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 1402اول خرداد  ی/هفته713 ی/شمارهچهل و یکمسال  مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 7/3/1402تاریخ چاپ:  16/2/1402تاریخ پذیرش:  18/11/1401تاریخ دریافت: 

  
بافت  در Caspase-3و  Bax ،Bcl-2های زعفران بر بیان ژن یمصرف عصاره به همراه ات مقاومتیتمرین اثر

 القا شده نر آلزایمری هایرت هیپوکامپ

  
 3هیعلم رضایعل ،2رامین شعبانی، 1فاضل بازیار

 
 

 چکیده

 اتبررسی اثر تمرین ،، هدف از پژوهش حاضرباشدمی عدم وجود درمان قطعی برای آنآلزایمر، یک بیماری مخرب با اختلالات پیشرونده است که با کاهش حافظه همراه و  مقدمه:

 .بود القا شده نر آلزایمری هایرت بافت هیپوکامپ در Caspase-3و  Bax ،Bcl-2های زعفران بر بیان ژن یبه همراه مصرف عصاره مقاومتی

 ی زعفران وعصاره + تمرینات هوازی، تمرینات هوازی شاهد، هایگروه آلزایمری شامل گروه 4ه ب تصادفی صورت به رت نر بالغسر  32 حاضر، تجربیی مطالعه در ها:روش

. برای تعیین میزان گردیدهفته انجام  8جلسه در هفته به مدت  3شامل  مقاومتیتمرینات  مپ ایجاد شد.اهیپوکدر  1-42آلزایمر با تزریق آمیلوئید بتا  تقسیم شدند. ی زعفرانعصاره
 .استفاده شد Tom Henطرفه و از آزمون تعقیبی  یکها از آزمون آنالیز واریانس جهت تجزیه و تحلیل داده و Real Time PCRهای مورد نظر از روش بیان ژن

 شاهددر گروه  Bcl-2 بیان ژن دار یافت. همچنینکاهش معنیشاهد های مداخله نسبت به گروه در گروه Baxبیان ژن  مقاومتی،هفته تمرین  8بعد از  ،نتایج نشان داد ها:یافته

 تمریناتو گروه  مقاومتی تمرینات + شاهددر گروه  caspase3داری را نشان داد. بیان ژن معنی کاهش شاهدو عصاره نسبت به گروه  مقاومتی تمریناتو گروه  مقاومتی تمریناتو 
 .داری را نشان دادمعنی کاهش شاهد،و عصاره نسبت به گروه  مقاومتی

 .گرددآلزایمر میمبتلا به های نر رت آپوپتوز دخیل در هایکاهش بیان ژن موجب زعفران یعصاره مصرف و مقاومتی تمرین رسدمی نظر به گیری:نتیجه

 ؛ تمرینات مقاومتیCaspase3؛ Bax؛ Bcl-2آلزایمر؛  واژگان کلیدی:

 
Caspase-و  Bax ،2-Bclهای زعفران بر بیان ژن یمصرف عصاره به همراه ات مقاومتیتمرین اثر .رضایعل هیعلم بازیار فاضل، شعبانی رامین، ارجاع:

 206-214(: 713) 41؛ 1402مجله دانشکده پزشکی اصفهان . القا شده نر آلزایمری هایرت بافت هیپوکامپ در 3

 

 مقدمه

یک بیماري نورودژنراتیو استتک  ب با الالات ع یمی   ،بیماري آلزایمر

یملکردهاي حافظب و شتتخالالاه همراب بودب و همیخیا اع یلب باتتیار 

شد  ب بشایع دمانس مه صوص در افراد پیر دیدب مهب با  .(1) شودلا

شخالالاه، شامب افک یملکردهاي  صیاع بالیخه بیماري آلزایمر  صو  لا

هاي یادي روعمرب و تغییر در ایمال رفلااري فرد مهالالاتل در فعالیک

وجود دارد اع  مریبب وجود آمدن آلزا يبرا هملافاوت بید  .(2) باشتتتد

ا وجود، جملب آن سلارس ا  سوب پتکویداتیا لاارج  دیلوئیآم يها، ر

دالاب  افیال هیصب يهاگرب بیتشک، Ab( Amyloid beta) بلاا هسلول

اموم، NFT (anglestfibrillary  Neuroه )سلول  ،هیصب کیم

 وئاتپروتئیا  ونیتستتیرفاتتفورپ، هاهها، اللاهاب یصتتبجهش در ژن

(Tau protein )و آپوپلاوع (Apoptos )(3) اسک.  

