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Abstract 

Background: Spices with ability to accumulation of heavy metals grown in various regions of the world have 
been used for several purposes such as flavorings and condiments for culinary and even use as drugs for patient's 
treatment since ancient times. Therefore, this study was carried out to analysis and assessment of health risk of Zn 
and Cd in cinnamon, black pepper and chili marketed in city of Hamedan in 2015. 

Methods: After preparation of 18 specimens of each spices and acid digestion of the samples according to 
standard methods, the concentration of Zn and Cd in samples were measured with the flame and graphite furnace 
techniques, respectively using atomic absorption spectrophotometer (AAS) in 3 replicates. Also, all statistical 
analyses were performed using the SPSS statistical package. 

Results: The results showed that the minimum and maximum mean concentrations of metals in spices samples 
for Zn (mg/kg) were 0.43±0.10 and 0.60±0.14, related to cinnamon and chili, respectively and for Cd (mg/kg) were 
0.02±0.01 and 0.03±0.01, related to cinnamon and black pepper, respectively. Also the mean concentrations of 
metals in spices samples were lower than WHO maximum permissible limits (MPL), and health risk assessment 
showed that no potential risk for children and adult by consume the studied spices. 

Conclusion: The controlled consumption of spices has not adverse effect on the consumers’ health, but due to 
the lack of adequate information about processing conditions, habitat adjacent to industrial areas and polluted with 
heavy metals, increased use of agricultural inputs, sewage sludge and wastewater by farmers, regular periodic 
monitoring of chemical pollutants content specially heavy metals in foodstuffs are recommended for food safety. 
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  مقاله پژوهشی
  

   و فلفل قرمزاه یس، فلفل نیجات دارچهیادودر وم یکادمو  عناصر روي شاخص سلامتابی یارز
  عرضه شده در همدان

  
    *ل سبحان اردکانییسه،      آذرشب  زهرا

  رانیا، واحد همدان، دانشگاه آزاد اسلامی، همدان، هیپا، دانشکده علوم ستیزطیمحگروه 
   s_sobhan@iauh.ac.ir رابط:سنده ینو ایمیل*

 
  22/9/1397 انتشار برخط:     19/12/1395پذیرش:      9/9/1395دریافت: 

  14- 7):5(40؛ ديو آذر  1397. زیتبرمجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی 
  

  چکیده
به مقادیر قابل  ها با منشا طبیعیچاشنی ها ودهندهترین طعماولعنوان یکی از متد هاي گذشته بهاز زمان با قابلیت تجمع فلزات سنگین جاتادویه :زمینه

کادمیوم در  و عناصر روي شاخص سلامتتعیین این پژوهش با هدف اند. عنوان دارو براي درمان بیماران استفاده شده بهدر تهیه مواد غذایی حتی  توجه
  انجام یافت.  1394در شهر همدان در سال  مصرفیدارچین، فلفل سیاه و فلفل قرمز 

 روي و کادمیوم صرعنا غلظتها در آزمایشگاه، سازي و هضم اسیدي نمونهجات مورد مطالعه، آمادهنمونه از هر یک از ادویه 18بعد از تهیه  :راک روش
  انجام یافت.  SPSSافزار توسط نرمشد. پردازش آماري نتایج نیز  تعیین و کوره گرافیتی ايشعله ترتیب به روشبه توسط دستگاه جذب اتمی

ترتیب مربوط به به 6/0±14/0و  43/0±1/0براي روي با  گرم در کیلوگرممیلیهاي ادویه بر حسب کمینه و بیشینه میانگین غلظت عناصر در نمونه :هایافته
. بود WHOد تر از رهنموکم و در همه مواردسیاه ترتیب مربوط به دارچین و فلفل به 03/0±01/0و  02/0±01/0دارچین و فلفل قرمز و براي کادمیوم با 

  .بودتر از یک جات کوچکبراي همه ادویه) HIسلامت ( مقادیر شاخصهمچنین 
 دلیلبهکنندگان ندارد، اما  آمیز بهداشتی براي مصرف مخاطرهواقب عمورد مطالعه  جاتادویه شده کنترل مصرفبا استناد به نتایج این پژوهش  گیري:نتیجه

ویژه  بهین، توسعه استفاده از کودهاي آلی ها با مناطق صنعتی و آلوده به فلزات سنگوجود اطلاعات کافی از شرایط بهینه فرآوري، مجاورت رویشگاه عدم
یافته فلزات  جمع، نسبت به پایش مقادیر ترویه سموم و کودهاي شیمیاییمصرف بی عنوان کود و کمپوست و همچنین لجن فاضلاب حاوي فلزات سنگین به

  شود.غذایی توصیه می یمنیمنظور حفظ ا جات بهادویه سایر ویژهسنگین در مواد غذایی پرمصرف به
  

  غذایی یمنیا ،سلامت تاثیراتارزیابی  روي، کادمیوم، ،هیادو: هاواژه کلید
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 محفوظ است. انبراي مؤلفف یتألحق 
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  مقدمه
ع بسیاري از مواد فعال زیستی هستند جات منب گیاهان و ادویه

و بر هضم و  یدهو مزه غذا را بهبود بخش ، رنگتوانند طعم که می
ادویه، دانه  .)1( ساز بدن تأثیر گذارند و فرآیندهاي سوخت

- به طور معمول بهخشک، میوه، ریشه، پوست یا سبزي است که 
و حفظ مواد غذایی مورد   رنگتغییر دهنده)،   عنوان چاشنی (طعم

ها  دیگر طعم از بین بردنگیرد و گاهی اوقات براي می استفاده قرار
جات خواص ضد بسیاري از ادویهاز طرفی شود.  استفاده می

 دارندفشار خون بالا التهاب و ضد بت، ضد دیا، ضد میکروبی
توانند حاوي مواد شیمیایی سمی  ها میبرخی از آن ولی ،)2و3(

  باشند. 
هاي هاي بسیار محبوب است که از گذشتهدارچین از ادویه

و امروزه کاربرد  گیرد قرار میا مورد استفاده دنیسراسر دور در 
فراوانی در صنایع غذایی، دارویی، پزشکی، آرایشی و بهداشتی 

اي یا دارد. در صنعت غذا، پوست این درخت به شکل قطعات لوله
دهنده عنوان یک ترکیب طعمپودر و نیز اسانس روغنی آن به

  .)4(شود مطلوب استفاده می
عنوان فلفل سیاه گیاهی است که از دیرباز در طب سنتی به

- هاي مختلف کاربرد داشته است. این گیاه از قدیم بهمسکن درد
صورت یک کالاي شده و نیز بهعنوان ادویه و دارو کشت می

  .)5( تجاري مهم مطرح بوده است
طبیعت فلفل قرمز گرم و خشک است و ممکن است موجب 

 Cتحریک پوست و مخاط شود. این گیاه منبع بسیار غنی ویتامین 
تر از مرکبات است. آن به مراتب بیش Cباشد و مقدار ویتامین می

قبیل هایی از فلفل قرمز براي تسکین موضعی درد و ناراحتی
مردرد، دردهاي هاي عصبی، خارش، کرماتیسم، آرتروز، درد

  .)6(شود عنوان محرك اشتها از آن استفاده میاسکلتی و بهعضلانی
 تحت محصولات زراعی در سنگین فلزات تجمع و جذب

 غلظت جوي، رسوبات هوایی، و آب جمله شرایط از عواملی تاثیر
رشد  آن در گیاه که خاکی کیفیت آب، و خاك در فلزات سنگین

و از طرفی  برداشت زمان در محصول رسیدگی درجه و کند می
گیاه، وجود این فلزات در محتویات مواد غذایی به مرحله رشد 

 .)7- 9(غذایی بستگی دارد  سازي مواد  نقل، پردازش و غنی و حمل
به مقدار لازم حضور فلزات ضروري مثل آهن، مس، نیکل و روي 

باشند ولی در سطوح  د میبراي رشد بدن بسیار مفیدر مواد غذایی 
هاي  قابل تحمل هستند. فلزاتی مانند کادمیوم در غلظتبالا غیر

  .)8( باشدبسیار کم نیز سمی می
عنصر روي از نظر کمیت دومین عنصر کمیاب موجود در بدن 
پس از آهن بوده و از طرفی در اعمال متابولیکی و در ساختمان 

دن و مصرف عبارتی ناکافی بو کند. بههاي مغزي شرکت میآنزیم
 ندازداتواند سلامتی انسان را به خطر میاندازه این فلز  از بیش

هاي پوستی، از دست دادن حس چشایی بیماريکوتاه قدي،  .)10(

فراغ، ها از عوارض کمبود روي و تهوع، استو تاثیر در التیام زخم
لتارژي، کم خونی، تب، اختلال زخم معده، التهاب پانکراس، 

تنفسی و فیبروز ریه از عوارض گزارش شده در مسمومیت با 
  .)11( عنصر روي است

- در غلظت عنصر غیر ضروري و سمی بوده که ککادمیوم ی
سال  30ی آن زیستعمر نیم هاي پایین در طبیعت وجود دارد و

- راحتی از طریق تنفس و تغذیه جذب میبه صرناین ع .)12( است
هاي متابولیسمی و آنزیمی شود و پس از جذب در بدن در فعالیت

شود. ها میشرکت نموده و سبب اختلال در عملکرد آنزیم
زایی سرطانرار، بروز فشار خون، دن ادشصدمات کلیوي، اسیدي

هاي مزمن تنفسی و کاهش ویژه سرطان پروستات، ناراحتیبه
زا از اثرات سوء مقاومت سیستم دفاعی بدن در برابر عوامل بیماري

روزانه  مصرفبرآورد میانگین  .)13( کادمیوم بر انسان است
)Estimated Average Daily Intakesمنظور تعیین  ، بهاصر) عن

 به .شودکنندگان محاسبه میمدت بر مصرفهاي طولانیمخاطره
توان میهاي محیطی، منظور بررسی اثرات غیرسرطانی آلاینده

را از نسبت برآورد میانگین  )Health Indexشاخص سلامت (
روزانه قابل قبول  مصرفه هر عنصر به روزان مصرف

)Acceptable Daily Intakesمقادیر ن عنصر محاسبه کرد) آ .
گر آن است که مصرف  تر از یک بیانشاخص سلامت کوچک

کننده ندارد و شده ماده غذایی اثر سوء بهداشتی براي مصرفکنترل
  .)14( بالعکس

یافته فلزات تجمع غلظت بررسی زمینه در مطالعه چند تاکنون
آذرشب و جات مصرفی انجام یافته است. سنگین در انواع ادویه

تعیین مخاطره سلامت در پژوهشی که با هدف  سبحان اردکانی
دارچین، فلفل سیاه و فلفل قرمز  جاتآهن و کروم در ادویه
، نتیجه گرفتند که انجام یافت 1394سال  مصرفی شهر همدان در

تر از یک و براي جات کوچکبراي همه ادویه HIمقادیر شاخص 
سبحان نتیجه پژوهش  .)5( استکننده فاقد مخاطره مصرف

بررسی پتانسیل خطر ناشی از فلزات که طی آن نسبت به اردکانی 
جات پودر کاري، زردچوبه و هل آهن، روي، کروم و مس در ادویه

مصرفی شهر همدان اقدام شد، نشان داد که مقادیر شاخص 
تر از یک و براي کوچکجات براي همه ادویهمخاطره سلامت 

 منظورنتایج پژوهشی که به .)15( است هکننده فاقد مخاطرمصرف
جات زردچوبه، فلفل ادویهبررسی غلظت برخی فلزات سنگین در 

بندي مصرفی در بنگلادش انجام یافت، و تخم گشنیز فله و بسته
تر ها بیشنشان داد که میانگین غلظت عناصر آهن و کروم در نمونه

 World Healthسازمان بهداشت جهانی ( از رهنمود
Organization (است )منظور بررسی اي که بهدر مطالعه .)16

عنصر سرب در زردچوبه مصرفی در بنگلادش انجام یافت، 
تر از حد ها بیشمشخص شد که میانگین غلظت سرب در نمونه

http://creativecommons.org/licenses/by/4.0
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عنوان یک عامل خطر بالقوه براي  تواند بهو می استاستاندارد 
منظور ي که بها مطالعه نتایج .)17( محسوب شودکنندگان مصرف

جات مصرفی در سریلانکا ادویهبررسی عنصر سرب در برخی 
انجام یافت، نشان داد که میانگین غلظت سرب در پودر کاري و 

 است FAO/WHOتر از رهنمود تر و در فلفل بیشزردچوبه کم
سی منظور برردر پژوهشی که به سولیبورسکا و کازمارك .)18(

جات فلفل، جعفري، شوید، ادویهعناصر آهن، روي و مس در 
کوهی، ریحان و رزماري مصرفی در لهستان انجام  آویشن، پونه

که میانگین غلظت عناصر در ادویه ریحان  عنوان کردندیافت، 
ته فلزات در یافباشد و غلظت تجمعمی WHOتر از رهنمود بیش
هاي ها و آلودگیگاه گونهمحیطی رویشجات به شرایط ادویه

   .)19( زیستی آن منطقه بستگی داردمحیط
هاي ترین ادویهعنوان رایج سیاه و فلفل قرمز به فلفل ،دارچین

به مقادیر قابل طور روزانه و بههاي ایرانی مورد استفاده خانواده
آلودگی این قبیل  .گیرندها مورد استفاده قرار میدر غذاتوجه 

واسطه  ویژه فلزات سنگین به ها به محصولات غذایی به انواع آلاینده
هاي حوزه سلامت و  ترین چالش زیست از مهم آلودگی محیط

 مطالعههدف با این پژوهش لذا شود.  بهداشت محسوب می
عناصر روي و کادمیوم در دارچین، فلفل سیاه و  شاخص سلامت

  انجام یافت. 1394فلفل قرمز مصرفی در شهر همدان در سال 
  

 هامواد و روش
نمونه  اندازهن با استناد به فرمول تعییدر این مطالعه توصیفی، 

جات اي ادویهفله نمونه 3برند تجاري و همچنین  3از کوکران، 
 3هر کدام شهر همدان  ی دردارچین، فلفل سیاه و فلفل قرمز مصرف

 (تعداد کل هاي عرضه مواد غذایی خریدارياز فروشگاهنمونه 
ها در ابتدا نمونه و به آزمایشگاه منتقل شد. )بودعدد  54ها نمونه

 ) تا رسیدن به وزن ثابت درگراددرجه سانتی 22- 25اطاق (دماي 
هضم، یک گرم از هر  انجام فرآیند منظور سایه خشک شدند. به

 با Bp121sمدل  Sartoriusتوسط ترازوي دیجیتال  ادویه نمونه
% و 60نیتریک  اسیدلیتر میلی 20 به آن وتوزین گرم  0001/0 دقت
 ها. نمونهافزوده شد 1به  2% با نسبت حجمی 60پرکلریک  اسید

گراد درجه سانتی 100 تا زمان مشاهده دود سفیدرنگ در دماي
عبور از پس شده هضم هاي . نمونهندحرارت داده شد توسط هیتر

با آب دوبار تقطیر لیتري میلی 50 در بالن، 42از کاغذ صافی واتمن 
مادر  در نهایت پس از ساخت محلول .)20( ندبه حجم رسانده شد

و  500، 100 هايدر غلظتروي صر (استوك)، استاندارد نمک عن
و کالیبره کردن دستگاه جذب اتمی میکروگرم در لیتر  1000

Shimadzu  مدلAA-680 به روش  هادر نمونهروي ، غلظت
لازم  .شد خواندهتکرار  3در  نانومتر 9/213 در طول موجاي شعله

، سرعت جریان رويصر است که براي قرائت غلظت عنه ذکر ب
لیتر در  15لیتر در دقیقه، سرعت جریان هوا برابر  8/1استیلن برابر 

 Hollow Cathodeهاي هالو کاتد (دقیقه، شدت جریان لامپ
Lamps میلی آمپر و پهناي شکاف تابش ( 6) برابر باSlit Width (
 ها نیزکادمیوم در نمونه عنصر محتوي نانومتر بود. 7/0برابر با 

تکرار  3در به روش کوره گرافیتی  توسط دستگاه جذب اتمی و
 LODیا  هاي تشخیص از طرفی محدودیت .)21( قرائت شد

)Limits of Detection انحراف معیار مقادیر ×3) هر عنصر از رابطه
 هاي کمیشاهد (بلانک) و محدودیت محلولگیري شده در اندازه

نیز از رابطه  ) براي هر عنصرLOQ )Limits of Quantificationیا 
×LOD3 روزانه و  مصرفبرآورد میانگین  .)22( محاسبه شد

 2و  1ترتیب توسط روابط هر عنصر نیز به شاخص سلامت
  :)15( محاسبه شد
  

    1رابطه 
  

  :1 رابطهدر 
C در ماده غذایی مورد یافته هر عنصر میانگین غلظت تجمعگر  بیان

   ؛گرم در کیلوگرممطالعه بر حسب میلی
D  ؛365تعداد روزهاي سال (نشان دهنده(  
F بر  میانگین مصرف سالانه ماده غذایی توسط هر فرد گر بیان

  ؛)5( کیلوگرمحسب 
W  بهکیلوگرم  15و  70 برابر با میانگین وزن بدن (نشان دهنده -

  .)23( است براي بزرگسالان و کودکان)ترتیب 
    2طه راب

  
  : 2 رابطهدر 

EADI روزانه هر عنصر بر حسب  مصرفبرآورد میانگین گر  بیان
  ؛گرم در کیلوگرم در روزمیلی
ADI  گرم میلیجذب قابل قبول هر عنصر بر حسب نشان دهنده

و  3/0ترتیب برابر با به کادمیومو  رويدر روز که براي در کیلوگرم 
  .)24( است 001/0

افزار آماري نرم 19ها از ویرایش منظور پردازش آماري دادهبه
SPSS براي بررسی توزیع نرمال  صورت کهبه این .استفاده شد

مقایسه میانگین غلظت  براي، Shapiro-Wilkها از آزمون داده
 عناصر مورد ارزیابی با رهنمود سازمان بهداشت جهانی از آزمون

One Sample T Test ر مقایسه میانگین غلظت عناصر منظو به و
و همچنین بررسی همبستگی بین جات ادویه یابی بینمورد ارز

 ازترتیب ها نیز بهیافته عناصر در نمونهمیانگین غلظت تجمع
 One-way ANOVA (Duncan Multiple Range هايآزمون
Test)  وPearson’s Correlation Coefficient  .استفاده شد 
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  هایافته
هاي دارچین، فلفل کادمیوم در نمونه و عناصر روي يمحتو

 Duncan Multiple Range Testو نتایج آزمون سیاه و فلفل قرمز 
ي هایافته فلزات بین نمونهمنظور مقایسه میانگین غلظت تجمع به

بر جات ادویهمصرف  اثراتنتایج محاسبه  و همچنین ادویه
در  ترتیببه کادمیومبر اساس پتانسیل خطر عناصر روي و سلامت 

 نشان داد که درصد بازیابی،نتایج  ارایه شده است. 2و  1ول اجد
 براي عنصر روي هاي کمیهاي تشخیص و محدودیت محدودیت

 50/1یلوگرم و کگرم در  میلی 50/0 ،8/99±80/3 ترتیب برابر با به
ترتیب برابر با  براي عنصر کادمیوم بهو  یلوگرمکگرم در  میلی
گرم در  میلی 07/0یلوگرم و کگرم در  میلی 02/0 ،10/4±5/98

  یلوگرم بود.ک
هاي که بیشینه میانگین غلظت عناصر در نمونه نشان دادنتایج 

و کادمیوم  براي روي گرم در کیلوگرممیلی جات بر حسبادویه
ترتیب مربوط به فلفل قرمز و به 03/0±01/0و  60/0±14/0با  برابر

(به WHOتر از رهنمود ر دو عنصر کمو در مورد هفلفل سیاه 
گرم در کیلوگرم براي عناصر روي و میلی 2/0و  50ترتیب برابر با 

   .بود )25( کادمیوم)
شاخص مقادیر ، 2جدول  با استناد به نتایج مندرج درهمچنین 

حد تر از  و کم تر از یککوچک جاتادویهبراي همه  سلامت

هاي  آزمونپردازش آماري نتایج بر اساس . نتایج است مخاطره
برابر  )p-value( دارينشان داد با توجه به سطح معنی مورد استفاده

ترتیب براي روي و کادمیوم در دارچین، برابر  به 886/0و  805/0با 
ترتیب براي روي و کادمیوم در فلفل سیاه و  به 764/0و  995/0با 

ترتیب براي روي و کادمیوم در فلفل  به 998/0و  963/0برابر با 
- نمونه هاي مربوط به غلظت عناصر روي و کادمیوم در، دادهقرمز

براي  توان و لذا می جات از توزیع نرمال برخوردار استهاي ادویه
بندي نتایج گروه. هاي پارامتري استفاده کرد از آزمون ها پردازش داده

هاي بین نمونهنشان داد که دانکن)  اي (آزمون چند دامنهآماري 
میانگین غلظت هاي فلفل سیاه و فلفل قرمز از نظر دارچین با نمونه

 رددار آماري وجود دایافته عنصر روي اختلاف معنیتجمع
)05/0p<( جات براي عنصر  از این حیث بین ادویهکه در صورتی

دول ) (ج<05/0pدار آماري وجود ندارد (اختلاف معنی کادمیوم
یافته که بین میانگین غلظت تجمع بودگر آن بیاناز طرفی نتایج  .)1

و  541/0) برابر با rروي و کادمیوم با ضریب همبستگی (عناصر 
268/0 =p با ضریب همبستگی برابر با  هاي دارچین،در نمونه
با ضریب فلفل سیاه و هاي در نمونه p= 442/0و  - 392/0

، فلفل قرمزهاي در نمونه p= 835/0و  111/0همبستگی برابر با 
  .شتدار آماري وجود ندامعنی همبستگی

  
  

  جاتهاي ادویهگرم در کیلوگرم در نمونهمیلیحسب بر  میانگین غلظت عناصر روي و کادمیوم : 1جدول 
  عنصر                

  ادویه                
 کادمیوم روي

43/0   دارچین ± 1/0 a  02/0 ± 01/0 a 
60/0  سیاه فلفل ± 13/0 b  03/0 ± 01/0 a 

60/0  فلفل قرمز ± 14/0 b  02/0 ± 01/0 a 
  باشد.نمونه می 18اعداد مربوط به میانگین غلظت  *

  باشد.هاي ادویه می) میانگین غلظت عناصر روي و کادمیوم بین نمونه >05/0pدار آماري (دهنده تفاوت معنیدر هر ستون نشان bو   aحروف  **
  

  جات بر اساس پتانسیل خطر روي و کادمیومیج محاسبه نسبت خطر مصرف ادویهنتا: 2 جدول
 سلامت عناصر شاخصروزانه و  جذبمیانگین 

 عنصر
HI  (بزرگسالان) HI    (کودکان) EADI (بزرگسالان)  

(mg/kg/day)  
EADI (کودکان)  

(mg/kg/day) 
 دارچین

  روي  89/5×10- 5 26/1×10- 5 96/1×10- 4 21/4×10- 5
 کادمیوم 46/2×10- 6 28/5×10- 7 46/2×10- 3 28/5×10- 4

 فلفل سیاه
  روي  22/8×10- 5  76/1×10- 5  74/2×10- 4  87/5×10- 5
 کادمیوم  42/3×10- 6  34/7×10- 7  42/3×10- 3  34/7×10- 4

  فلفل قرمز
  روي  22/8×10- 5  76/1×10- 5  74/2×10- 4  87/5×10- 5
 کادمیوم  88/2×10- 6  16/6×10- 7  88/2×10- 3  16/6×10- 4
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   بحث
غذایی هستند و جذب و تجمع  هگیاهان بخش مهمی از زنجیر

باري را ها علاوه بر این که اثرات زیانفلزات سنگین توسط آن
ها و موجب بروز انواع بیماري ،به همراه دارد گونه گیاهیبراي 

     .)15(شود براي انسان و دیگر موجودات می اثرات سوء بهداشتی
هاي مختلف گیاهان از نظر مقدار جذب عناصر سنگین و گونه

علاوه بر  کنند.هاي خود متفاوت عمل میها در بافتتوزیع آن
هاي ژنتیکی، عوامل محیطی مختلف از جمله برهمکنشی تفاوت

تواند بر میزان فلزات سنگین با عناصر غذایی ضروري نیز می
در این  .)15و13(جذب این فلزات توسط گیاهان موثر باشد 

به محل رویش،  نیز جاتمحتوي فلزات سنگین ادویهراستا، 
و  (دانه، میوه، ریشه، پوست) زیستی، بخش گیاه هاي محیطآلودگی

یکی از عنوان  بهفلزات سنگین . )11(فرآیند فرآوري بستگی دارد 
هایی همچون  با ویژگی هاترین آلایندهشدهشناخته ترین ومهم

در غلظت پذیري و غیرقابل تجزیه زیستی بودن، پایداري، تجمع
جمله انسان مضر  هاي مشخص، سمی و براي موجودات زنده از

این فلزات پس از ورود به بدن موجودات  رو از این .)15( هستند
غذایی در  توانند در طول زنجیرها ذخیره شده و میزنده در بافت

تري تجمع یابند. به مقادیر بسیار بیش هر زنجیربالات کنندگان مصرف
توانند جایگزین املاح و مواد معدنی میاز طرفی فلزات سنگین 

این طریق موجب به مخاطره  مورد نیاز بدن جانداران شده و از
، هاي شیمیایی، کمپوستها شوند. استفاده از کودافتادن سلامتی آن

ترین منابع از مهم هاي شهري و صنعتیلجن فاضلاب و فعالیت
 .)15و26( روندطبیعی ورود فلزات سنگین به خاك به شمار میغیر

- در نمونه روي و کادمیوم نشان داد که میانگین غلظت عناصرنتایج 
این . بودتر از رهنمود سازمان بهداشت جهانی جات کمیههاي ادو

 ،)27( آلودهغیرجات در مناطق توان با رشد ادویهمی موضوع را
و انتقال جایی و نرخ اندك جابه محل کشت قلیایی بودن خاك

جذب و قابلیت ریشه در  ،)21( ها به اندام هواییکادمیوم از ریشه
همچنین افزایش مقدار فسفر خاك با و  )28(تجمع عنصر روي 

در مرتبط دانست.  )15و19( تاثیر منفی بر جذب روي توسط گیاه
 مطالعه با دستاورد پژوهش ج ایننتای تطابق توان بهمیاین رابطه 

Kumaravel   و Alagusundaram یافته که با برآورد محتوي تجمع
رایج مصرفی در هندوستان  برخی فلزات سنگین در پنج نوع ادویه

گرم میلینتیجه گرفتند میانگین غلظت روي و کادمیوم بر حسب 
تر از رهنمود و کم 006/0و  50/1ترتیب برابر با به در کیلوگرم

WHO و همکاران که با بررسی  چیزولامطالعه  و )25( است
جات مصرفی در کشور  محتوي برخی فلزات سنگین در ادویه

اتریش نتیجه گرفتند میانگین غلظت عناصر روي و کادمیوم (با 
) در اکثر گرم در کیلوگرممیلی 20/0تر از میانگین غلظت کوچک

  اشاره کرد.  )21( بود WHO/FAOتر از رهنمود ها کمنمونه

نشان داد که نسبت خطر براي همه  HIنتایج محاسبه شاخص 
شده این . بنابراین مصرف کنترلبودتر از یک جات کوچکادویه
نتایج  کننده ندارد.جات اثر سوء بهداشتی براي مصرفادویه

- ادویهسلامت آهن و کروم در  عیین مخاطرهتبا هدف  پژوهشی که
مصرفی شهر همدان در سال دارچین، فلفل سیاه و فلفل قرمز  جات
براي همه  HIکه مقادیر شاخص  نشان داد ،انجام یافت 1394
کننده فاقد مخاطره تر از یک و براي مصرفجات کوچکادویه
که طی آن نسبت به بررسی  نتیجه پژوهشی . از طرفی)5( است

- پتانسیل خطر ناشی از فلزات آهن، روي، کروم و مس در ادویه
 شد، جات پودر کاري، زردچوبه و هل مصرفی شهر همدان اقدام

جات براي همه ادویهمخاطره سلامت که مقادیر شاخص  نشان داد
  .)15( استکننده فاقد مخاطره تر از یک و براي مصرفکوچک

  
  گیرينتیجه

 ها به محیط و بهبا در نظر گرفتن ورود روز افزون انواع آلاینده
- تجمعمنظم غلظت  و کنترل پایشسنگین، نسبت به  فلزاتویژه 

- در مواد غذایی بهاز جمله فلزات سنگین  ي پایدارها یافته آلاینده
غذایی  یمنیحفظ امنظور جات بهمانند ادویهویژه اقلام پرمصرف 

از طرفی هرچند در این مطالعه با توجه به بودجه و شود. توصیه می
به مطالعه تعداد اندکی از انواع زمان محدود اجراي پژوهش نسبت 

شود در پیشنهاد میو صرفاً فلزات روي و کادمیوم اقدام شد،  ادویه
 به بررسی سایر فلزات سمی و سنگین و انواعمطالعات آتی نسبت 

  .شوداقدام ادویه  دیگر
  

  قدردانی
زیست نامه کارشناسی ارشد محیطاین مقاله مستخرج از پایان  

 شمارهبا  مصوب دانشگاه آزاد اسلامی واحد همدان
است. نویسندگان از حوزه معاونت پژوهش و  17150508932037

دلیل فراهم کردن امکانات اجراي مطالعه تشکر و فناوري دانشگاه به
  کنند. یقدردانی م

  
  ملاحظات اخلاقی

 هاي غیر جاندار نمونهکه این مطالعه بر روي  با توجه به این  
انجام یافته است، لذا ملاحظات اخلاقی در این پژوهش 

  موضوعیت ندارد.
   

