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 Article Information Abstract 

Article type: Research Article 
Introduction and Purpose: Dysregulation of miRNAs will result in 

development and progression of numerous diseases, such as in Parkinson’s 

disease (PD). The effect of exercise training on mechanisms of development and 

progression of PD are not well known. The aim of present study was to examine 

the effect of high intensity interval swimming on LRRK2 and mir-205 gene 

expression in rats with PD. 

Materials and Methods: PD induced in fourteen 8 to 10-week-old male Wistar 

rats by injection of 1 mg/kg reserpine during 5 days. Then, these rats were divided 

into PD group or training group. Seven rats were considered as the healthy control 

group without any reserpine injection. The rats in the training group performed 

high intensity interval swimming, including 20 times of 30 seconds of swimming 

with 30 seconds of rest between each time for 6 weeks. 48h after last session of 

training, sacrificed animals and hypocampic LRKK2 and mir-205 gene 

expression was measured. To analyze data, the statistical method of one-way 

analysis of variance was used with significance P<0.05. 

Results: The results indicated that LRRK2 gene expression were higher in the 

PD group compare to the healthy group and training group (P=0.001 and P=0.001 

respectively) and no significant difference was observed between training group 

and healthy group (P=0.1). mir-205 gene expression was lower in the PD group 

compare to the healthy group and training group (P=0.001 and P=0.01 

respectively). There was negative correlation between hypocampic LRKK2 and 

mir-205 gene expression (r=-0.71 and P=0.01). 

Discussion and Conclusion: It seems that high intensity interval swimming 

improves PD by reducing LRRK2 and increasing mir-205 gene expression. 

Key Words: High intensity interval swimming, Parkinson’s disease, LRRK2, 

mir-205 
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Extended Abstract  

1. Introduction and Purpose 

Disruption of microRNAs (miRNAs) can contribute to 

the development of diseases such as Parkinson's. The 

effects of physical activities on factors influencing the 

progression of Parkinson's disease and related 

miRNAs are not fully understood. This study aimed to 

investigate the impact of high-intensity interval 

swimming on the expression of LRRK-2 and mir-205 

genes in rats with Parkinson's disease. 

2. Materials and Methods 

The present study was an empirical and fundamental 

study. Twenty-one male Wistar rats with a mean age 

of 8 to 10 weeks and weighing 200 to 250 grams were 

selected as the subjects. After one week of adaptation 

of mice to the new laboratory environment, 7 mice 

were randomly assigned as a healthy control group 

without intervention, and in order to induce the 

Parkinson's disease model, 14 mice underwent 

intraperitoneal injection of 1 mg of reserpine 

(manufactured by Sigma Aldrich Company, India) per 

kg of body weight for five consecutive days with a 

regular program 24 hours a day. At the end of the 

induction period, a rotational test was taken from the 

samples to confirm the induction of Parkinson's 

disease. Each mouse was taken and raised from about 

two centimeters above the junction of the tail to the 

body, so that the nose of the mouse was two 

centimeters above the support level. If the mouse was 

unable to maintain balance and began to turn 

sideways, it was considered a sign of Parkinson's 

induction. After confirmation of induction, 14 mice 

were randomly divided into training groups (n=7) and 

patient control groups (n=7) and then the period of 

interval swimming training program began. The 

exercises were performed intermittently for six weeks, 

three days a week, and one day every other day. The 

load applied in the first week was a weight equal to 7% 

of the body weight of each rat that was tied to their tail 

and added to its weight by 1% each week, so that in 

the last week, each rat swam with a weight equal to 

12% of its body weight. 48 hours after the last training 

session, the mice in all three groups were anesthetized 

by intraperitoneal injection of a combination of 

ketamine (50 mg/kg body weight) and xylazine (3 

mg/kg body weight) and then sacrificed and their 

brains were washed into 10% formalin as a stabilizer, 

hippocampal tissue was extracted and molecular tests 

were performed to investigate gene expression LRRK-

2 and mir-205 were transferred to the laboratory. Gene 

expression was investigated by Real Time PCR and 

data analysis was performed using SPSS software 

version 22. The Shapiro-Wilk test was used to 

investigate the distribution of information. Since the 

distribution of information was normal, the changes in 

gene expression were investigated by one-way 

ANOVA and LSD post hoc test. Also, the relationship 

between LRKK-2 and mir-205 gene expression was 

investigated through Pearson correlation coefficient. 