یک رلاداد طبیعه ستتلوله استتک  ب بب  مک آن میزان  ،آپوپلاوع

سلول شد و تکثیر  سرطان جلوگیري مهر هاي بدن تخظیم و اع ایجاد 

ایاري  شودگفلاب مه  خد. الام ایمخه با بب  ارگیري ایا فرایخد ب ع اسی

  (. 2)د دهژنه لاود را انجام مهآنلاهایمال ضد

سلول یبارع صله  صاع ا شخ سک اع: ترا م  هخگام آپوپلاوع م ا

 روماتیا درون هاتتلاب، ورو یدگه ستتیلاوپتستتم، طععب طععب شتتدن 

DNA جفک و ایجاد حالک نردبانه در ژل  200تا  100هاي بب طععب

الکلاروفورع، اع دسک دادن وابخدگه سلول و تخریب اسکلک سلوله، 
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سلول،  شاي  سریا اع نیمب دالاله بب نیمب لاارجه غ افاتیدیب  انلاقال ف

همیخیا بب  (4) بالونه شدن ستتتتعل سلول و تولید اجاام آپوپلاوعي

شدب تحک  خلارل ژن شه محافظک  شد ها مهیخوان رو  ب در آن (5)با

 همشخص بب شدع بب سمک مرگ سلول يهامحرک افکیسلول با در

 ایآدنوع دیتول هاصتتتل گریبب یخوان باع يلاو خدری. م(6) رودهم شیپ

 ریبب طور فعال درگ ATP (Adenosine triphosphate)فافاع  يتر

ههالاخد  ب مخجر بب مرگ سلول م همخلالف يهامحرک يادغام و اجرا

 .(6) شوند

فعال  خاعی  ایپروتئ p21 ،p38مانخد  یههاتوستتو واستتعب آپوپلاوع

 MAPK (Mitogen-activated protein kinase) لاوژنیشتتتدب با م

، 9و  2 ،3 ،8( Caspaseesي ) استتزاعها ،p53، خالیترم خاعی  ایپروتئ

BCL- XS,Bcl-2 ,Bax فا لاور القا خخدب آپوپلاوع و ،Par-4 هم جادیا

سم ایالبلاب پروتئ شود.  ریساو  Bcl-2 ،Bcl-XL هايه و ژنلخفوم/ لو

سلااع همو ،هعیدر رشد طب هاساس ه ب نقش، آپوپلاوع هالاخدهها آنلاواسعب

همیخیا  .(7) دعدابزر دبید بیآستت ایآلودب  يهابردن ستتلول ایبافک واع ب

د و باتتتیاري اع گذارهم ریبر یملکرد حافظب تأث زو امپیدر ه آپوپلاوع

بب بروع  تأثیر طرار دادب و ستتت حک  جانه افراد را نیز ت هاي هی لاار رف

هایه اع طبیب یتئم افاردگه )شامب فقدان احااس لذع، بهناراحلاه

طراري، افاتتردگه،  اهش اشتتلاها و وعن، یدم وجود تمر ز( و یتیم 

شفلاگه،  سوءظا( و نیز رفلاارهایه مثب )آ شامب )توهم، هذیان،  روانه 

 .(7)گردد سرگردانه، پرلااشگري و لاشونک( در ایا بیماران مه

سزاع ایالائیس يخاعهایاع پروتئ يادسلاب  رهایام ایدر ا هامانخد  ا

سزاع  ضا هک، ی3نقش دارند.  ا سک  ب بب  ياع ای سزاعها ا لاانوادب  ا

 هاصتتل ياع آغاعگرها هکیو  ردیگهطور گاتتلاردب مورد معالعب طرار م

ي (. لذا با توجب بب معالعاع اندک در استتتلافادب8) باشتتتدهآپوپلاوع م

ي حاضر همزمان مصرف عیفران و تمریخاع ورعشه مقاوملاه، معالعب

، Baxهاي ي عیفران بر بیان ژناثر تمریخاع مقاوملاه بب همراب یصتتارب

Bcl-2  وCaspase-3 فک هیزو امپ در قا  نر آلزایمري هايرع با ال

 .شدب را مورد بررسه طرار داد

 