  منابع مالی
  این پژوهش با هزینه شخصی مولفان انجام یافته است.  
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  منافع متقابل
د که منافع متقابلی از بابت تالیف یا انتشار دارن مولفان اظهار می  

  .مقاله ندارند
  

  مشارکت مؤلفان
، اجرا، تالیف و بررسی و پژوهش طراحیس. سبحان اردکانی   

ز طرفی ز. آذرشب تایید نسخه نهایی مقاله را بر عهده داشته است. ا

ها در آزمایشگاه و پردازش آماري  سازي و آنالیز نمونه در تهیه، آماده
  یج مشارکت داشته است.نتا
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Abstract 

Background: Exposure to microgravity condition such as space, bed rest and other microgravity environments 
lead to several neuromuscular problems. The purpose of this study is to investigate the effect of four weeks 
endurance training under microgravity condition on serum level of Brain-derived neurotrophic factor in male rats. 

Methods: In this regard, 36 six-week-old male Wistar rats (weight range 175 ± 15 gr) were randomly selected 
and divided into four groups including suspension group (n=10), endurance training group (n= 6), endurance training 
+ suspension (n=10), control (n=10) and were examined for four weeks. To simulate microgravity condition on 
Earth, hind-limb suspension model was used for four weeks. After collecting blood samples from left ventricles of 
rats and separating serum BDNF levels were measured by ELISA kit. 

Results: our results showed that serum levels of BDNF in endurance training with suspension group compare to 
other groups significantly increased (P<0.05). 

Conclusion: Based on the present results, it seems that endurance training under microgravity condition 
could reduce the neuromuscular problems induced by microgravity. Also this type of training like exercises 
with anti-gravity treadmills can be used for other physiological condition similar to astronauts, such as the 
elderly and patient on bed rest and people with spinal cord injury. 

 
Keywords: Microgravity, BDNF, Endurance Training, Hind-Limb Suspension, Rat 

 
How to cite this article: Asadi Golzar M, Kazemi A, khaledi N, Hajebrahimi Z, Nikbakht V, Yari M. [The effect of endurance 
training under microgravity condition on serum level of Brain-derived neurotrophic factor in male rats]. Med J Tabriz Uni Med 
Sciences Health Services. 2018 December - 2019 January;40(5):15-22. Persian. 

  
  
  

 
  
  

https://orcid.org/0000-0002-4014-6309
https://orcid.org/0000-0002-1786-6682
https://orcid.org/0000-0002-3859-513X


  1397 آذر و دي 5شماره   40مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی تبریز دوره /  16

 
  

  مقاله پژوهشی
  

بر سطح سرمی عامل رشد عصبی مشتق شده از  وزنی بیتحت شرایط  تاثیر یک دوره تمرین استقامتی
  هاي صحرایی نر موش) BDNFمغز (
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  22/9/1397انتشار برخط:      21/5/1396پذیرش:      1/2/1396دریافت: 
  22- 15):5(40؛ 1397 آذر و ديمجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی تبریز. 

  
  چکیده

بروز باعث ، شود وزنی می  فرد دچار کم ی که در آنهای همچون فضا، استراحت مطلق در بستر و دیگر محیط جاذبه  کم قرارگیري در شرایط :زمینه
ح سازي شده بر سط شبیه وزنی بیهفته تمرین استقامتی تحت شرایط   ثیر ششتأبررسی حاضر تحقیق . هدف از گردد میعضلانی متعددي - مشکلات عصبی

  هاي صحرایی نر نژاد ویستار بود. موش )BDNF(سرمی عامل رشد عصبی مشتق شده از مغز 
 )، تمرین استقامتی=10n( تعلیق گروه چهاردر  175 ±15نژاد ویستار با میانگین وزن  نر موش صحراییسر  36منظور آزمایش تعداد   به کار: روش

)6n=) 10)، تعلیق+تمرین استقامتی در حالت تعلیقn= ،(و کنترل )10n=( هفته مورد آزمایش قرار گرفتند. براي ایجاد شرایط   ششمدت   قرار گرفته و به
وسیله مخلوط کتامین و زایلوزین   ها که به گیري از قلب موش خون ،ساعت پس از انجام پروتکل 24ده شد. ااستف )HLS( از روش تعلیق اندام عقبی وزنی بی
  الایزا مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفتند. روش بهها  نمونهانجام شد و سپس  د،هوش شده بودن بی

سایر نسبت به   تمرین استقامتی در حالت تعلیق  + تعلیق در گروه هفته  ششپس از  BDNF سرمی حکه سط دادنتایج تحقیق حاضر نشان  ها: یافته
   ).05/0داري در سطح  معنی(داري داشت  معنی افزایشها  گروه

به تعدیل شته و گ BDNFح سرمی افزایش سطسبب  وزنی بیرسد که تمرینات استقامتی در شرایط  نظر می  : براساس نتایج تحقیق حاضر بهیريگ نتیجه
  هاي آماري جامعهدر  جاذبه هاي ضد تمرین با تردمیل مانند وزنی بیتوان از مزایاي تمرینات استقامتی در شرایط  میهمچنین  .دننککمک میاختلالات عصبی 

هاي  که دچار آسیب افراديبرند و  نی که تحت استراحت مطلق به سر میدیگري که شرایط فیزیولوژیکی مشابه با فضانوردان دارند، نظیر سالمندان، بیمارا
  .باشند، بهره برد. نخاعی و حرکتی می

  
  صحرایی ، تمرین استقامتی، تعلیق اندام عقبی، موشBDNF، وزنی بی: ها کلید واژه

 

وزنی بر سطح سرمی عامل  تحت شرایط بی یاري م. تاثیر یک دوره تمرین استقامتی، و نیکبختز،  ابراهیمیحاجن،  ، خالديع ، کاظمیر مگلزااسدينحوه استناد به این مقاله: 
  22- 15):5(40؛ 1397بهداشتی ـ درمانی تبریز. مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات  هاي صحرایی نر. موش) BDNFرشد عصبی مشتق شده از مغز (

  
  
  
  
  

 محفوظ است. انف براي مؤلفیحق تأل
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  مقدمه
بستر هایی که در  فضانوردان هنگام پرواز فضایی و آزمودنی

اي  کنند، در معرض تغییرات فیزیولوژیک قابل توجه استراحت می
این شرایط سبب کاهش توده و قدرت  قرار دارند. قرارگیري در

گردد. میزان کاهش قدرت و توان عضلات به مراتب  عضلات می
بیشتر از کاهش توده عضلانی است که نشان دهنده اختلال در 

کاهش سریع و اولیه قدرت ). 1باشد ( عضلانی می- عملکرد عصبی
حرکتی و در - به احتمال زیاد به دلیل تغییرات در عملکرد عصبی

ادامه به دلیل آتروفی عضلانی و تغییرات بیوشیمیایی مربوط است 
شناسی و بیولوژیک با تحت تاثیر قرار دادن  ). تغییرات ریخت2(

ساز گلیکولیزي  و  تارها، سرعت انقباض و اتکاي بیشتر بر سوخت
 پس تنها عضلانی ). آتروفی3گردد ( بب بروز این اختلالات میس
 اقدامات بدون. است توجه قابل فضا در ماندن کوتاهی مدت از

 طی را خود عضلانی توده از% 20 فضانوردان ،)متقابل( اصلاحی
 طولانی مأموریت یک طی را% 50 تا و مدت کوتاه مأموریت یک

 منجر استقامت و قدرت دادن دست از. داد خواهند دست از مدت
 به بازگشت از پس فضانوردان عملکرد در توجهی قابل کاهش به

 به تقریباً نیئپروت سنتز ). میزان4گردد ( می جاذبه داراي محیط یک
 اول روز چند در% 50 تا و اول ساعت چند در% 35 مقدار

 عضله نئپروتی کاهش به منجر که یابد، می کاهش تحرکی بی
 شده مشاهده فضایی پرواز از پس قدرت در کاهش). 5گردد ( می

 عضلانی توده به مربوط کاهش از بیشتر بسیار اغلب که است
 مشاهده شد انجام فضانورد 14 روي بر که اي مطالعه در. است

 نیروي فضایی پرواز روز 180 از روز 90 از پس که گردید
 توده که درحالی بود، یافته کاهش% 17 پاها بیشینه ایزومتریک

 چنین نویسندگان. داشت کاهش% 11 فقط مربوطه عضلانی
 تکاملی عصبی عملکرد در اختلال دلیل به نتایج که کردند استنباط

 واحد فراخوانی در تغییر یا حرکتی واحد ذاتی هاي ویژگی از ناشی
  ). 6باشد ( می دو هر یا حرکتی

 است آن انسان فضایی کاوش کلیدي و عملی هاي یافته از یکی
 فرسایش باعث پیري مثل درست وزنی کم رسد می نظر به که

 ترین مهم جمله ). از7شود ( می بدن هاي دستگاه از بسیاري
 قرار وزنی بی شرایط تأثیر تحت که فیزیولوژیک هاي سیستم

 سراسر در عصبی سلول باشد. مرگ می عصبی سیستم گیرد، می
 شدن پیر هاي مشخصه از یکی مرکزي و محیطی، عصبی سیستم
 تأثیر قرار تحت نیز حرکتی نورون که ندارد تعجبی و است

 واحدهاي کاهش معناي به حرکتی هاي نورون کاهش. گیرد می
هاي جانبی به  اي که پاسخ سلول هعدر مطال). 8باشد ( می حرکتی

سازي پاهاي عقبی را مورد   اي به واسطه معلق تحریک کم جاذبه
که موش در موقعیت افقی به  هنگامی بررسی قرار داده بودند،

 I در تارهاي عصبی نوع سریعحالت تعلیق قرار گرفت، افزایش 
%) و 21/3( II در تارهاي عصبی نوع سریع%)، کاهش 21/7(

. گزارش شد %)III )21/11 کاهش تدریجی در تارهاي عصبی نوع
همچنین زمانی که موش با یک موقعیت شیب سر به پایین قرار 

). 9( هاي عصبی سرکوب شد پاسخ نیمی از سلول اًحدودگرفت، 
 دهد می اجازه و ساخته آگاه اطرافمان محیط از را ما عصبی سیستم

. دهیم نشان مناسبی هاي واکنش خارجی شرایط برابر در تا
 وضعیت تشخیص در مغز توانایی معنی به نوروپلاستیسیتی،

 جدید هاي ارتباط برقراري کمک با جدید هاي محیط در خودش
 پیدا تکثیر تولد از پس) ها نورون( عصبی هاي سلول. است عصبی

 قادر مغز بافت نوروپلاستیسیتی، مفهوم به توجه با ولی. کنند نمی
 با ههمواج در و) نوروژنز( کرده ایجاد را جدیدي مسیرهاي است

 رشد ). توانایی10کند ( پیدا را خود تکاملی راه جدید شرایط
نامند.  نوروژنز می را عصبی بنیادي هاي سلول از جدید هاي سلول

 نوروژنز کنترل و تحریک به که هستند شیمیایی مواد ها نوروتروفین
 مغز از شده مشتق عصبی رشد عامل بین، این در. کنند می کمک

)BDNF( و آید می حساب به ها نوروتروفین مهمترین از یکی 
 قرار مطالعه مورد ها پژوهش در که باشد می نوروتروفینی بیشترین

 پذیريشکل نورونی، تفکیک در عامل ). این11است ( گرفته
 متابولیسم، و غذا جذب سلول، شده ریزي برنامه مرگ سیناپسی،

). بر اساس 12دارد ( نقش رفتاري اختلال و یادگیري حافظه،
هاي پرواز فضایی و استراحت در بستر، ساختار  هاي پژوهش یافته

توان با طراحی  جاذبگی را می عضلانی هنگام کم- عصبیو عملکرد 
هاي فعالیت ورزشی مناسب حفظ و بازیابی کرد. هنگام  برنامه

هاي ورزشی پویاي  قرارگیري در این وضعیت بیشتر از فعالیت
 موثرترین از یکی بین این ). در13شود ( زیربیشینه استفاده می

 از است عبارت هک باشد می استقامتی تمرینات ورزشی، تمرینات
طولانی  زمان مدت یک در و مداوم طور به حرکات اجراي توانایی

 گستردگی استقامتی تمرینات به رایج هاي واکنش از ). یکی14(
ي  پایانه هاي شاخه پیچیدگی افزایش و عضلانی- عصبی اتصالات
 بیان) 1999( همکاران و قراخانلو راستا همین در. است آکسونی

 تمرینات که هایی موش حرکتی هاي نورون محتواي که دکردن
  ). 15است ( داشته افزایش اند داده انجام استقامتی

هاي اخیر تاثیر فعالیت ورزشی و اثرات سودمند آن بر  در سال
مورد توجه  BDNFگري  روي عملکرد فیزیکی و شناختی با واسطه

 گیرنده و BDNF مقدار که است شده داده قرار گرفته است. نشان
 در شوند محروم عادي دویدن از ها موش که زمانی ،)TRKB( آن

 که است شده داده نشان همچنین. )6( یابد می کاهش هیپوکمپ
 است، همراه BDNF پلاسمایی سطوح افزایش با استقامتی تمرین

 ها موش به که زمانی همچنین و نخاع در BDNF سطوح نیز و
 کارسنج چرخ روي بر اختیاري صورت به تا شود می داده اجازه

). با توجه به شواهد موجود در کاهش 6یابد ( می افزایش بدوند،
، به نظر وزنی بیهاي عصبی در زمان قرارگیري در شرایط  فعالیت
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در هنگام قرارگیري در فضا، در بدن کاهش  BDNFرسد مقدار  می
و همکاران در تحقیق خود نشان دادند   Naumenkoیابد. اگرچه 

دهد  را تغییر نمی BDNFکه پرواز فضایی طولانی مدت بیان ژن 
شرایط   سازي ). با توجه به اینکه اکثر تحقیقات مربوط به شبیه16(

اند، بدون  که در ارتباط با سنجش تغییرات عصبی بوده وزنی بی
و   Naumenkoاعمال فعالیت ورزشی صورت گرفته و در تحقیق 

 BDNFبه تنهایی بر بیان ژن  این شرایطنیز تاثیر  همکاران
گیري شده است و نیز اینکه فعالیت ورزشی به عنوان یک  اندازه

اقدام متقابل براي جلوگیري از کاهش عملکردهاي فیزیولوژیک 
فضانوردان توصیه شده است و از طرفی اکثر تحقیقات نقش موثر 

اند،  را به اثبات رسانده BDNF ورزش در تقویت نوروژنز و ترشح
، وزنی بیرسد که با انجام تمرینات ورزشی در شرایط  به نظر می

عواقب نامطلوب عصبی را تعدیل نموده و  BDNFتوان میزان  می
در فضانوردان و افرادي با ، را شرایطگیري در این ناشی از قرار

دچار شرایط فیزیولوژیکی مشابه همچون سالمندان و بیمارانی که 
تمرین با تحمل تمام وزن  هاي نخاعی بوده و قادر به انجام آسیب

  تر نمود. داده و شرایط را براي آنها مساعدباشند، کاهش  خود نمی
در همین راستا سازمان فضایی ناسا مدلی از تردمیل هاي 

ئه نموده است که به تردمیل ضدجاذبه شهرت دارد. اورزشی را ار
دهد که وزن خود را  د اجازه میافرایل به وسیله این تردم تمرین به

انجام تنظیم کرده و شروع به خود حرکتی  هاي بر اساس توانایی
د. بنابراین با توجه به مطالب ذکر شده به نظر نکن فعالیت ورزشی

اي نزدیک  وزنی در آینده  و کم وزنی بیرسد تمرین در شرایط  می
سالمندان، افرادي با هاي تمرینی متداول در بهبود  به یکی از روش

آسیب نخاعی و افرادي که براي مدت طولانی در حالت استراحت 
ن براي انجام حرکت قادر به تحمل آاند و پس از  مطلق به سر برده

  تمام وزن بدن خود نیستند تبدیل گردد.
  

  روش کار
باشد که  اي می هاي توسعه پژوهش حاضر از نوع پژوهش

مون با گروه کنترل انجام شد. آز صورت تجربی و با طرح پس به
 ±15موش صحرایی نر نژاد ویستار با میانگین وزن سر  36تعداد 

سازي رازي تهیه  گرم، از موسسه تحقیقات واکسن و سرم 175
ی و علوم ورزشی بدن تیتربشده و در آزمایشگاه حیوانات دانشکده 

درجه  24دانشگاه خوارزمی نگهداري شدند. دماي محیط 
درصد کنترل شد. براي تهویه  60تا  55و میزان رطوبت گراد  سانتی

از سیستم تهویه مطبوع و تهویه هوا استفاده گردید و براي تنظیم 
ساعت  12از تایمر خودکار (سیکل تاریکی نیز - چرخه روشنایی

ها به  ساعت تاریکی) استفاده شد. دسترسی موش 12روشنایی و 
فته آشنا سازي با محیط ه 1ها پس از  آب و غذا آزادانه بود. موش

(مدل تعلیق اندام سازي شده شبیه وزنی بیآزمایشگاه و شرایط 
)، تمرین =10n( طور تصادفی در چهار گروه تعلیق عقبی)، به

و کنترل   )=10n)، تعلیق + تمرین استقامتی (=6n( استقامتی
)10n=ها به مدت شش هفته در شرایط  ) تقسیم شدند. موش

از روش تعلیق  وزنی بیبراي ایجاد شرایط قرار داشتند.  وزنی بی
ساعت پس از انجام پروتکل  24ده شد. ااستف )HLS( اندام عقبی

گرم از میلی 1/0 ها که به وسیله قلب موش بطن چپ گیري از خون
گرم  میلی 5/1گرم کتامین و  میلی 10( مخلوط کتامین و زایلوزین

هوش شده  بی وزن بدنشان گرم از 100زایلوزین) به ازاي هر 
، سرم در  پس از سانتریفیوژ کردن خون .انجام شد دبودن

و درجه نگهداري شد  - 80هاي مخصوص و در فریزر  میکروتیوب
ساخت کشور  BDNFکیت و الایزا  روشسپس با استفاده از 

 Rat Kit, BDNF, ELISA, HANGZHOU( آمریکا
EASTBIOPHARM, USA (در سرمی گرفته شده  هاي نمونه

مدل  گرفت. هماتولوژي مورد تجزیه و تحلیل قرارآزمایشگاه 
هاي عقبی و  تعلیق اندام عقبی از طریق عدم اعمال بار در اندام

هاي جلویی موش که در  شیفت مایعات به سمت سر و اندام
وزنی را  بی ،شود جاذبه و مسافرت فضایی نیز دیده میکم شرایط 

. این روش، روش مناسبی براي تقلید تغییراتی کند سازي می شبیه
هاي مختلف بدن  وزنی در سیستم اي و بی جاذبه است که بر اثر کم

عضلانی انسان و موش  –عروقی و عصبی  - ویژه سیستم قلبی به
). قفس تعلیق با همکاري گروه فیزیولوژي 17شود ( ایجاد می

ها، حیوان  موشوزن کردن  پژوهشگاه هوا فضا ساخته شد. براي بی
را درون رستینر قرار دادیم، دم حیوان را بوسیله پنبه و الکل تمیز 

 دو اندازه  بهرا که  تایپکنزیونوار  ،کرده و پس از خشک شدن دم
صورت طولی از ابتداي دم   دم موش بریده شده بود را به سوم

انتهایی آن و در ادامه سه چسب دیگر به طول  سوم کموش تا ی
صورت عرضی بر روي دم موش  ر سانتیمتر  را بهسه تا چها
نه خیلی شل بسته شدند که باز بشوند و نه  ها چسبچسباندیم. 

خیلی سفت بسته شدند که جریان خون طبیعی را دچار اختلال 
کنند. در ادامه چسبی را که به صورت طولی به دم موش وصل 
 شده بود به قلاب مخصوص قفس تعلیق متصل کردیم و قلاب را

 از آن صفحه . پس میکردبه زنجیر میله متحرك قفس نصب 
 تا دادیم اجازه و خارج کرده محلش از را رستینر کنندهمحدود
 تنظیم با بگیرد. سپس جا قفس در شده و خارج رستینر از حیوان

 حیوان را موقعیت قفس، جانبی هايدیواره صفحات متحرك و میله
 زاویه قفس کف و حیوان سینه بین قفسه تا کردیم تنظیم يا گونه به

 با تماس در موش اندام عقبی شود. در این حالت ساخته درجه 30
حیوان  به قلاب و قرقره متحرك، میله قفس نخواهند بود. کف

 جا جابهدرجه در قفس  360محور حول آزادانه که دادمی اجازه
داشته باشد. در این  دسترسی قفس هاي قسمت یتمام  به و شده

آب داشته و  و غذا ظرف به کامل دسترسی حیوان حالت
وزنی، میله متحرك بی محدودیت حرکتی ندارد. براي ایجاد سیستم

 گیرد. درقرار می قفس هاي طولی دیواره روي بر قفس و بالاي در
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انتقال  هنگام به گردد تامفصل استفاده می و قرقره از سیستم، این
و  یراحت  به بتواند حیوان و شده جادیا حداقل اصطکاك حیوان،
و  هاموش و ارتفاع زاویه شود. جا جابه هایش پنجه از استفاده بدون

شدند تا در صورت نیاز اعمال  ها روزانه چک میهمچنین دم موش
تصحیحی صورت گیرد. پروتکل کار با حیوانات آزمایشگاهی 

) انجام شد. نحوه 18المللی کشور استرالیا ( براساس قوانین بین
نشان داده شده  1هاي صحرایی در شکل  تعلیق اندام عقبی موش

 SPSSافزار آماري هاي این پژوهش با استفاده از نرم داده است.
ها و  مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت. نرمال بودن داده 24ورژن 

ویلک و - ها به ترتیب به وسیله آزمون شاپیرو همگنی واریانس
از  گروهی بین تغییرات مقایسه برايآزمون لوین تایید شد. سپس 

در  توکی تعقیبی آزمون با همراه راهه یک تحلیل واریانس آزمون
  استفاده گردید. 05/0سطح معناداري 

   ها یافته
 از استفاده با ها واریانس همگنی و ها داده توزیع بودن طبیعی

نتایج آزمون  ).1 جدول( شد تایید لوین و ویلک- شاپیرو آزمون
داري را بین چهار گروه  واریانس یک راهه اختلاف معنیتحلیل 

). همچین در 001/0داري برابر  تمرینی نشان داد (سطح معنی
دار  گروهی توسط آزمون تعقیبی بونفرونی اختلاف معنی  مقایسه بین

سطح معنی هاي کنترل و تعلیق + تمرین استقامتی  در بین گروه
تعلیق + تمرین استقامتی  هاي تعلیق و )، گروه001/0داري برابر 
هاي تمرین استقامتی و  ). و گروه001/0داري برابر  (سطح معنی

) مشاهده 004/0داري برابر  تعلیق + تمرین استقامتی (سطح معنی
  گردید.

  

  مدل تعلیق اندام عقبی در موش صحرایی :1شکل   
  

  لوین و ویلک- شاپیرو آزمون نتایج :1 جدول

  
  راهه یک واریانس توسط آزمون تعقیبی بونفرونی و تحلیل BDNFبین گروهی  . مقایسه:2جدول 

  هاي استنباطیآماره                        
  ي بین گروهی مقایسه

   P  خطاي استاندارد  هاتفاوت میانگین
  توکی

P 
  تحلیل واریانس

    *001/0  245171/0  - 559719/1  تعلیق + تمرین استقامتی  گروه کنترل
  
  
001/0*  

  998/0  245171/0  - 078292/0  تعلیق
  684/0  300272/0  - 394872/0  تمرین استقامتی

گروه تعلیق +  تمرین 
  استقامتی

  *001/0  245171/0  481427/1  تعلیق
  *004/0  300272/0  164847/1  استقامتی تمرین

  828/0  300272/0  - 316580/0  تمرین استقامتی  گروه تعلیق
  05/0برابر  داري  *سطح معنی  

  آمار استنباطی                      
  گروه              

  آزمون لوین  ویلک-  آزمون شاپیرو  انحراف استاندارد ±میانگین 
  داري معنی  آماره  داري معنی  آماره  

  121/0  545/6  342/0  918/0  8016/0 ±1487/0  تعلیق و تمرین تعلیقی
  938/0  981/0  4696/0 ±1394/0  تمرین استقامتی

  342/0  918/0  3411/0 ±0767/0  گروه تعلیق
  342/0  918/0  3281/0 ±1081/0  کنترل گروه
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  هاي تحقیق در گروه BDNFمیانگین میزان اختلاف  مقایسه  :1نمودار   
  

  بحث 
واسطه تمرین استقامتی در  هب پاسخ دستگاه عصبیروشن شدن 

تواند به درك بهتر مشکلات عصبی عضلانی که  می وزنی بیشرایط 
توان از  کمک شایانی نماید و می ،روبرو هستند آن فضانوردان با

هاي آن براي بهبود شرایط بیمارانی که در استراحت مطلق به  یافته
تحقیق در برند و همچنین سالمندان استفاده نمود. بنابراین  سر می
هفته  ششبه بررسی تاثیر  به عنوان اولین تلاش محققین حاضر

 BDNF ح سرمیسط بروزنی  بیشرایط  تمرین استقامتی تحت
تا با استفاده از یک  ندهاي صحرایی نر نژاد ویستار پرداخت موش

سرمی  BDNFوزنی بر  بیشرایط تاثیر  سازي شده روش شبیه
 و دستگاه عصبی بازتابی از مقادیر آن در هیپوکمپ که ،ها موش

تحقیق  بین گروهی . نتایجاده شودمورد بررسی قرار د ،باشد می
هفته  ششبه مدت   تعلیق + تمرین استقامتی حاضر نشان داد که

ر مقایسه با دو گروه دهاي صحرایی را  سرمی موشBDNF میزان 
گروه کنترل به طور  تعلیق و تمرین استقامتی) و نیزتجربی دیگر (

هاي تمرین  درصورتی که بین گروه. داري افزایش داد معنی
داري مشاهده نگردید.  استقامتی، تعلیق و کنترل اختلاف معنی

با  ي این پژوهش در گروه تعلیق بدون مداخله ورزشی ها یافته
 آنها در تحقیق خود ؛باشد و همکاران همسو می  Naumenkoتحقیق

را تغییر  BDNFنشان دادند که پرواز فضایی طولانی مدت بیان ژن 
ناشی  و استرس محیطی وزنی بییک ماه پرواز فضایی،  ، ودهد نمی

به واسطه کنترل ژنتیکی نوروژنز و  BDNF بیان ژن تاثیري براز آن 
رسد که این عدم تغییر در بیان ژن  ه نظر میب). 16( نداردآن 

BDNF  ناشی از پرواز فضایی یا قرارگیري در شرایط شبیه سازي
وزنی، به دلیل افزایش در مقدار پروتین پروآپوپتیک  شده مانند بی

BAX ن ئباشد. گزارش شده که افزایش پروتی میBAX  در
ریزي شده سلول  هاي عصبی منجر به افزایش مرگ برنامه سلول

افزایش  رانو همکا  Naumenkoدر تحقیق  گردد. از طرفیمی

. )16( همراه بود BDNFبا عدم افزایش بیان  BAXن ئبیان پروتی
وزنی،  افزایش عامل آپوپتوتیک ناشی از قرارگیري در شرایط بی

تواند به عنوان عاملی بالقوه در کاهش ظرفیت عملکردي و   می
به  BDNFو در نهایت تعدیل بیان ژن هاي عصبی  ساختاري سلول

هاي دستگاه  عنوان عاملی موثر در بازسازي و محافظت نورون
نوع فعالیت ورزشی و شدت آن به عصبی در نظر گرفته شود. 