The minimum significance level in the tests was 

considered to be P>0.05. 

3. Results 

The expression of the LRRK-2 gene was significantly 

higher in the patient group compared to the healthy 

control group and the training group (P=0.001). 

However, there was no significant difference between 

the training group and healthy control group (P=0.1).

 

 

 
Figure 1. LRRK-2 gene expression in different research groups 

*Significant difference with healthy control group (P=0.05) 
† Significant difference with training group (P=0.05) 
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The expression of the mir-205 gene was significantly 

lower in the patient group compared to the healthy and 

exercise groups (P=0.001 and P=0.01, respectively). 

Pearson's correlation test revealed an inverse and 

significant relationship between hippocampal LRRK-

2 and mir-205 gene expression (p=0.01, r=0.71). 

 
Figure 2. mir-205 gene expression in different research groups 

*Significant difference with healthy control group (P=0.05) 

† Significant difference with training group (P=0.05) 

 

 

4. Conclusions 

Increased LRRK-2 expression has been reported in 

individuals with Parkinson's disease, both familial and 

sporadic cases. It is associated with increased severity 

of Parkinson's disease by activating mitogen-activated 

protein kinase (MAPK), leading to cell death and 

destruction of dopaminergic neurons in the substantia 

nigra. LRRK2 also increases alpha-synuclein and tau 

protein in the brain, contributing to neuronal 

destruction. The significant decrease in mir-205 gene 

expression observed in the present study with 

Parkinson's disease induction may be related to 

increased LRRK-2 gene and alpha-synuclein 

expression. High-intensity interval swimming can 

decrease LRRK-2 gene expression and increase mir-

205 gene expression in rats with Parkinson's disease. 

These findings suggest that the exercises performed in 

this study may be effective in controlling the 

Parkinson's disease model in rats. However, further 

research, particularly on human samples, is needed. 
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 ورزش و علوم زیست حرکتی

 

 

گاه حکیم سبزواری   دانش
 

 

-mirو  LRRK2بررسی اثر یک دوره تمرینات شنای تناوبی شدید بر بیان ژن  

 های مبتلا به پارکینسونموش 205
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 چکیده     اطلاعات مقاله

 

 نسونیاز جمله پارک ییهایماریب شرفتیبروز و پ موجب تواندیم هاmiRNA در اختلال مقدمه و هدف: 

مرتبط با  یها miRNAو  نسونیپارک یماریب شرفتیبر عوامل مؤثر در پ یورزش یهاتیشود. اثر فعال
 دیشد یتناوب یشنا ناتیدوره تمر کیاثر  ی. هدف مطالعه حاضر بررسستیمشخص ن یآن به درست

 بود. نسونیمبتلا به پارک یهاموش mir-205و  LRRK2 نژ انیبر ب

 1روزانه  قیبا تزر یاهفته 10تا  8 ستارینژاد و ییسر موش نر صحرا 14تعداد  ها:و روش مواد

مبتلا شدند. سپس  نسونیروز به پارک 5و به مدت  نیوزن بدن ماده رزرپ لوگرمیهر ک یبه ازا گرمیلیم
 قیبدون تزر زینسرموش  7قرار گرفتند.  ماریشنا و کنترل ب نیدر دو گروه تمر یها به طور تصادفموش
به مدت شش هفته و  ن،یگروه تمر یهابه عنوان گروه سالم کنترل در نظر گرفته شد. موش نیرزرپ

 48شنا را اجرا کردند. پس از  ناتیهر نوبت تمر نیاستراحت ب هیثان 30با  یاهیثان 30نوبت  20در قالب 
 یریگازهاند mir-205و  LRRK2 یپوکامپیژن ه انیکشتار و ب واناتیح ،ینیجلسه تمر نیساعت از آخر

 P<05/0 یداریراهه و در سطح معن کی انسیوار لیاطلاعات از آزمون تحل لیو تحل هیتجز یشد. برا
 بهره گرفته شد.