 هاروش

با  بب صتتتورع پس 4ایا پژوهش اع نوع تجربه  آعمون بود  ب گروب 

 ي الاتق دانشتتتگاب آعاد استتتتمه واحد رشتتتک با  دتوستتتو  میلاب

IR.IAU.RASHT.REC.1401.043  .هاي نمونببب تصتتویب رستتید

بال   32تحقی  شتتتامب  با وعن  7اله  6ستتتر رع نر   اله  260ماهب 

ي آماري جامعب  ب اع انالایلاو پاسلاور ایران تهیب شدند.گرم بودند  270

صادفه اع طری  نرمهاي نر اع روش نمونبرع صورع ت فزار گیري بب 

G POWER  سعل لاعاي ساس روش آماري تحلیب واریانس و  بر ا

. حیواناع پس (9)ستتر رع تعییا شتتد  32رابر با ب 85/0و توان  50/0

شک بلاانباع انلاقال بب حیوان شدب  ویشرا اي ویرا آرمانیان در ر  خلارل 

 اله  22ستتایک روشتتخایه، با دماي  12ستتایک تاریکه  12ستتیکب  با

شدند،  55و رطوبک حدود  گرادهسانلاي درجب 23 صد نگهداري  در

دسلارسه آعاد داشلاخد.  غذاي پژوهش، حیواناع بب آب و در طول دورب

همیخیا نکاع الاتطه نگهداري و  ار با حیواناع آعمایشگاهه معاب  

ي مله ستمک براي مراطبک و اسلافادب اع حیواناع دسلاوالعمب مؤساب

هاي آعمایشگاهه در تمام مدع  ار ریایک شد، ایا حیواناع در طفس

ساعگاري با محیو جدید طرار دا دب مخصوص بب مدع دو هفلاب جهک 

  .(10 ،9)شدند 

 دیلوئیآمدر ایا پژوهش براي القاء آلزایمر اع  ي القاء آلزایمر:نحوب

س يداریلار 1-42بلاا  شر ک  -Sigma) کایآمر چیآلدر -گمایشدب اع 

Aldrich, USA) سلار شدب و  بی ب در آب مقعر دوبار ا بب مدع حب 

انکوبب شتتدب بود، استتلافادب  گرادهستتانلا يدرجب 37 يهفلاب در دما کی

 5/0 در  یلوگرم بر گرممیله 100 دوع با ترپیخولا. سزس (11 ،6) دیگرد

 بب اناولیخه سرنگ طری  اع و شد حب اسلاریب دوبار مقعر آب سهسه

 ها توسوموش .(12)گردید  تزری  رع بب صفاطه درون تزری  صورع

 ( Ketamine تتتلاتتتامتتتیتتتا ) صتتتتتفتتتاطتتته تتتتزریتتت  درون

بر  یلوگرم(  گرممیله 5بر  یلوگرم( و عایتعیا ) گرممیله 50)

اه جراحه مورد و و شدند بیهوش سلاریوتا  سزس طرار ا  لااب گرفلاخد. 

ید توستتتو نگ آمیلوئ مپ بب ملاصتتتتب همیللاون ستتتر  انفوعیون  پ

(Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA )يبب مخعقب CA1  در

مپیه طدام زو   و پشتتتلاه  4/2ه طرف، 8/3ه لالف -هبا مخلاصتتتاع 

 و واتاتتتون (Paxinus) خوسیاطلس پا اتتتاستتتاس بر  ملارهلیم 7/2

(Watson) گروب آلزایمري  4ها بب رعدر ادامب  .(13 ،6) شتتتد  یتزر

شاهد، تمریخاع مقاوملاه، تمریخاع مقاوملاه صارب -شامب  ي عیفران ی

 ي عیفران، تقایم شدند.و یصارب

یب لب ي آبه عیفران:ي یصتتتاربطرع ته ي لاشتتتک عیفران  ت

لاورا ه معروف بب عیفران پوشاله طائخاع تهیب شد. سزس براي آمادب 

صارب سلافادبي آبه  ردن ی ااندن ا . بب ایا گردید عیفران اع روش لای

ي عیفران در دالاب هاي لاشتتک شتتدبترتیب  ب پس اع ریخلاا  تلب

لیلار آب میله 10ي عیفران، اي بب اعاي هر یک گرم  تلبشیشب اسلاوانب

ي درجب 30سایک در دماي  72مقعر بب ظروف اضافب شد و بب مدع 

سلاگاب ورلاانخدب ببسانلاه سلاخراج  گراد روي د شد تا ا آرامه مخلوط 

صافه اع  سو  سزس مخلوط حتل و گیاب تو صورع گیرد.  بب لاوبه 

ي اولیب وارد دسلاگاب ي اولیب بدسک آید. یصاربهم جدا شد تا یصارب

ها بب گراد حتل آني ستتانلاهدرجب 80تقعیر در لالأ شتتدب و در دماي 

ول حاصب ي تلغیظ شدب بب دسک آمد. محلآرامه تبخیر شد و یصارب

 متتاري بتتا دمتتاي بتتب متتدع دو هتتفتتلاتتب در دستتتتلاتتگتتاب بتتا

گراد طرار گرفک تا حتل یصارب نیز بب آرامه تبخیر ي سانلاهدرجب 55
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پودر یصارب تا عمان اسلافادب در فریزر شدب و پودر یصارب بب جا بماند، 