در نظر گرفته  BDNFعنوان عاملی موثر در تغییر و تعدیل سطوح 
مطالعات متعدد در زمینه تمرینات ورزشی و ). 20شده است (

BDNF اند.  نتایج متناقضی را گزارش کردهFerreira  در همکاران و 
 معمول هاي شاخص بر ورزشی فعالیت تأثیر بررسی به پژوهشی

 BDNF جمله از هیپوکمپ سیناپسی و ساختاري پذیري شکل
 10 سرعت با و روز در دقیقه 40 مطالعه این در ها رت. پرداختند

 11 بین( فعال سیکل میان در) ساعت در کیلومتر 6/0( دقیقه بر متر
 نتایج که پرداختند فعالیت به نوارگردان روي) ظهر از بعد 1 و صبح
 از بعد mRNA سطوح و BDNF پروتئین در را تغییري مطالعه این

و   Schiffer). در مطالعه دیگري19نداد ( نشان تمرینی پروتکل
در  BDNFهمکاران اثر تمرین استقامتی با شدت متوسط بر 

هفته تمرین  12. پس از و هاي انسان را بررسی کردند آزمودنی
دو مطالعه  .)20مشاهده نکردند ( BDNFپایه  تغییري در غلظت

فوق با نتایج پژوهش حاضر در گروه تمرین استقامتی همسو 
 و همکاران بیان ژن  Adlardباشند. همچنین در پژوهش می

BDNF پس   ها موش ناشی از فعالیت ورزشی در درون هیپوکمپ
) با نتایج 21داري را نشان داد ( از تمرین استقامتی افزایش معنی

باشد. از دلایل  پژوهش حاضر در گروه تمرین استقامتی ناهمسو می
اشاره کرد.  BDNFتوان به نحوه سنجش  احتمالی ناهمسویی می

و همکاران ژن فاکتور مورد نظر را   Adlardپژوهشچراکه 
گیري کردند، درصورتی که نویسندگان تحقیق حاضر مقادیر  اندازه
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  21 / همکاران ور گلزا اسدي                                     ) BDNFوزنی بر سطح سرمی عامل رشد عصبی مشتق شده از مغز ( تحت شرایط بی تاثیر یک دوره تمرین استقامتی

از طرفی آنان گزارش کردند که مقدار  نمودند.سرمی را بررسی 
BDNF  تنها پس از هفته اول افزایش نشان داد و پس از پایان هفته

اند نشان تو دوم تمرینات تا نزدیکی سطوح پایه کاهش یافت که می
  پایین سطوح دهنده تاثیر سازگاري با تمرین ورزشی باشد.

BDNF تواند می پس از انجام یک دوره تمرین ورزشی استراحتی 
باشد. علاوه بر این افزایش  آن موثر و بیشتر کلیرنس مقدار نشانگر

حجم پلاسما ناشی از تمرینات ورزشی نیز دلیل دیگري بر عدم 
در بررسی . )21( سرمی باشد BDNFافزایش قابل توجه در مقدار 

داري  گروه تعلیق + تمرین استقامتی نتایج افزایش و اختلاف معنی
هاي تحقیق نشان  نسبت به سایر گروه BDNF را در سطوح سرمی

 فشارتوان بروز  داد. از دلایل احتمالی این افزایش قابل توجه را می
ها با تنه  فیزیکی بیشتر حاصل از تغییر زاویه اندام جلویی موش

هنگام قرارگیري در شرایط تعلیق و انجام فعالیت ورزشی، که 
ه در میزان سبب ایجاد کشش در عضلات فعال و افزایش قابل توج

انقباضات اسنتریک (برونگرا) اندام جلویی در مقایسه با فعالیت 
در مطالعه  .) نام برد1G =ورزشی در شرایط طبیعی (گراویتی

گزارش کردند که فعالیت ورزشی  همکاران و  Barzegarدیگري
هیپوکمپ  BDNF دار تاثیر بیشتري بر مقادیر بر روي سطح شیب

با فعالیت بر روي سطح صاف دارد  موش هاي صحرایی در مقایسه
). همچنین در مطالعات متعدد بیان شده که ارتباط مثبتی بین 22(

وجود دارد  BDNFشدت فعالیت استقامتی و مقادیر خونی 
 که است شده گزارش متعدد مطالعات در طرفی از ).23،22(

 پــروتئین کــاهش طریق از را آپوپتوز میزان منظم ورزشی فعالیت
 کاهش Bcl-2 آپوپتیـک آنتی پروتئین افزایش و Bax پروآپوپتیک

ناشی  BDNFتواند سبب تعدیل مثبت  )، که این می25،24دهد ( می
  وزنی گردد. از ورزش در شرایط بی

  
  گیرينتیجه

و اختلال در عملکرد ) 6،4(با توجه به کاهش توده عضلانی 
رسد  به نظر می)، 6( وزنی بیمتعاقب با قرارگیري در شرایط  عصبی

 BDNFکه تمرین استقامتی در این شرایط باعث افزایش مقادیر 
عصبی در فضانوردان تواند سبب کاهش اختلالات  گردد که می می

گیري در فضا شود. همچنین با توجه به تاثیر تقریبا در هنگام قرار
با شرایطی همچون  وزنی بیشرایط مشابه عوارض ناشی از 

هاي  بر روي سیستم و سالمندي ق در بسترلاستراحت مط

هاي  توان از یافته رسد که می )، به نظر می7فیزیولوژیک بدن (
مطالعه حاضر و مطالعات مشابه با در نظر گرفتن ملاحظات خاص 
در شرایط فوق استفاده نموده و به بهبود وضعیت سالمندان و 

نمود.  کمکبرند  افرادي که در شرایط استراحت مطلق به سر می
این حال با توجه به محدود بودن مطالعات، نیاز به انجام با 

همچنین به  شود. هاي بیشتري در این زمینه احساس می پژوهش
هاي  تاثیر شیوهرو،  گردد که در تحقیقات پیش محققان پیشنهاد می

هاي ضد جاذبه و آبی در  مختلف تمرینی مانند ورزش با تردمیل
د فیزیولوژیک متاثر از شرایط هاي انسانی و نیز بررسی ابعا نمونه

هاي  عضلانی و جنبه - وزنی مانند تغییرات قلبی، اسکلتی بی
  متابولیک بپردازند.

  
  قدردانی

فیزیولوژي   رشته کارشناسی ارشد پایان نامه حاصل پژوهش این  
 حمایت با که پ بوده3000/579به شماره  فعالیت ورزشی

خوارزمی تهران و دانشکده تربیت بدنی و علوم ورشی دانشگاه 
همکاري  پایان از در. شد انجام گروه فیزیولوژي پژوهشگاه هوافضا

  .میشود تشکر و تقدیر کارکنان این مراکز کلیه مسئولین و
  

  منابع مالی
  ندارد

  
  منافع متقابل

 این انتشار یا و تالیف از متقابلی منافع که دارند می اظهار مؤلفان
  .ندارند مقاله

  
  ملاحظات اخلاقی

المللی  پروتکل کار با حیوانات آزمایشگاهی براساس قوانین بین
 ) انجام شد.18کشور استرالیا (

  
  مشارکت مولفان

 بر را مطالعه نتایج تحلیل و اجرا م ا، ع ك و همکاران طراحی،
 را آن نهایی نسخه و نموده تالیف را مقاله همچنین .اند داشته عهده

  اند. کرده تایید و خوانده
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Abstract 

Background: Metabolic syndrome and aging are main important factors in being depress. The aim of this 
research was to investigate the effect of eight  -week aerobic exercise with moderate intensity and consumption of 
curcumin on IL1β and depression in 60-65 years old women with metabolic syndrome. 

Methods: a total of 44 women with metabolic syndrome (MetS) voluntarily took part in the present study. 
Participants were randomly divided in 4 groups of MetS exercise+ Curcumin (MECU), MetS exercise (ME), MetS 
Curcumin (MCU), MetS control (MC). During the first week MECU group and ME participated in three sets of ten-
minute aerobic exercise training (AT) with treadmill (AT) also they have 5 minute rest part between the sets. One 
minute was added to the duration of exercise sets weekly basis. Beck depression questionnaire and blood samples 
were conducted before and after eight  -week. IL1β was measured by ELISA method and memory test were conduct 
with Picture recall test. To analyze the data, researcher made use of One-Way ANOVA, paired-sample t-test with the 
significance level of (P≤0.05). 

Results: IL1β and depression significantly decreased in three experimental groups (P≤0.05) as effects of tow-
month aerobic exercise. Also there was significant change in blood pressure, waist circumferences, fat percentage, 
triglyceride and HDL (P≤0.05). 

Conclusion: These findings indicated that eight -week aerobic exercise leaded to a decrease in depression and 
amelioration in metabolic syndrome. It is also probable that depression decrease as an effect of tow-month aerobic 
exercise relate with IL1β decrease. 
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مبتلا به  ي ساله 65 - 60زنان افسردگی  و IL1β بر و مصرف کورکومین هفته تمرین هوازي  8 تاثیر
  کسندرم متابولی

  
   یعلی اوصال

  
  ، تهران، ایرانفیزیولوژي ورزشی، تربیت بدنی و علوم ورزشی، دانشگاه تهران
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  چکیده
و  هفته تمرین هوازي با شدت متوسط 8هدف از این تحقیق بررسی اثرگذاري باشند.  متابولیک و افزایش سن از عوامل موثر بر افسردگی می سندرم :زمینه

  باشد. می متابولیک سندرمي مبتلا به  ساله 65- 60زنان  افسردگی و IL1β بر مصرف کورکومین
، تمرین تمرین،مکمل+ گروه ها به طور تصادفی به متابولیک به طور داوطلبانه در این تحقیق شرکت کردند. آزمودنی سندرمزن مبتلا به  44 :کار روش

درصد از  75تا  65اي با فواصل استراحت پنج دقیقه با شدت  هدقیق 10هفته اول سه ست  ،+مکمل و گروه تمرینو کنترل تقسیم شدند. گروه تمرین مکمل
در دو شد. هاي تمرین افزوده میست نانجام دادند. با سپري شدن هر هفته، یک دقیقه به مدت زماتوسط تردمیل را  تمرینات خود رااي  ضربان قلب ذخیره
ها از روش آماري  براي تجزیه تحلیل داده .مورد بررسی قرار گرفت الایزا به روش IL1β سطوح .ها خونگیري و آزمون بک انجام شد مرحله از آزمودنی

  .در نظر گرفته شد )P≥05/0(داري  سطح معنی و ، تی جفتی استفاده گردیدواریانس یک طرفه تحلیل
دور کمر،  کاهش فشارخون، سایز همچنین .)P≥05/0( داري یافتند کاهش معنی سه گروه تجربیدر  و افسردگی IL1βمیزان سطوح پلاسمایی  :ها یافته

  ).P≥05/0(دار بود  در هر سه گروه تجربی معنی HDLگلیسرید خون و افزایش  بدن، تري درصد چربی
هشت متابولیک بهبود یافت. این احتمال وجود دارد که کاهش افسردگی در اثر  سندرمافسردگی کاهش و اعمال مداخله  هشت هفته در اثر: گیري نتیجه

  باشد.متابولیک  سندرمو بهبودي  IL1βدر ارتباط با کاهش هفته مداخله 
  

  ، کورکومینمتابولیک سندرم، افسردگی،  IL1β ،تمرین هوازي :واژه هاکلید
  

مجله پزشکی . کمتابولی سندرممبتلا به  ي ساله 65 - 60زنان افسردگی  و IL1β بر و مصرف کورکومین هفته تمرین هوازي  8 تاثیر. ی عاوصالنحوه استناد به این مقاله: 
  30- 23:)5(40؛ 1397تبریز. دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی 
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  مقدمه
سالمند در  جمعیت است، افزایش ناپذیر اجتناب واقعیتی پیري

باشد بطوریکه  موضوع مورد توجه و بسیار مهم می سراسر دنیا
 2006سازمان جهانی بهداشت تعداد کل سالمندان دنیا را در سال 

 2آینده به  سال 40میلیون نفر برآورد کرده است و در  700حدود 
سال تا سال  60در ایران نیز جمعیت بالاي  .برابر خواهد رسید

میلیون  26به بیش از  2050میلیون نفر و تا سال  10حدود  2020
. با توجه به شرایط اجتماعی و خانوادگی )1( نفر خواهد رسید

. افسردگی )1( شوند % افراد سالمند افسرده می 16تا  12 ،سالمند
ها را به  هاي آن را کاهش داده و وابستگی انالمندی سکیفیت زندگ

. افسردگی باعث افزایش مصرف دارو، )1( دهد دیگران افزایش می
همچنین  .)1( شود هاي مراقبتی می بستري و هزینه افزایش مدت
درصد افزایش یابد  20- 15ه بیش از شود شیوع آن ب پیش بینی می

غم، زود رنجی، کاهش علاقه براي  ،از علائم افسردگی .)1,2(
خوابی یا  دار وزن، بی هاي مفرح، افزایش و کاهش معنی فعالیت

دست  خستگی، از کاهش میل جنسی، ، کاهش حافظه،خواب زیاد
ارزشی دنیا، احساس گناه بیش از اندازه،  ، احساس بیدادن انرژي

 .)4- 2(باشد  میکاهش قدرت تمرکز و افزایش میل به خودکشی 
نگیزشی است که در از نظر زیست شناختی افسردگی یک اختلال ا

هاي بیوژنیک مواد شود. آمین هاي بیوژنیک ایجاد می اثر کمبود آمین
کنند و نقش  ستند که انتقال عصبی را تسهیل مینوروشیمیایی ه

آسیب شناسی اختلالات خلقی دارند. گمانه زنی درباره مهمی در 
ب پیرامون کاهش سرتونین و مبناي نوروشیمیایی افسردگی، اغل

. سطح سرتونین در ارتباط با مقدار )5( باشد نفرین می نوراپی
% از 10اند  محققان نشان داده .باشد تریپتوفان موجود در خون می

باشد و تریپتوفان آزاد قابلیت  ریپتوفان به صورت آزاد در خون میت
باشد. جایگاه  ورود به مغز را دارد و مابقی آن متصل به آلبومین می

 .باشد به آلبومین یکسان می اتصال تریپتوفان و اسیدهاي چرب
برخی از پژوهشگران نشان دادند که ورزش هوازي طولانی مدت 

علت  هموجب افزایش فراخوانی اسیدهاي چرب و در نتیجه ب
 ،رقابتی بودن اتصال اسید چرب و تریپتوفان در اتصال به آلبومین

 از اینرو میزان سنتزو یابد  میزان تریپتوفان آزاد در خون افزایش می
کورکومین درکشور چین  .)8- 6(یابد  سرتونین در مغز افزایش می

 گرفت و هند براي درمان برخی بیماري ها مورد استفاده قرار می
ص خواص . مطالعات بنیادي انجام گرفته شده در خصو)9(

 )10( دارویی کورکومین نشان دهنده تاثیر آن بر کاهش قند خون
و خواص آنتی  )2( و کاهندگی التهاب مفصلی اثرات ضدالتهابی

 سندرمافزایش سن و  .)2( باشد زردچوبه می )11( اکسیدانی
همچنان که  .)1( باشد متابولیک همراه با افزایش التهاب مزمن می

Zorilla ) و 2001و همکاران (Mossner ) اشاره 2007و همکاران (
باشد  نمودند افزایش عوامل التهابی در ارتباط با کاهش سرتونین می

 گردد می IL1βمصرف مکمل کورکومین موجب کاهش . )13, 12(

 Aي هر دوي منوآمین اکسیداز  همچنین کورکومین بازدارنده .)14(
ي دوپامین،  اکسیدکننده Bو  Aباشد. منوآمین اکسیداز  یم Bو 

باشند که مصرف کورکومین از اکسیده  نفرین و سرتونین می  نوراپی
نفرین و  ها و در نتیجه از کاهش سطح دوپامین، نوراپی شدن آن

  . )2,15,16(کاهد  سرتونین می
هم و مکمل کورکومین هر دو، با توجه به اینکه ورزش 

شوند  میموجب کاهش التهاب و هم موجب افزایش سرتونین 
به عنوان یک راهبرد  و مصرف مکمل کورکومین از ورزش توان می

در  .)5,14,15(کرد  هاي شدید استفاده درمانی در بهبود افسردگی
ی انجام شده است که در زیر به کانداین خصوص تحقیقات بسیار 

نماییم. همچنین تاکنون در هیچ تحقیقی به تاثیر  آنها اشاره می
ی گهمزمان تمرین هوازي و مصرف کورکومین بر کاهش افسرد

تاثیر پیاده روي و همکاران  Legrandمطالعه  پرداخته نشده است.
. همچنین )17( منظم را بر کاهش علائم افسردگی زنان را نشان داد

Mokhtari  هفته تمرین هوازي را بر کاهش  12و همکاران تاثیر
هفته  4تاثیر و همکاران  Dey. )18(میزان افسردگی گزارش نمودند 

شنا با شدت متوسط را موثر در بهبودي رفتار افراد افسرده اظهار 
مصرف مکمل کورکومین را و همکاران  Kulkarni. )19( ندنمود

و  Donohueهمچنین . )15(ثر در کاهش افسردگی یافتند مو
) عدم تاثیر تمرین ورزشی را بر افسردگی جوانان 2004همکاران (

مورد از اینرو انجام این تحقیق  .)20(ورزشکار گزارش نمودند 
بنیادي اشاره بر ارتباط افسردگی و  اتدر تحقیقباشد که  توجه می

عوامل التهابی شده است ولی در هیچ تحقیق کاربردي تاثیر تمرین 
مورد  IL1βبر افسردگی و  و مصرف مکمل کورکومین هوازي

  .بررسی قرار نگرفته است
  

  کارروش 
 وباشد  هاي کاربردي می بررسی تجربی، از نوع بررسی روش

طرح پژوهشی شامل پیش آزمون و پس آزمون با یک گروه شاهد 
پس از پخش آگهی در اداره کل بنیاد شهید  گروه تجربی بود. سهو 

شهید به همسران  نامه و ارسال دعوت و امور ایثارگران استان زنجان
جهت نفر  70 ، در آغاز تحقیقي شهرستان زنجان ساله 65تا  50

عنوان آزمودنی اعلام آمادگی  همکاري و شرکت در پژوهش به
از لحاظ سوابق  و روانپزشک توسط پزشک نفر 70گردند. این 

خواب و  ،هاي جسمانی، مشکلات روانشناختیبیماري و ناراحتی
و در صورت نیاز از برخی از آنها تست  .فشارخون معاینه شدند

 سندرممبتلا به نفر  44نفر  70از سلامت قلب به عمل آمد. 
لازم به ذکر است که در این تحقیق از ملاك بودند.  متابولیک
ATPIII )Adult treatment panel iii( هاي براي شناسایی شاخص

 عبارت از:متابولیک هاي خطر  شاخص. خطر متابولیک استفاده شد
 150از  خون بیشگلیسریدمتر، تريسانتی 94دور کمر بیش از 
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- گرم بر دسیمیلی  50خون کمتر از  HDLلیتر، گرم بر دسیمیلی
جیوه و گلوکز خون مترمیلی 85/130لیتر، فشار خون بیش از 

. به بیان دیگر، افراد لیتردسیبرگرم میلی 110تر از ناشتاي بالا
داوطلب در صورت دارا بودن سه و یا بیش از سه شاخص به 

 ین. همچنشدند میمتابولیک لحاظ  سندرمعنوان آزمودنی داراي 
ها در طی یک سال گذشته، سابقه شرکت در هیچ یک از آزمودنی

آزمودنی ها مجاز بودند  .)1,21( فعالیت بدنی منظم نداشتند
صبح انجام دهند. طول دوره  12تا  9تمرینات خود را در ساعت 

هر پرداختند.  به تمرین می روز 3بود. هر هفته  هفته هشتتمرین 
  5فاصله استراحت لب سه ست متوالی با جلسه، تمرینات در قا

هاي تمرینی در هفته . زمان ستشد ها انجام می تدقیقه در بین س
بود و با سپري شدن هر هفته، یک دقیقه به مدت  دقیقه 10اول، 

 هشتمشد، به طوري که در هفته هاي تمرین افزوده میزمات ست
 اي رسید.دقیقه 17به سه ست  مدت زمان دو به وسیله تردمیل

انجام  اي درصد از ضربان قلب ذخیره 75تا  65شدت  تمرین با
 لازم به ذکر است که ضربان قلب استراحتی، هر هفته گرفت. می

روي آن با استفاده از دستگاه  شد و شدت برنامه تمرین ازچک می
-  جلسات کل شد.تنظیم می )Polar: Finland(ضربان سنج پلار 

شد کردن (نرمش و تمرینات کششی) آغاز میدقیقه گرم 5تمرین با 
این کردن وجود داشت. گروه کنترل در دقیقه سرد 5و در پایان نیز 

معمول منظم اجتناب بدنی غیر، از انجام فعالیتاي هفته هشتمدت 
 ضربان قلب ذخیره از طریق فرمول کاروونن محاسبه گردید کردند.

)1(.  
(ضربان قلب استراحت %) * 70تا  60([ضربان قلب استراحت + 

اي % ضربان قلب ذخیره70تا  60= ]حداکثر ضربان قلب) -   
و قبل از برخاستن از  از خواب بیدار شدن ضربان قلب زمان

به حالت درازکشیده = ضربان قلب استراحت رختخواب  
گرم به ازاي هر  میلی 20مصرف مکمل کورکومین روزانه 

هاي  مکمل همراه با وعدهکیلوگرم از وزن بدن بود. لازم بذکر است 
ها مجاز بودند مکمل خود  آزمودنی و شد اصلی غذایی دریافت می

هاي اصلی یا به هنگام پخت  را یا به صورت محلول قبل از وعده
 .)22(غذا به غذا اضافه نموده و مصرف نمایند 

 پسو  آزمونمرحله شامل پیش دوها در از تمام آزمودنی
گیري به صورت ناشتا در ساعت ، خون)هفته هشت(بعد از  آزمون

گلوکز،  و سرمی IL1βپلاسمایی  گیري سطوح(براي اندازه صبح 9
البته لازم به  .عمل آمدگلیسرید، لیپوپروتئین پرچگال پلاسما) بهتري

باشد جهت حذف تاثیرات حاد ورزش از جمله کوفتگی  ذکر می
 سطوحهاي احتمالی کوچک در ساختار عضله بر  تاخیري و آسیب

IL1β ،  خونگیري در مرحله پس آزمون چهار روز پس از آخرین
گیري، بخشی در هر بار خون. )23,24(ي تمرینی انجام شد  لسهج

هاي بازوئی در تیوبسی) سیاهرگسی 2هاي خونی (از نمونه
آوري شدند و پس از جمع EDTAحاوي ماده ضد انعقاد 

 ،در دقیقه) و جداسازي پلاسمادور  3000 بادقیقه  12سانتریفوژ (
کیت ویژه سنجش توسط  به روش الایزا IL1βایی سطوح پلاسم

 با حساسیت   IL1β (eBioscience, Vienna, Austria)مقدار 
pg/mL05/0 گیري شد. مقدار گلوکز خون به روش گلوکز اندازه

(کیت پارس  به روش آنزیماتیک استاندارد چربی سطوحاکسیداز و 
اتوانالایزر بیوشیمی مدل دستگاه با استفاده از آزمون، کرج، ایران) 

گیري شد. ضریب تغییرات این کیت در هر اندازه کوباس میرا
به ) inter-assay variation( هاي مختلف و بین سنجش  سنجش

، براي قند خون %6/1 و %82/1 گلیسرید برابر با ترتیب براي تري
 % بود28/1 % و15/2برابر با  HDLبراي و % 19/1% و 74/1برابر با 

جهت بررسی میزان افسردگی از پرسشنامه افسردگی بک  .)23,24(
هر  .باشد سوال می 21این پرسش نامه حاوي  .)25( استفاده شد

امتیاز،  1گزینه اول صفر امتیاز، گزینه دوم  .سوال چهار گزینه دارد
پس از تکمیل امتیاز دارد.  3امتیاز و گزینه چهارم  2گزینه سوم 
طبق امتیاز بدست آمده سطح افسردگی افراد مشخص  پرسش نامه

باشد میزان  10- 1اگر مجموع امتیاز فرد بین به ترتیب  گردید. می
نیازمند مراجعه  20- 17کمی افسرده،  16- 11افسردگی فرد نرمال، 

 40شدید و  40- 31متوسط،  30- 21به روان پزشک یا روانشناس، 
  .)25( دگردی به بالا افسردگی بیش از حد تلقی می

ها توسط دستگاه بادي کامپوزیشن مدل  نیدرصد چربی بدن آزمود
OMRON BF500 .ها  آزمودنی ساخت کشور آلمان محاسبه گردید

مواد  (ابتدا، اواسط و انتهاي هفته) قبل از شروع پروتکل تمرینی
سپس غذایی مصرفی روزانه را در برگه یادداشت ثبت نمودند و 

ها، نهار و  مواد غذایی مصرف شده در صبحانه، میان وعدهکالري 
 1طبق نتایج جدول  .)1( محاسبه گردید N4شام توسط نرم افزار 

براي  ها مشاهده نگردید. تفاوتی در مجموع کالري دریافتی گروه
ها از آزمون کولموگروف اسمیرنوف  بررسی توزیع نرمال داده

