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 چکیده

درمان   شود کهشناختی می روندهش یپباشد که باعث اختلالات آلزایمر یک بیماری مخرب مغزی می  هدف:

به همراه مصرف عصاره    هوازی  اتهدف از پژوهش حاضر بررسی اثر تمرین  قطعی برای این بیماری وجود ندارد.

 بود.   القاشده  نر آلزایمری  یهارتحافظه فضایی و میزان تجمع پروتئین تائو در بافت هیپوکامپ  زعفران بر  

    ،کنترل آلزایمری شامل    گروه 4ه  ب تصادفی صورتبه  رت نر بالغسر   32 حاضر، تجربی مطالعه در  روش کار:

هوازی هوازی+  ،تمرینات  وتمرینات  شدند.  عصاره  تقسیم  بتا    عصاره  آمیلوئید  تزریق  با  در   1-42آلزایمر 

جهت بررسی    هفته انجام شد.  8جلسه تمرین در هفته به مدت    3شامل    هوازیتمرینات    مپ ایجاد شد.اهیپوک

جهت    گردید. استفاده  پروتئین تائو از روش الایزا  یریگاندازه و جهت    Y mazeحافظه فضایی از آزمون  

 .  گردید  استفاده  طرفهیک ها از آزمون آنالیز واریانس  داده  وتحلیلتجزیه

مصرف مکمل زعفران در عملکرد حافظه    به همراههوازی  هفته تمرین    8نتایج نشان داد بعد از    :هایافته 

در خصوص    (. همچنین P  <  0/0  5)یافت    داریمعنافزایش    کنترلهای مداخله نسبت به گروه  در گروه فضایی  

  کنترل و عصاره نسبت به گروه    هوازی+ عصاره  تمرینات  تمرینات هوازی،  در گروهمیزان تجمع پروتئین تائو  

 (.P  <  0/0  5)ند  دداری را نشان دامعنی  کاهش

عملکرد حافظه فضایی    بهبود در موجب زعفران عصاره مصرف و هوازی تمرین رسدی م نظر به  :یریگجهینت

 .  گرددمینر آلزایمری    هایرت در بافت هیپوکامپ    و کاهش میزان تجمع پروتئین تائو

 ، حافظه فضایی، پروتئین تائو ، زعفران، آلزایمرهوازیتمرینات    :هادواژه یکل
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 مقدمه 

بیم  عنوانبه آلزایمر   عقل یک  زوال  اری 

اختلال عصبی مرتبط   رینتشایعو    شدهشناخته 

آمیلوئید  های مختلف  هده، طی  باشدمیبا سن  

و پروتئین تائو، دو عامل برجسته در ایجاد    بتا

های  پلاکتشکیل    .(1)آلزایمر تصور شده است

نیز آ و  عصبی  سلول  اطراف  در  میلیوئیدی 

در   فیبریلاری  نورو  سلول فیلامنت  های  درون 

آلزایمر    دلایل  ازجملهمغزی   بیماری 

  هایبـا اختلالات عمیق عملکردکه    (2)باشدمی

از    حافظه و شـناخت بوده و همچنین  همـراه 

بسی افــراد  علل  در  دمانس  شایع    سالمندار 

بیمــاری  .(3)باشدمی بــالینی  خصوصــیات 

عملکر  افــت  شــامل  شـناختی،    دآلزایمــر 

فعا در  و  لیـتاخـتلال  روزمره  عـادی  هـای 

   .( 4)باشدمیدر اعمـال رفتـاری فـرد  تغییـر

آمدن  یبرا  یمتفاوت  لیدلا وجود   بیماری   به 

دارد    مریآلزا استرس    وجود،  آن  ازجملهوجود 

پلاکویداتیاکس رسوب  خارج   دیلوئی آم  یها، 

  ی عصب  یهاگره  لیتشک  ،1(Ab)    بتا  یسلول

سلول  افیال  ت یمسموم  ، NFT)  (یداخل 

ژن  ،یعصب در  عصبهاجهش  التهاب  ،  ی، 

آپوپتوز ئ تاپروتئین    ونیلاسیرفسفورپیها و  و 

بیماری   .(5)است این  آسیب  اصلی  علت  دو 

است   قرارگرفته  موردمطالعهگسترده    صورتبه

بتا   آمیلوئید  پپتید  تجمع  اول،  عامل  که 

پروتئین (6)است تجمع  عامل،  دومین  های  و 

تائو درما  .(7  ، 6) باشدمی  2فسفریله  ن برای 

 
1. Amyloid beta 

آن، این احتمال وجود دارد که نیاز    زیآمتیموفق

مدل باشد.  عامل  دو  هر  کاهش    هایرت  به 

های درمانی جدید  آلزایمری برای بررسی روش

به انسان  میتعم قابل ها یافتهبا این امید که این 

بود بسیار مفید خواهد  عمده    تائو  .( 6)باشد  از 

آکسون    یهانیپروتئ در  که    باشدمیموجود 

میکروتوبول پایداری    دهنده ل یتشکهای  سبب 

. ژن  شودیممسیرهای عصبی و انتقال عصبی  

قرار   17این پروتئین روی بازوی بلند کروموزوم  

و پروتئینی    (8)باشدمیاگزون    16دارد و شامل  

عصبی   دستگاه  در  عملکردی  و  ساختاری 

کینازها    (9)باشدمی و  فسفاتازها  توسط  که 

سلول   عمدتا  و    (7)  شودمیتنظیم   های  در 

بیان   مرکزی  لحاظ  (10)شودمیعصبی  به   .