نگهداري شد. یصارب بب میزان  گرادهسانلا يدرجب 20و در دماي مخفه 

بدن در  گرمیلهم 100 آب مقعر  لیلاریلهم 2بب اعاي هر  یلوگرم وعن 

، یصتتارب را براي تمام روعهاي ي صتتحرایههاموشحب شتتد. ستتزس 

صتتبل بب مدع هشتتک هفلاب اع  8در روع رأس ستتایک  باریکهفلاب، 

 .(15 ،14) طری  گاواژ دریافک  ردند

جلاتتب تمریا در  3تمریخاع شتتامب  ي تمریخاع مقاوملاه:برنامب

شخبب( بب  شخبب و وهار شخبب، دو شامب هفلاب مه 8مدع هفلاب ) شد  ب   با

بار با  رفلاا اع نردبان مخصتتتوص بب  4نوبک و هر نوبک شتتتامب  3

ها ملار پلبسانلاه 4ي ارتفاع یک ملارو بیاک و شش پلب اسک با فاصلب

ثانیب استتتلاراحک براي حیواناع در نظر گرفلاب  30اع هم. بیا هر نوبک 

 بب صعود اع نردبانشدب اسک. پس اع بالاا وعنب بب دم حیواناع، وادار 

شدب بب دم حیوان شوند. در هفلابیمود مه الاب   30ي اول میزان وعنب ب

بدن آن لابدرصتتتد وعن  تدریج اع هف بب  هد بود و   70ي دوم ها لاوا

صد، هفلاب سوم در صد، هفلاب 100ي  صد، هفلاب 120ي وهارم در ي در

ها درصد وعن بدن آن 160ي ششم تا هشلام درصد و هفلاب 140پخجم 

 .(16) بود

 بب هارع تمامه، مدالالب آلاریا اع پس ستتتایک 48 برداري:بافک

شلاا سایک 8-10مدع  شهوعن برداري،شروع بافک اع طبب و شدب نا   

سزس انجام شهبه شد.  شاطه شکب بب هو سلاخ  ي  لروفورممادب با و ا

 یدم اع اطمیخان و درد تاتتتک و  امب هوشتتتهبه اع پس شتتتد، انجام

 برداري انجامگردید. بافک انجام طلب وپ بعا اع گیريهوشیاري، لاون

 .(17)شد  دارينگب سلایوس -80 فریزر جهک ارعیابه دالاب و

  بتتب روش 3و  تتاستتتتزتتاع  BAX ،BCL-2هتتاي بتتیتتان ژن

Real Time PCR سلاخراج  انیب هجهک بررس  تمامهدر  RNAژن، ا

 .شتتدآلمان( انجام  اژن،یپروتکب شتتر ک ستتاعندب )  ها، معاب  باگروب

سخلاز  سلاخراج  cDNAمراحب  با لالوص و غلظک با   RNAپس اع ا

شدب جهک ا cDNAسزس  ،انجام گرفک هانمونب هاع تمام  نجامسخلاز 

ه معکوس مورد استتلافادب طرار گرفک. اع روش  م هاتتیوا خش رونو

Real Time-PCR  سلافادب هاژن انیسعوح ب ريیگانداعببراي شد.  ا

 NCBIه فوق در بانک ژن هايبر اساس اطتیاع ژن مرهایپرا هطراح

( GAPDH) دروژناعیفافاع ده -3-دیارآلدهی. اع ژن گلگرفکانجام 

ورلاب ياابیروش مقا لافادب اعاس . بادیبب یخوان ژن  خلارل اسلافادب گرد

سلاانب ) ي ابک ب ،Cycle threshold) CTآ  همورد بررس يهاژن انین

 (. 1جدول ) (18)شدند  هابیمعالعب، ارع ایدر ا

ها و ترستتتیم دادب و تحلیب یبتجز ها:روش تجزیب و تحلیب دادب

مودارهتتا  لافتتادب اع نترمن فزار بتتا استتتت   20ي ناتتتتختتب SPSSا

(version 20, IBM Corporation, Armonk, NY .انجام گرفک )

 ها اعها اع آمار توصتتیفه و براي تجزیب تحلیب دادببراي توصتتید دادب

مار فادب گردید. براي نرمال بودن دادب آ باطه استتتلا  ها اع آعموناستتتلاخ

Shapiro-Wilk اسلافادب شد و با توجب بب نلاایج بدسک آمدب، تمام دادب

ي نلاایج آعمایشبیعه برلاوردار بودند. جهک مقایاتتتبها اع توعیع ط

لادا  ید. اب فادب گرد فب استتتلا یک طر یانس  نالیز وار هاي مورد نظر اع آ

ستتتخجیدب و در  Leveneها با استتتلافادب اع آعمون آماري واریانس دادب

اسلافادب و در مواردي  ب  Wilchها اع آعمون صورع نابرابري واریانس

یابه دطی داري وجود الالاتف معخه هک ارع خد ج تر اع آعمون داشتتتلا

 اسلافادب شد. Tom Henتعقیبه 

 

 . توالی پرایمرها متغیرهای تحقیق1 جدول

BAX F TGGCGATGAACTGGACAACAAC 65 

BAX R CCCGAAGTAGGAAAGGAGGC  

BCL2 F CTGGTGGACAACATCGCTCTG 66 

BCL2 R GGTCTGCTGACCTCACTTGTG  

Casp-3 F GTTAACACGAGTGAGGATGTG 62 

Casp-3 R TACCCTGAAATGGGCTTGTGT  

GAPDH F GCAAGAGAGAGGCCCTCAG 60 

 

 هاافتهی

هورود آعمودندر عمان   شهوعن ها،هآعمودن وعن يمخظور مشاهدب بب

 هاوبوعن گر ییراعتغ یارو انحراف مع یانگیاانجام شد. م ی ،بب تحق ها

 .اسک شدب دادب نشان 2در جدول  هفلاب 8طول  در

هک بررستتته طبیعه بودن توعیع دادب لادا ج ها اع آعمون در اب

Shapiro-Wilk  استتلافادب و با توجب بب توعیع طبیعه تمامه ملاغیرها اع

فرض  اربرد ها با پیشآعمون آنالیز واریانس براي بررستتته فرضتتتیب

در  هاراهب بب شتتترط برابري لاعاي واریانس 2آعمون آنالیز واریانس 

 Leveneایا راستتتلاا و در جهک بررستتته برابري واریانس اع آعمون 

ها بود. اع آعمون استتتلافادب شتتتد و نلاایج آن بیانگر نابرابري واریانس

Wilch (.3ها اسلافادب شد )جدول جهک بررسه دادب 

 

