضـافه وزن را گسـترش دهـد (    مانند بيماري
توجـه خاصـي بـه فعاليـت بـدني و بـه ويـژه         ،ذشتهطي چند سال گ

تواند روند از بـين   چه ورزش نمي اگر .هاي هوازي شده است ورزش
هـاي   اما بـا روش  )،4، 9رفتن ميلين را متوقف يا آن را بازسازي كند (

 ـ را حمايت مي MSديگري فرد مبتلا به  ثير مثبـت در  أكند كه شامل ت
ش خســتگي و بهبــود در شــناختي، كنتــرل وزن، كــاه وضــعيت روان

. نتايج پژوهشـي نشـان داده اسـت كـه     )4، 12وضعيت خواب است (
باعث بهبـود   ،انجام تمرينات منظم ورزشي با افزايش قدرت عضلاني

). با ايـن  5 ،12شود ( م بيماري نظير خستگي، تعادل و تحرك مييعلا
برخي مطالعات نيز نقش فعاليت بدني منظم را در بهبود تعادل  ،وجود

سـاير  هاي سيستم ايمني و  هاي التهابي و ضد التهابي، سلول يتوكاينس
). يكي 6، 13اند ( مرتبط با بيماري نيز گزارش دادهنشانگرهاي زيستي 

هـا هسـتند.    تروفينونـور  ،MSمرتبط با بيماري زيستي  نشانگرهاياز 
رشـد   يها هستند كه باعث بقا يك خانواده از پروتئين ،ها تروفينونور

هـاي   پـروتئين  ي شـوند. ايـن خـانواده    هـا مـي   عملكرد نورون و بهبود
اي از عوامل رشدي هستند كه باعـث رشـد و    متعلق به دسته ،ترشحي

  .)14-15وند (ش ها نيز مي نمو و تمايزپذيري سلول

شواهد قاطعي وجود دارد كه فعاليت بـدني و اسـترس ورزشـي،    
  ن در اثــرات ســودمندي بــر ســاختار مغــز و عملكردهــاي شــناختي آ

ــان دارد ( ــان داده 16-17انسـ ــواني نشـ ــات حيـ ــه  ). مطالعـ ــد كـ   انـ
Brain-derived neurotrophic factor )BDNF(، ترين  يكي از مهم

ترين ميانجي گرهاي اثرات سودمند فعاليـت بـدني در مغـز     و محوري
 BDNFمنجر به افزايش بيان  ،). فعاليت بدني داوطلبانه18باشد ( سالم مي

 تـأثير كـه  اسـت  در حـالي  اين  .شود يگر مناطق مغز ميدر هيپوكمپ و د
بيـان   سـركوب بر عملكردهاي شناختي مغز با  منظم سودمند فعاليت بدني

BDNF 18شوند ( ، محدود ميژنيك هاي ترانس در موش.(  
BDNF، هـا اسـت. ايـن     تروفيكورون ي يكي از اعضاي خانواده

 ـNerve growth factor )NGFشـامل   ،خـانواده  ، 3-وفينروترو)، ن
ــ ــ 5/4-روتروفينون ــي  6-روتروفينوو ن ــز م ــت،   ني ــد. در حقيق باش

 ي ترين و اولين عامل رشد عصبي كشف شده در بـين خـانواده   فراوان
كــه در تفكيــك نــوروني،  دباشــ مــي BDNF عوامــل رشــد عصــبي،

   هــاي قبلــي در  هــاي جديــد از مــويرگ   گيــري مــويرگ  شــكل
Central nervous system )CNS(مـرگ   يناپسـي، پـذيري س  ، شكل

يادگيري  حافظه و جذب غذا و متابوليسم، سلولي، ي ريزي شده برنامه
  .)18-19( رفتاري نقش دارد عملكردهاي و

BDNF، اي در مغز پستانداران بالغ و به همان  صورت گستردهه ب
هـاي محيطـي از جملـه بافـت چربـي و       در تعدادي از بافـت  ،ترتيب

). عـلاوه  19كند ( راه پيدا مي شود و به گردش خون عضلاني توليد مي
نيـز   عضـا در متابوليسم ا BDNFاند كه  مطالعات گزارش داده ،بر اين

نيـز يـك    NGF، عامـل  BDNF). عـلاوه بـر   20كنـد (  نقش ايفا مـي 
كـه بـراي    باشـد  ميها  تروفينرونو ي پروتئين ترشحي كوچك خانواده

 اي ويـژه هـاي خاصـي از اهميـت     رونوحيات ن ي رشد، ترميم و ادامه
به عنوان يك مولكول علامت دهنده  NGF ،برخوردار است. همچنين

هـاي حسـي و سـمپاتيكي     رونوكند و براي بقا و ترميم ن نيز عمل مي
  ).21شود ( روني ميوباشد و مهار آن، منجر به آپوپتوز ن مورد نياز مي

ممكن است  ،سن، شرايط بيماري و جنسيت نظيرعوامل متعددي 
بـه  ني بر عوامل رشد عصـبي تعامـل ايجـاد كننـد.     با اثرات فعاليت بد

اثر و نقش تنظيمي فعاليت بدني مـنظم   ،مروري ي چند مطالعه تازگي،
و همكـاران، اثـر    Knaepen ي اند. مطالعـه  بررسي كرده BDNFرا بر 

گردش خـون در افـراد سـالم و    در  BDNFفعاليت بدني را بر سطح 
نيز  يي ديگر . در مطالعه)22( بررسي كردندرا ها  يداراي برخي ناتوان

Coelho اثر فعاليت بدني بر ي بررسي  در زمينهمطالعه  6 ،و همكاران
. هـر دو  )23را مورد بررسي قرار دادند (در افراد سالمند  BDNFبيان 

ثيرگـذار فعاليـت بـدني در تنظـيم و تعـديل      أاز نقش مهم و ت ،مطالعه
BDNF يت بدني در بيماران اي اثر فعال اما هيچ مطالعه ،حمايت كردند
از اين . بودكيد بر عوامل رشد عصبي مرور نكرده أرا با ت MSمبتلا به 
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كـه   بودبررسي و مرور مطالعاتي  ،حاضر ي مطالعهانجام هدف از رو، 
و  BDNFاثر فعاليت بدني منظم را بر عوامل رشـد عصـبي از جملـه    

NGF  ندبود قرار دادهمطالعه مورد.  
  