در   مهمی  نقش  تائو  پروتئین  عملکردی، 

میکرو   محافظت، اتصال  گسترش  و  ثبات 

ساختار  ها  توبول  طبیعی    یشناسخت یرو 

نورون   ها نورون  در  پیام  انتقال  در  و  ها  دارد 

      .(11 ،10). باشدمی تیبااهم

میکروت شدن  جفت  پروتئین،  در  این  را  وبول 

می افزایش  طبیعی  فعال  بافت  مراحل  و  دهد 

و تجمع   . جهش  کندمیرا محدود    ها آنرشد 

نامناسب   پیرایش  با  تائو  ژن    mRNAبیان 

از    غیرطبیعیآن، سبب تغییرات  پیغامبر   پس 

فسفریله شدن و نیز ایجاد  ترجمه از قبیل هایپر

عصبی  تعدادی   برنده  تحلیل  اختلالات  از 

2. Tauo 
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  ی هاب یآس)   1به تائو پاتی   درمجموعشود که  می

معروف   میزان    . (11)باشدمیتائو(  افزایش 

تائو   پروتئین  مرگ   تواندیمتجمع  به  منجر 

ناشی    یهابی آس.  (11  ،7)ها شودناگهانی نورون

به    توانیماز افزایش میزان تجمع پروتئین تائو  

پارکین آلزایمر،  )مولتیپل   اسام سون،  بیماری 

در همین راستا .  (10)اسکلروزیس( اشاره نمود

بیان  اول  فرضیه  است،  مطرح  مهم  فرضیه  دو 

که از دست دادن عملکرد ممکن است    کند می

به علت کاهش اتصال پروتئین فسفوریله تائو به 

شود ایجاد  توبول  باعث  جهیدرنتو    میکرو   ،

در   ی ثباتیب اختلال  و  میکروتوبول  در 

اکسون گردد. فرضیه دوم نیز بیان    وانتقالنقل

منجر   که افزایش پروتئین فسفریله تائو   کند می

سلول  در  سمی  اثرات  تجمع  عصبی  به  های 

بیان    ها پژوهشهای اخیر نتایج  در سال.  شودمی

کردند که افزایش پروتئین فسفریله تائو باعث  

اختلال در حافظه    یهاسلولکاهش   عصبی و 

و سرکوب بیان آن منجر به بهبود در    شودمی

اتص تعداد  افزایش  و  سیناپسی  احافظه  لات 

در حال حاضر هیچ درمان قطعی  .  (7)گرددمی

راهکارهایی   و  ندارد  وجود  آلزایمر  برای 

برنشانه  ی دارودرمان و  تنها  بیماری   علائم ها 

نتایج رضایت بخشی    غالبا متمرکز هستند که  

از طرفی، مطالعات    .(13  ،12).اندنداشتهدر پی 

که افراد با فعالیت بدنی کمتر در    اند دادهنشان  

زندگی   دوره  آلزایمر  طول  معرض  در  بیشتر 

هستند و در مقایسه با افراد فعال خطر ابتلای 
 

3. Tauopathies 

دارند برابر  ورزشی   .(14  ،12)دو   تمرینات 

افزایش   را  سیناپسی  و    دهندیمتغییرپذیری 

سیستم   بهبود  بهبود  یدانیاکسیآنتموجب   ،

و انتقال سیناپسی و    یریپذشکلسیگنالینگ،  

آپوپتوز    ن یبنیدرا.  ( 15)  گردد میکاهش 

های  افزایش تعداد سلولتمرینات هوازی باعث  

فعالیت   افزایش  و  هیپوکامپ  بافت  در  جدید 

الکتریکی، بهبود ناقلین عصبی، کاهش استرس 

موجب  و  شده  آپوپتوز  کاهش  اکسیداتیو، 

حافظه   و  مغز  عملکرد    . (16)گرددمیبهبودی 

گذشته    آمده دست بهمستندات   مطالعات  از 

افزایش  فعالیت،  اعتقاددارند باعث  های ورزشی 

ش سالمندی  عملکرد  دوران  در  افراد  ناختی 

است که برخی دیگر از    یدر حال گردد این  می

فعالیتپژوه کم  تاثیر  به  اعتقاد  و  شگران  بدنی 

دارند را  عملکرد  این  بر  افزایش  (17)ورزش   .