 تغییرات وزن متغیرهای تحقیق میانگین .2جدول 

 مکمل و تمرین تمرین مکمل شاهد متغير

 2/278 ± 8/7 3/271 ± 7/9 3/272 ± 7/9 5/265 ± 12/ 3  )گرم(اول تمرین ی هفتهوزن 

 0/273 ± 4/5 4/268 ± 9/9 4/276 ± 9/9 7/280 ± 15/ 5 ی هشتم تمرین )گرم(وزن هفته

http://jims.mui.ac.ir/


 

 

 
http://jims.mui.ac.ir 

 انو همکارفاضل بازیار  اثر تمرینات ورزشی بر مسیر آپوپتوز هیپوکامپی موش ها آلزایمری

 209 1402اول خرداد  ی/ هفته713ی / شماره 41سال  –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

 نتایج آزمون آنالیز واریانس متغیرهای تحقیق .3جدول 

ANOVA (نتایج آزمون Wilch) داری آزمونمعنی 2درجه آزادی  1 درجه آزادی آزمون 

BAX 29/9 7 44/14 *001/0 

BCL-2 80/34 7 13/14 *002/0 

Caspase-3 76/61 7 30/14 *000/0 
   (P < 0/0 5)الالاتف معخه دار نابک بب گروب  خلارل : *

 

یک یانس  نالیز وار لاایج آعمون آ فب )آعمون ن لک  Wilchطر حا در 

داري هاي پژوهش تفاوع معخهها( نشان داد  ب بیا گروبنابرابر واریانس

شک و لذا براي تعییا تفاوع بیا گروب  Tom Henها اع آعمون وجود دا

 (.1شکب ، 4جدول ها اسلافادب شد )در حالک نابرابري واریانس

 

 
 به نسبت گروه آلزایمر در  BAXبیان ژن  . تغییرات میانگین1شکل

 های تحقیقگروه

 

ي حاضر در بیان هاي بدسک آمدب اع نلاایج معالعببا توجب بب یافلاب

داري در بیا گروب هاي مورد بررسه، الالاتف معخهدر گروب BAXژن 

هاي مبلات بب آلزایمر  ب هیچ گونب فعالیلاه نداشتتتلاخد با گروب رعرع

هایه  ب تمریخاع تمریخاع مقاوملاه، گروب رعهاي مبلات بب آلزایمر  ب 

صارب صرف ی هایه  ب فقو ي عیفران و گروب رعمقاوملاه بب همراب م

اند وجود دارد. یعخه تمریخاع مقاوملاه و تمریخاع یصارب مصرف  ردب

صارب بب تخهایه بایث  صرف ی صارب و م صرف ی مقاوملاه بب همراب م

ارب  رد  اهش بیان ژن شود. همییا باید اشمه BAX اهش بیان ژن 

BAX بب همراب یصتتتارب در گروب رع قاوملاه  خاع م هایه  ب تمری

هایه بود  ب فقو تمریا  ردب مصتترف  ردب بودند،  ملار اع گروب رع

هایه  ب فقو باشد وله با گروب رعدار نمهبودند  ب ایا الالاتف معخه

 (.2باشد )شکب دار مهاند الالاتف معخهیصار مصرف  ردب

ي حاضر در بیان هاي بدسک آمدب اع نلاایج معالعبتوجب بب یافلاببا 

داري در بیا گروب هاي مورد بررسه الالاتف معخهدر گروب Bcl-2ژن 

هاي مبلات بب آلزایمر  ب هیچ گونب فعالیلاه نداشتتتلاخد با گروب رعرع

قاوملاه و گروب رع خاع م بب آلزایمر  ب تمری هایه  ب هاي مبلات 

ي عیفران داشتتلاخد وجود بب همراب مصتترف یصتتارب تمریخاع مقاوملاه

هاي مبلات بب آلزایمر  ب فقو مکمب مصتتترف  ردب دارد و با گروب رع

باشتتد. یعخه تمریخاع مقاوملاه و تمریا بب دار نمهبودند الالاتف معخه

شود. البلاب  عم مه Bcl-2همراب مصرف یصارب بایث  اهش بیان ژن 

هایه  ب فقو یصتتارب در گروب رعبذ ر استتک  ب ایا  اهش بیان ژن 

هاي مبلات بب مصتترف  ردب بودند وجود دارد وله الالاتف با گروب رع

شلاخد معخه شد. همییا باید دار نمهآلزایمر  ب هیچ گونب فعالیلاه ندا با

یان ژن  خاع در گروب رع Bcl-2اشتتتارب  رد،  اهش ب هایه  ب تمری

هایه اع گروب رع مقاوملاه بب همراب یصتتارب مصتترف  ردب بودند  ملار

باشتتتد دار نمهبود  ب فقو تمریا  ردب بودند وله ایا الالاتف معخه

اند، الالاتف معخههایه  ب فقو یصتتار مصتترف  ردبوله با گروب رع

 (.3باشد )شکب دار مه

 