  ها روش
اثـر فعاليـت بـدني و تمـرين      ي با هـدف مطالعـه   ،مروري ي اين مطالعه

انجـام شـد. بـدين     MSورزشي بر عوامل رشد عصبي در مبتلايـان بـه   
و  Pubmed ،Sciencedirect هـاي اطلاعـاتي   جستجو در پايگاه ،منظور

Springer  وElsevier  ــاه ــان انگليســي و پايگ ــه زب ــاتي  ب ــاي اطلاع ه
Magiran صورت مجزا توسط دو ه رسي بو جهاد دانشگاهي به زبان فا

  محقق انجام شد.  
 Medical subject headingsجستجو بـا اسـتفاده از سـربندهاي    

ــامل واژه ، Multiple sclerosis/MSهـــاي  صـــورت گرفـــت و شـ
Exercise/training/physical activity/therapy  و  

Neurotrophic factor/BDNF/NGF/IGF )Insulin-like growth 

factor ( زمـاني   ي هـاي انگليسـي در بـازه    بخش جستجو در پايگـاه در
بخش جستجو در  درهاي معادل  و واژه 2017  ي تا فوريه 2000 ي ژانويه
بـود. پـس از    1395ايـان  تـا پ  1380زمـاني   ي هاي فارسي در بازه پايگاه

  مقاله حاصل گرديد.   161جستجو، تعداد 
دن زبان مقاله، شرايط ورود به مطالعه شامل فارسي يا انگليسي بو

، در MSروي مبتلايـان بـه    برمطالعه انحصار زماني مورد نظر،  ي بازه
دسترس بودن متن كامل مقاله، بررسي كـردن اثـر فعاليـت يـا تمـرين      

، ارزيابي عوامل رشد عصبي و انسان بودن MSورزشي در مبتلايان به 

يـك  مورد نظر هر  ي هاي مورد مطالعه بود. در صورتي كه مقاله نمونه
هــا و  شــرايط را نداشــت يــا عــلاوه بــر فعاليــت بــدني روشايــن از 

دارو (بـه عنـوان مداخلـه و بـه جـز       مكمل و مداخلات ديگري مانند
تمريني در آن اسـتفاده   ي ) در طول دورهMSبيماري  داروهاي معمول

پـس از   ،شد. در نهايـت  مطالعه خارج ميهاي مورد  نمونهشده بود، از 
مقاله براي بررسـي نهـايي كـه داراي     9تعداد حذف مقالات تكراري، 

). براي دقت در 1 شكلبودند، به مطالعه وارد شدند ( گفته يششرايط پ
انتخاب و پالايش مطالعات، تمام جستجوها و روند انتخـاب مقـالات   

  صورت مجزا صورت گرفت.ه توسط دو محقق ب
ــاس  ) Physiotherapy evidence database )PEDroاز مقي

). ايـن  24( گرديـد يابي كيفيت مطالعات انجام شـده اسـتفاده   براي ارز
 بندي و ارزيابي كيفيـت روش كـار مطالعـات، بـر     جهت طبقه ،مقياس
 0-11 ي تواند عددي در دامنه شود كه مي معيار، استفاده مي 11اساس 

 ؛كيفيت بالاتر اسـت)  ي براي هر مطالعه باشد (عدد بالاتر نشان دهنده
 بـود، گانـه را دارا   11عه هر كـدام از معيارهـاي   طوري كه اگر مطاله ب

و در صـورت عـدم   كـرد   دريافـت مـي  يك را براي آن معيـار   ي نمره
 ،در پايـان  فـت. گر اي بـراي آن معيـار نمـي    برخورداري از معيار، نمره

  .بودكيفيت روش كار مطالعه بيانگر معيار،  11جمع نمرات 
  

  ها افتهي
هاي اطلاعاتي داخلي  شده از پايگاهدريافت  ي مقاله 161از  ،در نهايت

سـال اخيـر و پـس از اعمـال متغيرهـاي ورودي و       15و خارجي در 
  مقاله، مرور شدند. 9خروجي، تعداد 
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 عات) براي هر يك از مطالPhysiotherapy evidence database )PEDro. مقياس كيفيت روش كار 1جدول 

  ها شاخص  مطالعه
  مجموع  11#  10#  9#  8#  7#  6#  5#  4#  3#  2#  1#

Briken) 7  1  1 1  1  0 0 0 1 0 1 1  )25و همكاران  
Wens) 7  1  1 1  1  0 0 0 1 0 1 1  )26و همكاران  
Bansi) 7  1  1 1  1  0 0 0 1 0 1 1  )27و همكاران  

Castellano  وWhite )28(  1 1 0 1 0 0 0  1  1 1  1  7  
Schulz) 8  1  1 1  1  1 0 0 1 0 1 1  )29و همكاران  

Gold7  1  1 1  1  0 0 0 1 0 1 1  )30( و همكاران  
  6  1  1 0  1  0 0 0 1 0 1 1  )31جو و همكاران (ثاقب

  5  1  1 1  0  0 0 0 1 0 0 1  )32مقدسي و همكاران (
  5  1  1 1  0  0 0 0 1 0 0 1  )33مقدسي و همكاران (

: شبيه بودن #4شركت كنندگان،  ي : تخصيص پنهان شده#3ها،  : اختصاص تصادفي شركت كنندگان به گروه#2هاي منتخب) شركت كنندگان،  (شاخص هاي ورود و خروج : شاخص1#
  يابي نهايي حداقل بيش از : ارز#8گيرها،  ها/اندازه : كورسازي ارزياب#7: كورسازي محققان/درمانگرها، #6: كورسازي شركت كنندگان، #5ها،  هاي مهم در حالت پايه در گروه شاخص

: #11ها و  بين گروهي حداقل براي يكي از شاخص ي : مقايسه#10: آناليز با توجه به درمان، #9هاي كليدي،  ها در يكي از شاخص شركت كنندگان اختصاص داده شده به گروه درصد 85
  ها ها حداقل براي يكي از شاخص نمايش پراكندگي و مركزيت شاخص

  
اثر حاد و مزمن فعاليت بدني و تمرين ورزشي  ،الاتتمام اين مق

را بر عوامل رشد عصبي در گردش خون بررسي كردند. براي ارزيابي 
 Physiotherapy evidenceاز مقيـاس   ،كيفيت روش كار مطالعـات 

database براي مطالعـات مـرور شـده بـين      ،استفاده شد. اين مقياس
ــايامتياز ــاخص  5-8 ه ــانگين ش ــود. مي ــر ب  Physiotherapy متغي

evidence database  بيشترين فراواني  55/6در مطالعات مرور شده)
كورسـازي شـركت    ،. با اين حال)1(جدول  تكرار) بود 5با  7 ي نمره

هايي با مداخلات  ) در پژوهش6و  5 هاي كنندگان و محققان (شاخص
تحقيقـات در   ؛ از اين رو، بيشـتر تمريني و ورزشي كمتر اجرايي است

كننـد.   هاي مشابه، امتياز اين بخش را دريافـت نمـي   ن زمينه و زمينهاي
 7 ي داراي كيفيت بالا (نمـره  ،مورد از مطالعات مرور شده 6 ،همچنين

  .)1(جدول  و بالاتر) بودند
) درصـد  6/66جنسيت شركت كنندگان مرد و زن ( ،مطالعه 6در 

 ،عـه مطال 3). در حالي كه جنسـيت شـركت كننـدگان در    25-30بود (
ــط زن ( ــد 3/33فقـ ــوددرصـ ــين ).31-33( ) بـ ــه  4 ،همچنـ   مطالعـ

 .)28، 31- 33بهبود بود ( - عود MS) فقط بر روي بيماران درصد 5/44(
و يا تركيبي از  MS) يا تمام انواع درصد 5/55مطالعه ( 5در حالي كه 

شركت  MSگرفت و يا نوع  مطالعه) را در بر مي 3چند مدل بيماري (
اغلب مطالعات بـه جـز   مطالعه).  2نكرده بودند (كنندگان را مشخص 

ي سني شركت كننـدگان   )، دامنه32-33مطالعات مقدسي و همكاران (
ي سـني   رسد كه دامنـه  را گزارش نكرده بودند؛ با اين حال، به نظر مي

شـاخص  گرفـت.   سال را در بـر مـي   20-70به كار رفته در مطالعات، 
از بـين  بـود.   0-5/6 ي امنـه در د ،ناتواني شركت كنندگان در پژوهش

  در  NGF)، درصـد  8/88مطالعـه (  8در  BDNF ،عوامل رشد عصبي

درصـد)   1/11(مقالـه   1تنهـا در   IGF-1) و درصـد  4/44مطالعـه (  4
شركت كنندگان در مطالعات يا غيـر فعـال بودنـد و    بررسي شده بود. 