مغز   فعالیت  افزایش  باعث  بدنی  تحرک 

هیپوکامپ    خصوصبه ناحیه  و    شود میدر 

کاهش    جهیدرنت را  آلزایمر  بیماری  ثانویه  آثار 

نش  .(18)دهدیم مطالعات  از  برخی  ان  در 

هوازی    که  شدهداده   مدتیطولانتمرینات 

هایپر  تواند یم پروتئین  تائو سطح  فسفریله 

و    طوربه دهد  کاهش  آن،   موازاتبهمحسوس 

افزایش   تائو  دفسفریله  پروتئین  سطح 

 . (19)دهدیم

و همکاران بیان کردند که    2در همین رابطه لیم

هفته تمرینات هوازی باعث کاهش میزان   12

پر هیپوکامپ  تجمع  بافت  در  تائو  وتئین 

1. Leem 
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آلزایمری  موش و     .(19)شودمیهای  بلاربی 

ماه تمرینات هوازی   9اثر    همکاران به بررسی

در    ها آنهای آلزایمری شده پرداختند  در موش

بیان   خود  کهنتایج  احتمال  کردند  ود وج  این 

تمرینات   که  تشکیل    مدتیطولاندارد  از 

کاهش  ،  تجمعات نوروفیبرلی را سرکوب نمایند

به دلیل    تواندیمدر پروتئین هایپر فسفریله تائو  

یا  مه باشدتاو   یسازفعالار  رضا    .(20)کینازها 

گزارش کردند،    یامطالعهقراری و همکاران در  

از طریق   تواندیمکه یک دوره تمرینات هوازی 

در  کاهش   تائو  فسفریله  پروتئین  سطح 

عث کاهش میزان از بین  آلزایمری باهای  موش

نورون  با رفتن  مرتبط  متغیرهای  بهبود  و  ها 

و    1. از طرفی لیانگ(21)بیماری آلزایمر گردد

مرتبط با آلزایمر را  های زیستی  همکاران نشانگر

مغزی مایع  و  -در  فعال  سالمند  افراد  نخاعی 

نمودند،   مقایسه  خود    ها آنغیرفعال  نتایج  در 

اختلاف   که  کردند  میزان   یداریمعنبیان  در 

گروه    هایپر دو  بین  تائو  پروتئین  فسفریله 

ی دیگر داروهایی  از طرف   .( 22)مشاهده نکردند

عوارض کاهش  آلزایمر    برای  بیماری 

اثرات کمی در    رندیگیمقرار    مورداستفاده که 

جانبی   عوارض  دارای  اینکه  یا  و  درمان 

گیاهان    رونیازا.  (24  ،23)هستند از  استفاده 

در    هاآن در اعمال    هاآندارویی به دلیل توانایی  

مهار   طریق  از  نورونی  محافظت  اثرات  اعمال 

از طریق مهار   آنزیم استیل کولین استراز و یا 

اکسایشی   پژوهشگران   موردتوجهفشار  اکثر 

 
1. Liang 

گیاهان  (24  ،23)است  قرارگرفته میان  از   .

)دارویی   علمی  نام  با   crocusزعفران 

satioussl  )  خواص   یدانیاکسیآنتدارای 

این خواص را به مواد    نیمحقق، که اکثر  باشدمی

. مطالعات  (25)دهندیمآن ربط    دهندهل یتشک

یک ماده آنتی    عنوانبه نشان داده که زعفران  

حافظه   تقویت  در  بسزایی  نقش  آکسیدانی 

  .(24)دارد

ای کاران در مطالعهدر همین راستا اکبری و هم

به   هوازی  تمرینات  دوره  یک  که  کردند  بیان 

افزایش   باعث  زعفران  عصاره  مصرف  همراه 

فضایی   حافظه  عملکرد  در  باشدمیبهبود   .

حسین زاده و همکاران در نتایج   دیگر  یامطالعه

عفران خود بیان کردند که مصرف عصاره آبی ز

موش  یریتأث فضایی  حافظه  صحرایی بر  های 

. با در نظر گرفتن فواید گیاه زعفران (26)ندارد.  

بر روی بیماری آلزایمر و اثرات مفید ورزش بر  

  ی ادیزهنوز ابهامات    یشناسعصب  علائمبهبود  

موارد  این  بررسی  و  دارد  وجود  زمینه  این  در 

کمک کند تا    تواندیمحداقل در مدل حیوانی  

اختلال  این  بهبود  جهت  در  گامی  شاید 

 برداشت. 

بررسی   به  دارد  قصد  حاضر  مطالعه  بنابراین 

گیاه   عصاره  مصرف  همراه  به  هوازی  تمرینات 

تجمع  میزان  و  فضایی  حافظه  بر  زعفران 

رتپ  هیپوکامپ  بافت  در  تائو  نر  روتئین  های 

 بپردازد. القاشدهآلزایمری 
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 روش پژوهش 

  صورت بهگروه    4وهش از نوع تجربی با  این پژ

سر   32تحقیق شامل    یهانمونه آزمون بود.  پس

  270الی    260وزن    ماهه با  7الی    6رت نر بالغ 

بودند  تهیه   گرم  ایران  پاستور  انستیتو  از  که 

به   .شدند انتقال  از  پس  خانه حیوانات  حیوان 

  با  شدهکنترل   طیشرا  ویرا آرمانیان در رشت با 

ساعت روشنایی،    12ساعت تاریکی    12سیکل  

و رطوبت   گرادیسانتدرجه    24الی    22با دمای  

شدند،  60الی    50حدود   نگهداری  در    درصد 

و   آب  به  حیوانات  پژوهش  دوره    غذاطول 

همچنین نکات اخلاقی  دسترسی آزاد داشتند.  

نگهداری و کار با حیوانات آزمایشگاهی مطابق  

موسسه ملی سلامت برای مراقبت   دستورالعمل

تمام   در  آزمایشگاهی  حیوانات  از  استفاده  و 

  یهاقفسدر    مدت کار رعایت شد، این حیوانات

مخصوص به مدت دو هفته جهت سازگاری با  

 . (27)محیط جدید قرار داده شدند

 

 نحوه القاء آلزایمر 

بتا    دیلوئیآمدر این پژوهش برای القا آلزایمر از  

  چیآلدر  -   گمایاز شرکت س  شدهیداریخر  42-1

در    USA)   ،(Sigma-Aldrichکایآمر که 

  کیو به مدت    شدهحل   لیآب مقطر دو بار استر

انکوبه شده   گرادیدرجه سانت  37  یهفته در دما

 ترپینولن. سپس  (29  ،28)  دی بود، استفاده گرد

 5/0 در کیلوگرم  بر گرمیلیم  100  دوز با

 از و شد حل استریل بار دو مقطر آب یسیس

 درون  تزریق صورتبه  انسولینی سرنگ طریق

  ها موش.  (30)گردید   تزریق رت به صفاقی

درون توسط ) صفاقی تزریق    50کتامین 

 گرمیلیم 5بر کیلوگرم( و زایلازین ) گرمیلیم

کیلوگرم(    جراحی مورد و شدند هوشیب بر 

آمیلوئید   بتا سپس   .گرفتند قرار استریوتاکسی

انفوزیون   پمپ به متصل همیلتون سرنگ توسط
(Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, 