استفاده شد. براي بررسی تغییرات بین گروهی از روش آماري 
تحلیل واریانس یک طرفه و براي مقایسه درون گروهی از آزمون 

در نظر  P≥05/0 .داري آماري تی جفتی استفاده گردید. سطح معنی
مقایسه بین گروهی ابتدا اختلاف  گرفته شد. لازم بذکر است براي

پیش آزمون و پس آزمون را محاسبه کردیم و سپس توسط آزمون 
ها تجزیه و تحلیل شدند و در  آماري تحلیل واریانس یک طرفه داده

  استفاده شد. LSDداري نیز از آزمون تعقیبی  صورت معنی
  

  یافته ها
 ،متابولیک سندرم هاي شاخصنتایج مقایسه درون گروهی 

BMIدرصد چربی بدن، ، وزن ،IL1β  و افسردگی گروهEM  و
CM  به نتایج  2جدول در  باشد. قابل مشاهده می 2در جدول

 متابولیک، وزن، سندرممقایسه درون گروهی مقادیر شاخص 
است. نتایج  و افسردگی اشاره شده BMI، IL1β درصد چربی،

ي  دار تمرین دو ماهه جفتی نشان از تاثیر معنی آزمون آماري تی
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هوازي به همراه مصرف مکمل بر کاهش فشار خون، 
 IL1β، وزن، درصد چربی بدن، BMIگلیسرید، سایز دور کمر،  تري
باشد. همچنین نتایج گروه تمرین کرده و مکمل مشابه گروه  می

  ).2باشد (جدول  تمرین+مکمل می

گروه  IL1βر مقایسه بین گروهی میزان کاهش افسردگی و د
تمرین+مکمل نسبت به گروه تمرین و مکمل بیشتر بود و این 

  ).4(جدول باشد  دار می اختلاف از لحاظ آماري معنی

  
  قبل از شروع تحقیق ايهاي تغذیه نتایج مقایسه شاخص :1جدول 

  مکمل+تمرینگروه   
  نفر) 12(

  تمرینگروه 
  نفر) 12(

  مکملگروه 
  نفر) 10(

  کنترلگروه 
  Sig  نفر) 10(

  11/0  50/3479±69/209  31/3389±40/221  54/3357±43/198  78/3523±56/213  کل کالري دریافتی
  62/0  54/538±81/73  63/543±70/69  38/522±26/81  52/530±29/75  کالري دریافتی از پروتئین

  43/0  83/1987±35/68  39/1942±25/86  59/1923±82/141  48/1930±63/112  دریافتی از کربوهیدراتکالري 
  38/0  41/1067±63/34  71/903±83/80  28/912±44/96  43/1063±72/67  کالري دریافتی از چربی

  ≥05/0Pسطح  در معناداري .اند شده ارائه معیار انحراف ± میانگین صورت به ها داده
  

  و افسردگی IL1βو درصد چربی بدن،  ، وزنBMIمتابولیک،  سندرم هاي مقایسه درون گروهی شاخص  :2جدول 
  گروه  زمان  متغییر

  sig  کنترل  sig  مکمل  sig  تمرین  sig  تمرین+مکمل
  خونفشار

)mmHg(  
  50/151±91/12  00/144±00/12  25/132±07/7  50/123±72/3  بعدهفته  8 38/0  90/149±49/16 21/0  70/145±65/12 00/0  41/142±52/15 00/0  83/142±88/12 آزمونپیش

  دور کمر
)cm(  

  83/105±24/7  90/103±87/6  08/101±61/5  08/96±35/5  هفته بعد 8 82/0  50/105±64/7 03/0  10/105±63/7 00/0  58/104±28/6 00/0  66/104±13/7 آزمونپیش
  گلوکز

)mg/dl(  
  80/178±05/54  90/142±08/31  83/135±92/54  58/104±01/9  هفته بعد 8 08/0  90/176±87/52 01/0  60/174±61/55 02/0  00/153±89/55 01/0  83/145±59/57 آزمونپیش

  گلیسریدتري
)mg/dl(  

  20/194±31/50  90/177±27/35  08/199±01/71  83/156±48/42  هفته بعد 8 45/0  60/198±96/56 00/0  25/210±41/55 00/0  08/212±94/76 00/0  25/223±75/66 آزمونپیش
HDL 

)mg/dl(  
  90/42±10/3  00/53±97/3  66/53±97/6  16/61±74/11  هفته بعد 8 12/0  10/44±84/3 00/0  00/46±91/3 00/0  58/46±36/7 00/0  50/47±85/7 آزمونپیش

BMI 
(kg/m2)  

  41/29±53/1  63/28±63/1  87/29±06/2  88/28±51/2  هفته بعد 8 12/0  31/29±49/1 00/0  27/29±67/1 00/0  71/30±10/2 00/0  07/31±75/2 آزمونپیش
  وزن

(Kg)  
  97/74±33/5  41/72±74/6  20/72±52/5  60/69±83/4  هفته بعد 8 11/0  72/74±33/5 00/0  02/74±84/6 00/0  26/74±88/5 00/0  86/74±35/5 آزمونپیش

  40/36±94/6  60/35±14/4  75/35±95/3  66/31±57/3  هفته بعد 8 00/0  70/35±84/6 00/0  40/37±83/4 00/0  76/38±23/5 00/0  09/39±46/4 آزمونپیش  درصد چربی بدن
IL1β  

(pg/mL)  
  81/4±72/0  76/3±62/0  95/3±56/0  70/2±67/0  هفته بعد 8 92/0  82/4±79/0 00/0  86/4±84/0 00/0  30/5±83/0 00/0  99/4±23/1 آزمونپیش

  00/22±53/5  00/17±26/4  00/15±33/3  00/10±16/3  هفته بعد 8  08/0  70/21±37/5  00/0  90/20±74/4  00/0  25/21±64/5  00/0  58/21±46/4 آزمونپیش  افسردگی
  ≥05/0Pسطح  در معناداري .اند شده ارائه معیار انحراف ± میانگین صورت به ها داده

  
  آزمون یشپ افسردگیو  IL1β، و درصد چربی بدن ، وزنBMIمتابولیک،  سندرم هاي مقایسه بین گروهی شاخص :3جدول 

  F sig  متغییر
 mmHg(  60/0 61/0( خونفشار

 cm(  038/0 99/0( دور کمر
 mg/dl(  85/0 47/0( گلوکز

 mg/dl(  26/0 85/0( گلیسریدتري
HDL  )mg/dl(  57/0 63/0 

(kg/m2) BMI  15/2 10/0 
 049/0 98/0  (Kg) وزن

 45/0 88/0  درصد چربی بدن
(pg/mL) IL1β  86/19 00/0 

 98/0 052/0  افسردگی
  ≥05/0Pسطح  در معناداري .اند شده ارائه معیار انحراف ± میانگین صورت به ها داده
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  ماه دوپس از  افسردگیو  IL1β سطوح پلاسمایی مقایسه بین گروهی :4جدول 
  sig  گروه  sig  گروه  sig  گروه  متغییر

IL1β (pg/mL)  تمرین + مکمل  
 00/0  تمرین

 00/0  مکمل 00/0  کنترل  مکمل 33/0  مکمل  تمرین
 00/0  کنترل 00/0  کنترل

  تمرین + مکمل  افسردگی
 00/0  تمرین

 00/0  مکمل 00/0  کنترل  مکمل 01/0  مکمل  تمرین
 00/0  کنترل 00/0  کنترل

  ≥05/0Pسطح  در معناداري .اند شده ارائه معیار انحراف ± میانگین صورت به ها داده
  

  بحث 
و مصرف  ماه تمرین هوازيدو پس از  IL1βمیزان افسردگی و 

کاهش افسردگی با نتایج  .داري یافتند کاهش معنی زردچوبه
Hematfar ) 2012و همکاران ،(HekmatiPour  و همکارن

)2013 ،(Mokhtari ) و )2013و همکاران Osali  و همکاران
و همکاران  HekmatiPour. )1،5،18،26( همخوانی دارد )2016(

دقیقه را موثر بر  25جلسه به مدت  4هر هفته  ،هفته تمرین 4تاثیر 
و  Hematfar. )26( افراد سالمند گزارش نمود افسردگی کاهش

هفته تمرین هوازي را موثر در کاهش افسردگی و  8همکاران 
. )5( ساله گزارش نمود 25- 18انشجویان افزایش سرتونین د

هفته تمرین هوازي را موثر در  12و همکاران  Mokhtariهمچنین 
ساله  80- 62دار افسردگی زنان سالمند  نیبهبود تعادل و کاهش مع

و همکاران سه ماه تمرین هوازي با  Osali. )18( گزارش نمود
ن سالمند زنا IL-6شدت متوسط را موثر در کاهش افسردگی و 

  .)1( متابولیک گزارش کردند سندرممبتلا به 
و همکاران  Donohueبا نتایج تحقیق  در این کاهش افسردگی

افراد  که دادند و همکاران نشان Donohue. )20( همخوانی ندارد
 سایر بیش از اند، پرداخته ورزش به منظم صورت به جوانی که

 روان و نژندي انشی، روانتک اختلالات دچار غیرورزشکار جوانان
ها و هدف از ورزش در  نیاند. باتوجه به سن آزمود شده پریشی

توان گفت خود نگرش به ورزش در کاهش و  ي سنی می این دوره
باشد. در تحقیق  میافزایش افسردگی و اختلالات رفتاري موثر 

حاضر ورزش با هدف درمان و کاهش افسردگی انجام شد که 
فشار خون، درصد چربی بدن، وزن، سایز دور دار  نیکاهش مع

و  Donohueمشاهده گردید ولی در تحقیق  کمر، تري گلیسرید
همکاران ورزش با هدف کسب نتیجه (قهرمانی) بود که این عامل 

گردد. اختلاف در سن  موجب افزایش اختلالات رفتاري می
ش از دلایل عدم همخوانی ها، ترکیب بدن و هدف از ورز نیآزمود

  باشد. تایج مین
بر کاهش افسردگی و مصرف کورکومین مکانیسم تاثیر ورزش 

متابولیک را از طریق چندین  سندرمي مبتلا به  ساله 65- 60در زنان 
و . مسیر اول تاثیر ورزش داردتوان مورد بررسی قرار  می مسیر

باشد. در تحقیق  می IL1βبر کاهش مصرف مکمل کورکومین 

دار فشار خون، تري  نیبه کاهش معرا  IL1βحاضر علت کاهش 
در اثر هشت  HDL دار نیافزایش مع یسرید، سایز دور کمر،گل

توان نسبت داد. همچنان که  میهفته تمرین و مصرف کورکومین 
Zorilla  و و همکارانMossner  اشاره نمودند که و همکاران

 باشد میدر ارتباط با کاهش سرتونین  عوامل التهابیافزایش 
را به  در تحقیق حاضر توان علت کاهش افسردگی می. )12,13(

را در افزایش سرتونین دخیل  IL1βکاهش  نسبت داد IL1βکاهش 
  .)14( دانست

باشد.  مسیر دوم تاثیر ورزش بر افزایش سطوح تریپتوفان می
باشد که در اثر انجام تمرین  میتریپتوفان پیش ساز سنتز سرتونین 

یابد. مکانیسم افزایش تریپتوفان  میهوازي طولانی مدت افزایش 
اتکاي سوختی غالب در انجام تمرین  که باشد میبدین گونه 

باشد. اسید  هوازي با شدت متوسط طولانی مدت اسید چرب می
یابند که  میچرب و تریپتوفان در خون به وسیله آلبومین انتقال 

باتوجه به  ؛باشد ل هر دو بر روي آلبومین یکسان میجایگاه اتصا
فته و اینکه در حین تمرین میزان فراخوانی اسید چرب افزایش یا

 تریپتوفاناتصال این افزایش منجر به کاهش جایگاه آلبومین براي 
افزایش تریپتوفان آزاد خون منجر به ورود  لذا ،گردد میبه آلبومین 

حضور تریپتوفان در سیستم عصبی  شده وبیشتر تریپتوفان به مغز 
- 6( گردد بیشتر سرتونین و رفع افسردگی می مرکزي منجر به سنتز

و  A ي هر دوي منوآمین اکسیداز همچنین کورکومین بازدارنده .)8
B منوآمین اکسیداز باشد می .A  وB ي دوپامین،  اکسیدکننده

باشند که مصرف کورکومین از اکسیده  نفرین و سرتونین می نوراپی
نفرین و  نوراپی دوپامین،ها و در نتیجه از کاهش سطح  شدن آن

  . )2,15,16( کاهد سرتونین می
 nuclear factor موجب فعالیتعوامل التهابی افزایش بیان 

kappa B) NF-κB( شود می. NF-κB  با اتصال خود بهDNA 
 BDNF )brain-derived neurotrophicموجب جلوگیري از بیان 

factor (لازم بذکر است مصرف کورکومین موجب  .گردد می
شود که این عوامل  می NF-κBو رونویسی IL1β کاهش بیان 

عامل  BDNF .)2,14(شود  می BDNFموجب افزایش بیان 
ژنز و هم موجب روباشد که هم باعث ن رتروفیک میون
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. باتوجه به اینکه از نظر زیست )29- 27( شود میرپلاستیسیتی ون
 ،)5(کند  شناختی انتقال عصبی در افراد افسرده اختلال پیدا می

گلیسرید  دار دور کمر، فشار خون، تري توان گفت کاهش معنی می
ماه تمرین هوازي با شدت متوسط  دودر اثر  HDLو افزایش 

موجب  IL1βگردیده و کاهش  IL1βدار  موجب کاهش معنی
شود. این فرایند منجر  می DNAبه  NF-κBکاهش فعالیت و اتصال 

بهبود انتقال  نیز BDNF افزایش و شود می BDNFبه افزایش بیان 
  .)2,30( را در پی داردعصبی و رفع افسردگی 

  
  گیري نتیجه

متابولیک در اثر تمرین  سندرمو بهبود  IL1βتوجه به کاهش  با
توان علت کاهش افسردگی را به آنها  ماهه با شدت متوسط می دو

نسبت داد و انجام تمرین هوازي را به عنوان یک راهبرد غیر 
 سندرمساله مبتلا به  65- 50تهاجمی در درمان افسردگی زنان 

و طول   در پایان، انجام تحقیق با شدت متابولیک پیشنهاد داد.
  گردد. ي تمرینی متفاوت بر جامعه مورد نظر پیشنهاد می دوره

  
   دانیقدر

از تمام آزمودنی ها که در این تحقیق شرکت نمودند 
سپاسگزارم. همچنین از ریاست محترم بنیاد شهید که فضاي 

  دارم.اجرایی تحقیق را در اختیار قرار دادند کمال تشکر را 
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Abstract 

Background: Brucella is gram-negative intracellular bacterial pathogens of both humans and animals. Among the six 
recognized Brucella species, Brucella melitensis is the main etiologic agent involved in ovine and caprine brucellosis and is also 
the most pathogenic species of humans. 

Methods: We amplified by specific primers, two of the best outer membrane antigens Omp31 and Omp25 for this disease, 
and the construction of recombinant chimeric Omp31-Omp25 combination of them, with using the (EAAAK)2 linker. 

Results: The sequence analysis results showed that strain Rev1 of melitensis for Omp25 antigen has most homology with the 
strains melitensis M16 and also Omp31 antigen showed the most homology with of B. Ovis melitensis species. 

Conclusion: Then recombinant chimera Omp31-Omp25 was cloned into Pet32a vector and transform into BL21 (DE3) host 
cell for expression. 
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  22/9/1397انتشار برخط:      7/9/1395پذیرش:      24/7/1395دریافت: 
  37- 31):5(40؛ آذر و دي 1397ـ درمانی تبریز. مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی 

 
  چکیده

دهد. این بروسلوز یا تب مالت (تب مدیترانه اي) به واسطه رشد و تکثیر باکتري کوکوباسیل گرم منفی بروسلا در سلول هاي پستانداران رخ میزمینه: 
گونه بروسلا شناسایی شده اند بطوریکه مهمترین آنها که در انسان ایجاد  6حال بیماري به عنوان یک بیماري مشترك بین انسان و دام شناخته شده است. تا به 

الاترین کند، بروسلا ملیتنسیس می باشد. اولین قدم در رسیدن به واکسن نوترکیب انتخاب بهترین آنتی ژن هایی است که بیشترین نقش را در ایجاد ببیماري می
  .سطح ایمنی داشته باشد

ش با هدف خالص سازي دو عدد از بهترین آنتی ژن هاي محرك بیماري بروسلوز و ساخت کایمر ترکیبی متشکل از این دو آنتی این پژوهکار:  روش
از باکتري کوکوباسیل بروسلا و هم چنین انجام فعالیت هاي بیوانفورماتیک و تهیه وکتور  Omp25و Omp31ژن، بواسطه جداسازي و کلونینگ آنتی ژن هاي 

شده از این آنتی ژن ها و کایمر ساخته شده آنها، توسط روش هاي مهندسی ژنتیک با هدف تولید واکسن نوترکیب به منظور پیشگیري از این بیانی کایمر 
  .بیماري خواهد بود

تفاده از توالی هاي آنتی ژنی مورد نظر با استفاده از آغازگرهاي اختصاصی تکثیر و توالی یابی شدند. عمل اتصال و تولید کایمر دو آنتی ژن با اسها:  یافته
بعد  BL21 (DE3) بدون وجود جهش و تغییر در ساختار پروتئین آن انجام شد. قطعه کایمر ساخته شده مورد نظر به داخل میزبان بیانی )EAAAK)2لینکر 

  .انتقال داده شد Pet32 aاز عمل کلون، در وکتور بیانی 
بیانی  امکان اتصال دو آنتی ژن با لینکر مورد نظر بدون جهش وجود داشت. و علاوه بر آن امکان  انتقال توالی کایمري ساخته شده به درون وکتورگیري:  نتیجه

وژي را براي آنتی ژن بیشترین همول Rev1 ملیتنسیسو میزبان بیانی امکان پذیر بود. علاوه بر این نتایج بیوانفورماتیکی درخت فیلوژنتیکی نشان داد که سویه 
Omp25  ملیتنسیسبا سویه M16  و همچنین بیشترین همولوژي را در بررسی ها براي آنتی ژنOmp31 بعد از ملیتینسیس با گونه بروسلا Ovis دارا می باشد.  

  
  ، لینکرOMPs، ملیتنسیسبروسلا   بروسلوز، وکتور، ها:کلید واژه

  
بروسلا  Omp25-Omp31طراحی و ساخت وکتور بیانی حاوي آنتی ژن کایمریک . سلیمانی م، سخاوتی م ه، طهمورث پور مخبیري ع ا،  نحوه استناد به این مقاله:

  37- 31):5(40؛ 1397مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی تبریز.  .ملیتنسیس با هدف تولید واکسن نوترکیب بر علیه بیماري بروسلوز
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  مقدمه
 است که می تواند گرم منفی، باکتري داخل سلولی بروسلا

این  علایم ).1را آلوده کند ( حیوانات و انسان بسیاري از گونه هاي
هاي عفونت حیوانات یا کاهش باروري در ،جنینسقط ، بیماري
باشد می در انسان و استئومیلیت، آرتریت تب علائمی مانند با مزمن

بروسلا ملیتنسیس، ). بروسلا به شش گونه مختلف شامل 2(
 بروسلا آبورتوس، بروسلا سوئیس، بروسلا کنیس، بروسلا ماریس

داران خشکی و بروسلا اویس دسته بندي می شود که بیشتر پستان
تعداد  هاي اخیرسال اگرچه، در ).3دهد (را تحت تاثیر قرار می

جدا شده  پستانداران دریایی از بروسلا هايگونه اي ازفزاینده
شامل بروسلا ستاسآ و بروسلا ، پیشنهادي جدید که دو گونه ،است

 هایی است که عمدتا دراین ها طبقه بندي). 4باشند (پینی پدیا می
 .)5(گیرد ها صورت می گزینش میزبان با بیماري زایی و تفاوت

کشورهاي در  در بسیاري از بروسلا ملیتنسیس عفونت انسانی با
). اولین گونه 6آمده است ( گیر درصورت همهه ب حال توسعه

باشد که می زا در حیات وحش گونه بروسلا ملیتنسیسبیماري
از عوامل بیماري زایی علاوه بر عامل بیماري در بز و گوسفند یکی 

هاي مختلف در میان سویه ).7باشد (اصلی در انسان نیز می
هاي موجود علیه بیماري بروسلوز براي واکسن Rev1، ملیتنسیس

). و به دلیل افزایش مقاومت در 8شود (در گوسفند و بز استفاده می
استفاده از استرپتومایسین براي درمان علیه بیماري تب مالت براي 

ها را علیه سان، مقامات بهداشتی استفاده از این طریق درمانان
هاي موجود در ). آنتی ژن9اند (بیماري در انسان ممنوع کرده
) نقش اساسی در تحریک OMPs(غشاهاي خارجی باکتري ها 

براي اولین بار در اوایل دهه  Ompsکنند. سیستم ایمنی ایفا می
و بطور گسترده به عنوان یک  ).10تشخیص داده شدند ( 1980

). آنالیزهاي 11اند (ویژگی ایمنوژنیک و حفاظتی شناخته شده
PCR_RFLP  ازOmp25 که ژن  دنشان دادنOmp25  در گونه

). سطح 12باشد (هاي مختلف بروسلا بسیار حفاظت شده می
هاي کردن توالیبوسیله مشخص Omp25بالاي حفاظت شده 

بروسلا شناخته شده مورد تایید  گونه 6در  Omp25مختلف از 
علیه  Omp31). همچنین مشخص کردند که ژن 13قرار گرفت (

). در یک مطالعه، 14باشد (بیماري بروسلوز بسیار کاربردي می
تولید شد و نقش آن را در کنترل تب  Omp31واکسنی بوسیله ژن 

 CD8+ Tهاي مالت مشخص کردند که این ژن با تحریک سلول
). بر اساس مطالعات 15( باعث جلوگیري از بیماري شودتواند می

هاي اخیر استفاده از لینکرهاي مختلفی براي اتصال گذشته در سال
در پپتید به منظور افزایش عملکرد نسبت به حالت انفرادي آنها، و 
افزایش سطح بیان آنها مورد تایید قرار گرفته است. در بسیاري از 

ي مطرح شده در بررسی هاي مختلف، این مطالعه در بین لینکرها
با دو تکرار استفاده شد.  )EAAAK)n (n≤2( از لینکر آلفا هیلکس

و نتایج آن بر اساس مطالعات انجام شده با دادهاي تجربی در 

تولید  تعداد تکرار، براي تکرار دو به بالا بهترین میزان بیان، در
موارد استفاده ). یکی دیگر از 16- 17پروتئین گزارش شده است (

باشد، این لینکر در گروه از این نوع لینکر دلیل ساختار آن می
شود و دلیل استفاده از لینکر سخت بندي میلینکرهاي سخت طبقه

باشد که دو قطعه آنتی ژنی مورد نظر در این مطالعه، این می
کمترین اثر را بر روي همدیگر و عملکرد فیزیولوژیکی یکدیگر 

و به عبارت دیگر کمترین اینتراکشن را نسبت به داشته باشند، 
  عملکرد یکدیگر داشته باشند. 

  
  کارروش

از  Rev1، سویه ملیتنسیسدر این مطالعه باکتري بروسلا 
مجموعه کشت شده در موسسه سرم سازي رازي مشهد تهیه و 

ژنومی با استفاده از کیت استخراج  DNAکشت داده شد. 
)Bioneer, South Korea،(  استخراج شد. کیفیتDNA  استخراج

آگارز مورد بررسی قرار گرفت  ٪/.8الکتروفورز  شده بر روي ژل
-ND(و مقدار خلوص آن توسط دستگاه نانودراپ استکفتومتر 

2000 Thermo- USA( گیري شد. از وکتور کلونینگ اندازه
PTZ57R/T )Thermo-USA( یابی ژنهاي براي کلونینگ و توالی

باکتري  DH5α استفاده شد. و همچنین از سویهبدست آمده 
اشرشیاي کولاي به عنوان میزبان براي نگهداري قطعات آنتی ژن 
بدست آمده و در مرحله بعدي کار براي کایمر ساخته شده مورد 
استفاده قرار گرفت. و در نهایت کایمر ساخته شده به درون وکتور 

 به منظور اندازهجهت بیان ساب کلون گردیدند و  Pet32 aبیانی 
زایی براي مراحل بعدي کار با گیري مقدار بیان و سنجش ایمنی

 DNA منتقل شدند. BL21 (DE3)موفقیت به درون میزبان بیانی 
به عنوان الگو در  Rev1سویه  ملیتنسیسژنومی باکتري بروسلا 

 )ORF(، براي بدست آوردن کل توالی خوانش شده PCRیند آفر
 DNAبا استفاده از  OMP25 (640bp) ،)OMP31(720bpاز ژن 

مورد استفاده قرار گرفت.  )EX Taq )Takara, Japanپلی مراز
هاي برشی مناسب با استفاده از نرم پرایمرهاي اختصاصی با مکان

بر طبق توالی نوکلئوتید موجود در بانک  Primer premier5افزار 
دو هاي برشی مناسب در طراحی شده و آنزیم NCBIاطلاعاتی 

 OMP25ژن انتهاي پرایمرها طراحی شدند. براي تکثیر توالی آنتی
جفت باز از یک جفت پرایمر اختصاصی طراحی  640به طول 

 F:5`CCATGGATGCGCACTCTTAAGTCTCشده با توالی
و  NcoI به همراه توالی آنزیم برشی `3

R:5`GAATTCGAACTTGTAGCCGATGCC 3`  به همراه
استفاده شد و همچنین براي تکثیر توالی  EcoRIتوالی آنزیم برشی 

جفت باز از یک جفت پرایمر  720به طول  OMP31آنتی ژن 
 F:5`GAATTCATGAAATاختصاصی طراحی شده با توالی 

CCGTAATTTTGGC.3`  به همراه توالی آنزیم برشیEcoRI  و
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R:5`GGATCCTTAGAACTTGTAGTTCAGACCG 3`  به
 اي زنجیره واکنش انجام استفاده شد. BamHIهمراه آنزیم برشی 

و  PCRواکنش  اجزاي میکرولیتر با 25 نهایی حجم پلیمراز با
 5/1بودند از  عبارت کهانجام شد مواد تشکیل دهنده،  غلظت
آنزیم  واحد نانوگرم)، یک 50، 100ژنومی ( DNAلیتر از میکرو

Taq EX 125/0( پلیمراز U/μl( )Takara, Japan( ،5/0  میکرولیتر
dNTPs 10میکرولیتر 1مولار،  میلی MgCl2 50 1مولار،  میلی 

و  X10بافر  میکرولیتر 5/2پیکومولار،  5پرایمر  میکرولیتر مخلوط
از دستگاه  با استفاده ؛تقطیر شده دوبار آب لیترمیکرو 18

 با سیکل و 35در  )T-personal-  (آلمان Biometraترموسایکلر 
 درجه 94 دماي در سازي بصورت، واسرشت حرارتی برنامه
ثانیه،  30 براي درجه 57 دماي در اتصال ثانیه، 30براي  گرادسانتی
مرحله  یک ، همچنین،ثانیه 45 براي درجه 72 دماي در تکثیر

 و دقیقه 5 سانتیگراد براي درجه 94 دماي در اولیه سازي واسرشت
دقیقه نیز انجام  10درجه براي  72 دماي در نهایی تکثیر مرحله یک

در دستگاه  ٪/.8توسط ژل آگارز  PCRشد. محصولات 
الکتروفورز مورد ارزیابی قرار گرفت و جهت توالی یابی با استفاده 