ي تمـرين ورزشـي بـه صـورت مـنظم نداشـتند يـا مطالعـات،          سابقه
مطالعات مرور شده اند. در نهايت،  دقيقي در اين زمينه ندادهاطلاعات 

مطالعه)، تركيبي  2مطالعه)، مقاومتي ( 5از تمرين استقامتي يا هوازي (
مطالعـه) اسـتفاده كـرده بودنـد. مشخصـات       1مطالعه) و پيلاتس ( 1(

  ده است.آم، 2مداخلات تمريني در جدول 
راي ارزيابي سـطوح  ي خوني ب تمام مطالعات مرور شده از نمونه

ــنج مطالعــه از ســرم    ــد. پ   عوامــل رشــد عصــبي اســتفاده كــرده بودن
) استفاده كرده 29-30) و دو مطالعه از پلاسما (26-25، 28، 33-32(

ي رويـي خـون پـس از     و همكاران از مايه Bansiبودند. در حالي كه 
سانتريفيوژ به عنوان محيط ارزيابي سطح عامـل مـورد نظـر بـه روش     

Flow cytometric ) بــه جــز مطالعــات 27اســتفاده كــرده بودنــد .(
Schulz ) و نيــز 29و همكــاران (Gold ) ســاير 30و همكــاران ،(

سـاعت) اخـذ    8-12ي خـوني را در حالـت ناشـتا (    مطالعات، نمونـه 
گيري  زمان نمونه Whiteو  Castellanoي  كردند. در حالي كه مطالعه

)، اما اغلب 28كردند ( ساعت پس از مصرف دارو گزارش 48خون را 
تـا زمـان    MSي زماني مصرف داروهـاي مخصـوص    مطالعات فاصله

  گيري را گزارش نكردند. نمونه
از بين مقالات مـرور  : اثر حاد فعاليت بدني بر عوامل رشد عصبي

شده، پنج مورد اثر حاد فعاليت بدني را بر عوامل رشد عصبي در بيماران 
MS  از فعاليت بـدني هـوازي    ،مطالعات اين ي ند. همهبودبررسي كرده

و همكـاران،   Briken ي مطالعـه در در حـالي كـه    ؛استفاده كرده بودنـد 
  .  )25( فعاليت هوازي تا زمان رسيدن به واماندگي ادامه داشت
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  ي تمريني مطالعات مرور شده ويژگي شركت كنندگان و برنامه. 2جدول 
  شدت و مدت تمرين  رينطرح و نوع تم سن (سال) شركت كنندگان  نويسندگان

Briken و
  )25همكاران (

باSPMSوPPMSافراد مبتلا به 
EDSS 6-4  

 9/49±6/7گروه مورد
  4/50 ± 6/7گروه شاهد 

مزمن و حاد: تمرين ركاب زدن
  استقامتي تا سر حد واماندگي

  بار در هفته 2-3هفته،  9

Wens و همكاران
)26(  

±2/0باRRMSافراد مبتلا به
6/2  =EDSS  

 0/42±0/3گروه مورد
  0/44 ± 0/2گروه شاهد 

مزمن: راه رفتن، دويدن و تمرين
  مقاومتي

-14هفته با شاخص درك فشار  24
  بار در هفته 2-3و  12

Bansi و همكاران
)27(  

<EDSSباMSافراد مبتلا به
5/6  

 52گروه تمرين خشكي
  50گروه تمرين آب 

مزمن و حاد: تمرين ركاب زدن
  زيهوا

دور در  60تا  50هفته با سرعت  3
  درصد HRmax 70دقيقه و شدت 

Castellano  و
White )28(  

باRRMSافراد سالم و مبتلا به
EDSS > 5/5  

 MS0/10±0/40گروه
  0/40 ± 0/10گروه سالم 

مزمن و حاد: تمرين ركاب زدن
  هوازي

  بار در هفته 3هفته،  8مزمن: 
 VO2peak 60دفيقه با شدت  30حاد: 

  درصد
Schulz و

  )29همكاران (
 0/39±0/9گروه مورد EDSS>5باMSافراد مبتلا به 

  0/40 ± 0/11گروه شاهد 
  مزمن: تمرين هوازي تناوبي

  حاد: تمرين استقامتي
 75بار در هفته با  2هفته،  8مزمن: 

  درصد وات بيشينه
 VO2max 60دقيقه با شدت  30حاد: 

 درصد
Goldو همكاران 

)30(  
باMSافراد سالم و مبتلا به

EDSS > 5  
 MS8/1±2/39گروه

  5/40 ± 0/2گروه سالم 
 VO2max 60دقيقه با شدت  30  حاد: تمرين استقامتي

  درصد
جو و ثاقب

  )31همكاران (
<EDSSباRRMSزنان مبتلا به 

6  
 3/37±2/8گروه مورد

  7/34 ± 8/8گروه شاهد 
 60بار در هفته به مدت  3هفته،  8  مزمن: تمرين پيلاتس

  دقيقه
مقدسي و همكاران 

)32(  
<EDSSباRRMSزنان مبتلا به 

6  
جلسه در هفته با  3هفته،  8مزمن:   مزمن: تمرين مقاومتي 50-20

  درصد يك تكرار بيشينه 65-50
مقدسي و همكاران 

)33(  
<EDSSباRRMSزنان مبتلا به 

5/4  
جلسه در هفته با  3فته، ه 8مزمن:   مزمن: تمرين مقاومتي 50-20

  درصد يك تكرار بيشينه 65-50
MS: Multiple sclerosis; SPMS: Secondary–progressive MS; PPMS: Primary progressive multiple sclerosis; RRMS: Relapsing-remitting MS; 
EDSS: Expanded disability status scale; HRmax: Heart rate maximum; VO2max: Volume oxygene maximum 

  
)، 30و همكـاران (  Gold) و نيـز  29و همكاران ( Schulzمطالعات 

در حـالي كـه    .نـد دادننشـان  دنبال فعاليـت بـدني   ه داري را ب يپاسخ معن
داري را  و همكاران در گروه تمرين در آب افزايش معني Bansi ي مطالعه

و همكـاران   Briken ي و مطالعـه  )27از فعاليـت (  دو و سه ساعت بعـد 
مشـاهده كردنـد.    BDNFدر سطوح سرمي  )25( بلافاصله بعد از فعاليت

كـه سـطوح    شـد ، مشـاهده  Whiteو  Castellanoمطالعـه  در  ،در مقابل
BDNF  در پاسخ به فعاليت بدني، دو و سه ساعت بعد از فعاليت، كاهش

اين ، Whiteو  Castellano. در پژوهش )28( دهد داري را نشان مي يمعن
دنبال ه دار، چهار و هشت هفته بعد از تمرين بدني منظم نيز ب يكاهش معن