USA)    منطقه با    پوکمپیهدر    CA1به 

قدام و    4/2ی  طرف،  8/3ی  خلف  - یمختصات 

اطلس   اساسبر    متریلیم  7/2پشتی  

واتسون  نوسیپاکس   &  (Watson  و 

Paxinus)  ادامه   .(31  ،29)  .شد  قیتزر در 

کنترل  4به    ها رت   ، هوازی   تمرینات  ،گروه 

 تقسیم شدند.  مکملو  مکمل+تمرینات هوازی

 زعفرانگیاه  طرز تهیه عصاره آبی  

به  گیاه  کلاله خشک   زعفران خوراکی معروف 

برای  سپس  شد.  تهیه  قائنات  پوشالی  زعفران 

آبی   عصاره  کردن  روش  آماده  از  زعفران 

که پس    بیترتنیابه.  گردید    خیساندن استفاده

ریختن   در   شدهخشک  یهاکلاله از  زعفران 

شیشه   گرم    یااستوانه داخل  یک  هر  ازای  به 

آب مقطر به ظروف    تریلیلیمکلاله زعفران، ده 

  30ساعت در دمای    72اضافه شد و به مدت  

چرخاننده    گرادیسانتدرجه   دستگاه  روی 

خوبی    یآرامبه به  استخراج  تا  شد  مخلوط 

صورت گیرد. سپس مخلوط حلال و گیاه توسط  

  به دستجدا شد تا عصاره اولیه    از هم صافی  

در   تقطیر  دستگاه  وارد  اولیه  عصاره    خل آید. 

حلال    گرادیسانتشده و در دمای هشتاد درجه  
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شده    ظیتغلتبخیر شد و عصاره    یآرامبه  ها آن 

به دست آید. محلول حاصل به مدت دو هفته  

دمای   با  ماری  بن  دستگاه  درجه   55در 

نیز    گرادیسانت عصاره  حلال  تا  گرفت  قرار 

عصاره    یآرامبه پودر  و  شده    جابهتبخیر 

ها تا زمان استفاده  پودر عصاره  . (33  ، 32)بماند

بیست منفی  دمای  در  و  فریزر  درجه    در 

ها گروه عصاره و  نگهداری شد. رت  گرادیسانت

  گرمیلیمگروه تمرینی عصاره را به میزان صد  

  لیترمیلیبه ازای هر کیلوگرم وزن بدن در دو  

ساعت    رأس، روزانه یک وهله  شدهحلآب مقطر  

مدت   8 به  هفته  در  روز  هفت  مدت  به  صبح 

 .(32)هشت هفته از طریق گاواژ دریافت کردند

 حافظه  یاب یارز  ی شکل برا  Yآزمون ماز  

جهت بررسی حافظه از یک آزمون رفتاری به  

عملکرد    1شکل   Y  ماز  نام گردید.  استفاده 

از آزمون،  این  در  حیوانات  طریق    حافظه 

اندازه و  خودگیری  مشاهده  تناوب    به  رفتار 

  8خودی حیوان در یک جلسه کاری به مدت  

ماز مربوطه از جنس پلکسی    دقیقه بررسی شد.

  بازو به ابعاد  3گلاس مشکی رنگ است و دارای  

بوده که از طریق یک    مترسانتی  15×    30×    40

هستند.   متصل  هم  به  مرکزی   برای محوطه 

آزمون،    انجام انتهایی    ها رتاین  را در قسمت 

یک بازو قرار دادیم و امکان دسترسی آزاد به 

  ماز وجود داشت. تعداد دفعات ورودتمام نواحی  

داخل هر بازو با مشاهده نمودن ثبت ه  ب  ها رت 

  بودیک بازو زمانی    به داخلورود حیوان    گردید.

کامل در داخل   صورتبه که پاهای عقبی حیوان  

ای  وروده  عنوانبهبازو قرار بگیرند. رفتار تناوب  

موفق و پشت سر هم به داخل تمام بازوها در  

ر این در نظر گرفته شد. ب  یی تاسه  یهامجموعه 

تناوب  ساس  ا نسبت  از  تناوب  درصد 

تعداد کل    -   2به حداکثر تناوب )  شده مشاهده

 . (34)شدمحاسبه   100( × واردشدهبازوهای 

 

 برنامه تمرین هوازی 

هفته دویدن فزاینده    8تمرینات هوازی شامل  

روی دستگاه نوار گردان بدون شیب )شیب صفر 

متر در دقیقه و به    20تا    15درجه( با سرعت  

دقیقه در هر جلسه و سه جلسه    30تا    15مدت  

در   حیوانات  کردن  گرم  برای  بود.  هفته  در 

از قردادان حیوانات  ابتدا پس  جلسات تمرین، 

با   10تا    5 دقیقه   8سرعت    دقیقه  در  متر 

دویدند، سپس برنامه تمرینی اجرا شد. پس از  

تمرینی،   برنامه  برنامه   منظوربهاتمام  اجرای 

دستگاه   سرعت  کردن،  معکوس   طوربهسرد 

صفر  به  دستگاه  سرعت  تا  شد  داده  کاهش 

حدود   برنامه  این  ادامه   7تا    5برسد.  دقیقه 

 .(35)داشت 

 