 Macrogen, southاز پرایمرهاي اختصاصی ارسال گردیدند (
korea.( هاي موجود در بانک ژنی هاي حاصله با دیگر توالیتوالی
NCBI با استفاده از ابزار  BLAST  مورد بررسی و همولوژي قرار

براي بررسی  CLC Main workbench 5.5گرفت و از نرم افزار 
براي رسم درخت فیلوژنتیکی  MEGA 5ها و نرم افزار توالی

) Bioneer, Germanتوسط کیت ( PCRاستفاده شد. محصولات 
Ron's Agarose Gel mini perp kit،  بر طبق دستورالعمل شرکت

خالص شده به داخل  PCRمربوطه خالص سازي شد. محصولات 
کلونینگ بر طبق  T/Aتوسط روش  PTZ57R/Tوکتور کلونینگ 

براي  ) صورت گرفت.Thermo, USAدستورالعمل شرکت (
استفاده شد و  DH5αسلولهاي مستعد میزبان از اشیرشیاکلاي 

 Sambrook and Russellترنسفورمیشن در ادامه آن با روش 
حاوي ژن به داخل سلول  PTZ57R/Tصورت گرفت. وکتورهاي 

انتقال داده شد. کلنی هاي باکتري  DH5αهاي میزبان اشرشیاکلاي 
رشد کرده بر روي محیط، که حاوي پلاسمید بود براي تاکید بر 

مورد  PCRال داده شده، با روش کلنی وجود قطعه در پلاسمید انتق
هاي حاوي پلاسمید داراي قطعه کشت انتخاب قرار گرفتند. کلونی

 Ron's plasmid miniها توسط کیت آن يداده شدند، و پلاسمیدها
kit )Bioneer, German استخراج شدند و با عمل هضم آنزیمی (

کایمر دو  که بر روي آنها صورت گرفت مورد تایید قرار گرفتند.
با  Splicing-by-Overlap Extension )17(ژن با استفاده از متد 

مقداري تغییر در دستورالعمل اولیه آن انجام گرفت. در مرحله اول، 
از وکتور کلونینگ  PCR1در  Omp25براي آماده کردن ژن 

PTZ57R/T  که در مراحل قبل قطعهOmp25  را در آن قرار داده
 - `Omp25F )5فاده شد، و از پرایمر رفت ایم به عنوان الگو است

3--ATGCGCACTCTTAAGTCTCCCATGG` داراي توالی (
 - `Omp25R )5، و پرایمر برگشت `5در ناحیه  NcoIبرشی آنزیم 

GAAGCAGCGGCTAAAGAAGCGGCGGCAAAAATG
AAATCCGTAATTTTG-3 بدون داشتن ناحیه برشی و بدون (

). همچنین براي آماده کردن PCR1داشتن کدون پایان استفاده شد (
که در  PTZ57R/Tنیز از وکتور کلونینگ  PCR2در  Omp31ژن 

ایم به عنوان الگو مورد را در آن قرار داده Omp31مراحل قبل قطعه 
 - `Omp31F)5استفاده قرار گرفت و از پرایمر رفت 

TTTAGCCGCTGCTTCTTTTGCCGCAGCTTCGAACT
TGTAGCCGATGC-3`و `5ر ناحیه ) بدون ناحیه برشی د ،

- `Omp31R  )5پرایمر برگشت 
3-TTAGAACTTGTAGTTCAGACCG GGATCC`(  که

باشد استفاده شد می `3 در انتهاي BamHIداراي ناحیه برشی آنزیم 
)PCR2ها به صورت پرنگ تر نشان داده ). نواحی برشی در توالی

بدست آمده پس از  PCRشده است. در دومین مرحله محصولات 
سازي از محلول روي هر دو ارزیابی توسط ژل آگارز، خالص

نمونه انجام گرفت و سپس هر دو محصول خالص شده حاصل از 
PCR1  وPCR2 آنزیم  واحد با یکدیگر به همراه یکTaq EX 
با  PCR3مخلوط شدند. مخلوط حاصل در  )U/μl 125/0(پلیمراز 

درجه سانتیگراد  94بیست تکرار، هر کدام شامل واسرشت سازي 
یک سیکل  سانتیگراددرجه  60ثانیه، دماي اتصال  45یک سیکل 

دقیقه قرار گرفتند  2 سانتیگراددرجه  72ثانیه، مرحله گسترش  80
)PCR3 در آخرین مرحله، محصول .(PCR3 سازي شد و خالص

 64در دماي اتصال  Omp31R و Omp25Fبا استفاده از پرایمرهاي 
). PCR4دقیقه گذاشته شد ( 20یک سیکل  سانتیگراددرجه 

 BamHIو  NcoIهاي برشی با استفاده از آنزیم PCR4محصول 
تحت واکنش هضم آنزیمی قرار گرفت و به داخل وکتور بیانی 

Pet32 a گیري جهت بیان، ساب کلون گردید و به منظور اندازه
مقدار بیان و سنجش ایمنوزایی براي مراحل بعدي کار به درون 

 BLASTابزار  از استفاده با منتقل شدند. BL21 (DE3)میزبان بیانی 
 هومولوژي و میزان همپوشانی NCBIپایگاه  در blastnروش  و

هاي ارسالی از  کیفیت توالی .شد آمده سنجیده بدست هاي توالی
 مطالعه، مورد فیلوژنتیکی گونه رابطه بررسی منظور شرکت به

 قرار گرفت. همچنین محاسبه مورد Mega v.5.2افزار  نرم بوسیله
افزار براي ترسیم نمودار این نرم neighbor-joiningروش  از

 منظور به PHREDافزار  نرم و درختی استفاده گردید. از الگوریتم
هاي  بررسی تفاوتشد. براي  ها استفاده توالی نوکلئوتیدي اصلاح

نیز کمک  CLC Main Workbench 5تک نوکلئوتیدي از نرم افزار
هاي ارسال شده با استفاده  گرفته شد. بررسی کیفیت خوانش توالی

مورد بررسی قرار  BioEditو  Chromas Liteاز نرم افزارهاي 
  گرفت.

  
  

https://www.neb.com/products/r0136-bamhi
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   هایافته
مطابق دستورالعمل شرکت سازنده   از نمونه DNAاستخراج   

 OMP25کیت با موفقیت انجام شد. قطعات اختصاصی براي ناحیه 
نوکلئوتید تکثیر  720و  640هایی به ترتیببا طول OMP31و 

شدند. هر یک از قطعات آنتی ژنی بدست آمده بصورت جداگانه 
با روش شرکت سازنده  PTZ57R/Tدر داخل وکتور کلونینگ 

هاي کلون شدند و پس از عمل ترنسفورم در داخل سلول کیت
میزبان بر روي محیط  DH5αهاي اشیرشیاکلاي مستعد، کلونی

کشت رشد کرده براي تایید وجود یا عدم وجود قطعات در 
مورد انتخاب قرار گرفتند  PCRپلاسمید در روش کلونینگ 

 OMP31و  OMP25). از پلاسمیدهاي حاوي ژن هاي A 1(شکل
الگو براي ساخت کایمر استفاده شد. و بعد از آن توالی  جهت

کلون شد  PTZ57R/Tکایمر ساخته شده در داخل وکتور کلونینگ 
هاي و پس از عمل ترنسفورم در داخل سلول هاي مستعد، کلونی

میزبان بر روي محیط رشد کردند. براي تایید  DH5αاشیرشیاکلاي 
ه در پلاسمید روش وجود یا عدم وجود قطعه کایمر ساخته شد

مورد انتخاب قرار گرفتند این  M13با پرایمر هاي  PCRکلونینگ 
 ).B1  کنند (شکلنوکلئوتید به توالی اضافه می 200پرایمرها حدود 

  

  
 

 Omp25(840 p)هايآنتی ژنPCR الکتروفورز محصولات کلونی  A: 1 شکل شماره
الکتروفورز کایمر ساخته شده  B:  /. درصد.8بر روي ژل آگارز  Omp31(920 bp)و 

با طول  Omp25-Omp31حاوي دو آنتی ژن  PTZ57R/Tداخل وکتور کلونینگ 
هاي حاوي وکتور و بدون دهنده کلونینوکلئوتیدي نشان 200، توالی هاي bp1600تقریبی 

  باشند.وجود قطعه می
  

داراي  PTZ57R/Tدر مرحله بعدي تحقیق وکتورهاي کلونینگ 
و همچنین کایمر ساخته شده  Omp31و  Omp25هاي آنتی ژن

جهت توالی یابی با  Omp25-Omp31حاوي آنتی ژن ترکیبی 
 MACROبه شرکت  M13استفاده از پرایمرهاي رفت و برگشت 

GEN هاي ارسال شد. کایمر نهایی ساخته شده با استفاده از آنزیم
تحت واکنش هضم آنزیمی قرار گرفت و  BamHIو  NcoIبرشی 

جهت بیان، ساب کلون گردید و به  Pet32 aخل وکتور بیانی به دا
گیري مقدار بیان و سنجش ایمنو زایی براي مراحل منظور اندازه

منتقل شدند. بعد از  )BL21 (DE3بعدي کار به درون میزبان بیانی 
به  Omp25-Omp31حاوي کانستراك  Pet32 aانتقال وکتور بیانی  
جهت تایید وجود قطعه در داخل  BL21 (DE3)داخل میزبان بیانی 

تحت عمل استخراج  BL21 (DE3(، میزبان بیانی Pet32 aوکتور 
پلاسمید قرار گرفت و عمل هضم روي آن صورت گرفت. 

  ). 2(شکل
  

 
 

هاي حاوي کایمر ژن Pet32 aهضم کایمر ساخته شده داخل وکتور  :2شکل شماره 
Omp25-Omp 31  با طول تقریبیbp1400. 

 
هاي ژن در گونهبا توالی این دو آنتی Omp25,31توالی آنتی ژنهاي 

 ).4،3دیگر مورد مقایسه قرار گرفتتد. (شکل 
  

بروسلا  Omp31) توالی N-Jنمودار فیلوژنتیک (نمودار درختی  :3شکل شماره   
  و سایر گونه هاي بروسلا. Rev1ملیتینسیس 
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بروسلا  Omp25) توالی N-Jنمودار فیلوژنتیک (نمودار درختی  :4شکل شماره   
  هاي بروسلا.و سایر گونه Rev1ملیتینسیس 

 
  بحث

سنجی و ژل آگارز بدست آمده از استخراج نشان  نتایج طیف
استخراج شده از نظر کیفیت و کمیت از شرایط  DNAداد که 

برخوردار است. الکتروفورز  PCRهاي  مناسبی براي واکنش
/. درصد 8اي پلیمراز بر روي ژل آگارز  حصولات واکنش زنجیرهم

نشان داد که پرایمرها به خوبی فعالیت نموده است. همچنین، 
 OMP31و  OMP25وجود یک تک باند اختصاصی براي ژن هاي 

دهنده این بود که توالی مشابهی براي جفت بر روي ژل آگارز نشان
مورد استفاده در شدن آغازگرهاي اختصاصی طراحی شده 

براي تایید وجود یا عدم  هاي دیگر ژنوم وجود نداشته است. محل
مورد استفاده قرار  PCRوجود قطعات در پلاسمید روش کلونینگ 

که داراي جایگاه  M13از پرایمرهاي  PCRگرفت. براي انجام 
مکمل در وکتور بودند استفاده شد که در استفاده از این پرایمر 

ئوتید به هر توالی اضافه شد که همانطور که در نوکل 200حدود 
مشاهده می شود کلونی هاي انتخابی داراي قطعات  A 1شکل 

یند هاي کلونینگ آباشد که گواهی بر صحت انجام فرمورد نظر می
پس از بررسی اولیه صحت در  باشد.و ترنسفورم این دو قطعه می

 OMP31و  OMP25فرایند کلون و ترنسفورم توالی هاي ژن هاي 
از پلاسمیدهاي حاوي این قطعات ژنی براي الگوي ساخت کایمر 

Omp25-Omp31  استفاده شد. در این مرحله با روشSplicing-
by-Overlap Extension  دو قطعه آنتی ژنیOmp25,31  با استفاده

از پرایمر هاي طراحی شده که بخشی از توالی نوکلئوتیدي آنها 

یک دیگر متصل شدند و قطعه کایمر لینکر مورد نظر بودند به 
حاصل شد. صحت فرایند اتصال و  bp1400جدید با طول تقریبی 

تکثیر کایمر ساخته شده بر روي ژل آگارز نشان داد که طول کایمر 
باشد. همچنین براي دقیقا برابر مجموع هر دو ژن به همراه لینکر می

رنسفورم تایید وجود یا عدم وجود از انجام شدن عمل کلون و ت
 M13با پرایمرهاي  PCRقطعه کایمر مورد نظر از روش کلونینگ 

نیز پیداست  B1 مورد استفاده قرار گرفت. همانطور که در شکل 
هایی حاوي قطعه مورد نظر مشاهده شد که براي تایید وجود کلون

وکتورهاي کلونینگ  Omp25-Omp31نهایی در تکثیر دقیق کایمر 
PTZ57R/T هاي  داراي آنتی ژنOmp25  وOmp31  و همچنین

کایمر ساخته شده حاوي آنتی ژن  PTZ57R/Tوکتورهاي کلونینگ 
جهت توالی یابی با استفاده از پرایمرهاي  Omp25-Omp31ترکیبی 

 ارسال شد. MACRO GENبه شرکت  M13رفت و برگشت 
ها توسط نرم افزارهاي نتایج بدست آمده از خوانش توالی

Chromas Lite  وBioEdit  مورد ارزیابی و کیفیت سنجی قرار
یابی گرفتند. نتایج ارزیابی نشان دهنده کیفیت بسیار بالاي توالی

پذیر بودند. مقایسه بوده و انجام آنالیزهاي بیوانفورماتیک امکان
یابی این دو آنتی ژن بصورت جدا از نتایج بدست آمده از توالی

و آنتی ژن نشان داده که یکدیگر و کایمر ساخته شده از ترکیب د
بعد از عمل اتصال این دو آنتی ژن به یکدیگر علاوه بر اینکه هیچ 
جهشی در توالی بوجود نیامده است، بلکه چهارچوب خوانش آن 

باشد. و همچنین عمل در سطح پروتئین نیز کاملا صحیح می
بصورت صحیحی  Omp25حذف کدون پایان در انتهاي آنتی ژن 

در بررسی درخت فیلوژنتیکی حاصل از دو آنتی انجام شده است. 
هاي تک نتایج نشان داد که تفاوت OMP31و  OMP25ژن 

نوکلئوتیدي موجود در بین گونه هاي مختلف به مقدار بسیار کمی 
وجود دارد، و این تفاوت ها نیز منجر به تفاوت اسید آمینه اي در 

آنتی ژن سطح پروتئین این دو آنتی ژن نشده است. براي هر دو 
مورد مطالعه تفاوت هاي تک نوکلئوتیدي موجود در توالی در بین 
گونه هاي مختلف در قسمت انتهایی توالی ها مشاهده شدند، و بر 
طبق مطالعات انجام شده در بررسی هاي اپیتوپی انجام شده بر 
روي آنتی ژن هاي مختلف گزارش شده است که تفاوت در سطح 

زیادي بر عملکرد آنتی ژن ها دارد، می شود اي اثر بسیار اسید آمینه
استنباط کرد که با وجود تغییر در سطح نوکلئوتیدي به دلیل اهمیت 

اي ایجاد عملکرد در طی سالیان گذشته تغییري در سطح اسید آمینه
نشده است و بصورت حفاظت شده باقی مانده است. رسم درخت 

یشترین همولوژي ب Rev1فیلوژنتیکی نشان داد که سویه ملیتنسیس 
و  M16به ترتیب با سویه ملیتنسیس  Omp25را براي آنتی ژن 

و همچنین بیشترین همولوژي در  Microti ،Abortusهاي گونه
بعد از گونه ملیتنسیس با گونه  Omp31ژن ها براي آنتیبررسی

Ovis مشاهده شد  
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  نتیجه گیري
بهترین بر اساس بررسی منابع صورت گرفته دو آنتی ژن از 

آنتی ژنهاي که بیشترین مطالعات انجام شده در سالهاي اخیر در 
ارتباط با بیماري بروسلوز به خود اختصاص می دهند انتخاب 
گردید. مراحل تکثیر این دو آنتی ژن با موفقیت صورت گرفت. 
همچنین بر اساس مطالعات گذشته صورت گرفته نیز بهترین لینکر 

اي آنتی ژنی انتخاب شد. عمل اتصال دو قابل استفاده براي توالی ه
قبیل حذف کدون پایان  آنتی ژن به یکدیگر و طراحی هاي لازم از

) و طراحی نواحی برشی با موفقیت Omp25براي آنتی ژن اول (
وکتور بیانی  انجام شدند. توالی کایمر ساخته شده با موفقیت در
انی صورت ذکر شده وارد و بعد از آن عمل انتقال آن به ناقل بی

توالی کایمریک ساخته شده می تواند در مطالعات آینده به  .گرفت
منظور تولید واکسن نوترکیب علیه بیماري بروسلوز و همچنین در 
بررسی هاي عملکردي کایمر این دو آنتی ژن از نظر ایمنی زایی در 

هاي موجود در بازار و واکسن این آنتی ژن ها مقایسه با واکسن
  و نه بصورت کایمر مورد استفاده قرار بگیرد. بصورت منفرد 

 
 
References 
1. Xavier M N, Paixão T A, den Hartigh A B, Tsolis R 

M, Santos R L. Pathogenesis of Brucella spp. The 
Open Veterinary Science Journal 2010; 4: 109-118. 
doi:  10.2174/1874318801004010109 

2. Pappas G, Papadimitriou P, Akritidis N, Christou L, 
Tsianos E. The new global map of human brucellosis. 
Lancet Infect Dis 2006; 6(2): 91-99. doi: 
10.1016/S1473-3099(06)70382-6 

3. Osterman B, Moriyon I. International Committee on 
Systematics of Prokaryotes Subcommittee on the 
taxonomy of Brucella. Int J Syst Evol Microbiol 2006; 
56: 1173-1175. doi: 10.1099/ijs.0.64349-0 

4. Zygmunt M, Maquart M, Bernardet N, Doublet B, and 
Cloeckaert A. Novel IS711-Specific Chromosomal 
Locations Useful for Identification and Classification 
of Marine Mammal Brucella Strains. Journal of 
clinical microbiology 2010; 4: 3765-3769. doi: 
10.1128/jcm.01069-10 

5. Foster G, Osterman BS, Godfroid J. Brucella ceti sp. 
Nov. and Brucella pinnipedialis sp. Nov. for Brucella 
strains with cetaceans and seals as their preferred 
hosts. Int J Syst Evol Microbiol 2007; 57: 2688-2693. 
doi: 10.1099/ijs.0.65269-0 

6. Jinkyung Ko, Gary A. Splitter. Molecular Host-
Pathogen Interaction in Brucellosis. Clinical 
microbiology reviews 2003; 4: 65-78. doi: 
10.1128/cmr.16.1.65-78.2003 

7. Cloeckaert A, Vicaino N, Paquet J, Raul A., Elzer P. 
Major outer membrane proteins of Brucella spp. 
Veterinary Microbiology 2002; 90: 229-247. doi: 
10.1016/s0378-1135(02)00211-0 

8. Cloeckaert A, Grayon M, Grepinet O. Identification of 
Brucella melitensis vaccine strain Rev.1 by PCR-
RFLP based on a mutation in the rpsL gene.  Vaccine 
2000; 20: 2546-2550. doi: 10.1016/s0264-
410x(02)00159-7 

9. Ghasemi A, Salari M, Zarnani A, Pourmand M, 
Ahmadi H, et al. Immune reactivity of Brucella 

melitensis–vaccinated rabbit serum with recombinant 
Omp31 and DnaK proteins. Iranian Journal of 
Microbiology 2013; 3: 19-23. doi: 10.5812/jjm.6875 

10. Dubray G, Christiane C. Evidence of three major 
polysaccharide species and two major polysaccharide 
species in the Brucella outer membrane. Annales de 
Recherches V et erinaires 1983; 14: 311-318. 

11. Cloeckaert A, Verger J M, Grayon M, Vizcaino N. 
Molecular and immunological characterization of the 
major outer membrane proteins of Brucella. FEMS 
Microbzol Lett 1996; 145(1): 1-8. doi: 10.1111/j.1574-
6968.1996.tb08547.x 

12. Vizcaino N, Verger J, Maggy, Grayon M. DNA 
polymorphism at the omp-37 locus of Brucella spp. 
evidence for a large deletion in Brucella abortus, and 
other species-specif ic markers. Microbiology 1997; 
143: 291-292. doi: 10.1099/00221287-143-9-2913 

13. Morenoa E, Cloeckaertb A. Brucella evolution and 
taxonomy. Veterinary Microbiology 2002; 16: 209-
227. doi: 10.1016/s0378-1135(02)00210-9 

14. Guilloteau S. Reconfiguring the ALMA Array. ALMA 
Memo 1999; 274: 1-5. 

15. Maria C, Alejandra G, Díaza f, Vanesa Z, Guillermo 
H, Fernando A. Goldbaumb  M. The vaccine 
candidate BLSOmp31 protects mice againstBrucella 
canis infection. Vaccine 2013; 6: 6129-6135. doi: 
10.1016/j.vaccine.2013.07.041 

16. Ping Lu, Ming G. Bifunctional enhancement of a β-
glucanase-xylanase fusion enzyme by optimization of 
peptide linkers. Appl Microbial Biotechnology 2008; 
79: 579-587. doi: 10.1007/s00253-008-1468-4 

17. Hoa S N, Hunt a H D, Horton B R M, Pullen J K, 
Peasea L R. Site-directed mutagenesis by overlap 
extension using the polymerase chain reaction. Gene 
1999; 77: 51-59. doi: 10.1016/0378-1119(89)90358-2 

 

 

http://dx.doi.org/10.2174/1874318801004010109
http://dx.doi.org/10.1016/S1473-3099(06)70382-6
http://dx.doi.org/10.1099/ijs.0.64349-0
http://dx.doi.org/10.1128/jcm.01069-10
http://dx.doi.org/10.1099/ijs.0.65269-0
http://dx.doi.org/10.1128/cmr.16.1.65-78.2003
http://dx.doi.org/10.1016/s0378-1135(02)00211-0
http://dx.doi.org/10.1016/s0264-410x(02)00159-7
http://dx.doi.org/10.5812/jjm.6875
http://dx.doi.org/10.1111/j.1574-6968.1996.tb08547.x
http://dx.doi.org/10.1099/00221287-143-9-2913
http://dx.doi.org/10.1016/s0378-1135(02)00210-9
http://dx.doi.org/10.1016/j.vaccine.2013.07.041
http://dx.doi.org/10.1007/s00253-008-1468-4
http://dx.doi.org/10.1016/0378-1119(89)90358-2


Medical Journal 
of 

Tabriz University of Medical Sciences and Health Services 

© 2018 The Author. This is an Open Access article published by Tabriz University of Medical Sciences under the terms of the 
Creative Commons Attribution License (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0), which permits unrestricted use, distribution, 
and reproduction in any medium, provided the original work is properly cited. 

 
 

 
 
 
 
Original Article 
 

The acute and chronic effects of metformin on memory retrieval and hippocampal 
CA1 area intact neurons in streptozotocin-induced Alzheimeric male rats 

 
Niloufar Darbandi        *, Samira Moghadasi       , Hamid Reza Momeni      

 

Department of Biology, School of Science, Arak University, Arak, Iran. 
*Corresponding author; E-mail: N-Darbandi@araku.ac.ir 
 
Received: 6 December 2016         Accepted: 15 January 2017    First Published online: 13 December 2018 
Med J Tabriz Uni Med Sciences Health Services. 2018 December - 2019 January; 40(5):38-47 
 
Abstract 

Background: In this study, both acute and chronic therapeutic effects of metformin on memory retrieval and the 
number of intact neurons of hippocampal CA1 area in streptozotocin-induced Alzheimeric male rats were 
investigated. 

Methods: 48 Male Wistar rats weighing 220-250 g were divided into six groups: control group (saline-saline), 
streptozotocin group (streptozotocine-saline), treated groups with streptozotocin plus metformin for once, one week, 
three weeks, and eleven weeks. ICV administration of STZ (3mg/kg) was down in the first and the third day of 
surgery and i.p injection of  metformin (200mg/kg) or saline (ml/kg) daily starting one day before surgery to the end 
of care period. After the memory test, the animals were killed and their brains were fixed and density of intact 
neurons in the CA1 area of the hippocampus was investigated. Statistical analysis was performed with software 
SPSS, ANOVA and software Prisme. 

Results: The ICV injections of STZ significantly reduced memory retention and the number of  intact neurons 
compared to the control group (p<0/001).  The use of metformin in once, one week and three weeks improved the 
effects of STZ (p<0/001). But metformin in eleven weeks treatment period don’t have significant effect on memory 
retrieval and the number of intact neurons in hippocampal CA1 area compared to the STZ group (p>0/05). 