  .)28( صورت حاد مشاهده شده اجراي يك جلسه تمرين ب
از بـين نـه مطالعـه    : اثر مزمن فعاليت بدني بر عوامل رشد عصبي

مرور شده، هشت مطالعه اثر مزمن فعاليت بدني منظم را بر سطوح عوامل 
تمريني اين  ي ند. برنامهبوداستراحت بررسي كرده  رشد عصبي در حالت

)، 32- 33)، مقـاومتي ( 32)، پـيلاتس ( 29شامل تمرين تناوبي ( ،مطالعات
 ي تـرين دوره  ه) بود. كوتا26) و تركيبي (25، 27- 28(استقامتي يا هوازي 

و  )27( هفتـه تمـرين   3و همكاران بـا   Bansi ي تمرين مربوط به مطالعه

هفتـه   24و همكـاران بـا    Wens ي مربوط بـه مطالعـه   دورهترين  طولاني
را بررسـي   BDNF. از بين مطالعاتي كه سـطوح سـرمي   )26( تمرين بود
 پس از چهار هفتـه تمـرين   Whiteو  Castellano اتمطالع ،كرده بودند

)28( ،Wens  هفته تمـرين  بيست و چهارو همكاران پس از )نيـز  و  )26
داري را  ي، افزايش معن)33( تمرين مقدسي و همكاران پس از هشت هفته

جو  و ثاقب) 27(و همكاران  Bansiمطالعات  ،گزارش كردند. با اين حال
 ؛داري را در گروه تمرين گزارش كردند ينيز افزايش معن) 31(و همكاران 

 ي پس از دوره مورد و شاهدداري را بين گروه  يدر حالي كه اختلاف معن
 هـاي  يافتـه  و عصـبي  رشـد  عوامـل . )27، 31( تمريني مشـاهده نكردنـد  

  آمده است. 3در جدول  شده مرور مطالعات
شـناختي و   متغيرهـاي بـاليني، روان  اثر مزمن فعاليت بدني بر 

ــردي:  ــاخص عملك ــاربردترين ش ــامل     پرك ــش ش ــن بخ ــا در اي   ه
Expanded disability status scale )EDSS ــوان ــتگي و ت )، خس

دار  )، بهبـود معنـي  29مكـاران ( و ه Schulzي  هوازي بـود. در مطالعـه  
 Fatigue impact scaleي  نامه شاخص خستگي كه با استفاده از پرسش

  دقيقه ارزيابي شده بود، مشاهده نگرديد.  30و آزمايش راه رفتن 
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  هاي مطالعات مرور شده عوامل رشد عصبي و يافته. 3جدول 
 هاي مهم يافته اصليعوامل  گاننويسند

Briken و همكاران
)25(  

BDNF
IL-6 
  آيرزين

  مشاهده نشد. نشانگرهاي زيستيداري در هيچ يك از  يتمريني، تغييرات معنيپس از دوره
دقيقه بعد  30اما  ،مشاهده شد BDNFدار  يتمريني، افزايش معني  نامه شيوهبلافاصله پس از اجراي 

  داري نشان داد. يكاهش معن
Wens و همكاران

)26( 
BDNFمبتلايان بهMSتري از  سطح پايينBDNF.را در حالت پايه داشتند  

  افزايش يافت. يدار يطور معنهبمورددر گروه  BDNFميزان ،تمرينيپس از دوره
Bansi و همكاران

)27(  
BDNF
NGF 

TNF-a 
IL-6 

sIL-6R  

تمريني نشان  ي داري را پس از دوره يدر گروه تمرين در آب افزايش معنBDNFغلظت استراحتي
  داري را جهت افزايش نشان داد. ينيز تمايل غير معن NGF ،د. همچنيندا

در حالي  ؛تمريني همراه بود ي قبل و بعد از دوره BDNFدار  يبا افزايش معن ،تمرين در آب  يك جلسه
  داري را نشان ندادند. يتغيير معنعوامل كه ساير 

Castellano  و
White )28(  

BDNF
IGF-1 

تمرين و پس از هشت هفته كمتر از گروه سالم بود.  ي نامه شيوهدر شروع MSدر گروهBDNFغلظت
  مشاهده شد. MSچهارم تمرين در گروه  ي در هفته BDNFدار  يافزايش معن

داري را در سه زمان قبل از  يدر دو گروه در پاسخ به يك جلسه تمرين، كاهش معن BDNFغلظت 
  پايان تمرين نشان داد.چهارم و پس از ي تمرين، هفتهيشروع دوره

Schulz و همكاران
)29(  

BDNF
NGF 
IL-6 

sIL-6R 

 ي زيستيهانشانگركدام از  تمرين، هيچيجهت كاهش پس از دورهNGFداريتمايل غير معنبا وجود
  داري را در حالت مزمن و حاد نشان ندادند. يتغيير معن

Goldو همكاران 
)30( 

BDNF
NGF  

  بالاتر بود. MSداري در گروه  يطور معنه ب NGFغلظت ،در حالت پايه
  ها مشاهده نشد. داري در شاخص يبلافاصله و يك ساعت پس از تمرين، تغيير معن

جو و همكاران ثاقب
)31(  

BDNF
MDA 
TAC 

ه ب شاهددر گروه  TACو  MDAدر حالي كه  ؛مشاهده شد مورددر گروهBDNFداريافزايش معن
  داري را نشان داد. يترتيب افزايش و كاهش معن

مقدسي و همكاران 
)32( 

NGF
IL-6  

  تمرين مشاهده نشد. ي دنبال يك دورهه داري بيتغيير معن
  تمريني مشاهده شد. ي قبل و بعد از دوره IL-6و  NGFدار و مستقيمي بين يارتباط معن

مقدسي و همكاران 
)33( 

BDNF داريافزايش معنBDNF تمرين مشاهده شد. ي در گروه تمرين پس از دوره  
  مشاهده شد. EDSSو BDNFدار و معكوسي بين يارتباط معن

MS: Multiple sclerosis; BDNF: Brain-derived neurotrophic factor; NGF: Nerve growth factor; IGF-1: Insulin-like growth factor 1;  
IL-6: Interleukin 6; MDA: Malondialdehyde; TAC: Total antioxidant capacity; TNF-α: Tumor necrosis factor-alpha; EDSS: Expanded disability 
status scale; sIL-6R: Soluble IL-6 receptor  

  
داري را نشـان داد   الي كه كيفيت زندگي بيماران بهبود معنيدر ح

دار ميـزان   و همكاران نيز بهبـود معنـي   Bansi). به همين ترتيب، 29(
). هـر دوي  27ي تمرينـي را مشـاهده نكردنـد (    خستگي پس از دوره

)، عـدم  27و همكاران ( Bansi) و 29و همكاران ( Schulzمطالعات 
ي تمـرين گـزارش كردنـد.     را پس از دوره دار توان هوازي تغيير معني

و همكاران نيز نشان داد كه قـدرت پاهـا در زوايـاي     Wensي  مطالعه
جـو و   ). در نهايـت، مطالعـات ثاقـب   26مختلف بهبود داشـته اسـت (  

بـه   EDSS) كـه از  32-33) و نيز مقدسي و همكاران (31همكاران (
ي بر مبتلايـان  عنوان يك شاخص باليني جهت ارزيابي اثر فعاليت بدن