 
به نسبت گروه آلزایمر در گروه Bcl-2تغییرات میانگین بیان ژن  .2شکل 

 های تحقیق
 

ي حاضر در بیان هاي بدسک آمدب اع نلاایج معالعببا توجب بب یافلاب

سه، الالاتف معخهدر گروب caspase 3ژن  داري در بیا هاي مورد برر

هاي مبلات بب آلزایمر  ب هیچ گونب فعالیلاه نداشتتتلاخد با گروب گروب رع

قاوملاه و گروب رعرع خاع م بب آلزایمر  ب تمری هایه  ب هاي مبلات 

ي عیفران داشتتلاخد وجود مصتترف یصتتارب تمریخاع مقاوملاه بب همراب

هاي مبلات بب آلزایمر  ب فقو مکمب مصتتترف  ردب دارد و با گروب رع
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باشتتد. یعخه تمریخاع مقاوملاه و تمریا بب دار نمهبودند الالاتف معخه

صرف یصارب بایث  اهش بیان ژن  شود. البلاب مه caspase 3همراب م

یان ژن در گر هایه  ب فقو وب رع عم بذ ر استتتک  ب ایا  اهش ب

صرف  ردب بودند وجود دارد وله الالاتف با گروب رع صارب م هاي ی

باشتتتد. دار نمهمبلات بب آلزایمر  ب هیچ گونب فعالیلاه نداشتتتلاخد معخه

هایه  ب در گروب رع 3همییا باید اشارب  رد،  اهش بیان ژن  اسزاع

ب گرو تمریخاع مقاوملاه بب همراب یصتتارب مصتترف  ردب بودند  ملار اع

ند وله ایا الالاتف معخهرع دار هایه بود  ب فقو تمریا  ردب بود

اند هایه  ب فقو یصتتار مصتترف  ردبباشتتد همیخیا با گروب رعنمه

 باشد.دار مهالالاتف معخه

 

 
به نسبت گروه آلزایمر در گروه 3. تغییرات میانگین بیان ژن کاسپاز 3شکل

 های تحقیق

 

 بحث

هفلاب تمریخاع مقاوملاه مخجر بب  8هاي ایا معالعب، بر استتتاس یافلاب

یان ژن  یان ژن  BAX اهش ب بایث  BCL-2و افزایش ب و در نلایجب 

شود. در واطع تمریخاع ورعشه مقاوملاه مه 3 اهش بیان ژن  اسزاع 

هاي ي گیاب عیفران بایث  اهش بیان ژنبب همرا مصتتترف یصتتتارب

یان ژن گردد، در واطع اثر آپوپلاوع مههاي آنلاهپروآپوپلاوع و افزایش ب

هاي ضتتتد و پرو آپوپلایک دارد. همیخیا معلوبه در تخظیم شتتتالاص

ي معالعاع نشتتان داد  ب فعالیک ورعشتته همراب با مصتترف یصتتارب

شالاص عیفران موجب هاي مبلات آپوپلاوعیس در رعهاي آنلاهافزایش 

 . (15)گردد بب آلزایمر مه

هاي ایا پژوهش، تمریخاع مقاوملاه بب همراب مصتترف بر استتاس یافلاب

صارب در بیان ژن سزاع BCL-2) (،BAX) هاي ی اثرگذار بود،  3( و  ا

هاي لب بیانگر تأثیر حفاظلاه تمریخاع ورعشه اع بافک مغز رعایا ماأ

بب آلزایمر اع طری  ماتتتیرهاي تخظیمه آپوپلاوعیس مه باشتتتد. مبلات 

مب مولکول BCL-2 ژنلاانوادب  و  BCL-2هاي ضتتتدآپوپلاوع شتتتا

یامب  BCL-2 يلاانوادبباشتتتد، هم BAXمولکول طرفدار آپوپلاوع 

همانعور . (19)باشتتد مهها مهمه در تعییا عندب ماندن یا مرگ نورون

 ب معالعاع گذشتتتلاب نشتتتان دادند، طبب اع دریافک یک محرک مرگ، 

با  BCL-2آپوپلاوعي پروتئیا آنلاه لاب ستتتلوله   BAXبب طور دا

ها ایا مولکول BCL-2شتتود. در صتتورع بیان اضتتافب هلارودایمر مه

شکیب همودایمر مه شه اع تحریک ت دهخد و بب طور همزمان آپوپلاوع نا

 .(21 ،20) خخد را مهار مه

ضافه  شدن لاودش  BAXبعور معکوس بیان ا بایث همودایمر 

سیک بب محرک آپوپلاوع مه اا . مرگ (20)گردد و در نلایجب افزایش ح

شرایو پاتوفیزیولوژیک ملافاوته مه شانگر  شد سلوله در بافک مغز ن با

 . (22)تواند بایک پیري و بب یخوان یک آسیب مغزي باشد  ب مه

یان ژن عادل بیا ب بب بر هم لاوردن ت جب   و  BAXهاي با تو

BCL-2  و تمایب بب افزایش بیان ژنBCL-2 تواند اثراع محافظلاه مه

شد. در  شلاب با اروي در معالعببراي بافک مغز دا سلاا لا اي بیان ایا را

شه، بایث افزایش بیان ژن   (BCL-2) رد  ب یک دورب تمریخاع ورع

 (. 15شدب اسک ) (BAX) و  اهش بیان ژن

 