Conclusion: Both acute and chronic metformin uses have different effects on memory retrieval and the 
number of intact hippocampal CA1 area neurons. 
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  چکیده
هیپوکامپ در رت هاي نر  CA1در این پژوهش، اثرات متفورمین به دو صورت حاد و مزمن بر بازخوانی حافظه و تعداد نورون هاي سالم ناحیه  :زمینه

  آلزایمري شده با استرپتوزوتوسین بررسی شد.
 سالین)، گروه استرپتوزوتوسین- (سالین گروه تقسیم شدند: گروه کنترل 6به  گرم 250- 220سر رت نر نژاد ویستار با محدوده وزنی  48: کارروش 

صورت یک نوبته، یک هفته، سه هفته و یازده هفته. تزریق درون بطن  به  همراه متفورمین تیمار با استرپتوزوتوسین به هاي  سالین)، گروه- (استرپتوزوتوسین
) روزانه از یک روز ml/kg) یا سالین (mg/kg200( س از جراحی و تزریق درون صفاقی متفورمین) در روز اول و سوم پmg/kg3( مغزي استرپتوزوتوسین

هیپوکامپ  CA1هاي سالم ناحیه  قبل از جراحی تا پایان دوره تیمار انجام گرفت. پس از تست رفتاري، حیوانات کشته و مغز آنها فیکس شد و تعداد نورون
  انجام گرفت. Prismeو نرم افزار   SPSS ،ANOVAافزار بررسی شد. آنالیزهاي آماري توسط نرم 

را در مقایسه با گروه کنترل CA1 ناحیه  >p)001/0( هاي سالم ) و تعداد نورون>001/0p( خاطر آوري حافظه طور معناداري به به STZ تزریق: ها  یافته
.  اما متفورمین در دوره تیمار >p)001/0بخشید ( را بهبود STZ ناشی از ثرات یک هفته و سه هفته ا ،نوبته کاهش داد. استفاده از متفورمین در تیمارهاي یک

  <p). 05/0هیپوکامپ نداشت ( CA1در ناحیه هاي سالم  یازده هفته تاثیر معناداري بر بازخوانی حافظه و تعداد نورون
  هیپوکامپ دارد. CA1هاي سالم ناحیه   ورونمصرف حاد و مزمن متفورمین اثرات متفاوتی بر بازخوانی حافظه و تعداد ن نتیجه گیري:

  
 .کلید واژه ها : متفورمین، استرپتوزوتوسین، حافظه، هیپوکامپ
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  مقدمه
کاهش حافظه، اختلال در حساسیت  آلزایمر همراه بابیماري 

اختلال در مصرف گلوکز و متابولیسم انرژي در  انسولین مغزي،
مقاومت انسولینی،  ایجاد شود. این عوامل باعث انسان ایجاد می

شود و به دنبال آن مرگ نورونی،  التهاب و استرس اکسیداتیو می
 هاي آمیلوئیدي و ازبین رفتن اتصالات سیناپسی، ایجاد پلاك

 رسد نواقص می نظر  به .)1( دادخواهد رخ نوروفیبریلی  هاي کلافه
 آلزایمر به مبتلا بیماران مغز در انسولین دهی علامت در زیادي
 انرژي متابولیسم و گلوکز مصرف کاهش به که باشد داشته وجود

 محیطی مقاومت با دو نوع دیابت که طور همان. شد منجرخواهد
 مقاومت با نیزا دیابت نوع سوم ی مرآلزای است، مرتبط انسولین

 ناکافی برداشت آلزایمر، بیماري در .است مواجه انسولین مغزي
 به مقاومت از اي نشانه مغز در ناقص دهی علامت و انسولین
 ساز پیش پروتئین متابولیسم انسولین ).2( شود می محسوب انسولین
 در ابت یلوئیدآم از تجمع و کرده تعدیل ها را در نورون بتا آمیلوئید

 عوامل نقش مورد در ها پژوهش رو این نماید. از جلوگیري می مغز
 ببخشد بهبود را ها نورون انسولین به مقاومت تواند می که دارویی

در . است گرفته قرار ویژه توجه مورد آلزایمر بیماري درمان براي
چنین کاهش و پس رفت سلولی در نواحی مغزي  این بیماري هم

واحی که براي یادگیري و حافظه مهم هستند از جمله خصوص ن به
که افتد  اتفاق می) pre frontalپیشانی( هیپوکامپ و کورتکس پیش

هاي بینایی،  ، قضاوت، هماهنگیتفکر منجر به اشکالاتی در
شود. با افزایش سن  ریزي می گیري و برنامه ، تصمیماحساس

  ).3( یابد احتمال دمانس مغزي هم افزایش می
-N-methyl-N) (رپتوزوتوسین داراي ساختار سمی است

nitrosourea  و توسط شدهکه به مولکول گلوکز متصل است 
 ین ماده با افزایشا). 4( شود جذب می GLUT2انتقال دهنده 

 ROS )Reactive Oxygen اکسیژن فعال هاي رادیکال تشکیل
species (مغز نواحی از بعضی در اکسیداتیو استرس تشدید سبب 

استرپتوزوتوسین از طریق  همچنین ).5( شود می هیپوکامپ زجملها
منجر به  متیل گوانین- 7متیل آدنین و - 3هایی نظیر  تولید فرآورده

 ،DNAآسیب به که از این طریق با شود می DNAمتیلاسیون 
کاهش بیان پروتئین و کاهش ذخیره انرژي سلولی منجر به آپاپتوز 

  ).6( شود نورونی می
 و از گیاهی به بوده Biguanide ي از خانواده ییدارو متفورمین

این دارو در دیابت نوع . آید میدست  به Gallega Officinallis نام 
II پایین آورنده قند  خوراکی به تنهایی یا همراه با سایر داروهاي

متفورمین از طریق  .گیرد خون و یا انسولین مورد استفاده قرار می
هاي محیطی  افزایش جذب گلوکز در بافتده گلوکز و  کاهش برون

شود.  ها باعث کاهش سطح قند خون می طور عمده ماهیچه و به
از  و بودهواص آنتی اکسیدانی داراي خمتفورمین علاوه بر آن 

اکسیژن  تولیدیک طرف از طریق جلوگیري از تنفس میتوکندریایی 

 فعالو  ATPسطح با کاهش  را کاهش داده و از طرف دیگرفعال 
 AMP- activated protein)  مسیر کاتابولیک وابسته بهکردن 

kinase) AMPK  و از این  )7( دهدمیرا کاهش گلوکونئوژنز
تواند  می به همین سبب . شود می حفاظت نورونی منجر بهطریق 

  ).8( براي بهبود علائم بیماري آلزایمر مورد استفاده قرار گیرد
اي متفورمین شناخته اثرات حفاظت نورونی که بربا وجود 

خطر در برخی بیماران با این دارو بلند مدت مصرف شده است، 
 با ممانعت از متفورمین. همراه استاسیدوز لاکتیک ابتلاء به 

لاکتات خون را کبدي هاي  در سلول زنجیره تنفسی میتوکندریایی
دفع متفورمین اي  هاي کلیه . در افراد با نارساییدهد افزایش می

و  یافتهو به همین دلیل غلظت آن در بدن افزایش شود  نمی
تواند سطح بالاتري از لاکتات را در بدن تولید کند. بنابراین  می

اي،  هاي کلیه با نارسایی مسن و یا افراد در افراد متفورمینمصرف 
هاي قلبی با خطر بالاي اسیدوز لاکتیک همراه  ناراحتی و کبدي
زایش سطح استرس اکسیداتیو باعث اف تواند . همین عامل میاست

  ).9( شود 
اي که براي متفورمین  با توجه به مطالب بالا و اثرات دوگانه

گزارش شده است، در مطالعه حاضر به بررسی اثرات تزریق حاد و 
هاي سالم ناحیه  مزمن متفورمین بر بازخوانی حافظه و تعداد نورون

CA1 پتوزوتوسین هیپوکامپ در رت هاي نر آلزایمري شده با استر
  پرداخته شد.

  
  کارروش 

نژاد  نر هاي رت از اصیل پژوهشیآزمایشگاهی  مطالعه این در
- 250محدوده وزنی  با ایران) پاستور انستیتو از شده (تهیه ویستار

 اصول کلیه تحقیقاین  انجام راستاي در. شد استفاده گرم 220
 این .دش گرفتهمد نظر قرار  آزمایشگاهی حیوانات با کار اخلاقی

 عادت براي و نگهداري چهارتاییهاي  گروه صورت به حیوانات
 به آزمایش، شروع از قبل هفته یک جدید حدود محیط به کردن
 دوره داراي حیوانات نگهداري محل منتقل شدند.خانه  حیوان

 صبح)، هفت روشنایی (شروع ساعته12تاریکی -روشنایی
 از روز معینی زمان درها  آزمایش و بود سانتیگراد درجه 22±2دماي
 و قرار داشت تجربی گروه هر در حیوان هشت .گرفتمی انجام

تمامی آزمایشات بر پایه  .شد می آزمایش یکبار فقط حیوان هر
اصول اخلاقی کار با حیوانات آزمایشگاهی تایید شده توسط 

  دانشگاه علوم پزشکی اراك صورت گرفت.
) به Alfasanت ساخت شرککتامین هیدروکلراید و زایلزین (

صورت درون صفاقی جهت بیهوش کردن حیوان مورد استفاده 
- (ساخت شرکت سیگما قرار گرفت. پودر استرپتوزوتوسین

 آمریکا) به صورت محلول در نرمال سالین با غلظت مشخص
)mg/kg3(  به صورت درون بطن مغزي جهت القاي آلزایمر به کار
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) به صورت تهران- (ساخت شرکت آریا دارو برده شد. متفورمین
ه بر کیلوگرم و بگرم  میلی 200در نرمال سالین، با دوز محلول 
تزریق درون صفاقی در دوره تیمارهاي مختلف مورد  صورت

   استفاده قرار گرفت.
 ابتدا جانبیهاي  بطن ناحیه در گذاري کانول و جراحی جهت

 از مخلوطی صفاقی درون تزریق وسیله به وزن اساس بر موش هر
مختصات . شد بیهوش )mg/kg5(زایلزین  و )mg/kg50( ینکتام
 به) 10( هاي جانبی بر اساس اطلس پاکسینوس و واتسون بطن

 طرفین در میلیمتر 4/1از برگما، به سمت عقب  8/0( دست آمد 
 جمجمه). در سطح از پایین طرف به میلیمتر 5/3 و ساژیتال شکاف
 پرده تا یپزشکدندان مته توسط گذاري کانول جمجمه محل سطح

 سوزن از سر میلیمتر 8 طول به راهنما هاي کانول شد. مننژ سوراخ
 شده، سوراخ هاي در محل دوطرفه صورت به و شده تهیه گیج 22

 آکریل کمک به مورد نظر ناحیه از بالاتر میلیمتر 1 حدود
 راهنما کانول شدن بسته جلوگیري از براي .شد ثابت دندانپزشکی

 به که گیج 30 شماره به هاي دندانپزشکی سوزنسر تزریق، از قبل
 گرفت قرار آن داخل در شد، می بریده کانول راهنما طول اندازه

)11.(  
 توسط آرامی به حیوان ،دارو درون بطن مغزي براي تزریق

 و شده خارج راهنما کانول از گیج 30 سر سوزن شد. گرفته دست
 از بلندتر متر میلی 1 (که گیج 27 کیدندانپزش سر سوزن کمک به

هامیلتون  سرنگ و اتیلن پلی رابط بود)، شده بریده راهنما کانول
تزریق درون بطن  .شد انجام مرکزي تزریقات میکرولیتري 25

گرم بر کیلوگرم و با حجم  میلی 3مغزي استرپتوزوتوسین با دوز 
میکرولیتر در هر بطن در روزهاي اول و سوم پس از جراحی  10

 کانول طریق از دارو جذب کامل از اطمینان يبرا صورت گرفت. 
 30تاخیر با تزریق کانول نظر،مورد مغزي ناحیه داخل به زریقت
 براي آزمایش پایان در .شد تزریق خارج از پس اي ثانیه  60تا

 و جراحی محل مختصات و درستی عملیات صحت ارزیابی
 ورتص به بلو متیلن درصد1 محلول از میکرولیتر 10 مقدار تزریق،
 محلول در و خارج جمجمهاز  حیوان مغز تزریق شد، دوطرفه
 درناحیه گیري   برش .شد ثابت روز1  مدت به درصد 10 فرمالین

 گر بیان هاي جانبی بطن فضاي در رنگ توزیع سیربر تزریق و
 محل کانول که حیواناتی هاي داده .بود گذاري کانول میزان صحت

 حذف از آنالیزها بود اي جانبیه بطن ناحیه از خارج ها آن گذاري
(ساخت  گلاس پلکسی ازجنس حافظه سنجش دستگاه .شد

 رنگ به یکی مجزا سمت دو و دارايتهران) - شرکت برج صنعت
 20×20×30سفید ( رنگ به دیگري سانتیمتر) و 20 ×20×30سیاه (

 سانتیمتر) واقع 7×9گیوتینی ( درب یک توسط که سانتیمتر) است
 کف بخش دارند. در راه یکدیگر به بخش دو ینا میانی در دیواره

 سانتیمتر 1 فواصل میلیمتر و 5/2 قطر به فلزي هاي  میله رنگ سیاه
 شود می روشن دستگاه که نگامیه .است قرارگرفته یکدیگر از

 در آمپر میلی 1 شدت ثانیه و 3 مدت به الکتریکی جریان یک
روش  به یرفعالغ اجتنابی یادگیري .شود می برقرار فلزي هاي میله

 براي (Step through)"گذر از یک بخش دستگاه به بخش دیگر"
 هم پشت سر روز دو در آزمایشگاهی هاي موش در حافظه بررسی

 آموزش دادن شامل آموزش روز یا اول روز شود.  می انجام
 بررسی آزمون شامل روز یا دوم روز باشد، می دستگاه در حیوانات

 ).12(دیده است شآموز حیوانات حافظه میزان
از حیوانات در روزهاي اول و سوم شش گروه  تحقیقدر این 

 و یا سالین )mg/kg3( وسیله استرپتوزوتوسین پس از جراحی به
ه حیوانات . هممیکرولیتر در هر بطن تیمار شدند 10میزانبه 

را به صورت درون  )mg/kg200( متفورمینیا ) ml/kgسالین(
 ،تیمار پایاندر دریافت کردند. تلف در دوره تیمارهاي مخصفاقی 

 (Step Through)حافظه اجتنابی غیر فعال دستگاه حیوانات در
پس از  .آزمون حافظه انجام شد ،ساعت بعد 24وزش دیدند. آم

شد. براي انجام این عمل  پایان آزمون رفتاري، پرفیوژن مغزي انجام 
ستفاده درصد جهت فیکس کردن مغز ا 40از محلول پارافرمالدهید 

بافتی  پاساژ تمام مراحلاز جمجمه مغز  نمودنشد. پس از خارج 
گیري  گیري، برش ها در دستگاه پاساژ ، بلوك شامل قرارگیري نمونه

آمیزي  توسط میکروتوم و رنگ آمیزي با کمک روش رنگ
ها توسط  و در نهایت نمونهانجام هماتوکسیلین و ائوزین 

  ).13(گرفت مورد مطالعه قرار میکروسکوپ نوري
افزار  هاي رفتاري توسط نرم هاي حاصل از آزمایش داده آنالیز

SPSS  صورت گرفت و با استفاده از روش آنالیز  16نسخه
-Tukey)و آزمون توکی  (One-Way Anova)طرفه  واریانس یک

test)  هاي حاصل از  تعیین شد. آنالیز داده ها معنادار بودن آنسطح
و با استفاده از روش  Prismeم افزار هاي بافتی توسط نر آزمایش

  .طرفه صورت گرفت آنالیز واریانس یک
 

  یافته ها
هاي آزمون  طرفه داده نتایج حاصل از آنالیز واریانس یک

مغزي استرپتوزوتوسین   بطن  رفتاري نشان داد که تزریق داخل
)mg/kg 3 ( در روزهاي اول و سوم پس از جراحی، باعث

چنین  و هم )1(نمودار (STL)ق تاریک کاهش زمان ورود به اتا
تاریک  افزایش مجموع مدت زمان باقی ماندن حیوان در اتاق

(TDC) که به معنی تخریب  شد) نسبت به گروه کنترل 2(نمودار
  .)>P 001/0( حافظه است
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  (STL)تاخیر در ورود به خانه تاریک اندازه گیري میزان .گروه هاي آزمایشی در غیرفعال اجتنابی حافظهمقایسه : 1نمودار
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  . (TDC) تاریک قسمت در اتحیوان ماندن زمان مدت اندازه گیري .مقایسه حافظه اجتنابی غیرفعال در گروه هاي آزمایشی: 2نمودار
  

در صفاقی  صورت درون به )mg/kg) 200متفورمینتجویز 
استرپتوزوتوسین  تزریقدروه تیمارهاي مختلف به همراه 

)mg/kg 3 (پس از مغزي در روز اول و سوم  صورت درون به
گروه  هاي مختلف در مقایسه با جراحی، حافظه را با نسبت

STZ   هاي حاصل  طرفه داده آنالیز واریانس یکبخشید.  بهبود
همراه متفورمین نشان داد که تزریق  به STZاز تزریق داروي 

همچنین  پس از آموزش، بار یک )mg/kg)200متفورمین 
از یک روز قبل از جراحی به  )mg/kg)200متفورمین تزریق 

مدت یک هفته و سه هفته منجر به بهبود به خاطرآوري حافظه 
تزریق .  اما >p) 001/0( شود می STZنسبت به گروه 

مدت  به جراحی از قبل روز یک از )mg/kg)200متفورمین 
حافظه را  ه خاطرآوريبهفته نتوانست به طور معناداري 11

 .)1(نمودار  <p) 05/0 (بهبود ببخشد  STZنسبت به گروه
دهد که متفورمین در دوره  نشان می  Tukeyآزمون مکمل 
منجر طور معناداري  به بار، یک هفته و سه هفته تیمارهاي یک

 >p 001/0([شده  STZنسبت به گروه  STL افزایش زمان به
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موع زمان باقی ماندن مج ، همچنین)F]4و36(=879/22 و
را به طور معناداري کاهش  (TDC) حیوان در اتاق تاریک

 .)2(نمودار )F]4و36(=581/86و  >p 001/0([دهد   می
 رنگ آمیزي هاي مغز به کمک برشهاي بافتی  بررسی

هاي موجود در مغز  نوروننشان داد  ائوزین- هماتوکسیلین
 ر ناحیهنورونی دو تراکم بوده سالم کاملا گروه کنترل 

CA1شکل( ها زیاد است هیپوکامپ آنA -1که  ). در حالی
 مرگ منجر به) به طور معناداري mg/kg 3(استرپتوزوتوسین 

نسبت به گروه کنترل می شود    هیپوکامپ   CA1در ناحیه نورنی
در  )200(mg/kg  ). تزریق درون صفاقی متفورمینB-1(شکل

 )، یک هفتهC  -1بار پس از آموزش(شکل دوره تیمارهاي یک
توانست نورون هاي  )E -1و سه هفته (شکل )D -1(شکل
هیپوکامپ را در برابر آسیب استرپتوزوتوسین   CA1 ناحیه

تیمار شده با متفورمین   هاي بافتی در گروه حفاظت کند. برش
 STZتفاوت معناداري با گروه  )F -1(شکل هفته 11به مدت 

   .<p)05/0(نشان نداد 
  
  

 B   A 

 D  
 C  

 F  E  
  

دریافت  هاي  گروه و استرپتوزوتوسین B) ، کنترل A)  هاي گروه در ائوزین - هماتوکسیلین روش به شده آمیزي رنگ هیپوکامپ  1CA ناحیه هاي نورونمقایسه : 1شکل
. هفته یازده F) هفته و  سهE)   هفته، یک)  D ازآموزش پس یکبار) C در دوره تیمارهاي )mg/kg) 200متفورمین تزریق درون صفاقی همراه به استرپتوزوتوسین کننده

  .است مرده هاي نورن دهنده نشان قرمز هاي فلش و سالم هاي نورون دهنده نشانسیاه  هاي فلش. )x 400 بزرگنمایی(
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 شده آلزایمري هاي  گروه و استرپتوزوتوسین با شده آلزایمري گروه کنترل، گروه مغز در پهیپوکام CA 1 ناحیه در سالم هاي  نورون مقایسه تعداد:  3نمودار 
  .مختلف تیمارهاي طول در )mg/kg) 200متفورمین تیمار همراه به استرپتوزوتوسین با

  
 CA1بر اساس شمارش نورونی صورت گرفته در ناحیه 

 CA1هاي سالم در ناحیه  هیپوکامپ مشاهده شد، تعداد نورون
 >P)001/0(استرپتوزوتوسین به طور معناداري گروه دریافت کننده 

). همچنین بر 3در مقایسه با گروه کنترل کاهش یافت (نمودار 
نوبته،  یکمتفورمین به صورت تیمار اساس داده هاي به دست آمده 

طور معناداري تعداد نورون هاي سالم را در  به یک هفته و سه هفته
یافت کننده استرپتوزوتوسین افزایش داد مقایسه با گروه در

)001/0(p<هفته  11تیمار شده با متفورمین به مدت   . در گروه
تفاوت معناداري در تعداد نورون هاي سالم در مقایسه با  گروه 

STZ 05/0[( دیده نشد (p> 553/19)=235و [F (نمودار)3(. 
  
  بحث

گاهی به منظور سنجش حافظه و یادگیري در حیوانات آزمایش
. از این بین مدل شود میاز الگوهاي رفتاري متعددي استفاده 

صورت گسترده جهت بررسی حافظه  یادگیري اجتنابی مهاري به
مدت در بسیاري از مطالعات فیزیولوژیکی و فارماکولوژیکی بلند

 ).15- 14( گیرد مورد استفاده قرار می
حاضر دست آمده از آزمایشات رفتاري در بررسی  هاي به داده

 10با حجم  )mg/kg3( نشان داد که تزریق استرپتوزوتوسین
در روزهاي اول و سوم پس از جراحی پس  میکرولیتر در هر بطن

زمان ورود به اتاق تاریک روز  در مقایسه با گروه کنترل  21از 
(STL)  کاهش و مجموع مدت زمان باقی ماندن حیوان در اتاقرا 
که به معنی تخریب حافظه  را افزایش می دهد (TDC)تاریک 

هاي بافتی صورت گرفته در پایان دوره  چنین بررسی هم است.
هیپوکامپ  CA1هاي سالم در ناحیه  تیمار نشان داد که تعداد نورون

در مقایسه با گروه کنترل به صورت معناداري  STZگروه در 
نتایج حاصل از این تحقیق را مطالعات گذشته کاهش یافته است. 

  ).21- 16( ندنک تایید می
تزریق داخل بطنی استرپتوزوتوسین موجب بروز مقاومت 

هاي عصبی و انسولینی، کاهش میزان انرژي در دسترس سلول
استرپتوزوتوسین با اثر  ).22( گردد افزایش میزان گلوگز در مغز می

باعث کاهش فعالیت هاي انسولینی  بر سوبستراي گیرنده
 Akt/PKB(Protein/ (phosphatidyl inositol 3- kinase)مسیر

Kinase B) PI3K  و از این طریق باعث کاهش فعالیت آنزیمشده 
GSK3β(glycogen synthase kinase 3β) کاهش گردد.  می
هاي بتا آمیلوئیدي و  فعالیت این آنزیم به معناي افزایش تجمع پلاك

. تمام استهاي نوروفیبریلی  هاي تائو و کلافه افزایش پروتئین
ها  رفت نورونی و از بین رفتن سیناپس فوق موجب پس موارد

چنین سبب تشدید استرس  استرپتوزوسین هم). 6( خواهد شد
هاي فعال اکسیژن در  اکسیداتیو ناشی از افزایش تشکیل رادیکال

استرس  .شود بعضی از نواحی مغز از جمله هیپوکامپ می
تهاب، هاي بالینی مانند ال آسیباکسیداتیو با طیف وسیعی از 

هاي نورودژنره و  ایسکمی، دیابت، آترواسکلروزیس، بیماري
  ).5( تشکیل تومور در ارتباط است

 mg/kg( متفورمین صفاقی درون در پژوهش حاضر تجویز
بار پس از آموزش، همچنین در دوره  ) در دوره تیمارهاي یک200
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ز یک روز قبل از جراحی که ا یک هفته و سه هفتهتیمارهاي 
توانست اثرات ناشی از تزریق درون بطنی بودند، شروع شده 

 STZگروه  در مقایسه بااسترپتوزوتوسین را بر بازخوانی حافظه 
هاي بافتی مغز در  طور معناداري بهبود دهد. علاوه بر این بررسی به

هاي سالم  پایان دوره تیمارهاي ذکر شده نیز نشان داد تعداد نورون
طور معناداري نسبت به گروه  به  ها در این گروه CA1در ناحیه 

STZ .نتایج  افزایش داشته و تقریبا معادل با گروه کنترل شده است
ا نتایج پژوهش حاضر حاصل از پژوهش محققان دیگر نیز ب

  ).25- 23، 19( همخوانی دارد
رسد متفورمین داراي خواص آنتی اکسیدانی است  نظر میه ب 
که دهد  مینشان  طور کامل مشخص نشده است. تحقیقات که به

هاي اکسیژن فعال  مقادیر بالاي گلوکز خون با افزایش تولید گونه
در ارتباط است. متفورمین از طریق جلوگیري از تنفس 

شود.  ) میROSاکسیژن فعال (سطح میتوکندریایی منجر به کاهش 
، مسیر ATPسطح در این مسیر متفورمین از طریق کاهش 

 AMPK (AMP- activated protein kinase)کاتابولیک وابسته به 
را فعال کرده و از این طریق ساخت گلوکز از منابع جدید را 

در مسیر دیگر متفورمین با کاهش تولید  .)7( دهدمی کاهش
ها  کاهد. بررسی  بیس فسفات از گلوکونئوژنز می - 6و1فروکتوز 
نیز  Cدهد متفورمین با اثر بر میزان فعالیت پروتئین کیناز  نشان می

 ).8( کاهش دهد را قادر است سطح استرس اکسیداتیو
 آدنوزین مونوفسفات پروتئین کردن فعالمتفورمین با 

دهی انسولین، تعادل انرژي   نقش مهمی در سیگنال  (AMPK)کیناز
متفورمین قادر است با ها دارد.  کل بدن، متابولیسم گلوکز و چربی

هش داده و از کاهش لیپوژنز، سطح سرمی لیپیدها را در خون کا
متفورمین با فعال کردن  استرس اکسیدتیو را کاهش دهد.این راه 
AMPK،  فسفوریلاسیون استیل کوآکربوکسیلاز را مهار و سطح

را ساز مهم ساخت اسیدهاي چرب است  مالونیل کوآ که پیش
. از سوي دیگر متفورمین باعث فعال شدن دهد کاهش می

به  VLDLلیپوپروتئین یه امکان تجزلیپوپروتئین لیپاز شده و 
و اکسیداسیون اسیدهاي چرب را فراهم  را فراهم کردهاسیدچرب 

  ).26(کند  می
دهد. بالا  متفورمین سطح کلسترول خون را نیز کاهش می

از بودن کلسترول نیز زمینه ساز استرس اکسیداتیو است. متفورمین 
آنزیم سیتوزولی بیوسنتز کلسترول را فسفریله و  ،AMPKطریق

با چنین  یابد. هم کاهش می کلسترولمهار کرده، در نتیجه بیوسنتز 
کاهش بیوسنتز تري آسیل گلیسرول در کبد سطح تري گلیسرید را 

  ).27( دهد نیز کاهش می
صفاقی  علاوه بر آن پژوهش حاضر نشان داد، تجویز درون

) از یک روز قبل از جراحی به مدت یازده mg/kg200( متفورمین
ت اثرات ناشی از تزریق درون بطنی استرپتوزوتوسین هفته نتوانس

طور معناداري  به  STZرا بر بازخوانی حافظه در مقایسه باگروه 

بهبود دهد. در این دوره تیمار مدت زمان تاخیر حیوان براي ورود 
هاي تیمار با متفورمین کاهش  به اتاق تاریک نسبت به دیگر گروه

ز در این گروه اختلاف معناداري هاي بافتی نی نشان داد. در بررسی
هیپوکامپ در مقایسه با   CA1هاي سالم در ناحیه  در تعداد نورون

  دیده نشد.  STZگروه 
 مطالعات گذشته نتایج متفاوتی را در این خصوص نشان

 صفاقی متفورمین اي تزریق درون   در مطالعه .دهد می
)mg/kg200 ه با هاي مدل دیابتی شد هفته در موش 18) به مدت

جلوگیري از کاهش سطح پروتئین سیناپتوفیزین تا حدي منجر به 
در  ).11( بهبود نتایج حاصل از آزمون ماز آبی موریس شد

مطالعات صورت گرفته در جوندگان که در آن رژیم غذایی پر 
 1چرب مورد استفاده قرار گرفت، اضافه نمودن متفورمین به میزان 

ماه تقریبا  6حیوانات به مدت  درصد از وزن بدن به آب آشامیدنی
هاي شناختی حیوانات  اثري بر میزان حافظه، یادگیري و توانایی

نیز که در افراد توسط این محقق نداشت در بررسی بالینی دیگري 
کننده متفورمین انجام شد، نتایج حاصل از  دیابتی مصرف

 تري کم مقادیر نسبت به گروه کنترل اي هاي رفتاري و حافظه آزمون
  ).28داد (را نشان 

آورنده قند  هاست به عنوان داروي پایین اگرچه متفورمین سال
چنانچه گفته خون استفاده شده و داراي اثرات مفیدي است، اما 

تواند زمینه ساز خطر اسیدوز لاکتیک باشد. در مصرف خود میشد 
و به دنبال آن  یافتهمزمن این دارو سطح لاکتات پلاسما افزایش 

 ،علاوه بر آن ).9( افزایش می یابدو رس اکسیداتیسطح است
مطالعات نشان داده است که در محیط کشت نورونی متفورمین به 

که  در حالی دهد  میتنهایی تولید پروتئین بتا آمیلوئید را افزایش  
دهد. اضافه کردن متفورمین  تنهایی تولید آن را کاهش می انسولین به

لذا متفورمین تنها در  .کند شدید میبعد از انسولین این کاهش را ت
حضور سطح انسولین پایه کافی در بدن توانایی مقابله در برابر 
استرس اکسیداتیو را دارد. استرپتوزوتوسین با برهم زدن تعادل 
تولید انسولین و تشدید مقاومت انسولینی به صورت مزمن اثرات 

  ).19(کند  حفاظتی متفورمین را مختل می
رسد که در تیمار حاد  نظر می نچه گفته شد بهبا توجه به آ

متفورمین این دارو قادر است از طریق کاهش تنفس میتوکندریایی 
و دارا بودن خاصیت کاهنده گلوکز خون، کاهش مقاومت 

از طریق کاهش هاي آزاد  چنین کاهش تولید رادیکال انسولینی، هم
ش استرس اکسیداتیو را کاهاسیدهاي چرب و کلسترول، سطح 

. در حالیکه مصرف مزمن نمایدجلوگیري   داده و از مرگ نورونی
متفورمین از طریق افزایش اسیدوز لاکتیک، استرس اکسیداتیو را 

و کاهش ها  افزایش داده و منجر به اختلال در عملکرد نورون
شود. این حالت با برهم خوردن تعادل تولید انسولین و  میحافظه 

  .گردد می مقاومت انسولینی تشدید
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 نتیجه گیري
متفورمین در مصرف کوتاه مدت با کاهش استرس اکسیداتیو 

 CA1تعداد نورون هاي سالم ناحیه افزایش باعث بهبود حافظه و 
مصرف طولانی مدت با ایجاد اسیدوز لاکتیک  اما در شدههیپوکامپ 

  می شود.ایجاد استرس اکسیداتیو و افزایش مرگ نورونی باعث 
  

  قدردانی
یق با کمک مالی دانشگاه اراك انجام شده است. این تحق

همچنین از زحمات کارشناسان و مسئولین آزمایشگاه تحقیقاتی 

فیزیولوژي جانوري دانشکده زیست شناسی دانشگاه اراك تشکر و 
دوره کارشناسی  این مقاله بر گرفته از پایان نامه شود. قدردانی می

  می باشد. 2333890به شماره   خانم سمیرا مقدسیارشد 
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Abstract 

Background: Many immunologic and inflammatory mechanisms play a role in asthma etiology. A member of a 
T cell immunoglobulin (Ig) domain and mucin domain (TIM) gene family, TIM-1, in 5q31-33 region is shown to be 
correlated with development of T helper-2 (TH2) Cells and allergic diseases. So the aim of this study was to 
investigate the association of the genotype and allele frequencies of the TIM-1polymorphisms with asthma and the 
relationships among this polymorphism to IgE levels in patients with asthma. 