ي تمرينـي اسـتفاده كـرده بودنـد، بهبـود       قبل و بعد از برنامـه  MSبه 
  .داري را در گروه مورد گزارش دادند معني

  
  بحث

كيـد بـر   أبـا ت  MSهايي كه اثر فعاليت بدني را در مبتلايان به  پژوهش

با وجود ويژگي  .اندك هستند ،عوامل رشد عصبي بررسي كرده باشند
ها، به سختي  ع عوامل رشد عصبي و عملكردهاي آن، تنوMSبيماري 

دنبال فعاليت بدني ه توان پاسخ و سازگاري عوامل رشد عصبي را ب مي
انـد كـه    به خوبي نشـان داده  ،هاي پيشين تفسير و تعيين كرد. پژوهش

هاي عفوني، خود ايمنـي و   استعداد ابتلا به بيماري ،فعاليت بدني منظم
چند نشان داده شـده   هر .دهد ثير قرار ميأرولوژيك شايع را تحت تون

تواند خطر ابتلا به عفونـت   مي ،كه فعاليت بدني شديد و رقابتي است
گيري  را افزايش دهد، اما فعاليت بدني منظم با شدت متوسط، به پيش

  ).4، 34-35( كند ها و عوارض كمك مي  از برخي از بيماري
ها كه منجر  دروسيتها با آسيب اليگودن روند دميلينه شدن آكسون

. )1، 4، 6گردد ( شود، مشخص مي به ظاهر شدن مناطق فاقد ميلين مي
 ،شـود  يندهايي كـه در پـي آن ايجـاد مـي    اها و فر دميلينه شدن آكسون

تواند در نهايت در پتانسيل عمل آكسون اختلال ايجاد كند. برخـي   مي
روسيتي ساز اليگودند هاي پيش ها، از طريق رشد و تكثير سلول كسونآ



  

  

  
www.mui.ac.ir  

و همكارانمطهره مختارزاده Multiple sclerosisفعاليت بدني و 

 1396ي دوم شهريور / هفته438ي / شماره 35سال  –مجله دانشكده پزشكي اصفهان  848 

ينـد  اچند ايـن فر  توانند تا مدتي زنده بمانند. هر مي ،در مناطق مجاور
اما تغييرات خـود ايمنـي در    ،ماند جبراني براي مدت كوتاهي باقي مي

) و Th1يـا   T helper1( 1كمكـي   Tهـاي   توسط سلول MSبيماري 
 Tهـاي   ) و اثرات ضد التهـابي سـلول  Th17( 17كمكي  Tهاي  سلول

بهبودي و ريكاوري اين بيماري در ارتبـاط   ي با دوره )Th2( 2كمكي 
  ).4، 36است (

، تفسـير نتـايج   MSبا توجه به نقش سيسـتم ايمنـي در بيمـاري    
هـاي   شود. در سـطح سـلول   تر مي مرتبط با عوامل رشد عصبي پيچيده

ايمني بدن، فعاليت بدني منظم منجر به يك افـزايش اوليـه در هنگـام    
ــداد ل  ــدني در تع ــت ب ــيتفعالي ــي  نفوس ــي م ــاي محيط ــود ه ــا  ،ش   ام

ها كمتـر از مقـدار    يتسساعت پس از فعاليت بدني، سطح لنفو 24-3
توانـد   فعاليت بدني منظم مـي  از اين رو،). 36شود ( قبل از فعاليت مي

مـورد   MSثير قرار دهد كـه در بيمـاري   أرا تحت ت Th1/Th2تعادل 
ي و ورزش چـه  اثر فعاليت بـدن  ،. با اين حال)4، 36-37توجه است (

 ـ ،ها و دستگاه ايمني و چـه بـر عوامـل رشـد عصـبي      ينابر سيتوك ه ب
در  ،كامل روشن نيست. براي مثـال به طور  MSخصوص در بيماران 

 ،مندي كه پيش از اين مختـارزاده و همكـاران انجـام دادنـد     مرور نظام
مشاهده شد كه مطالعات پيشين نتايج متناقضي در مـورد اثـر فعاليـت    

). در 4اند ( گزارش كرده MSها در مبتلايان به  ينابر سيتوك بدني منظم
رسد به علت كـم بـودن تعـداد مطالعـات و      نظر ميه اين مطالعه نيز ب

آيـا  «ال كـه  ؤپاسخ به اين س ،ارزيابي نشدن برخي عوامل رشد عصبي
تواند اثر سودمندي بر عوامل رشد عصبي در مبتلايان  فعاليت بدني مي

  ، دشوار است.»يا نه؟ داشته باشد MSبه 
اغلب مطالعات مرور شـده، نشـان    :BDNFاثر فعاليت بدني بر 

 .يابـد  در پاسخ به فعاليت بدني افزايش مـي  BDNFاند كه غلظت  داده
 ،)25، 27-28دار بـود (  ياين افزايش معن ـ ،چه در برخي مطالعات اگر

در  BDNFغلظت  وجود، اين با. )29-30دار نبود ( ياما در برخي معن
 -گشت. منحني دز خود باز مي ي ريكاوري به حالت پايه ي طول دروه

طور كامل مشخص نيسـت. بـا ايـن    ه به فعاليت بدني ب BDNFپاسخ 
 ،BDNFپاسـخ   ي حال، برخي از شواهد گذشته اذعان دارند كه نحوه

در  ،طـور ويـژه  ه ). ب25باشد ( وابسته به شدت و نوع فعاليت بدني مي
شـود كـه اجـراي فعاليـت بـدني تـا        ده مـي مطالعات مرور شده مشاه

بلافاصله بعد از قطع فعاليت همراه  BDNFواماندگي با افزايش سطح 
 درصـد  60دقيقه تمرين اسـتقامتي بـا شـدت     30اما  ،)25بوده است (

). پـيش  29-30داري نشان نـداد (  يتغيير معن ،حداكثر اكسيژن مصرفي
و همكـاران   Ferrisسط از اين نيز در مطالعاتي كه روي افراد سالم تو

انجام شده بود نيز مشـاهده شـد كـه انجـام فعاليـت بـدني تـا سـطح         
. )38( در گردش خون همراه است BDNFواماندگي با افزايش سطح 

ها حمايت  و همكاران نيز از اين يافته Rojas ي مطالعه ،به همين شكل

دقيقـه   30مشاهده كرده بودنـد كـه    ،و همكاران Rojas. )39( كند مي
 ي بـالاتر از آسـتانه   درصـد  10تمرين ركـاب زدن بـا شـدت معـادل     

در  .شود مي BDNFداري در سطوح  يمنجر به افزايش معن ،هوازي بي
 ،هـوازي  بـي  ي زير آسـتانه  درصد 20حالي كه تمرين با شدتي معادل 

  .)39( دار نشده است يمنجر به اين تغييرات معن
به فعاليـت   BDNFسخ پا  ي يكي از موارد مهمي كه بايد در نحوه

 باشد. اگـر  مي BDNFبدني مورد توجه قرار داد، منابع توليد و تنظيم 
امـا   ،چه ابتدا اين عامل در مغز و سيستم عصبي مركـزي كشـف شـد   

تواننـد ترشـح    اكنون مشخص شده است كه منابع محيطي مختلفي مي
 كه نقش و ارتباط منابع محيطـي  ). با اين16باشند ( عاملاين  ي كننده