 
1. Y-maze spontaneous alternation test 
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 برنامه تمرینات استقامتی  . 1جدول
 مدت )دقیقه( ( قهی بر دقسرعت )متر  هفته

 15 15 اول 

 15 15 دوم

 20 17 سوم

 20 17 چهارم 

 25 19 پنجم

 25 19 ششم

 30 20 هفتم

 30 20 هشتم

 ی برداربافت

-رت تمامی،  مداخله آخرین از پس  ساعت48

 قبل و شده ناشتا ساعت  8  -10مدت   به اه

شد.   انجام یکشوزن یبرداربافتشروع   از

 با و استنشاقی  شکل به یهوشیب سپس

 یهوشیب از  پس شد، انجام کلروفورم یماده

 عدم از  اطمینان  و درد تست و کامل

شد  یبرداربافت  هوشیاری، جهت  انجام  و 

 دارینگه سلسیوس  -80 فریزر ارزیابی داخل

 . (36)شد

 پروتئین تائو  ی ریگاندازهروش  

هیپوکامپ،    ی هانمونه آوری  جمع   منظوربه

قیچی   توسط  گردن  ناحیه  از  آزمودنی  سر 

تیغ   از  استفاده  با  ابتدا،  شد.  جدا  مخصوص 

  اط یبااحتجراحی، جمجمه شکافته شد و مغز  

تیغ   توسط  سالم  مغز  سپس،  گردید.  خارج 

تقسیم شد   میدونبه  ( از وسط  قا یدقجراحی )

به کمک   هیپوکامپ  به مختصات  توجه  با  و 

 
1. Cusabio 

دستگاه   از  هیپوکامپ  سینوس،  پاک  اطلس 

گردی جدا  سپس،  د لمبیک    ی هانمونه. 

 یریگاندازهو برای    شدهیآورجمعهیپوکامپ  

دمای   در    گراد یسانتدرجه    - 70بعدی 

 . (37)نگهداری شد

ح پروتئین  گیری سط اندازه  منظوربهدر ادامه  

از بافت هیپوکامپ در    گرمیلیم  50تائو، ابتدا  

سالین سرد قرار داده    –محلول بافر سیترات  

به  میکروهموژنایزر  توسط  مذکور  بافت  شد. 

گردید.    10مدت   هورموژن  سپس،  دقیقه 

بافت هوموژن شده، سانتریفیوژ گشت و مایه  

این   از  شد.  منتقل  اپندورف  داخل  به  رویی 

در   تائو  پروتئین  گیری  اندازه  برای  محلول 

گردید استفاده  هیپوکامپ  سطح  .  (21) بافت 

روش   به  کامپ  هیپو  بافت  در  تائو  پروتئین 

پژوهشی مخصوص  از کیت  استفاده  با  الایزا 

کازبیو  های رت  شرکت  طبق   (1)ساخت 

سازنده    دستورالعمل  یریگاندازهشرکت 
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حساسیت کیت   است که  ذکرانی شا.  (21)شد

در    1/0،  یریگاندازه گرم  و    گرمیلیم پیکو 

نیز   آن  تغییرات  بود  8/6ضریب    ، 21)درصد 

37). 

 ها داده  لیوتحلهیتجز

از آمار توصیفی و برای    ها داده یف  برای توص

تحلی استنباطی   آمار  از  هادادهل  تجزیه 

از    د.یگرد  استفاده جامعه  بودن  نرمال  برای 

و داستفا  شاپیروویلک آزمون  نتایج    ه  طبق 

طبیعی   هادادهتمام    آمدهدستبه توزیع  از 

آزمون  از    رخوردار بودند. جهت مقایسه نتایجب

 افزار نرم با استفاده از  طرفهیکواریانس  آنالیز

SPSS    قرار  وتحلیلتجزیه مورد    20نسخه 

 . گرفتند

 هایافته

  ی کشوزن  ،  هایآزمودن مشاهده وزن منظوربه

زمان   تحق  ها یآزمودنورود    در  انجام    یق،به 

م مع  یانگینشد.  انحراف  وزن   ییراتتغ  یارو 

جدول   هفته  هشت   طول  در   ها گروه   2  در 

.است شده داده نشان

 هارتتغییرات وزن    . 2جدول 

 متغیر 
 گروه
 کنترل 

 گروه
 تمرینات هوازی 

روهگ  

تمرینات هوازی  ،عصاره   

 گروه
 عصاره 

)گرم( هفته اول تمرینوزن   3  /12±5/265  7 /9±3 /271  8 /7±2 /278  7 /9±3 /272  

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

تغییرات وزن    ، آمده دستبهبا توجه به نتایج  

گروه همه  وجوددر  در    ها  عبارتی  به  داشته 

که افزایش داشته    های کنترل و عصارهگروه

بیشتر   وزن  افزایش  این  کنترل  گروه  در 

های تمرینات هوازی و اما در گروه .باشدمی

مکمل تغییرات وزن با  روه تمرینات هوازی+گ

کاهش وزن در گروه    کاهش همراه بود که این

هوازی+ گروه  تمرینات  به  نسبت  مکمل 

 . باشدمیتمرینات هوازی بیشتر 

آنالیز   هادادهبررسی    منظوربه آزمون  از 

طبیعی   توزیع  از  اطمینان  از  پس  واریانس 

 استفاده گردید.  ها داده

 ن آنالیز واریانس نتایج آزمو . 3جدول 

  ANOVA  آزمون آماره  آزمون ولچ  نتایج 1 درجه آزادی   2درجه آزادی    آزمون  یداریمعن 