 یداریبه طور معن نینسبت به گروه کنترل سالم و گروه تمر ماریدر گروه ب LRRK2ژن  انیب :هاافتهی

و کنترل سالم  نیگروه تمر نیب یداریمعن( اما تفاوت P=001/0و  P=001/0 بیبالاتر بود )به ترت
به طور  نیمرنسبت به گروه سالم و گروه ت ماریدر گروه ب mir-205ژن  انی(. بP=1/0مشاهده نشد )

ژن  انیب نیب یداری(. ارتباط معکوس و معنP=01/0و  P=001/0 بیبود )به ترت ترنییپا یداریمعن
 (.r=-71/0و  P=01/0مشاهده شد ) mir-205و  LRRK2 یپوکامپیه

 LRRK2ژن  انیبا کاهش ب تواندیم دیشد یتناوب یشنا نیتمر رسدیبه نظر م گیري:نتیجهبحث و 

 مؤثر باشد. نسونیپارک یماریدر بهبود ب mir-205ژن  انیب شیو افزا

 LRKK2 ،mir-205 نسون،یپارک د،یشد یتناوب یشنا نیتمر :يدیکل يهاواژه

 پژوهشینوع مقاله: 

 :دوره 16 
 ره:شما 31 

 22-13  صفحه: 
 27/90/1402  تاریخ دریافت:  

 12/12/1402  تاریخ ویرایش: 

 18/12/2140  تاریخ پذیرش: 

   

 
 نحوه ارجاع به این مقاله: 
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دوره  کیاثر  یبررس. سارا حجتی  محمدامین،
ژن  انیبر ب دیشد یتناوب یشنا ناتیتمر

LRRK2  وmir-205 مبتلا به  یهاموش
نشریه ورزش و علوم زیست . نسونیپارک

 .13-22(: 31)16 ؛1403حرکتی. 
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 مقدمه 
 ییشناسا زین تانیکه با نام سندروم فلج آژ نسونیپارک یماریب
 شیمرتبط با افزا یعصب ستمیس شروندهیپ یماریب کی شود،یم

و افت حرکت همراه است  یتون عضلان شیسن بوده که با افزا
 نیجهان به ا تیدرصد از کل جمع 3ها، (. بر اساس گزارش1)
 شودیم شتریزان ابتلا بیسن، م شیمبتلا هستند و با افزا یماریب
 ست،یمشخص ن یبه درست نسونیبروز پارک سمی(. اگرچه مکان2)

 یآن معرف جادیژن به عنوان عوامل مؤثر در ا نیاما جهش چند
از جمله  ییهابه جهش ژن ینیمطالعات بال راًی. اخ(3شده است )

(، کیناز با توالی PARK2) نی(، پارکSNCA)  نینوکلئیآلفا س
 شرفتیدر بروز و پ DJ-1(  و LRRK2) 2-لوسین ازتکراری غنی 

است که  یژن LRRK2(. 4،5اند )اشاره کرده نسونیپارک یماریب
بدون  مارانیو هم در ب یبا سابقه خانوادگ ینسونیپارک مارانیدر ب

(. مقدار 6مشاهده شده است ) نسونیابتلا به پارک یلیسابقه فام
  اریبس اهیماده س کینرژیدوپام یهادر نرون LRRK2ژن  انیب

  تیکه هسته کود کینرژیدوپام یاندک است اما مقدار آن در انتها
به  LRRK2(. 7است ) ادیز کنند،یم یدهو پوتامن  را عصب

و جهش آن با اختلال در عملکرد  کندیعمل م نازیک کیعنوان 
همراه است  یالتهاب یهاو پاسخ یشیاسترس اکسا ،یتوکندریم
است که هومئوساز سلول  ینیپروتئ SNCAگر، ی(. از طرف د8)

 یمختل کرده و موجب مرگ سلول نسونیپارک یماریرا در ب یعصب
 نیب یمی(. مشخص شده است که ارتباط مستق9) شودیم

LRRK2  وSNCA (.10وجود دارد ) ینسونیپارک مارانیدر ب 
 یهااز مولکول یا( خانوادهmiRNAsها ) یآر اِن ا کرویم

 دینوکلئوت 25تا  22هستند که از  رکدکنندهیغ RNAکوچک 
و  یتوسط ل 1993در سال  miRNA نی(. اول11اند )شده لیتشک

 میتنظ قیها، از طرmiRNA ی(. برخ12همکاران کشف شد )
 ،یناپسیس یریپذشکل ،یهدفمند با رشد عصب یهاترجمه ژن

مرتبط  یعصب ستمیدر س یعصب یهایماریحافظه و ب لیتشک
-mir نسون،یمرتبط با پارک یهاmiRNAاز  یکی(. 13هستند )

در انواع  mir-205اند که است. مطالعات گذشته نشان داده 205
( 16و15) نسونی( و پارک14) مریاز جمله آلزا یعصب لیتحل مارانیب