BDNF     در روند و عملكرد سيستم عصبي مركـزي و مغـز مشـخص
در  BDNFاما مطالعات متعـددي نيـز ارتبـاط بـين تغييـرات       ،نيست

گردش خون محيطي را با گردش خون مغز در پاسخ به فعاليت بـدني  
  ).16، 25اند ( ييد كردهأرا ت

مشخص شد كه ميزان افـزايش   ،و همكاران Briken ي در مطالعه
BDNF ــاهش آن در دوره  بلافا ــدني و ك ــت ب ــس از فعالي ــله پ  ي ص
. پـيش از ايـن   )25( با سطح آمادگي بدني در ارتباط اسـت  ،ريكاوري
بر اين عقيده بودند كه در بيمـاران  نيز  Whiteو  Castellano ، مطالعه

MS بهبود، ميـزان ناپديـد شـدن     -نوع عودBDNF  تـوان بـه    را مـي
 ـ BDNFهاي  سرعت بالاتر انتقال دهنده در  )؛28( ه مغـز نسـبت داد  ب

تواند غلظت آن را در مغز نيز  گردش خون مي BDNFافزايش  ،نتيجه
و  Rasmussenشواهد اين مطالعـات،  با وجود ثير قرار دهد. أتحت ت

) و درصـد  60-70ترين منبـع (  همكاران گزارش كردند كه مغز، بزرگ
در گـردش خـون در هنگـام فعاليـت بـدني       BDNFول افزايش ؤمس
اسكلتي و همكاري آن  ي نقش عضله ،ديگرمهم  ي . نكته)40( شدبا مي

اگـر چـه برخـي     .باشد دنبال انقباض ميه ب BDNFدر توليد و ترشح 
 ،و همكـاران  Rasmussen ي فـرض مطالعـه   خلاف پيش مطالعات بر

توليـدي خـود را بـه درون     BDNF ،اسكلتي ي اعتقاد دارند كه عضله
در گـردش   BDNFيـر غلظـت   ول تغيؤريزد يا مس ـ گردش خون نمي

  ).40خون نيست (
هاي مـرور شـده، عـدم ارزيـابي      هاي پژوهش يكي از محدوديت

شـواهد نشـان    ،است. پيش از اين MSعوامل شناختي در مبتلايان به 
 BDNFثير بـر بيـان   أداده است كه فعاليت بدني از طريق افزايش و ت

 از ايـن رو،  .)18، 41تواند منجر به بهبود عملكرد شـناختي شـود (   مي
 ـ  BDNFبررسي ارتباط تغييرات  ه با تغييرات عملكرد شناختي مغـز ب

تواند اطلاعات مفيدي را در اختيار محققين  دنبال فعاليت بدني نيز مي
  قرار دهد.

تمرينـي   ي هفت مطالعه از بين مطالعات مرور شده، اثر يك دوره
بررسـي كـرده بودنـد. اغلـب ايـن       MSدر مبتلايان بـه   BDNFرا بر 
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  گـزارش دادنـد    BDNFت ظ ـداري را در غل يافـزايش معن ـ  ،مطالعات
نشان داد  ،و همكاران Schulz ي مطالعه ،. در مقابل)28-25، 31، 33(

صورت تنـاوبي بـه   ه وات بيشينه ب درصد 75كه فعاليت بدني منظم با 
 MSبـه  در مبتلايـان   BDNFداري بـر   يثير معن ـأت ،مدت هشت هفته

  . )29( ندارد
ثير مثبت فعاليت أت ي كه اغلب مطالعات نشان دهنده با وجود اين

ها نيـز   داراي برخي محدوديت ،اند بوده MSبدني منظم در مبتلايان به 
و همكـاران كـه از دو گـروه     Bansi ي در مطالعـه  ،بودند. براي نمونه

 ـ )27( تمرين در آب و خشكي استفاده شده بـود  ري كـارگي ه ، عـدم ب
ي هـا  هفته) از محدوديت 3كوتاه مدت تمرين ( ي و دوره شاهدگروه 
و جـو   ثاقب ي نظير مطالعهدر برخي از مطالعات  ،بود. همچنين مطالعه

در گروه تمرين، در نهايـت   BDNFدار  يتغيير معن با وجود ،همكاران
. )31( تمرينـي مشـاهده نشـد    ي دار آماري پس از دوره ياختلاف معن

با  ؛نامشخص است BDNFفعاليت بدني منظم بر غلظت چگونگي اثر 
چند عامل و مسير ممكن است در اين فرايند دخيل باشند.  ،اين وجود

 در رابطه با اثر .يد باشدااكسنيتريك تواند  مي ،ثرؤيكي از اين عوامل م
فعاليت كه ، مطالعات نشان دادند BDNFيد و ااكسنيتريك متقابل بين 

تواند منجر  شود كه مي ليد نيتريك اكسايد ميورزشي باعث افزايش تو
ها، افزايش رشد  عملكرد آن زايي و كاهش اختلال در به افزايش نورون

پـذيري   براي شـكل  ،نوروني و كاهش مرگ سلولي شود كه در نهايت
  ).41رسد ( نظر ميه ضروري ب BDNFسيستم عصبي ناشي از 

 ايجـاد  سـبب  توانـد  مـي  مـنظم  ورزشـي  فعاليـت  ايـن،  علاوه بر
 ظرفيــت افــزايش. شــود ضــد اكسايشــي سيســتم در هــايي ســازگاري

 بـراي  را مغز توانايي تواند مي ،بدني فعاليت ي هنتيج در اكسيداني آنتي
 سيستم و دهد افزايش اكسايشي استرس رسان آسيب تأثيرات با مقابله
) كـه در  31نمايـد (  محافظـت  اكسايشـي  اسـترس  در برابر را عصبي
نيـز باشـد.    BDNFعملكرد و توليد  ي حمايت كنندهتواند  مي ،نهايت

 ،دهنـد كـه افـزايش اسـترس اكسايشـي      شواهد نشان مـي  ،در حقيقت
پذيري سيناپسـي همـراه    شكل ،و در نتيجه BDNFتواند با كاهش  مي

  ). 31باشد (
جو و همكاران نيز مشاهده شد كه فعاليت بدني  ي ثاقب در مطالعه

اكسـيدان   عنوان يـك آنتـي  ه آلدئيد ب منظم با افزايش سطوح مالون دي
  .)31( محوري همراه است

بـر   BDNFاثر فعاليت ورزشـي و  ي  واسطهمكانيسم ديگري كه 
 1عامــل رشــد شــبه انســوليني  -محــور هورمــون رشــد اســت،مغــز 

)GH/IGF-1باعث افـزايش هورمـون رشـد     ،) است. فعاليت ورزشي
بر كبـد كـه   است. علاوه  IGF-1شود كه خود محرك اصلي توليد  مي

شـود،   موجود در گردش خون از آن مشـتق مـي   IGF-1بخش اصلي 
اثر رسد  به نظر ميتوليد كند. در همين راستا،  IGF-1تواند  مغز نيز مي

 IGF-1وجـود  چـرا كـه   وجـود دارد؛   IGF-1و  BDNFمتقابلي بين 
نشـان   ،شود. همچنـين  در هيپوكامپ مي BDNF يباعث القا ،محيطي