 متغیرهای تحقیق Tom Henنتایج آزمون  4جدول 

اختلاف  گروه ها

 ميانگين

اختلاف  داریمعنی

 ميانگين

اختلاف  داریمعنی

 ميانگين

 داریمعنی

BAX BCL-2 Caspase 3 

 * 010/0 -532/0 * 001/0 -315/0 * 004/0 145/0 آلزایمر تمرینات مقاومتی آلزایمر

 * 008/0 603/0 * 021/0 079/0 * 041/0 124/0 آلزایمر تمرینات مقاومتی مکمل زعفران

 965/0 290/0 000/1 082/0 * 001/0 206/0 آلزایمر مکمل زعفران

 999/0 071/0 385/0 -103/0 055/0 237/0 آلزایمر تمرینات مقاومتی مکمل زعفران آلزایمر تمرینات مقاومتی

 * 029/0 -242/0 * 004/0 043/0 * 001/0 -051/0 آلزایمر مکمل زعفران

 * 003/0 063/0 * 001/0 337/0 * 005/0 -323/0 آلزایمر مکمل زعفران آلزایمر تمرینات مقاومتی زعفران
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هاي  اشتتتد و همکارن، اثر تمریخاع طدرته را بر روي بیان ژن

BAX  وBCL-2  یان ژن با افزایش میزان ب و  اهش  BCL-2را 

 . (20)آپوپلاوع را بیان  ردند 

عب Kangیتوب بر ایا  عال ند  ب و همکاران در م  اي نشتتتان داد

بافک مغز موش 16 یک ورعشتتته در  بب هفلاب فعال هاي  ووک مبلات 

بیتتان ژن  یش  فزا مر، ا ی لزا خه BCL-2آ ع م طور  یش بتتب  فزا  داري ا

 . (23)یابد مه

کانیزم ظک نورونه یکه اع م یک حفا طابل ماله در مورد  هاي احلا

خاع ورعشتتته، مه بدنه و تمری یک  عال فاع آنلاهف بب افزایش د توان 

هاي آعاد اشتتارب  رد. بافک مغز ا اتتیدانه و  اهش تشتتکیب رادیکال

 دا اتتیدانه پائیا استتک و بیشتتلاریا میزان استتیهاي آنلاهداراي ویژگه

شتوند و مغز را ها را دارد  ب بب راحلاه ا اتید مهورب و  اتکو میا

. فعالیک بدنه (24)دهد در معرض اسلارس ا ایداتیو بیشلاري طرار مه

هاي تواند اع طری   اهش اسلارس ا ایداتیو،  اهش شالاصو ورعش مه

و  اهش بیان  BCL-2آنلاه آپوپلاوعي بایث افزایش بیان ژن (23)اللاهابه 

بافک هیزو امپ مه BAXژن آپوپلاوعي  مب در در  گردد. یکه اع یوا

سان تمریخاع مقاوملاه، پیام سک  Bیا همان پروتئیا  یخاع  AKTر  ب ا

باشد  ب  یخاع مه 3رسان فافاتیدیب انیوعیلاولیمب اصله در مایر پیام

ایاري اع فرایخدهاي حیاته سلول اع جملب ملاابولیام، رشد تکثیر  در ب

اع طری  فاتتفوریتستتیون  Bو بقاي ستتلول نقش دارد. پروتئیا  یخاع 

BCL-2 ساعي و غیر فعالBAX شارهاي الاقیم آب سر وب م ، بایث 

 AKT. همیخیا (25)گرددایلااً بایث  اهش آپوپلاوع مه استتزاعي و نه

پذیري سیخاپاه شکبمقاومک بب اناولیا را  اهش دادب و بایث بهبود 

 . (26)شود مه

فک  با ماله در  اهش آپوپلاوع  هاي احلا یکه اع دیگر ستتتاع ار

ند تأثیر تمریا هیزو امپ مه هاي ورعش مقاوملاه بر ستتتایلاو ایاتوا

شد. تمریا مقاوملاه در دراعمدع مهپیش ضداللاهابه با تواند اللاهابه و 

اللاهابه بایث اللاهاب سیالامیک و هاي پیشاع طری   اهش سایلاو ایا

افزایش مهارگر آپوپلاوع اع طری  تخظیم افزایش پروتئیا شتوک گرمایه 

یث  اهش آپوپلاوع شتتتود  ماله در (27)با . یکه اع دیگر د یب احلا

مپ را مه فک هیزو ا با بب افزایش لاصتتتوص  اهش آپوپلاوع  توان 

هاي مشتتلا  اع مغز ناتتبک داد  ب در پاستتک بب یک دورب نروتروفیا

قاوملاه افزایش مه یک ورعشتتته م عال خد. ایا نروتروفیاف ها اثراع یاب

ه، تمایز و پذیري ستتیخاپاتتها در شتتکبحفاظلاه و حمایلاه بر نورون

هاي یصتتتبه دارند و اع طری  افزایش دفاع آنلاهرشتتتد، بقا ستتتلول

هاي ا اتتیدانه بایث  اهش فشتتار ا اتتیداتیو و نهایلااً  اهش پروتئیا

 (. 26گردد )آپوپلاوعي و آپوپلاوع مه

یتوب بر ایا موارد مکمتتب گیتتاب عیفران داراي لاواص آنلاه

باشد  ب ا ثر محققیا ایا لاواص را بب مواد اللاهابه مها ایدانه و ضد

شکیب ابک مهدهخدباجزایه فعال ت شان (28)دهخد ي آن ن . معالعاع ن

ي آنلاهدادند، مواد موجود در عیفران ) روستتتیا( بب یخوان یک مادب

ا ایدانه و تقویک سیالام  ولیزژیک نقش بازایه در تقویک حافظب

ضایه، باعي مه ساع ارهاي ملاعددي در رابعب با اثراع (29) خد ي ف  .