 LRRK2و  mir-205 نی. ارتباط معکوس بکندیم دایکاهش پ
 مارانیدر ب LRRK2 شیافزا لیاز دلا یکیشده و  دییتأ

(. با 16و15عنوان شده است ) mir-205کاهش  ،ینسونیپارک
 نیو بد افتهی شیافزا LRRK2ژن  انی، بmir-205کاهش 

 (.1) ابدییم شیافزا نسونیپارک یماریشدت ب بیترت
 نهیراهکار ساده، کم هز کیبه عنوان  یورزش تیفعال اگرچه
شده است  یمعرف نسونیدرمان پارک یامکانات برا نیو با کمتر

. ستیمشخص ن یآن به درست یاثرگذار یهاسمی(، اما مکان17)
 ستمیدر س رییبا تغ یورزش تیاند که فعالمطالعات نشان داده یبرخ

التهاب  لیتعد ال،یمشتق از گل کیعوامل نروتروف ک،ینرژیدوپام

اثرات مثبت خود را  تواندیم ییزابهبود نرون نیو همچن یعصب
(. بر اساس 18) دیاعمال نما نسونیمبتلا به پارک مارانیدر ب

 یجسمان تیانجام فعال نیاطلاعات ما تنها دو مطالعه به ارتباط ب
 یاز آنها به بررس چکدامیاند و در هاشاره داشته LRRK2با مقدار 

پرداخته نشده  LRRK2 راتییبر تغ یورزش تیاثر فعال سمیمکان
( اشاره شده است که 2011و همکاران ) نریاست. در مطالعه و

موجب  ،یاریچرخ گردان به صورت اخت یرو دنیهفته دو 6 یاجرا
ژن  انیب شیافزا لیبه دل ییزااز کاهش نورون یریجلوگ

LRRK2 ختهیترار یهادر موش LRRk2 G2019S شودیم 
و  یجسمان تیفعال زانیم نیارتباط معکوس ب زین راًی(. اخ19)

گزارش شده  نسونیمبتلا به پارک مارانیدر ب LRRK2جهش ژن 
 ینسونیپارک مارانیب mir-205 راتیی(. در خصوص تغ20است )

. مطالعات ستیدر دست ن یاطلاعات زین یورزش تیدر پاسخ به فعال
 یورزش تیکه انجام فعال ندانشان داده گرید یهاونهنم یرو

 یوانی( و ح21) یانسان یهادر نمونه mir-205 شیموجب افزا
 ناتی. امروزه استفاده از تمرشودی( مبتلا به سرطان پستان م22)

مورد استقبال قرار  ینیتمر دیجد وهیش کیبه عنوان  دیشد یتناوب
 هابیبه حداقل رساندن آس لیبه دل زیشنا ن ناتیگرفته است و تمر

اختلال  مارانیب یبرا یمناسب وهی( ممکن است ش23و تروماها )
شده  گر،گفتهید یباشد. از سو ینسونیپارک مارانیاز جمله ب یعصب

به  ،یدر خشک نیدر آب بر خلاف تمر نیتمر یاست که اجرا
موجب  یوزنیب طیشرا جادیو ا یکینامیدرودیه یویژگ لیدل

(. از آنجا که اطلاع 24) شودیم نیاز تمر یکاهش آسیب ناش
 یشنا ناتیخصوص تمرو ب یورزش تیدر ارتباط با اثر فعال یخاص
 ینسونیپارک مارانیدر ب mir-205و  LRRK2 راتییبر تغ یتناوب

 ناتیمطالعه حاضر با فرض آنکه ممکن است تمر ست،یدر دست ن
-mir شیو افزا LRRK2ش بتواند با کاه دیشد یتناوب یشنا

 اثرگذار باشد، اجرا شد. نسونیپارک یماریدر بهبود روند ب 205
 

 یشناسروش

که با کد  باشدیم یادیو بن یحاضر از نوع مطالعات تجرب مطالعه
در دانشگاه آزاد  IR.IAU.SHIRAZ.REC.1402.054اخلاق 

 ییسرموش صحرا 21ثبت شده است. تعداد  رازیواحد ش یاسلام
گرم از مرکز  250تا  200با وزن  یاهفته 10تا 8 ستارینر نژاد و

واحد  یآزاد اسلام نشگاهدا یشگاهیآزما واناتیح ریپرورش و تکث
دانشگاه منتقل شدند.  نیا یوانیح شگاهیو به آزما یداریخر رازیش