در مغـز   IGF-1باعـث افـزايش    ،عاليت ورزشـي داده شده است كه ف
توسـط مغـز از جريـان خـون را تحريـك       IGF-1شود و برداشت  مي
). با 28زايي هيپوكامپ در ارتباط است ( رونوبا ن ،كند و در نهايت مي

، تنها يك مطالعه نقش تنظيمي فعاليت بـدني را  IGF-1وجود اهميت 
. از بررسي كرده اسـت  لعامبا در نظر گرفتن اين  MSدر مبتلايان به 

، مطالعات بيشـتري در ايـن زمينـه مـورد نيـاز اسـت. تنهـا در        اين رو
پس  IGF-1كه غلظت  شد، گزارش Whiteو  Castellano ي مطالعه

 داري نداشـته اسـت   ياز چهار و هشت هفته تمرين هوازي تغيير معن ـ
هـاي مختلفـي اسـت،     داراي شـكل  IGF-1كـه   . با توجه به اين)28(

و بيشـتر در پاسـخ بـه تمـرين مقـاومتي       ترشح در مغز را داردقابليت 
پـذيري   مهـم در شـكل   عامل)، پايش تغييرات اين 42شود ( ترشح مي

  رسد. نظر ميه روني ضروري بون
در  1983در سـال   NGFاولين بـار  : NGFاثر فعاليت بدني بر 

پليوتروفيـك در تكثيـر، تـرميم و     عامل). اين 43انسان شناسايي شد (
كنـد. شـواهد حـاكي از افـزايش      ها نقش محوري ايفا مي رونونرشد 

هاي خود ايمن ماننـد آرتريـت    در برخي بيماري NGFسطوح سرمي 
ــي  ــم م ــزمن و آس ــد ( م ــين،)32باش ــن . همچن ــروتئين اي ــي پ از  يك

رود؛ به نحوي  شمار مي به MS بيماري پيشرفت در مهم هاي شاخص
). بـا  44( هستند MSي شواهد حاكي از كاهش اين عامل در بيماركه 

اي كه از گروه سـالم و   مرور شده ي وجود اين شواهد، در تنها مطالعه
MS در سطوح استراحتي  يدار ياستفاده كرده بود، افزايش معنNGF 

  ).30قبل از اجراي فعاليت بدني مشاهده شد (
 MSدر بيماري  NGFاثر حاد فعاليت بدني را بر  ،تنها سه مطالعه

داري را  يتغييـرات معن ـ  ،ك از اين مطالعاتي كه هيچ اند بررسي كرده
سه مطالعـه اثـر مـزمن     ،. همچنين)27، 29-30ند (ه بودگزارش نكرد

طور ه اند كه ب بررسي كرده NGFفعاليت بدني را بر سطوح استراحتي 
 ـ مشابه، هيچ   داري را گـزارش نكردنـد    يك از مطالعـات تغييـر معن ـ  ي

هاي سالم يا مبتلا به ديابـت   نسان. مطالعات گذشته در ا)27، 32-30(
با اين  .)45باشد ( مي NGFاثر سودمند فعاليت بدني بر  ي نشان دهنده

ايـن اثـر    ي ييد كنندهأت MS ي اندك مطالعات موجود در زمينه ،وجود
ميـزان   و تمرينـي  ي طـول دوره  تمرينـات،  نـوع سودمند نبوده اسـت.  

بهبـود مشـاهده    عـدم  در اسـت  ، ممكـن MS بيماري از ناشي ناتواني
  . شده، مؤثر باشد

 همكـاران  و Goldتوسـط   شـده  گرفتـه  كار به تمرينات به توجه با
 كوتـاه  تمرينات اثر رسد مي نظر )، به27( همكاران و Bansi و نيز )30(

مـدت،   طـولاني  تمرينـات  اثـر  بـا  MS بيماران در NGFسطح  بر مدت
ايـن   يـن زمينـه،  موجـود در ا  تحقيقات نتايج ي مقايسه با. است متفاوت
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فعاليت  مدت كوتاه ي دوره در يك است ممكن كه شود مي مطرح فرض
 طـول  افـزايش  بـا  داري نكنـد، امـا   تغيير معنـي  NGF بدني منظم، سطح

  . )32داري را نشان دهد ( بهبود معني NGFسطح  تمرينات، ي دوره
محدوديت مطالعات طولاني مدت (بيشتر از هشت هفته) و تنوع 

باشد كـه   از مواردي مي ،كار رفته در مطالعات گذشتهه بفعاليت بدني 
نقـش درمـاني    به تازگي،نياز است در مطالعات ديگري بررسي شود. 

NGF  مـورد توجـه قـرار گرفتـه و      ارضوهـا و ع ـ  در برخي بيمـاري
ارتباط نزديكي با عملكردهاي ذهني  ،مشخص شده است كه اين عامل

تنهـا تـرميم اعصـاب     نـه  NGF بـالاي  مقـادير  .)46و شناختي دارد (
دهد،  دار را افزايش مي هاي ميلين محيطي پس از آسيب و تعداد آكسون

 ز ايـن رو، ا ).32شـود (  بلكه موجب توقف تخريـب عصـب نيـز مـي    
ثر بـر تنظـيم عملكـرد و    ؤعنوان يك عامل مه تواند ب فعاليت بدني مي

  مطرح باشد. MS نظيرها  غلظت اين عامل، در كنترل برخي بيماري
ــبي    ــد عص ــل رش ــاير عوام ــدني و س ــت ب ــي از  :فعالي يك

هاي مطالعات گذشته، ارزيابي نكـردن سـاير عوامـل رشـد      محدوديت
باشـد. در بررسـي انجـام شـده،      مي NGFو  BDNF به غير ازعصبي 
ــ هــيچ ــر ي ــدني را ب ــر فعاليــت ب ــوروتروفين ك از مطالعــات اث ، 3-ن

، 3-نوروتروفين اند. و ساير عوامل مرتبط بررسي نكرده 4-نوروتروفين
، است. در حقيقت BDNFو  NGFتروفيك پس از ونور عاملسومين 

هـاي   رشد پروتئيني است كه بر روي نورون عامليك  3-نوروتروفين
 ي هو به ادام كند ميمشخصي از سيستم عصبي محيطي و مركزي عمل 

هــاي موجــود و رشــد و تمايزپــذيري  حيــات و تمايزپــذيري نــورون
در  ،3-نـوروتروفين كنـد.   هـا كمـك مـي    ناپسهاي جديد و سي رونون

 ها، ها از نظر پتانسيل عمل بر تعداد نورون تروفينومقايسه با ديگر نور
تيروزين  ي باشد و قابليت فعال كردن هر دو گيرنده منحصر به فرد مي

 و TrkBيـا   Tyrosine receptor kinase Bتروفيني (وكينـازي نـور  
Tyrosine receptor kinase B ــا  ).47) را دارد (TrkC يــ

باشدكه عملكرد  تروفيك ميونورعوامل يكي ديگر از  ،4-نوروتروفين
انجـام   TrkBتيـروزين كينـازي    ي را از طريق اتصال به گيرنـده  خود
نيـز   5/4-و نوروتروفين 5-نوروتروفين هاي به نام ،دهد و همچنين مي

 انـد كـه   و همكاران نيز گـزارش كـرده   Chung ).48شود ( شناخته مي
شـود   مـي  4-نـوروتروفين  تمرين روي تردميل منجر به افـزايش بيـان  