هاي ي عیفران در بهبود افزایش بیان ژنعیفران و مواد تشتتکیب دهخدب

ا ایدان و آپوپلاوعي احلاما ً اع مایر افزایش پتسلایالاه و اثراع آنلاه

با تحریک سیخاپاه در بافک  (30)ها ي نروتروفیاافزایش بیان گیرندب

یک مال تحر مپ پس اع ای با  نورون هیزو ا هاي پیش با فر انس 

اه و افزایش طو نه ایبسیخاپ اه موجب مدع در پلاان سیخاپ هاي 

. با (31 ،30)گردد هاي بافک هیزو امپ مهجلوگیري اع تحلیب ستتلول

 ایتتتا اوصتتتتتاف احتتتلاتتتمتتتا ً بتتتا افتتتزایتتتش بتتتیتتتان ژن 

(BCL-2 ) یان ژن یث  اهش ب جب،  (32)( و BAX)با شتتتدب و در نلای

 . (33)گردد آبشارهاي  اسزاعي در مایر سیگخالیخگ آپوپلاوع غیر فعال مه

اي بیان  رد  ب یک دورب فعالیک ورعشتته بب لااتتروي در معالعب

ي عیفران، موجب  اهش شتتتالاص آنلاههمراب مصتتترف یصتتتارب

 . (15)شود هاي مبلات بب آلزایمر مهآپوپلاوعیس در موش

اي بیان  ردند  ب تمریخاع هوشتتتمخد مقدم و همکاران در معالعب

سزاع سالمخد مه 3مقاوملاه، بایث  اهش بیان ژن  ا شود  ب در مردان 

 خد  شود و بایثتواند در بهبود یوامب مرتبو یا آپوپلاوع مؤثر واطع مه

. بر استتاس مشتتاهداع طبله، (34)گردد شتتدن روند فرآیخد آلزایمر مه

 اهش روند آپوپلاوعیس در بافک هیزو امپ در اثر تمریخاع ورعشه و 

 .باشدي عیفران مؤثر مهمصرف یصارب

 

 گيرینتيجه

ساس یافلاب همراب مصرف یصاربهاي ایا معالعب، تمریخاع مقاوملاه بب بر ا

سزاع  BAXهاي ي عیفران بایث  اهش بیان ژن و افزایش بیان ژن  3و  ا

BCL-2 صارب سک. یعخه تمریخاع مقاوملاه و ی احلاما ً  ي عیفرانشدب ا

تواند موجب  اهش آپزلاوع در بافک هیزو امپ مغز شتتتود. در مجموع مه

صارب صرف ی صرف همزمان تمریخاع مقاوملاه همراب با م عیفران، همي م

افزایه بیشلاري نابک بب تمریخاع مقاوملاه و یا صرفاً مصرف یصارب دارد، 

شخهاد مه صرف بخابرایا پی شود  ب یک دورب تمریخاع مقاوملاه بب همراب م

 .ي عیفران و طول مدع تمریا بیشلاري انجام گیردیصارب
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The Effect of Resistance Training Along with the Consumption of Saffron 

Extract on the Expression of Bax, Bcl-2 and Caspase-3 Genes in the 
Hippocampal Tissue of Male Alzheimer's Induced Rats 

 

Fazel Bazyar1 , Ramin Shabani2 , Alireza Elmiye3  

 

Abstract 

Background: Considering that Alzheimer's is a destructive disease with progressive disorders and memory loss and 

there is no definitive treatment for it, the purpose of this research is to investigate the effect of resistance training 

along with the consumption of saffron extract on the expression of Bax, Bcl-2 and Caspase genes. 3-Alzheimer was 

induced in the hippocampal tissue of male Alzheimer's rats.  

Methods: In this experimental study, 32 adult rats were randomly divided into 4 Alzheimer's groups, including 

control groups, aerobic exercises, aerobic exercises + saffron extract, and saffron extract. Alzheimer's was induced 

by injecting amyloid beta 42-1 into the hippocampus. Resistance exercises including 3 sessions per week were 

performed for 8 weeks. Real Time PCR method was used to determine the expression level of the target genes. 

The data were analyzed using one-way analysis of variance and Tom Hen's post hoc test. 

Findings: The results showed that after 8 weeks of resistance training, the expression of Bax gene in the 

intervention groups significantly decreased compared to the control group. Also, the expression of Bcl-2 gene in 

the control and resistance training group and the resistance training and extract group showed a significant decrease 

compared to the control group. The expression of caspase3 gene in the control + resistance training group and the 

resistance training and extract group showed a significant decrease compared to the control group. 

Conclusion: It seems that resistance training and consumption of saffron extract decrease the expression of genes 

involved in apoptosis in Alzheimer's male rats. 
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