سرموش  3تعداد  کربناتیمطالعه، در هر قفس پل یدر طول اجرا
مخصوص موش  یآزاد به آب و غذا یشدند که دسترس ینگهدار

 یشد و دما تیو خواب رعا یداریساعت ب 12داشتند. چرخه 
 45با رطوبت  گرادیدرجه سانت 24تا  22 نیب شگاهیآزما طیمح

سرموش بدون  7تعداد سرموش، تعداد  نی. از ادیدرصد حفظ گرد
ر گرفته هرگونه مداخله به عنوان گروه کنترل سالم در نظ یاجرا
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 14در  شگاه،یآزما طیبا مح یهفته سازگار کیشد. پس از 
  نیگرم ماده رزرپ یلیم کی یدرون صفاق قیسرموش با تزر

 لوگرمیهر ک یکشور هند( به ازا چیآلدر گمای)ساخت شرکت س
برنامه منظم در شبانه  کیبا  یوزن بدن و به مدت پنج روز متوال

 ،یماری(. پس از دوره القاء ب25القاء شد ) نسونیپارک یماریروز، ب
 2گرفته شد. هر موش از حدود  یها آزمون چرخشاز نمونه

بالاتر از محل اتصال دم به بدن گرفته و بالا آورده  متریسانت
بالاتر از سطح اتکا  متریسانت 2 وانیح ینیکه ب یبه طور شدیم

نبود و شروع قادر به حفظ تعادل  وانیح کهی. در صورتردیقرار گ
در  نسونیبه عنوان نشانه القاء پارک کرد،یم نیبه چرخش به طرف

 14 ،یماری(. پس از اتمام دوره القاء ب26) شدینظر گرفته م
( و کنترل n=7) نیدر دور گروه تمر یسرموش به طور تصادف

 یقبل از اجرا ن،یگروه تمر یها( قرار گرفتند. موشn=7) ماریب
آشنا و  واناتیهفته با استخر ح کیمدت به  نیتمر یبدنه اصل

دقت و آرامش  تیبا نها وانیدوره ح نیا ی. طدندیآموزش شنا د
 متریسانت 80و ارتفاع  متریتسان 160در استخر مخصوص با قطر 

شنا  قهیو سپس با سرعت دلخواه به مدت پنج دق شدیقرار داده م
شنا، به  نیبا استخر و تمر ی. پس از اتمام دوره آشناسازکردیم

شنا کردن،  قهیدق کیپس از  ،یتناوب نیمنظور آشنا شدن با تمر
 ردهآو رونیصفحه استراحت از آب ب لهیها چند مرتبه به وسموش

، دوره 1جدول مطابق . شدندیو سپس دوباره در آب قرار داده م
شش هفته بود که سه روز در  دیشد یتناوب یشنا نیبرنامه تمر

. بار اعمال شده شدیانجام م انیوز در مر کیهفته و به صورت 
معادل هفت درصد وزن بدن هر موش بود  یادر هفته اول وزنه

درصد به وزن آن  کی زانیدم آنها بسته و هر هفته به م بهکه 
 یابا وزنه که در هفته آخر، هر موش یبه طور شدیاضافه م
(. قبل از هر جلسه 27) کردیدرصد وزن بدن خود شنا م 12معادل 

 نیتمر یبدنه اصل یکردن و در انتهابه عنوان گرم قهیدق 5 نیتمر
 .شدینظر گرفته م دربه عنوان سرد کردن  قهیدق 5 زین

ها به موش یتمام ینیجلسه تمر نیساعت پس از آخر 48
به  گرمیلیم 50) نیاز کتام یبیترک یدرون صفاق قیتزر لهیوس
هر  یبه ازا گرمیلیم 3) نیلازیوزن بدن( و زا لوگرمیهر ک یازا
بعد از شستشو  واناتیشدند و مغز ح هوشیوزن بدن( ب لوگرمیک

قرار گرفت. پس از  ویکساتیدرصد به عنوان ف 10 نیدرون فرمال
استخراج و داخل  پوکامپیساعت، مغز برش داده شد و بافت ه 48

 یکرونیم 5ع مقاط یور شدند. پس از جداسازمذاب غوطه نیپاراف
توسط  نیاز پاراف mRNA یشده، مرحله جدا ساز کسیاز بافت ف