 5/4-نـوروتروفين   كـاهش  ،در حالي كـه اسـلامي و همكـاران    .)48(
). اين ويژگي 49اند ( دنبال تمرين مقاومتي گزارش كردهه عضلاني را ب

عنوان اهداف پژوهشي و ه ها را ب تواند آن مي ،ساير عوامل رشد عصبي
 ح كند.درماني مهمي مطر

مروري و تنوع عوامـل   ي نتايج متناقض اشاره شده در اين مطالعه
هـاي ارزيـابي و    تنوع روش ها، رشد عصبي و عملكردهاي مختلف آن

تري را بـراي   تر و گسترده هاي دقيق ضرورت پژوهش شرايط بيماران،

چه بهتر اثرات فعاليت بدني بر عوامل رشد عصـبي را در   شناخت هر
دهد. علاوه بر عوامل رشد عصبي مطـرح شـده    مينشان  MSبيماري 

اي بين سيستم ايمني،  در مرور حاضر، نشان داده شد كه ارتباط پيچيده
بافت چربـي   ،ها و عوامل رشد عصبي وجود دارد. از طرفي آديپوكاين

عروقي و مرگ  -لبيخطرات ق نظيرها با خطرات ديگري  و آديپوكاين
كـه   انـد  اي اخيـر نشـان داده  ه ـ ). پـژوهش 4و مير نيز مـرتبط اسـت (  

آديپونكتين نيز عـلاوه بـر نقـش متابوليـك      و ي مانند لپتينيها آديپوكاين
ثيرگـذار  أبر سيستم ايمنـي و سـلامت سيسـتم عصـبي مركـزي ت      ،)50(

 و نقش داشته باشـند  MSزايي  و ممكن است در بيماري )4، 51هستند (
  يز شناخته شود.  ن MSها در بيماري  است اثر فعاليت بدني بر آن لازم

با وجود احتمال نقش ديگر عوامل متابوليك مـرتبط بـا بيمـاري،    
هاي بدني اعمال شـده   تمريني، مدت و شدت فعاليت ي نامه شيوهتنوع 
با ايـن  ها باشند.  گر در نتايج پژوهش توانند از متغيرهاي مداخله نيز مي

جـو و   )، ثاقـب 26و همكـاران (  Wensحال، با توجـه بـه مطالعـات    
)، اعمــال تمــرين در 33) و نيــز مقدســي و همكــاران (31همكـاران ( 

شــرايطي كــه مقاومــت (وزنــه يــا آب) وجــود داشــته باشــد، بهبــود  
). اگـر  26، 31، 33دهـد (  نشان مي BDNFتري را در شاخص  مناسب

تواند با تأكيد زيادي تمرين در مقابل مقاومت را  چه اين مطالعات نمي
جهت تنظيم عوامل رشد عصبي  MSيماران كار مؤثر در ب به عنوان راه

تأييــد كنــد، امــا بــا توجــه بــه بهبــود در ســاير عوامــل عملكــردي و 
ي تمرينـي را بـراي    توان اين شـيوه  شناختي در اين مطالعات، مي روان

  تر دانست.  مناسب MSمبتلايان به 
 ـ و همكـاران   Bansi ي جـز مطالعـه  ه مطالعات صورت گرفته ب

عنوان مداخله استفاده كرده بودند ه تمرين باغلب از يك نوع  )،27(
هـاي مختلـف    اي بين انـواع تمرينـات ورزشـي و شـدت     و مقايسه

شـود بـا توجـه بـه تنـوع       تمريني صورت نگرفته است. پيشنهاد مي
هـاي ورزشـي مختلـف     بـين فعاليـت   ي ا تمرينات ورزشي، مقايسـه 

بـه   ،ن(مقاومتي، استقامتي، تركيبي و غيره) نيز صورت گيرد. همچني
اند كه فعاليت بدني تفريحي و لـذت   برخي شواهد نشان داده تازگي

و عوامـل   BDNFعامل مهمي براي تنظيم غلظـت   ،بردن از ورزش
رسد كه تحقيقات  نظر ميه ب ،با اين حال .)18باشد ( رشد عصبي مي

 . از ايـن رو، مرور شده، همه از تمرين بدني اجباري استفاده كردنـد 
توانـد نتـايج مفيـدي را در     ين نوع تمرين نيز مـي كيد و توجه به اأت

  اختيار محققان قرار دهد.
در نهايت، تنوع سني به كار رفته در مطالعات مرور شده علاوه بر 

آورد، ممكـن   گيري كلي به وجود مـي  اين كه يك محدوديت در نتيجه
است يك متغير مؤثر بر نتايج باشد. پيش از اين گزارش شده است كه 

) و 52يابد ( فزايش سن، غلظت عوامل رشد عصبي كاهش ميبا روند ا
تواند ظرفيت سازگاري و پاسخ عوامل رشد عصبي را بـه فعاليـت    مي
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). در نهايــت، در ايــن مطالعــات از دو محــل 53بــدني متــأثر ســازد (
هاي متنـوع   (پلاسما و سرم)، در دو حالت (ناشتا و غير ناشتا) و روش

و غيره) استفاده شـده   ELISA ،Flow Cytometricارزيابي عوامل (
خواني  تواند بر عدم هم گيري خون نيز مي ي نمونه بود. در نتيجه، شيوه
  .نتايج تأثيرگذار باشد

  

  تشكر و قدرداني
به كارشناسي ارشد فيزيولوژي ورزشي ي  نامه  اين پژوهش برگرفته از پايان

 ي علـوم ورزشـي دانشـگاه شـهيد     مصوب دانشـكده  9542612ي  شماره
باشد. بدين وسيله، از تمام افرادي كه ما را در انجام هرچه بهتر  چمران مي

 .گردد اين پژوهش ياري كردند، صميمانه قدرداني مي
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Abstract 

Background: Multiple sclerosis is a common cause of neurological disability in adults and a disease with 
largely unknown and complex etiology that characterizes with axonal damage and central nervous system 
demyelination. One of the mechanisms involved in the pathogenesis of multiple sclerosis is nerve growth 
factors. On the other hand, physical activity can be one of the effective mechanisms in modulation of neural 
growth factors in patients with multiple sclerosis. The purpose of this review was the systematic investigation of 
the effect of physical activity on nerve growth factors in ppatients with multiple sclerosis.  

Methods: A systematic review was made based on Medical Subject Headings system word on the databases of 
Pubmed, Googlescholar, Sciencedirect and Springer in English and the databases of Magiran and (SID) in 
Persian. The inclusion criteria were studies published in English or Persian, during a 15-year period, only in 
patients with multiple sclerosis, with sport or physical activity intervention, and assessment of nerve growth 
factors. Methodology assessed through Physiotherapy Evidence Database scale. 

Findings: Between 161 reviewed studies, 9 that had the criteria were selected. Physiotherapy Evidence Database 
scale mean was 6.55. Studies had mostly assessed brain-derived neurotrophic factor (BDNF) (8 studies) and 
nerve growth factor (NGF) (4 studies). Most of the results indicated that physical activity lead to an increase in 
brain-derived neurotrophic factor but is not associated with significant changes in nerve growth factor. 

Conclusion: Although further studies are needed, regular physical activity can be considered as an adjuvant therapy 
in multiple sclerosis. It can affect multiple sclerosis disease process through regulation of nerve growth factors. 
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