Methods: PCR-RFLP (Polymerase chain reaction–restriction fragment length polymorphism) and 
polyacrylamide gel electrophoresis (PAGE) were used for investigating the presence of TIM-1 polymorphisms in 
200 asthmatic patients and 200 healthy controls. To assess the frequency of genotypes and its relationship with 
serum immunoglobulin E and asthma, chi-square test was used and P<0/05 was considered significant. 

Results: The genotype and allele frequency of TIM-1 polymorphisms were significantly different between the 
patient and controls. Significant association was observed between this polymorphism and the risk of asthma. 

Conclusion: The 5529A>G, 416G>C and 5529A>G polymorphismS of TIM1 gene may be associated the 
susceptibility of asthma and also with total serum IgE levels. 
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  چکیده

لینی و بسیاري از مکانیسم هاي ایمونولوژیک و التهابی نقش مهمی در ابتلا به آسم دارند. یکی از اعضاي خانواده ژن رمز گذار دومن ایمنوگلوبوزمینه: 
یک اثبات شده است. ژو بیماري آلر )T helpers2) TH2قرار دارد. ناحیه اي که ارتباط آن با سلول هاي   5q31-33 در ناحیه T،1 -TIM موسینی سلول

ام سرمی در بیماران ت Eبا میزان آمادگی دچار شدن به آسم و سطح ایمونوگلوبین  TIM- 1ژن  بنابراین هدف از انجام این پژوهش ارتباط پلی مورفیسم هاي
  .مبتلا به آسم و افراد سالم بود

به   (Polyacrylamide gelelectrophoresis, PAGE)و  (Polymerase chain reaction–restriction fragment length polymorphism, PCR-RFLP)کار:  روش
براي بررسی  کاي دوآزمون  استفاده شد. از سالمفرد  200و  آسم به بیمار مبتلا 200در  TIM- 1منظور بررسی حضور پلی مورفیسم هاي سکانس هاي ژن 

  .معنی دار محسوب شد P>05/0استفاده گردید.  آسم بیماري و سرمی تام Eبا میزان ایمونوگلوبین  آن فراوانی ژنوتیپ افراد و رابطه
-  ارتباط معنی داري میان این پلی مورفیسم ها و خطر ل متفاوت بود ومبتلا به آسم و کنتر گروه میان دو TIM- 1فراوانی پلی مورفیسم هاي ژن ها:  یافته

  .شد دیده آسم بیماري به ابتلا
همچنین  و آسم با بیماري TIM- 1ژن  416G>C ,-5529A>G- و  5529A>Gپلی مورفیسم هاي  هاي ما در این پژوهش نشان داد کههیافتگیري:  نتیجه

  .ارتباط معنی داري دارند تام سرمی  Eن ایمونوگلوبی سطح با ها این پلی مورفیسم
  

  تام سرمی Eایمونوگلوبین  پلی مورفیسم، ،TIM- 1 آسم، ها:کلید واژه
  

ن و ارتباط آنها با سطح ایمونوگلوبولی Tپلی مورفیسم هاي ژن موسینی نوع یک سلول . ص آقا محمدي م،کلاهی  ف،دولتشاهی ، ف  عالی زاده مفرد نحوه استناد به این مقاله:
E 54- 48):5(40؛ 1397مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی تبریز.  .تام سرمی در بیماران مبتلا به آسم   
  
  
  
  
  

  حق تألیف براي مؤلفان محفوظ است.
 )http://creativecommons.org/licenses/by/4.0(نزاین مقاله با دسترسی آزاد توسط دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی تبریز تحت مجوز کرییتو کام 

  منتشر شده که طبق مفاد آن هرگونه استفاده تنها در صورتی مجاز است که به اثر اصلی به نحو مقتضی استناد و ارجاع داده شده باشد.

http://creativecommons.org/licenses/by/4.0
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  مقدمه
 با که است مجاري هوایی مزمنالتهابی رایج  بیماري آسم یک

 و منجر به تنگی راه هوایی ،پیرامونی صاف عضله پذیري  انقباض افزایش
 طور شدن به تنگ این ).2،1(شود می خس خس سینه علائم کلاسیک

 آن عبارتند هايویژگی است. پذیر  برگشت آن یا بدون درمان با چه معمول
 اسپاسم، هوا برگشت پذیر جریان انسداد کننده، عود و متغیر  ئمعلا :از

که  تنگی نفس و سرفه، خس خس: از هاي رایج آن عبارتند نشانهبرونش. 
ترین بیماري  از شایع بیماري آسم. )4،3( است معروف آسم گانه  سه به

 300 حدود در جهان سطح در بیماران تعداد و است در جهان هاي مزمن
 400به 2025 سال تا بیماران میزان که شود می بینی و پیش باشدمیلیون می

 درصد 5/5 در حدود در ایران آسم به بیماران میزان .)5( برسد میلیون
هاي ژنی از جمله  جایگاه آسم با ابتلا به آمادگی شود.ورد میآبر

 ژن ملهج از. )7،6( باشد می ارتباط  در 14 و 12،11،6،5هاي کروموزوم
 TIM )miamod هايه خانواد به توانمی آسم بیماري با مرتبط هاي

nicum dna nilubolgonummi llec -T( اي از که نمونه .کرد اشاره
 هاي گلیکوپروتئین .)8( شوندهاي نقاط وارسی ایمنی شناخته میمولکول
 دومن موسین، دومن غشایی، گذر منطقه پپتید، از موج TIM خانواده
این خانواده شامل  .اندسیتوپلاسمیک تشکیل شده و دومن گلوبینایمونو

 کروموزوم عضو روي سه و 11 هشت عضو روي کروموزوم موشی
ارتباط  گوناگونی هايدر پژوهش .باشدمی 25/33q5 در ناحیه 5 شماره

 1یا  T)1 -TIM موسینی نوع یک سلول جمله ژن از چندین ژن
miamod nicum  nilubolgonummi llec -T(، آسم با بیماري 

تمایز  4DCT+هايلنفوسیت روي بر  . این ژن)10،9( است شناسایی شده
به عنوان یک محرك کمکی براي  و یابدمی ، بروز2HTهايیافته با سلول

 سلول عملکرد و نقش مهمی در تنظیم و عمل کرده هاشدن این سلولفعال
امروزه  ها ژن این نقش نتیجه در کاین هاي مرتبط دارد. سایتو و 2hT هاي

 قرار تاکید و توجه مورد آسم به بیمارانو کارآمدي در  به طور گسترده
هاي  استراتژي به صورت بالقویی در تواندمی و )13،12،11( گرفته

 بنابراین. تشخیصی و درمانی نوین براي بیماران آسمی مد نظر قرار گیرد
- G<A5529 یسمهايمورف پلی بررسی ارتباطپژوهش  انجام این از هدف

،A<G1454 -،C<G416 -،T>C5365 -وG<A232 -1 ژن -TIM  در
  باشد. به آسم در جمعیت ایران میبیماران مبتلا 

  
  کارروش

 200روي  بر این پژوهش در باشد. می شاهدي - از نوع مورد مطالعه
جمعیت  در کنترل گروه عنوان  به سالم فرد 200 و آسم بیماري به فرد مبتلا

و  جنسیت نظر از که تلاش شد (کنترل) سالم  افراد در م شد.انجا ایرانی
 ،آلرژيپیشینه خانوادگی  هیچ گونه و همخوانی داشته بیماران گروه با سن

 از پس .نداشته باشند را آلرژیک هايبیماري دیگر و آسم آلرژیک، رینیت
از آنها گرفته  محیطی خون لیترمیلی 5 بررسی، مورد افراد از کسب رضایت

 مولار) 5/0غلظت  (با EDTA انعقاد ضد ماده آن با لیتر میلی 5/1 که دش
براي باقی مانده جهت گرفتن سرم  سلولی و AND استخراج جهت
 استفاده قرار گرفت. تام مورد E ایمونوگلبولین گیري میزان سطح اندازه
 دهاستفا با و کنترل تام افراد بیمار Eایمونوگلبولین  میزان سطحگیري اندازه

طبق دستورالعمل شرکت  (سیناژن) استخراج کیتو  ASILEروش از 
 DNAمیزان غلظت  کنترل انجام شد. گروه بیمار و در هر دو سازنده

با جذب اشعه ماوراي بنفش به  استخراج شده با دستگاه اسپیکروفتومتر
 جذب پرتوهاي ماوراي بنفش به طوري که میزان دقیق انجام گرفت. طور

 نانومتر 280نانومتر به 260موج ر طولد DNAتوسط محلول 
)OD260/OD280( بود که بیانگر خلوص مناسب  9/1با  رابربDNA 

مورد نظر و مشخص هاي  براي بررسی پلی مورفیسم تخراج شده بود.اس
اي هاي در بر گیرندهابتدا قطعه ،پژوهشافراد مورد هاي شدن ژنوتیپ 
که به صورت ی یزگرهاآغا گیريبا به کار TIM- 1 ناحیه رمزگذار

 PCRمحصولات  در ادامه تکثیر گردیدند. اختصاصی طراحی شده بودند،
 با و RFLP-PCR روش با TIM- 1هاي نظر وجود پلی مورفیسم زا

- پلی هايآلل که )آمریکا ،Pst1)Fermentasگیري از آنزیم برشی بهره
 35 در PCR واکنش دهد مورد بررسی قرار گرفت.مورفیسم را برش می

 از کدام هر از میکرولیتر ا ،داراي که میکرولیتر 25 حجم در سیکل
 لیتریکروم 13 و H2O لیترمیکرو DNA ، 7لیترمیکرو 3 پرایمرهاي،

MasterMix )Ampliqon، (ترموسایکلر دستگاه از استفاده با دانمارك ) 
Giagen، درجه سانتی 95یک سیکل در  قرار زیرانجام شد: به )آلمان -

 ،گراددرجه سانتی 63قیقه به مدت د 1 آنیلینگ در دقیقه، 3ه مدت ب گراد
گراد و گسترش نهایی در درجه سانتی 72 در دقیقه 1گسترش به مدت 

پس از رویت  انجام گرفت. دقیقه 10به مدت  گراددرجه سانتی 72
چند ، تعیین ژنوتیپ ها صحتبراي روي ژل،  PCRمحصولات 

ن توالی ینتایج تعی شد.و تعیین توالی  گزینش محصول به صورت تصادفی
 نیز RFLPبراي انجام روش  بود. با تعیین ژنوتیپ به طور کامل یکسان

اساس  بر از آنزیم، یک واحد توسط PCR محصولات از لیتر میکرو 12
- سانتی درجه 37 در و انکوباسیون دقیقه 90 مدت به آنزیم پروتکل همراه
 میکرولیتراز محصول 7 ادامه در گرفت. قرار آنزیمی مضگراد مورد ه

PCR درصد 2 ژل روي بر 70 ولتاژ با دقیقه 190 در مدت هضم شده 
 دو  در ژنوتیپی توزیع میان اختلاف بررسی براي گردیدند. الکتروفورز

و  مورد استفاده قرار گرفت کاي دوآماري  آزمون کنترل، و مبتلا  گروه
 تخمین جهت درصد 95 اطمینان فاصله با oitar sddO( RO(همچنین 

 ،5529A>G- هاي مورفیسم پلی گوناگون هاي ژنوتیپ میان ارتباط
A<G1454 -، C<G416 -  وG<A232 -  گلبولین  ایمونو سطح وE 

براي تجزیه و  گردید. محاسبه، آسم به بیماري  تام سرم با خطر ابتلاي
 وربه منظاستفاده شد و  logit loglineerها از روش تحلیل هاپلوتایپ

-Logesticاز آزمون آسم و بیماري  هاارتباط پلی مورفیسم بررسی
regression همچنین از آزمون شد. استفاده ANOVA  براي مقایسه پلی

ه گذار در پاتوژنز بیماري بهره بردهاي موجود و متغیرهاي تاثیرمورفیسم
 دار میانارتباط معنی عنوان شاخص به  P<0/05محاسبات، همه درشد. 

 قرار گرفت.  نظر مد آسم بیماري به ها تیپژنو
  

  اهیافته
و  بیمار گروه دو به مربوط هاي داده در کنار آزمایشگاهی هايهیافت

بیانگر عدم تفاوت  یافته هانشان داده شده است.  2رل در جدول کنت

https://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%A8%DB%8C%D9%85%D8%A7%D8%B1%DB%8C
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D8%B2%D9%85%D9%86_(%D9%BE%D8%B2%D8%B4%DA%A9%DB%8C)
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%A8%D8%B1%D9%88%D9%86%D8%B4
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%AE%D8%B3_%D8%AE%D8%B3
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%B3%D8%B1%D9%81%D9%87
https://fa.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D9%86%DA%AF%DB%8C_%D9%86%D9%81%D8%B3
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 ( گروه دو در )=362/0P( جنس و )=399/0P( سن میاني داریمعن
 در بررسی مورد هامتغیر سازي همسان دهندهنکه نشا بود کنترل) و بیمار
 Eایمونوگلبولین   سطح و ائوزینوفیل ها تعدادولی  باشد.می پژوهش این
 بالاتر داريمعنی بسیار طور به آماري از لحاظو کنترل  بیمار  گروه دو در
دهنده صحت انتخاب دو گروه کنترل و بیمار که نشان )>001/0P( بود
به طور و کنترل  بیمار  گروه دو هر در هاي آلل و هاتعیین ژنوتیپ  .بود

نسبت به  AA پ هموزیگوتژنوتی فراوانی .انجام شد آمیزيموفقیت
 گروه دو در ،5529A>G-  مورفیسمپلی ناحیه AG,GGهاي ژنوتیپ

 مورفیسمپلی Aآلل  و )>001/0P( ودب داريمعنی اختلاف داراي
5529A>G - لل آنسبت به  بیشتري داراي شیوعG بود بیماران در گروه 

)012/0P< ،325/0OR=(. از مورفیسماین پلی ژنوتیپی اشکال سایر اما 
 ساز در قبال این بیماري نشان ندادند خطر اثر حفاظتی و گونه هیچ خود

)05/0P>( جدول)مورفیسمپلی ژنوتیپ فراوانی ).2- 1 G<A232 -  در دو
همچنین  و )<05/0P( ودنبداري داراي اختلاف معنی بیمارگروه کنترل و 

دو گروه  رد - G<A232ناحیه  G/A داري در فراوانی آللتفاوت معنی
 این در حالی بود که ).2- 1جدول( )OR=1/143،p>0/05( نشد دیده

 بیماران به در - C<G416 مورفیسم پلی CC هموزیگوت فراوانی ژنوتیپ
 دادمی را نشان داري معنی تفاوت بود و کنترل از گروه مراتب کمتر

)P<0/001(. آلل فراوانی G ناحیه C<G416 - تر از گروه شایع بیماران در
ممکن  Cدر نتیجه آلل  ).2- 1جدول( )P<0/018,OR=3.652( کنترل بود

 فراوانی است به عنوان یک عامل حفاظتی در بیماري آسم نقش ایفا کند.
 کنترل گروه به نسبت  بیماران  در - A<G1454 مورفیسم پلی هاي ژنوتیپ
 A/Gآلل  فراوانی همچنین ).p>0/05( داد مینداري را نشان معنی تفاوت
 ندادند نشان کنترل نیز تفاوتی با گروه بیماراندر  - A>G 1454 ناحیه

)OR=1/143،p>0/05( جدول)هموزیگوت فراوانی ژنوتیپ ).2- 1CC 

در دو  ،5365C>T- احیه پلی مورفیسمن CT,TTنسبت به ژنوتیپ هاي 
- پلی مورفیسم Cو آلل  )>001/0P( داري بودمعنی اي اختلافگروه دار

5365C>T آلل از بیشتري داراي شیوع T بود بیماران گروه در 
)P<0/018,OR=3.652( جدول)بررسی ارتباط میان پلی مورفیسم  ).2- 1

 بیماري پاتوژنز در تاثیرگذار آزمایشگاهی هايمتغیري موجود با میزان ها
نشان داده شده  3و2به طور خلاصه در جدول فیل) و ائوزینو (IgE آسم

- Cهموزیگوت  ژنوتیپ داراي افراد در IgE میزان ،هایافتهاست. با توجه به 
C416 -  از سایر بیشترلیتر بود که واحد بر میلی  0/651±1/72بابرابر 

 داري بودژنوتیپ هاي این ناحیه بود که از لحاظ آماري معنی
)P<0/001(. ان میز همچنینIgE هموزیگوت  ژنوتیپ داراي  افراد در C -

C5365 - یگوت ژنوتیپ هموز و  0/581±2/186 برابر باAA 5529 - 
 داري میانمعنی ارتباط که بر میلی لیتر بود واحد 239/46±381/77برابر 

در بیماران نسبت به  IgE سطح این دو ناحیه باهموزیگوت هاي ژنوتیپ
از سوي  .)P<0/012و  P<0/001 ترتیب(به  دادنشان میگروه کنترل 

با  1454G>A-و   232A>G-هايارتباط معنا داري میان ژنوتیپ دیگر
 با  ادامه رد ).3و2(جدول )<05/0P( پیدا نشددر پاتوژنز آسم  IgE سطح

این بود که  بیانگر هایافته، کنترلگروه  در بیماران و ها ارزیابی هاپلوتایپ
به در بیماران  GGGCCهاپلوتایپ  موجود، هاهاپلوتایپ در میان تمام

 ندداد آسم تفاوت معناداري نسبت به گروه کنترل نشان
)P<0/022,OR=1/80(.  ولی شیوع هاپلوتایپ هايGAGTT  و

GACCC ,GGCTT  نسبت به داراي تفاوت آماري قابل توجهی 
 بیانگر هایافتهاین  .)P>0/05( بودنبیماران  در GGGCCهاپلوتایپ 

 جمعیت در آسم به ابتلا خطر با GGGCC هاپلوتایپ  ارتباط میان احتمال
  .)P<0/01( باشدمی ایران

  
  

  مشخصات جمعیت مورد مطالعه: 1جدول
P-value ) مورد)200( کنترل مورد)200بیمار  

 سن (سال) 40/96±41/11 43/17±14/89 0/399
 (مرد/زن) جنس 80/120 140/66 0/362
 (تعداد در میلی لیتر) آئوزینوفیل 0/05 ± 0/0851 0/26 ± 0/2360 0/001
  (خیر/بلی) وضعیت مصرف سیگار 37/261 36/266 0/687

  * وجود اختلاف معنی دار
  
  
  

  مقایسه فراوانی ژنوتایپ در گروه کنترل و بیمار :2جدول
OR(95% CI( P-value χ2 (درصد)پلی مورفیسم ژنوتایپ کنترل(درصد) بیمار 

)584/1 -88/0(341/1 <0/05 6/53 41)28/8         (97)69/1( 30)31/9 (100)75/0( GG  
GG+GC 

1454G>C 

1/80)1/285 -2/522( >0/001 12/849 15)10/5        (111)87/8( 34)27/9 (85)72/0( CC  
GG+GC 

416G>C 

1/430)0/814 -2/512( <0/05 1/45 39)28/0   (98)73/0( 27)21/4 (99)80/1( AA  
GG+AG 

232A>G 

1/976)1/163 -3/358( >0/001 6/43 
45)24/3( 
48)27/0( 

11)6/1( 
47)24/4( 

AA  
AG+GG 

5529A>G 

2/567)1/151 -3/012( >0/001 5/860 
39)21/1( 
54)29/2( 

18/2)10/2( 
51)28/6( 

CC  
CT+TT 

5365C>T 

  * وجود اختلاف معنی دار
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 فرکانس آلل در گروه کنترل و بیمار  :3جدول
OR(95% CI( P-value χ2 پلی مورفیسم آلل (درصد) کنترل (درصد) بیمار 

1/143)0/88 -1/485       ( <0/05 1/910 56)39/2         (138)44/0       ( 50)39/1 (144)31/0( G  
A 

 -1454G>C 

1/80)1/285 -2/522( >0/001     11/483 107)46/2     (126)56/1( 159 )61/1 (104)40/7      ( G  
C 

 -416G>C 

1/20)0/855 -1/698( <0/05 1/41 45)40/5        (123)50/0      ( 45 )40/5 (155)54/0            ( G  
A 

 -232A>G 

0/325)0/135 -0/779( >0/012      8/613 181)62/0      (159)36/9( 172)67/5 (118)30/9( A  
G 

 -
5529A>G 

3/652)1/33 -1/03( >0/018 3/129 156)49/3 (123)50/0       ( 145 )51/2 (155)54/0( C  
T 

 -5365C>T 

  * وجود اختلاف معنی دار
 

 TIM-1در پلی مورفیسم ها در ژن  EgIارتباط میان  :4جدول 
P-value IG-E پلی مورفیسم ژنی ژنوتایپ/آلل  تعداد 

<0/05  
<0/05 
<0/05  
<0/05 
<0/05  
<0/05                                      
<0/05 

522/34±507/88  
400/88±257/80 
711/1±1620/9 
621/8±161/40 
532/6±1/5763 
440/00±176/31 
397/19±266/27 

197  
40 
99 
26 
7 
90 
90 

G 
A  

AA  
AG 
GG 
AA 

AG+GG 
 

 -1454G>C 

=0/65  
=0/067  
>0/001  
=0/063  
<0/06  
<0/05  
<0/05 

534/97±565/72  
417/06±308/94  
1/72±0/651  
433/82±277/18  
633/11±736/10  
1/72±0/651  
449/01±433/82 

139 
101 
139 
69 
40  
15 
115  

G 
C  

CC 
GG 
GC 
CC 

GG+GC 
 
 

 -416G>C 

<0/05  
<0/05 
<0/05  
<0/05 
<0/05  
<0/05                                      
<0/05  

504/58±448/17 
497/27±551/86 
570/53±452/60  
446/11±445/34  
730/33±897/70 

1/114 ± 0/672 
464/22±497/35 

146 
101 
35 
9 
14 
39 
89 

A 
G 

AA 
AG 
GG 
AA 

AG+GG 
 

 -232A>G 

<0/05                                      
<0/05  
>0/012  
<0/05                                      
<0/05  
>0/012  
<0/05 

480/33±465/54  
539/32±506/76  
381/77±239/46  

1/258 ±0/610  
501/58±468/17  
381/77±239/46  
1/673±1/083 

146  
118  
37  
77  
36  
16  
111 

G 
A  

AA 
AG 
GG 
AA 

AG+GG 
 

 -5529A>G 

<0/05 
<0/05  
<0/001                                       
<0/05  
<0/05 
<0/05  
<0/05 

1/258 ± 0/610 
1/114 ± 0/672 
2/186 ± 0/581 
1/110 ± 0/736 
1/673 ± 0/083 

1/72±0/651 
1/673 ± 1/083  

88 
95 
113 
59 
47 
17 
122 

C 
T  

CC 
CT 
TT 
CC 

CT+TT 
 

 -5365C>T 

  
  بحث 

بیماري آسم از جمله بیماري هاي چند عاملی است که عوامل 
 تأثیر .)13( محیطی و ژنتیکی در آن در استعداد آمادگی ابتلا نقش دارند

بیماري  آفرین جهت ابتلا به آسم داشتن پیشینه خطرگذارترین عامل 

به میزان هستند  تب یونجهیا  اگزماآسم در کسانی که دچار  .است آتوپیک
یکی از خانواده هاي ژنی   TIM-1.)14,15( دهد بیشتري رخ می بسیار

 در انسان و A اي سلولی ویروس هپاتیت به عنوان پذیرنده باشد کهمی
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هاي در بررسی ینتایج متناقض .)16،17( شودمیمون شناخته می
 وجود آسم به ابتلا آمادگی و یارتباط میان مولکول در مورد پژوهشگران

پلی  براي ارزیابی ارتباط پژوهش این بنابراین ).18،13،11،10،9( دارد
انجام  جمعیت ایراندر  آسماستعداد ابتلا به  در TIM- 1ژنهاي مورفیسم

 G که آللدهد به دست آمده در این پژوهش نشان میهاي یافته. شد
- مورفیسم پلی - 5529 ناحیه A آلل و - 5365 ناحیه C آلل، - 416 ناحیه
- یافتهبا  هایافتهاین اد ابتلا به آسم نقش دارند. استعد در TIM- 1ژن هاي

با استعداد ابتلا به  TIM- 1مورفیسم هاي ژنپیشین در زمینه پلیهاي 
دهنده نقش احتمالی پلی مورفیسم هاي این که نشان آسم هم راستا است

هاي نزدیک ازدیدگاه ژنتیکی (سفید پوست) با بیماري آسم درجمعیتژن 
به  ابتلادر  را - C<G416مورفیسم پلی و همکاران Shirzade باشد.می

و  Mete همچنین ).19( گزارش کردندموثر  ایران جمعیت در آسم
 در ابتلا به آسم اداستعد در را - C<G416 مورفیسمپلی نیز همکاران

و همکاران در  Cheon chae).20( کردند گزارش موثرجمعیت ترکیه را 
ابتلا  استعداد در را – G<A5529 -,5365C>Tپلی مورفیسم  کشور کره

 ارتباطی در این پژوهشاز سوي دیگر  .)21( کردند گزارش موثر به آسم
ي آسم و بیمار - C>G1454و  - G>A232 ناحیه هايمورفیسمپلی میان

 نیز عدم ارتباط میان )13( در چینو همکاران  Wuیافت هاي  دیده نشد.
و همکاران نیز  Liuو همچنین با بیماري آسم  - G>A232مورفیسم پلی

را در جمعیت چین در استعداد  - A<G1454پلی مورفیسم هاي ناحیه 
ین ما در اهاي یافتهقلمداد نکردند که با  گذاررا تاثیر به ابتلا به آسم

هاي یافتههاي از پژوهشدر برخی  اما ).22( پژوهش همخوانی دارد
و همکاران  Sinahaاند. براي نمونه گزارش کردهرا خلاف این پژوهش 

ناحیه  هاي مورفیسم پلی هندوستان در  آسم به  بیماراندر  2015  سال در
A<G1454 - افتهی این ).23( گذار قلمداد کردنددر ابتلا به آسم تاثیر  را -
برخی از جوامع و عدم  در ها متفاوت بیانگر ارتباط این پلی مورفیسمهاي 

هاي یافتهاین  بنابراین است. آسم ابتلا به خطر ارتباط آن در دیگر جوامع، با
هاي ژنتیکی، تاثیر عوامل محیطی، تفاوت تواند به دلیل تفاوتمتفاوت می

نشاندهنده ر این پژوهش هاي ما دهمچنین یافته .دانستها در حجم نمونه
 - C<G416و  5365C>T، -5529A>G-هاي مورفیسمپلیموثر نقش 

رسد این افزایش از که به نظر میباشد. در بیماران می IgEافزایش میزان  با
و به دنبال آن تغییر  TH2به سمت  TH1/TH2  راه تاثیر بر تعادل

ن عدم ارتباط نیچهم باشد.یانجام م TH2 پروفایل سایتوکاینی به سمت
در افراد  IgEبا سطح  - A<G1454و  - G>A232 هايمیان ژنوتیپ

، IgEگذاري این پلی مورفیسم ها بر روي میزان بیمار علاوه بر عدم تاثیر
در تولید  TIM- 1ناشی از اثر عوامل محیطی و تاثیر کم ژن  توانمی

با  .)25،24( هاي گوناگون عنوان کردهاي متقابل ژنبادي یا واکنشآنتی
گذاري شدن تاثیرو مشخصپژوهش  ایندر  هاي به دست آمدهتوجه داده

انجام  ،آسمبه  ابتلا استعداددر  TIM-1ژن برخی از پلی مورفیسم هاي 
هاي کشور قومیتدر  ژنتیکی هاي به دلیل تفاوتهاي مشابه پژوهش

لی پ اینتا بتوان با مد نظر قرار دادن شیوع و فراوانی  نیاز استمورد 
در  )مارکرهاي ژنتیکی عنوان آنها را در درمان و تشخیص (به هامورفیسم

قرار  مورد استفاده، جمعیت ایراندر زمینه ابتلا به آسم  دارايبیمار و افراد 
  داد.
  