 FavorPrep™ Tissue Total RNA Miniمخصوص  تیک

Kit انجام شد. تیساخت کشور هنگ کنگ پروتکل استاندارد ک 

با استفاده از  cDNA، مرحله سنتز mRNAبعد از استخراج 
استخراج شده و پرایمر راندوم، توسط  mRNAنانوگرم  1000

انجام گردید. سپس،  Thermoscientific-Fischerکیت 
 2های هدف با مشخصات ارائه شده در جدول پرایمرهای ژن

نمونه  Real-Time PCRآماده گردید و با استفاده از دستگاه 
cDNA  ،آماده شده و پرایمرها درون دستگاه قرار گرفت و دستگاه

 را هدف هایژن CTو  Real-Time PCRتکثیر  نمودار های
هر نمونه ترسیم کرد. سپس، مقادیر بیان ژن با استفاده از  برای
CT سازی به دست آمده برای هر نمونه و فرمول کمیCT∆∆-2 ،

 نسبی محاسبه شد. صورت به

 هاي آماريروش
استفاده  برای بررسی نحوه توزیع اطلاعات ویلک-روشاپیآزمون از 

 ها بابیان ژنتغییرات شد. از آنجا که توزیع اطلاعات طبیعی بود، 
در  LSDیک راهه همراه با آزمون تعقیبی آزمون تحلیل واریانس 

مورد بررسی قرار گرفت. ارتباط بین  22نسخه  SPSSافزار نرم
 پیرسون توسط ضریب همبستگی mir-205و  LRKK2بیان ژن 

 در نظر  P<05/0داری معنی سطح حداقل مطالعه این در شد. بررسی
 گرفته شد.

 . پروتکل تمرین شنای تناوبی شدید1جدول 

 )درصد وزن بدن( میزان اضافه بار )ثانیه( مدت استراحت )ثانیه( مدت تلاش )نوبت( تعداد 

 7 30 30 20 هفته اول

 8 30 30 20 هفته دوم

 9 30 30 20 هفته سوم

 10 30 30 20 هفته چهارم

 11 30 30 20 هفته پنجم

 12 30 30 20 هفته ششم

 

 شده استفاده پرایمرهای . لیست2جدول 

Primer sequence Gene 

F: 5´ GGGAAATTGCCAGACCCAGT 3´ 
LRRK2 

R: 5´ CACAGCCCAACCAGAGAGTC 3´ 
F: 5´ GGGACCAACAAACCACCGGA 3´ 

Mir-205 
R: 5´ CAGTGCGTGTCGTGGAGT 3´ 
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 هایافته

نتایج آزمون تحلیل واریانس یک راهه در خصوص بیان ژن 
LRRK2  نشان داده شده است. نتایج آزمون نشان داد  1در شکل

های مختلف بین گروه LRRK2داری در بیان ژن تفاوت معنی

بیان (. آزمون تعقیبی نشان داد F=1/39 و P=001/0وجود دارد )
در گروه بیمار هم نسبت به گروه کنترل سالم  LRRK2 ژن

(001/0=P و هم نسبت به گروه تمرین به طور )داری بالاتر معنی
داری بین گروه تمرین و کنترل اما تفاوت معنی( P=001/0بود )

 (.P=1/0سالم مشاهده نشد )

 
 هاي مختلفدر گروه LRRK2. بیان ژن هیپوکامپی 1شکل 

 (P=05/0دار با گروه تمرین )اختلاف معنی †؛ (P=05/0دار با گروه سالم )اختلاف معنی *
 

نتایج آزمون تحلیل واریانس یک راهه در خصوص تغییرات 
ارائه شده است. آزمون تحلیل  2در شکل  mir-205بیان ژن 

-mirداری در بیان ژن واریانس یک راهه نشان داد تفاوت معنی

(. F=4/21و  P=001/0های مختلف وجود دارد )بین گروه 205
در گروه  mir-205عقیبی حاکی از آن بود که بیان ژن نتایج آزمون ت

بیمار نسبت به هم گروه سالم و هم نسبت به گروه تمرین به طور 

(. همچنین P=01/0و  P=001/0تر است )به ترتیب داری بالامعنی
اگرچه در گروه تمرین نسبت به  mir-205نتایج نشان داد بیان ژن 

گروه بیمار افزایش داشته است اما همچنان نسبت به گروه کنترل 
(. در نهایت، ضریب P=009/0تر بود )داری پایینسالم به طور معنی

داری بین بیان ژن همبستگی پیرسون ارتباط معکوس و معنی
 r)=-71/0و  P=01/0)نشان داد  mir-205و  LRRK2هیپوکامپی 