 پروتئین تائو 

بافت(   گرمیلیم)پیکوگرم بر   
827/0  7 78/11  *001/0  

 حافظه فضایی 
 )درصد تناوب( 

592/0 7 97/11 *000/0 
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  ) آزمون ولچ  طرفهکینتایج آزمون آنالیز واریانس  

داد که بین   ( نشان  هاانسیواردر حالت نابرابری  

اختلافگروه پژوهش  وجود   یداریمعن  های 

از    هاگروهبین    داشت و لذا برای تعیین اختلاف

تا نابرابری  آزمون  حالت  در  هن     ها انسیوارم 

 د. ستفاده شا

 

 نتایج آزمون تعقیبی تام هن. 4جدول

 هاگروه 
 ی داریمعن اختلاف میانگین ی داریمعن اختلاف میانگین

 پروتئین تائو  حافظه فضایی 

 کنترل 

تمرینات هوازی    -0/0300 0/000* 128 /0 -  0/004* 

تمرینات هوازی  

 مکمل 

0/ 140  0/021* 0/214 0/011* 

عصاره    0/ 1070  0/001* 0/329 0/001* 

 تمرینات هوازی 

تمرینات هوازی و   

 مکمل 

-0/ 201  0/000* 850 /7  0/144 

/0- عصاره  371  0/004* -0/051 0/000* 

/0 0/0175- عصاره  تمرینات هوازی و مکمل  200 * 

 

-0/323 0/005* 

 
 تحقیق   ی هاگروه در  گروه کنترل    به  نسبت  حافظه فضایی  میانگین  اختلاف  . 1شکل

 P <  0/ 0  5)نسبت به گروه کنترل  داریمعناختلاف  *

84.1

*
78.8

*
79.5

*
81.3

72

74

76

78

80

82

84

86

گروه کنترل گروه تمرینات 

عصاره+هوازی

گروه تمرینات 

هوازی

گروه عصاره

ن
گی

یان
م

گروه ها
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به   توجه  نتایج    آمدهدستبهی  هایافتهبا  از 

حافظه  مطالعه   میزان  تغییرات  در  حاضر 

در  ف تفاوت    یموردبررس  یهاگروهضایی 

گروه    یداریمعن با  کنترل  گروه  بین  در 

گروه هوازی،  هوازی    تمرینات  +  تمرینات 

بو گروه مکمل وجود دار  مکمل   بارتی  ع هد. 

به هوازی  تمرینات  هوازی،  مراه هتمرینات 

باعث بهبود   مصرف مکملو    مصرف مکمل  

فضایی   لازم  میحافظه  ذکرگردد.  است   به 

اثر  رتمیزان  گروه  در  که  هگذاری  ایی 

بیشتر از سایر   ه مکملهمراتمرینات هوازی به 

این  گروه و  بود  گروهها  همه  در  ها  اختلاف 

 وجود داشت.

 
 تحقیق   یهاگروهدر    گروه کنترل به  نسبت    میانگین میزان تجمع پروتئین تائواختلاف    . 2شکل 

 P <  0/ 0  5)نسبت به گروه کنترل  داریمعناختلاف  *

به   توجه  نتایج    آمدهدستبهی  هایافتهبا  از 

تجمع   میزان  تغییرات  در  حاضر  مطالعه 

  تفاوت   یموردبررس  یهاگروهپروتئین تائو در  

کنترل  در  یداریمعن گروه  گروه ب  بین    ا 

هوازی وتمرینات  هوازی  تمرینات  گروه   ،  

،  وجود داشت  گروه مکمل نین  همچو    مکمل

حالاین   تفاوت    یدر  این  که  گروه  است  در 

های  گروه رتکه تمرینات هوازی با    هایرت 

هوازی   تمرینات  همراهکه  عصاره    به  مکمل 

زعفران   نتایج  باشد مین  داریمعنگیاه  برابر   ،

پروتئین   آمدهدستبه تجمع  میزان  کاهش 

گروه   هیپوکامپ  بافت  در    های رتتائو 

که   بهآلزایمری  ورزشی  مراه  ه  تمرینات 

ع  مکمل  همه مصرف  از  زعفران  گیاه  صاره 

 کمتر بود.  ها گروه

 بحث

مواد    اگرچه یا  و  داروها  از  استفاده  امروزه 

مهم   کنندهتیحما بسیار  امری  اعصاب  از 

نیز   (38)شودمیشمرده   تمرینات ورزشی  و 

یک ابزار بسیار مفید برای تحریک عروقی در  

مختلف  اندام همین    (39)باشدمیهای  در 

  یک مکمل   عنوانبهزعفران  عصاره گیاه  راستا  

و اثرات درمانی در   یضدافسردگبا اثر    دارویی

ی  کاهش طی  روانی  سلامت  و  ک  اضطراب 

 .  (40)است شدهثابتکارآزمایی بالینی  
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اساس   مطالعه، هایافتهبر  این  تمرینات   ی 

اه مصرف عصاره گیاه زعفران همره  ب  هوازی 

رت  گروه    القاشده  آلزایمرینر  های  در  در 

و    ریتأخداری دارای زمان  معنی  طوربه   کنترل

به   نسبت  کمتری  تناوب  های  گروهدرصد 

داشتند گردید  دیگر  مشخص  همچنین   ،

که تمرینات هوازی انجام داده بودند  های  رت 

نسبت به گروهی که فقط مکمل مصرف کرده  

عملکرد بهتری داشتند این  بودند    ی در حال، 

که  + رت  بود  هوازی  تمرینات  گروه    های 

ها  عملکرد بهتری نسبت به سایر گروهمکمل  

 داشتند. 