 

 
 هاي مختلفدر گروه mir-205. بیان ژن هیپوکامپی 2شکل 

(P=05/0دار با گروه تمرین )اختلاف معنی †؛ (P=05/0دار با گروه سالم )اختلاف معنی *
 

 بحث
های مرتبط با بیماری پارکینسون، موجب تغییر دیدگاه شناسایی ژن

محققین مبنی بر غیرژنتیکی بودن این بیماری شده است. امروزه به 
ها خوبی مشخص شده است که به غیر از افزایش سن، برخی ژن

در بروز این بیماری نقش دارند اما اثر فعالیت ورزشی بر تغییر این 
مطالعات است. در مطالعه حاضر به بررسی ها حوزه جدیدی از ژن

 و LRRK2اثر یک دوره تمرینات شنای تناوبی شدید بر بیان ژن 
mir-205 های مبتلا به پارکینسون پرداخته شد. با مقایسهدر موش 

 

 
های گروه سالم کنترل و گروه بیمار مشخص شد پس از القاء موش 

پوکامپ افزایش در بافت هی LRRK2بیماری پارکینسون، بیان ژن 
 داری پیدا کرد. معنی

همراستا با نتایج مطالعه حاضر در دیگر مطالعات نیز افزایش 
LRRK2 های انسانی و حیوانی مبتلا به پارکینسون در نمونه

درصد افراد  6تا  1در  LRRK2(. افزایش 4،5گزارش شده است )
فراد درصد ا 19تا  3مبتلا به پارکینسون بدون سابقه فامیلی و در 

مبتلا به پارکینسون به دلایل سابقه فامیلی و ژنتیکی گزارش شده 
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(؛ تا جایی که از آن به عنوان یک شاخص معتبر بین 28است )
پارکینسون ناشی از ژنتیک و پارکینسون ناشناخته در نظر گرفته 

، LRRK2اند با افزایش بیان ژن (. مطالعات نشان داده29شود )می
های مرتبط کند اما مکانیسمفزایش پیدا میشدت پارکینسون نیز ا

های مرتبط با (. برخی مکانیسم30اند )به درستی مشخص نشده
به شرح زیر است:  LRRK2پیشرفت پارکینسون به دلیل افزایش 

این پروتئین موجب افزایش میتوژن فعال شده با پروتئین کیناز 
(MAPK)1 گردد ها آغاز میشود و بدین ترتیب یکسری واکنشمی

مرگ سلولی و تخریب  MKK4که در نهایت با فعال شدن 
(. علاوه بر 31دهد )های دوپامینرژیک در جسم سیاه رخ مینورون
در  2موجب افزایش آلفا سینوکلئین و پروتئین تائو LRRK2این، 

 (.32گیرد )مغز شده و به واسطه آنها تخریب نورونی شکل می
با القاء  mir-205از دیگر نتایج مطالعه حاضر، کاهش بیان ژن 

های بیماری پارکینسون نسبت به گروه کنترل سالم بود. طی سال
ها و به خصوص miRNAاخیر مطالعات مختلف به نقش مهم 

mir-205 (، 14ها از جمله آلزایمر )در پاتولوژی بسیاری از بیماری
( و پارکینسون اشاره 35ن )(، سرطان پستا34سرطان سر و گردن )

به عنوان یک پروتئین  miRNA( و محققین از این 33اند )داشته
کنند. همراستا با نتایج های مختلف یاد میمهم در پاتولوژی بیماری

در  mir-205اند که مطالعه حاضر، مطالعات بالینی نیز نشان داده
ل کاهش (. از دلای15،16کند )بیماری پارکینسون کاهش پیدا می

و آلفا  LRRK2این پروتئین در بیماران پارکینسونی افزایش 
 (.36سینوکلئین ذکر شده است )

همچنین نتایج مطالعه حاضر نشان داد با اجرای تمرین شنای 
داری نسبت به گروه کاهش معنی LRRK2تناوبی شدید، بیان ژن 

ستا بیمار پیدا کرد. مطالعات ورزشی در این زمینه محدود است. همرا
در  LRRK2با نتایج مطالعه حاضر پیش از این نیز کاهش بیان ژن 

هفته  6پس از اجرای  LRRk2 G2019Sهای تراریخته موش
(. 19دویدن روی چرخ گردان به صورت اختیاری گزارش شده است )