مطالعات گذشته بیان کردند که کمبود انرژی  

همراه  ادراکی  عملکرد  اختلالات  با  مغز  در 

مغزی همچون   یهاسلولاست، زیرا عملکرد  

سم انرژی حافظه وابسته به متابولییادگیری و  

انرژی   کاهش  و  هستند  دسترس سلولی  در 

تولید می در  اختلال  به  منجر  تواند 

پیش ساز آمیلیود و پروتئین تائو    یهانیپروتئ

تجمع    و موجب  مغز   ها آنبنابراین    در 

فعالیت  دههطی   .(41)شود تاثیر  اخیر  های 

بهبود    ژهیوبهبدنی،   در  هوازی  تمرینات 

و    عملکرد  راهکار  عنوانبه  حافظهشناخت 

پیشگیرانه از زوال عقل در افراد سالم و افراد  

مثل    یهایماریببا   عقل  زوال  با  مرتبط 

استآلزایمر   رسیده  اثبات  به    ، 42)به خوبی 

43). 

هفته تمرینات   8که  ای اثبات شد  مطالعهدر  

افظه و یادگیری فضایی را  ورزشی عملکرد ح

بهبود  موشدر   را  آلزایمری  صحرایی  های 

نظر   هاآنبخشند  می به  که  کردند  بیان 

رسد تمرینات ورزشی یک استراتژیک غیر می

برای جلوگیری از زوال   دوارکننده یامدارویی  

 . (43)باشد مریآلزاعقل در بیماری 

مواد    نیبنیدرا  و  روی    مؤثرزعفران  بر  آن، 

حیوانات با حافظه سالم اثر تقویتی ندارد ولی  

باعث کاهش اثرات تخریبی بر روی    تواند یم

شود اذهان  (44)حافظه  گذشته  مطالعات   .

فرایند   زعفران،  گیاه  عصار  که  داشتند 

قرار  تاثیر  تحت  را  موش  حافظه  و  یادگیری 

ه  کاهش اختلالات حافظه ب  باعث    و   دهدیم

 . (45)گردد می یتوجهقابلمیزان 

  یهایماری ب  شواهدی متعددی وجود دارد که

مرکزی   هایاستحاله  اعصاب  عصبی سیستم 

د پارکینسون  و  آلزایمر  آسیب شامل  اثر  ر 

آزاد   یهاکالیرادهای  سلولی ناشی از فعالیت

زعفران حاوی   شوند یمایجاد   گیاه  و عصاره 

اثرات   که  است  فراوانی  کاروتنوئیدهای 

و    یدانیاکسیآنت هستند    توانند یمقوی 

عصبی سیستم اعصاب مرکزی را    های سلول 

مطالعات    .(46)در برابر آسیب محافظت کند

و   زعفران  گیاه  عصاره  که  کردند  بیان  دیگر 

انواع خاصی   تواندی مآن کروسین    مؤثرهمواد  

های مختلف از اختلالات حافظه را با مکانیسم

بخشد ادامه   .(44)بهبود  عمده   در  از  تائو 

که    باشد میموجود در آکسون    یهانیپروتئ

  دهنده لیتشکهای  سبب پایداری میکروتوبول 

.  (8)شودمیمسیرهای عصبی و انتقال عصبی  
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وجود دارد اما    هانورون تائو بیشتر در اکسون  

  ی هافرمها نیز وجود دارد.  در الیگودندروسیت 

نامحلول است که    صورتبه هایپرفسفریله تائو

به   اتصال  برای  آن  تمایل  حالت  این  در 

و  میکروتوبول  شده  کم  به  خود    طوربهها 

را   یادهیچیپ همبه   یارشتهساختار دو    یخود

مطالعه  .(47)دهندیمتشکیل   حاضر   نتایج 

سفریله تائو در  نشان داد که سطح پروتئین ف

رت هیپوکامپ  تمرینات بافت  گروه  های 

رتهوازی   مکمل،  تمرینات +  گروه  های 

نسبت به گروه   های گروه مکملهوازی و رت 

تفاوت این  و  داشته   داریمعن  کنترل کاهش 

رتباشدمی در  تفاوت  این  اما  گروه  ،  های 

تمرینات   گروه  با  مکمل  و  هوازی  تمرینات 

های  ولی در گروه رت  ستین  داریمعنهوازی  

مکمل تجمع پروتئین تائو    +تمرینات هوازی  

 کمتر مشاهده شد. 