بیمار مبتلا به پارکینسون، ارتباط  4422اخیراً نیز با مطالعه روی 
 LRRK2لیت جسمانی و جهش ژن معکوسی بین میزان انجام فعا

(. هیچکدام از این دو مطالعه مکانیسم مرتبط 20گزارش شده است )
را ارائه  LRRK2با انجام فعالیت ورزشی و اثر آن بر تغییرات 

در  LRRK2اند؛ اما از آنجا که مطالعات بالینی علت افزایش نکرده
بیماران پارکینسونی را افزایش آلفاسینوکلئین، افزایش استرس 

های فعال اکسیژن و افزایش عوامل التهابی اکسایشی، افزایش گونه
(، لذا ممکن است کاهش این عوامل بر اثر تمرین 37اند )عنوان کرده

شده  LRRK2شنای به کار رفته در مطالعه حاضر موجب کاهش 
هفته تمرینات تناوبی شدید  12ده است که باشد. اخیراً مشاهده ش

و کاهش شاخص  IL-10ضد التهابی  موجب افزایش شاخص
 (. 38در سرم افراد مبتلا به پارکینسون شده است ) TNF-αالتهابی 

                                                           
1. Mitogen-activated protein kinase (MAPK) 

در گروه تمرین  mir-205در نهایت نتایج نشان داد بیان ژن 
ار داری داشته است هرچند مقدنسبت به گروه بیمار افزایش معنی

بیان ژن در گروه تمرین نسبت به گروه کنترل سالم به طور 
ای در تر بود. اگرچه در این زمینه نیز پیشینهداری پایینمعنی

در بیماران  mir-205خصوص اثر فعالیت ورزشی بر بیان ژن 
های در نمونه miRNAپارکینسونی به دست نیامد، اما افزایش این 

لا به سرطان پستان پس از انجام ( مبت22( و حیوانی )21انسانی )
 LRRK2فعالیت ورزشی گزارش شده است. یکی از دلایل افزایش 

عنوان شده است  mir-205در بیماران پارکینسونی، کاهش 
داری بین بیان (. در مطالعه حاضر نیز ارتباط معکوس و معنی15،16)

(؛ از r=-71/0و  p=01/0مشاهده شد ) mir-205و  LRRK2ژن 
مکن است یکی از دلایل تغییرات بیان ژن این دو پروتئین این رو م

بر اثر تمرین ورزشی در مطالعه حاضر، اثر متقابل آنها بر یکدیگر 
گیری بیان هایی از جمله عدم اندازهباشد. مطالعه حاضر با محدودیت

های استرس اکسایشی و عوامل پیش ژن آلفاسینوکلئین، شاخص
گیری این ی بود. طبیعتاً با اندازهالتهابی، التهابی و ضدالتهاب

 LRRK2تری در خصوص تغییرات های دقیقها، مکانیسمپروتئین
بر اثر فعالیت ورزشی در بیماران پارکینسونی قابل ارائه بود؛ لذا با 
توجه به جدید بودن این زمینه در مطالعات ورزشی، به تحقیقات 

 بیشتری نیاز است.

 گیرينتیجه

نشان داد با اجرای یک دوره تمرین شنای تناوبی  تایج مطالعه حاضرن
به عنوان یک شاخص پیشرفت بیماری  LRRK2شدید، بیان ژن 

 miRNAبه عنوان یک  mir-205پارکینسون کاهش و بیان ژن 
های مبتلا به پارکینسون افزایش در موش LRRK2مهار کننده 

ات به کار توان عنوان کرد تمرینکند. بنابراین میداری پیدا میمعنی
تواند در کنترل بیماری پارکینسون اثرگذار رفته در مطالعه حاضر می

باشد هرچند با توجه به مطالعات محدود، اجرای تحقیقات بیشتر و 
 های انسانی در این زمینه نیاز است.به خصوص روی نمونه

 و قدردانی تشکر

نتایج مطالعه حاضر مربوط به رساله دکتری فیزیولوژی ورزشی 
باشد که با حمایت و تأیید دانشگاه آزاد اسلامی واحد شیراز اجرا می

شده است. از کلیه افرادی که در پیشبرد مطالعه حاضر با محققین 
 گردد.اند، صمیمانه تشکر میهمکاری داشته

 منافع عارضت

 کنند هیچگونه تعارض منافعی بین آنهاکلیه نویسندگان اظهار می
 وجود ندارد.

 
 
 

2. Tau protein 
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