 0142   و همکاران  1لکی   هایافتهدر تائید این   

همکاران   و  عارفی  قراری  نت  2016و  ج  یادر 

هوازی  ورزشی  فعالیت  که  کردند  بیان  خود 

 در عملکرد در بیماران  ،باعث بهبود  تواندیم

در نتایج    ها آن  (48  ، 21)گرددمبتلا به آلزایمر  

کردند   بیان  فعالیت  خود  بالای  حجم  که 

ب رفتن ورزشی  دست  از  میزان  کاهش  اعث 

ها و کاهش سطح فسفریله تائو در بافت  نرون

  ، 21)گرددمیآلزایمری  یهاموشهیپوکامپ  

  2011و همکاران    2در همین راستا بیود   .(48

 
1. leckie 

2. Bayed 

های  تمرینات هوازی را برخی از متغیر  اتاثر

مغز   قشر  و  هیپوکامپ  در  عصبی  محافظتی 

را بررسی کردند،    و آلزایمری  های سالم موش

بود که    ها آنهای  یافته این  هفته    36بیانگر 

در   یداریمعن تمرینات هوازی باعث کاهش  

هیپو  تجمع    زانیم بافت  در  تائو  پروتئین 

  3. یوم (49)گردیدهای آلزایمری  موشکامپ  

به بررسی سه ماه تمرینات    2011و همکاران  

موش  آلزایمرهوازی  تراریخته  ی  های 

ت  هاآنپرداختند،   که  کردند  مرینات بیان 

کاهش   باعث  تجمع  هوازی  پروتئین میزان 

کامپ    تائو هیپو  بافت   .(50)گرددمیدر 

اثرات    2014و همکاران    4همچنین اوهیاوکو

بر    12 هوازی  تمرینات   یشناسبیآسهفته 

پرداختند و تائو در موش آلزایمری  پروتئین  

های آنان تمرینات هوازی باعث  بر اساس یافته

و   شناسایی  فعالیت  و  عمومی  حرکت  بهبود 

کاهش   در    نی پروتئ  داریمعن همچنین  تائو 

هیپوکامپ   مطالعات (51)گردد میبافت   .  

که دادند  افراد    نشان  افراد    ژهیوبهتمام 

نشان داده است که انجام    وضوحبهسالخورده  

 عملکرد  تمرینات منظم و هوازی باعث بهبود

اجرایی  عملکرد  و  یادگیری  حافظه، 

 .  (51)شودمی

حاضر    پژوهش  ،گفت  توانیم  درمجموع

مقادیر  مانند    ییهاتیمحدوددارای   بررسی 

و   متفاوت مکمل عصاره گیاه زعفران و شدت 

3. Um 

4. Ohio  
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تمرینات  مدت هرچ  متناوب  بود،  د  نهوازی 

پژوهشگران از  دارو  بسیاری  از  های  استفاده 

پیشنهاد   را  آلزایمر  درمان  برای  مختلف 

هرکدام دارای اثرات جانبی    عموما ، اما  اندداده

استفاده از   رسدیم، بنابراین به نظر  باشدمی

گیاه زعفران و فعالیت ورزشی  عصاره  مکمل  

مکمل    یهاروش   عنوانبهو تمرینات هوازی  

حیوانی    یها نمونهدر کنار درمان دارویی در  

صورت   موردمطالعه   مجددا  در  تا  گیرد  قرار 

کسب نتایج مثبت و تکرار نتایج این مطالعه  

بیماران   مورداستفادهکارآزمایی بالینی بتواند  

 آلزایمری قرار گیرد. 

 ی ریگجهینت

اساس مطالعههایافته  بر  این  ات تمرین  ، ی 

اعث افزایش  ب  مکمل زعفرانمصرف  و    هوازی

نسبت به گروه کنترل   کارایی حافظه فضایی

  ن یا  انگریب. و همچنین نتایج مطالعه  گرددمی

که   +است  هوازی  مکمل   تمرینات  مصرف 

پروتئین  تجمع  میزان  کاهش  باعث  زعفران 

در   کامپ  هیپو  بافت  در  گروه  تائو  با  قیاس 

 . باشدمی  القاشدهنر آلزایمری    هایرتکنترل،  

 تشکر قدردانی

حاضر   در   برگرفتهمطالعه  دکتری  رساله  از 

گروه  مصوب  ورزشی  فیزیولوژی  رشته 

آزاد    بدنی تربیت دانشگاه  ورزشی  علوم  و 

و   است  رشت  واحد  از    لهیوسنیبداسلامی 

که در اجرای   قدرگرانهمه عزیزان و اساتید  

سپاسگزاری   رساندند  یاری  طرح  این 

اخلاق م یینمایم کمیته  توسط  مطالعه  این   .

پژوهشگاه   پژوهش  علوم    بدنیتربیتدر  و 

کد   با  اخلاق ورزشی  کمیته  توسط  مطالعه 

کد  با  رشت  واحد  اسلامی  آزاد    دانشگاه 
IR.IAU.RASHT.REC.1401.043 

 به تصویب رسیده است.
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Abstract

Introductin: Alzheimer's is a destructive brain disease that causes progressive cognitive 

disorders for which there is no cure. The aim of the present study was to investigate the 

effect of aerobic exercise along with the consumption of saffron extract on spatial 

memory and the amount of tau protein accumulation in the hippocampal tissue of 

Alzheimer's induced male rats. 

Method: In this experimental study, 32 adult male rats were randomly divided into 4 

Alzheimer's groups including control, aerobic exercise, aerobic exercise + extract and 

extract. Aerobic exercises including 3 training sessions per week were performed for 8 

weeks. Y maze test was used to check spatial memory and ELISA method was used to 

measure tau protein. One-way analysis of variance was used to analyze the data. 

Findings: The results showed that after 8 weeks of aerobic training with saffron 

supplement, there was a significant increase in spatial memory performance in the 

intervention groups compared to the control group (P < 0.5). Also, regarding the amount 

of tau protein accumulation in the aerobic exercise group, aerobic exercise and extract 

showed a significant decrease compared to the control group (P < 0.5). 
Conclusion: It seems that aerobic exercise and consumption of saffron extract improves 

spatial memory performance and reduces the accumulation of tau protein in the 

hippocampal tissue of Alzheimer's male rats. 
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