  نتیجه گیري
- داري میان پلی مورفیسممعنی رابطهپژوهش حاضر نشان داد که 

و  TIM-1ژن  رکانسف -  5529A>G- و A>G ،416G>C 5529-هاي
در جمعیت ایران با بیماري آسم سرمی  تام E ایمونوگلوبولینسطح 

  .وجود دارد
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Abstract 

Background: Voice is one aspect of speech. In this study, evaluation of the audio signal is used to determine the 
severity of the speech disorder and intelligibility. Until now, methods studied the quality of speech. 

Methods: In consultation with the specialists a sentence with 5 words and 8 syllables has been determined to test 
80 sample random persons were randomly selected among healthy people with different age groups and gender. 
Unhealthy people randomly selected from among the pupils centers. Among the different grading unhealthy and 
speech disorders were present. The cases were 50 healthy people and 30 patients with speech disorders. Using the 
model proposed in this paper, an intelligent system designed base on the principles of speech and image processing 
for detection speech disorder. 

Conclusion: The proposed system has been tested on the different voice signals and statistical data have been 
extracted. The results represent a breakdown of people with an accuracy of more than 92% has been compared with 
the results of other reports, the result is very acceptable. The percentage of the proposed system error that leads to a 
repeat of the experiment is also about 7%. 
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  چکیده

صوت یکی از جنبه هاي گفتار است. در این پژوهش، هدف بررسی و ارزیابی سیگنال صوتی جهت تعیین شدت اختلال گفتاري و همچنین زمینه: 
  .استها جهت ارزیابی گفتار به صورت کیفی بوده وضوح گفتار است. تاکنون روش

نفر نمونه گیري شد که به صورت تصادفی در میان  80هجا تعیین شد و از  8کلمه و  5با مشورت متخصصان گفتار درمانی  یک جمله شامل کار:  روش
تصادفی انتخاب شده اند. از افراد سالم و از گروه هاي سنی و جنسیت مختلفی انتخاب شده اند. افراد ناسالم نیز از میان دانش آموزان مراکز استثنایی به صورت 

نفر داراي اختلالات گفتاري هستند. در این مقاله، سیستم هوشمندي طراحی شده که بر اساس اصول  30شخص سالم و   50میان نمونه هاي انتخاب شده 
  .پردازش گفتار و تصویر، می تواند افراد سالم را از افراد داراي اختلالات گفتاري تفکیک کند

آنجا که تشخیص وجود اختلالات گفتاري، معمولا تنها بر اساس تشخیص متخصصان گفتار درمانی و بر اساس اصول شنیداري انجام می شده  ازها:  یافته
  د.نی انجام دااست لذا با سیستم پیشنهادي طراحی شده در این مقاله، می توان عملیات تشخیص را به صورت هوشمند و با دقت بسیار بالا و بدون خطاي انسا

% بوده است که در مقایسه با نتایج سایر گزارشات نتیجه بسیار قابل قبولی می باشد. 92نتایج حاصل نشان دهنده تفکیک افراد با دقت بیش از گیري:  نتیجه
  .% می باشد7درصد خطاي سیستم پیشنهادي که منجر به تکرار آزمایش شده است هم در حدود 

  
  صوت، دسته بندي، جمع آوري داده گفتار، کیفیت وضوح ها:کلید واژه

  
مجله پزشکی دانشگاه  .صوت گنالیس پردازش ستمیس از استفاده با يگفتار اختلال هوشمند صیتشخ. ف یحورعل ،ح یمسلم ،ا یکازرون پورعباس نحوه استناد به این مقاله:

   62- 55):5(40؛ 1397علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی تبریز. 
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  مقدمه 
در فرآیند ارتباط کلامی صوت ابزاري است که نه تنها پیام را 
انتقال می دهد بلکه به معناي آن نیز می افزاید. احساس گوینده را 

صوت  تر به شنونده انتقال دهد.تواند پیام را قويبیان می کند و می 
روانی گوینده  وهیجانی  ،ه بر آنکه بیانگر حالت هاي عاطفیعلاو
ویژه وضعیت حنجره  هاي جسمی گوینده به، می تواند حالتاست

تواند به دلیل وجود انواع . صوت نابهنجار میرا مشخص نماید
. صوت نابهنجار )1( ها اعم از عضوي یا عملکردي باشدبیماري

هاي به هرگونه انحراف در زیر و بمی بلندي کیفیت یا سایر ویژگی
رقراري ارتباط شود که به طور پیوسته در بپایه صوت اطلاق می

ه و ، توجه سایرین را جلب نماید و بر گوینداختلال ایجاد کرده
در منابع مختلف وضوح گفتار  .)2( شنونده تأثیر نامطلوب بگذارد

وضوح گفتار به وسعت  اما به طور کلی ،ف متفاوتی داردتعاری
هاي آکوستیکی اشاره دارد که گوینده تولید کرده و شنونده سیگنال
هاي به طور کلی تعامل ویژگی ).3( کنددرست دریافت میبه طور 

. دهندگفتار را تحت تأثیر قرار میزنجیري و زبر زنجیري وضوح 
 ، کیفیت و شدت صوتروانیبه این معنی که تولید، سرعت، 

سنجش وضوح گفتار . )4( عوامل موثر بر وضوح گفتار هستند
کاربردهاي زیادي دارد از جمله مبناي مقایسه به منظور استناد و 

تعیین  ،ر عملکرد گفتار در پاسخ به درمانبررسی تغییر د
 وسنجش شدت اختلال گفتاري  ،محدودیت عملکردي گفتار

نی یا معلولیت نیز به کار ، ناتواوضوح گفتار به عنوان معیار آسیب
، هادر گزارشات بالینی و پژوهش . با این وجود معمولاًرودمی

بی وضوح . ارزیا)5( وح وضوح گفتار رایج نیستمستند کردن سط
. ر جمله و گفتار خود انگیخته باشد، تکراگفتار باید شامل تک کلمه
مله یا بینی خوبی براي وضوح جپیش تخمین وضوح تک کلمه

هاي ریاضی در ادامه با توجه به پایه .)6( بودگفتار پیوسته نخواهد 
و منطقی مدلی ارایه می شود که بر اساس آن، با پردازش سیگنال 
هاي صوتی، صوت افراد داراي اختلالات صوتی از افراد سالم 

- ارایه میساختار کلی مدل پیشنهادي  2شود. در بخش تفکیک می
عملگرهاي منطقی مختصاتی که پایه اصلی مدل آن  درشود و 

، دو مرحله اصلی 3شود. در بخش پیشنهادي است توضیح داده می
مجموعه  هاي سیگنال به صورت زیرحذف نویز و استخراج لبه

نتایج مدل پیشنهادي  4بخش در شود و روش بررسی ارایه می
  شود.شرح داده می

  
  کارروش

بخش الگوریتم و ساختار کلی استفاده شده در این در این 
گیرد. در روش پیشنهادي، ابتدا نویزهاي مقاله مورد بررسی قرار می

موجود در تصویر سیگنال صوتی دریافتی با استفاده از فیلترهاي 
روند. باید توجه داشت که عمل پیشنهادي حذف نویز، از بین می

ار حیاتی و مهم است به حذف نویز در تحلیل تصاویر پزشکی بسی
دلیل اینکه در صورتی که نویزهاي موجود در یک تصویر به طور 

هاي بعدي علاوه بر تصویر کامل حذف نشوند، عملیات و پردازش
ي به گیرند و بنابراین نتیجههدف، بر روي نویزها نیز انجام می

پس از  تواند مفید باشد.دست آمده از تحلیل و بررسی تصاویر نمی
هاي ي تشخیص و جداسازي لبهجام عملیات حذف نویز، مرحلهان

هاي موجود گیرد. در این مرحله، لبه ها و حاشیهتصویر صورت می
در مدل  .گیرددر تصویر استخراج شده و مورد بررسی قرار می

پیشنهادي تمرکز بر روي وجود فاصله هاي ناهمگون در میان اداي 
ها و همچنین شیب اداي واژه ها در هنگام صعود و نزول اداي واژه

آنهاست. بنابراین می توان تنها با استفاده از داده هاي موجود در لبه 
مراحل و شماي  1شکل هاي تصاویر به تحلیل سیگنالها پرداخت. 

را به صورت فلوچارت تصویري  کلی الگوریتم مدل پیشنهادي
  دهد.نمایش می

 ،(Coordinate Logic Operation)ی مختصاتی عملگرهاي منطق
ابزارهاي مهم براي انجام عملیات هایشناسایی الگو و یکی از 

پردازش تصویر هستند. زمینه ها و کاربردهایی مانند کاهش و 
پر ، (Gray Level)حذف نویز تصاویر باینري و سطح خاکستري 

شناسایی و تشخیص لبه ها ، کردن نواحی و اشیا موجود در تصاویر
و همچنین کاربردهاي تشخیص پزشکی از این دسته اند ) 8و7(
هاي استفاده از این عملگرها ایجاد فیلترهاي یکی از روش ).10و9(

خاص است. فیلترهاي منطقی مختصاتی مختلف براي کاربردهاي 
(Coordinate Logic Filters) اي از فیلترهاي دیجیتالی غیر دسته

  اند که با استفاده از عملگرهاي منطقی ساخته می شوند.خطی 

  
  
  
  
  
  
  

  ): شماي کلی الگوریتم مدل پیشنهادي.1شکل (

حذف نویز اولیه و 
پرداخت کلی 

استخراج لبه و 
 تشخیص شکل کلی

آماري داده  پردازش
دریافتی هاي  

 تصویر

 تشخیص
وجود یا 
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ها و تصاویر باینري همانند عملکرد این فیلترها براي سیگنال
ولی براي تصاویر  (Morphological) فیلترهاي مورفولوژیکال

عملگرهاي منطقی  .)11( کنندمیسطح خاکستري سریع تر عمل 
و  AND ،OR ، XORمختصاتی مورد استفاده براي فیلترها،

اساس کار مدل هاي پیشنهادي ایجاد  ها هستند.ترکیبات آن
فیلترهاي منطقی مختصاتی است. فیلترها بر اساس روابط و 

شوند. خواص جبر ساخته میخواص حاکم بر عملگرهاي منطقی 
بولی حاکم بر روابط دیجیتالی براي این عملگرها نیز مورد استفاده 

و  10010011گیرند. به عنوان نمونه با فرض دو مقدار قرار می
برابر  هامختصاتی آنAND  ي حاصل از عملنتیجه 10101010

خواهد بود. بنابراین عملیات منطقی مختصاتی براي  10000010با 
در سیستم باینري به صورت زیر تعریف  V وWعدد دهدهی دو

  :)12( می شود
  

WVX )1(  
  

 ، AND،OR ،NOT تواند عملگر منطقی مختصاتیمی که در آن 
XOR براي تصویر مفروض .ها باشدو یا ترکیبی از آن I عدادبا ت 
M×N  پیکسل که در آنN   وM  هاي تصویر سطرها و ستونتعداد

 شوندبه صورت زیر تعریف میI است، درایه هاي ماتریس تصویر
)11(:  

N1,2,....,jM1,2,....,ij))(i,(S2j)S(i,
1n

0p
p

p 




)2(  
 

  یافته ها
نفر از افراد سالم و داراي اختلالات گفتاري،  80در این مطالعه 

سال، با 25تا 18زن سالم در محدوده سنی  18مرد و  32شامل 
زن داراي اختلالات  18مرد و  12و سال  19/23میانگین سنی 

سال  24/12سال، با میانگین سنی 15تا  8گفتاري در محدوده سنی 
تمام افراد منتخب در حال تحصیل و مجرد بوده اند.  .بررسی شدند

ها به دلیل انتخاب از دوره تحصیلی مختلف در مطالعه حاضر نمونه
رد از جمله اند که این مو(دانشگاه و مدارس) همسان سازي نشده

گیري هاي موجود در مطالعه حاضر است. روش نمونهمحدودیت
گیري منظم (سیستماتیک) انجام و انتخاب افراد به صورت نمونه

 دانشجویان دانشگاه حکیم سبزوارينمونه سالم ازشده است. 
هایی که دچار اختلال گفتاري بودند از ند و نمونهاهانتخاب شد

. با مشورت با ارس استثنایی انتخاب شدندنی و مدمراکز گفتار درما
اي صاحب نظران گفتار درمانگر (آسیب شناس گفتار و زبان) جمله

هجا  8کلمه و  5ن جمله شامل . ایانتخاب شد که محاوره اي باشد
گیري در وضعیت نشسته و کاملاً ها در حین نمونه. آزمودنیبود

متر سانتی 30میکروفن دنی تا گرفتند و فاصله آزموصاف قرار می
گیري از آزمودنی ها خواسته شد جمله ها را با .  قبل از نمونهبود

اي خاص بلندي عادي و حالت طبیعی و بدون تأکید بر روي واژه
کنندگان در آزمون تمامی شرکت .و همچنین بدون مکث بیان کنند

اند و تمامی اصول فرم رضایت آگاهانه را مطالعه و تایید نموده
شخص شده در بیانیه هلسینکی براي انجام آزمون و انتشار نتایج م

نرم افزار مورد استفاده براي تحلیل داده ها و رعایت شده است. 
است که بر روي کامپیوتر  MATLABاجراي عملیات، نرم افزار 

 Intel® Core™2Duo CPU T6400 @ 2.00GHzبا مشخصات 
processor with 2GB of installed memory (RAM) under 

Microsoft Windows 7 operating  نصب شده است و میکروفن
 Rode Video Micro Camera Microphoneمورد استفاده از مدل 
 دسی 33و حساسیت هرتز  20000تا  100با فرکانس پاسخ گویی

در مرحله اول در روش پیشنهادي با استفاده از تبدیل  باشد.میبل 
تصویر مربوط به صوت  ،الهاي تصویريسیگنالهاي صوتی به سیگن

. باید توجه داشت که پردازش آیدر کدام از نمونه ها به دست میه
نسبت به پردازش صوت تصاویر با دقت بالاتر و سرعت بالاتري 

. براي پردازش تصاویر در ابتدا باید نویز مربوط به انجام می شود
ود در موجاین نویزهاي  .انتقال از صوت به تصویر را حذف کرد

تر . فیلابل جداسازي هستندرهاي مختلف قتصاویر با استفاده از متغی
. از آنجا که مورد استفاده در روش پیشنهادي، فیلتر گاوسی است

صوت اشخاص سالم را به صورت نسبی تابعی از قانون گاوس 
هستند بنابراین می توان با اعمال یک فیلتر گاوسی بر روي 

ط اضافی را در صورت افراد در تصاویر نقاها و حاشیه ،تصاویر
حذف کرد. نویزهاي موجود در تصاویر معمولاً ناشی از نویز 

. همچنین در باشدهنگام تهیه پایگاه داده می مربوط به محیط در
هنگام ضبط صدا میکروفن نیز داراي نویزي است که در این 

 با. شوندا به صورت قابل قبولی حذف میمرحله تمام این نویزه
استفاده از فیلتر گاوسی می توان نویز موجود در تصاویر را تا 

از دو تابع  راین فیلتاز آنجا که  حدود قابل قبولی حذف کرد.
 کند بنابراین میحذف نویز استفاده میمیانگین و واریانس براي 

توان با تکیه بر آن تا حدود زیادي به هدف حذف کامل نویزهاي 
ربوط به فیلتر گاوسی در زیر آمده تصویر نزدیک شد. معادله م

   است:
ቀ3ቁ(ݔ)ܩ = ቆݔ݁

ݔ)	0.5	− − ଶ(ߤ

ଶߪ
ቇ 

 واریانس داده ها است. σبیانگر میانگین و  µکه در این معادله 
این فیلتر به طور قابل قبولی کارایی لازم براي عملیات حذف نویز 

توان شناسایی با استفاده از فیلترهاي منطقی مختصاتی می را دارد.
هاي تصاویر را انجام ها و استخراج و آشکارسازي لبهلبهالگوي 

داد. مدل پیشنهادي براي انجام این کار به صورت فیلتري شامل 
شود. در این مدل با ارایه می XORعملگر منطقی مختصاتی 

بر روي تصویر، پیکسل  (Dilation)استفاده از تکنیک پهن شدگی 
شوند. این فیلتر تخراج میها شناسایی و اسي لبههاي تشکیل دهنده

هاي موجود در تصویر و به کمک با استفاده از تحلیل پیکسل
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خواص عملگرهاي منطقی به سادگی و با سرعت بالا آشکارسازي 
 دهد. مدل فیلتر پیشنهادي به صورت زیر بیان میها را انجام میلبه

  :شود
  

1)j(i,I1)j(i,Ij)1,I(ij)1,-(iIEdge(I) γγγ )4(  
  

 است. XOR بیانگر عملگر منطقی مختصاتی )، 4در معادله (
هاي به دست آمده مورد پردازش آماري پس از این مرحله، داده

گیرند. از آنجا که بسیاري از داده هاي اضافی سیگنال اصلی قرار می
اند بنابراین در این مرحله تنها در مراحل قبلی حذف گردیده

ها یعنی میانگین و واریانس اصلی دادهکافیست که دو مشخصه ي 
مورد بررسی و مقایسه قرار گیرند. باید توجه داشت که در صورتی 

گرفتند، در این مرحله، این دو که مراحل پردازشی قبل انجام نمی
توانستند به تنهایی معیار مناسبی براي تشخیص داده آماري نمی

ه میانگین و باشند. در زیر روابط مربوط ب گفتارياختلالات 
  واریانس داده ها آورده شده است:

Mean ߤ = ଵ
ே
∑ ܲ
ே
ୀଵ)5( 

Variance ߪଶ = ଵ
ேିଵ

∑ ) − ଶே(ߤ
ୀଵ)6( 

مربوط به سیگنالهاي یک شخص سالم است؛  2تصویر الف شکل 
همانطور که در این تصویر مشخص است فاصله خاصی بین اداي 

پیوسته ومشخص واژه ها وجود ندارد و فراز و فرودها به صورت 
در تصویر ب شکل تبدیل شده این سیگنال به  اتفاق می افتد.

دلیل خاکستري کردن  شود.) مشاهده میGrayصورت خاکستري(
تصویر اصلی این است که پردازش برروي تصاویر خاکستري با 

عملیات حذف  پس از این مرحله شود.سرعت بیشتري انجام می
 شود ودي برروي تصویر انجام میاستفاده از فیلتر پیشنهانویز با 

همانطور که در این  ج قابل مشاهده است. نتیجه حاصل در شکل
 هاي اضافی تا حدود زیادي حذف شدهشکل مشخص است داده

شود  روي تصویر اعمال می و در نهایت عملیات تشخیص لبه بر اند
تصویر حاصل بیانگر تمام اطلاعات مفید لازم براي پردازش داده  و

اند تا داده هاي اضافی به طور کامل حذف گردیده باشد ومیها 
  بیشتري انجام شود. عملیات پردازش با سرعت و دقت

  
  
  

  
  
  

  
  
  

خاکستري (ج): پس از انجام حذف نویز (د): تصویر نهایی پس : تصاویر مربوط به سیگنال صوتی فرد سالم. (الف): تصویر اصلی. (ب): تبدیل تصویر اصلی به تصویر 2شکل 
تصاویر مربوط به شخصی با اختلال گفتاري دیده می شود. همانطور که در قسمت الف مشاهده می شود در  )3در شکل( ها.از انجام عملیات جداسازي و استخراج لبه

هاي آماري در این تصویر افتد بنابراین دادهبه صورت پیوسته اتفاق نمی 2فرودها بر خلاف شکل وشود و فراز سیگنالهاي مربوط به این شخص فاصله مشهودي دیده می
  شود.بیان شد براي این سیگنال هم تکرار می 2 تمام مراحل پردازش که براي شکل متفاوت از شخص سالم است.

  الف
  
 

  
 ب

 د ج
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نهایی پس از صوتی فرد داراي اختلال گفتاري. (الف): تصویر اصلی. (ب): تبدیل تصویر اصلی به تصویر خاکستري (ج): پس از انجام حذف نویز (د): تصویر  : تصاویر مربوط به سیگنال3شکل 

  ها.انجام عملیات جداسازي و استخراج لبه
  

نفر  80ي نتایج مربوط به انجام مدل پیشنهادي بررو ،1جدول 
طور همان دهد.از افراد سالم و داراي اختلالات گفتاري را نشان می

که در این جدول مشخص است محدوده آماري افراد سالم و 
توان داراي اختلالات گفتاري اختلاف مشهودي دارند و بنابراین می

باید توجه با استفاده از مدل پیشنهادي به تفکیک افراد پرداخت. 
صورتی که محدوده هاي نزدیک به یکدیگر باشند، داشت که در 

تجزیه و  شود تا از نتایج اطمینان حاصل شود.آزمایش تکرار می
  ها با استفاده از آزمون تحلیل واریانس انجام شد. تحلیل داده

  
  نتایج آماري اعمال سیستم هوشمند پیشنهادي بر روي افراد سالم و داراي اختلال گفتاري. :1جدول 

محدوده افراد   آماري پردازش
  سالم

محدوده افراد داراي 
  اختلال

موارد تکرار 
  آزمایش

 >µ  2000<µ  2100<µ<2100  میانگین
2000  

  σ  42 <σ  50 <σ< 42< 50  واریانس
  12  29  46  تعداد افراد

درصد صحت 
  تشخیص

92%  96.66%  15%  

در نهایت با استفاده از روش پیشنهادي و انجام تست بر روي 
مورد سالم و  75مختلف، اطلاعات آماري مربوط به تست افراد 

  داراي اختلال به صورت زیر نتیجه شده است:
  

True positive= Sensitivity= ଶଽ
ଷ
= 0.96 

True negative = Specificity= ସ
ହ

= 0.92=92% 
False positive= ଵଶ

଼
=0. 15 =15% 

False negative= 0.4 
  

آمار و اپیدمیولوژي به ترتیب کمیت هاي فوق در ادبیات رشته 
حساسیت یا مثبت حقیقی، ویژگی یا منفی حقیقی، مثبت کاذب و 

شوند. از آنجا که منفی کاذب در پژوهش منفی کاذب ترجمه می
دهنده این موضوع است که کمتر باشد نشانحاضر بسیار پایین می

شخص داراي اختلالی به اشتباه سالم تشخیص داده شده است و 
توان انتظار داشت که افراد بیمار ل اهمیت این موضوع میبه دلی

 توسط سیستم شناسایی شوند.
  

)الف( )ب(   

)ج( )د(   
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 بحث
هاي گفتار است که در روند برقراري صوت یکی از جنبه

کنندگان به کند و بخشی از مراجعهارتباط نقش مهمی ایفا می
- هاي گفتار درمانی را مبتلایان به اختلال صوت تشکیل میکلینیک

آسیب شناس گفتار و زبان باید با بررسی ابعاد مختلف دهند که 
ها طراحی کند با توجه به مشکل برنامه درمانی مناسب را براي آن

ماهیت پیچیده و چند بعدي صوت فرآیند ارزیابی اختلالات 
. )13(اي باشد که ابعاد مختلف آن را در برگیرد صوت باید به گونه

اختلالات صوتی باشد که تواند ناشی از اختلالات گفتاري می
ها اعم از عضوي یا اختلال صوتی نیز به دلیل وجود انواع بیماري

عملکردي است. تاکنون درمانگران براي ارزیابی وضوح گفتار و 
هاي کیفی بوده اند. در تشخیص اختلال گفتاري متکی به روش

گیري ابزاري صورتی که ارزیابی مبتنی بر داده هاي حاصله از اندازه
تواند معیار دقیق و مشخصی را در اختیار درمانگر و بیمار قرار یم

دهد و تاکنون روش ها و تکالیف گفتاري متفاوتی براي ارزیابی 
ها براي پایه آزمون است. فرد گفتار مطرح شده است که این روش

چندین جمله را تکرار کرده و سپس صداي ضبط شده وي توسط 
ی قرار می گیرد که این نیز خبره و گفتار درمان مورد بررس

و همکاران  Tian. )14(درنهایت به صورت کیفی ارزیابی می شود
هاي صوتی ) تکنیک هوشمندي براي افزایش کیفیت سیگنال15(

در ارایه داده اند که الگوریتم کاهش نویز براي دریافت بهتر سیگنال 
سیگنال تواند در جهت بهبود تحلیل ها میباشد که این الگوریتممی

تواند سیستمی جامع براي صوتی مفید باشند اما به تنهایی نمی
) نیز در زمینه Hu and Raj )16تشخیص اختلال گفتاري باشد. 

تحلیل هوشمند سیگنال هاي صوتی، مدلی براي تشخیص گفتار از 
روي حرکت لب ها ارایه دادند که این مدل با استفاده از دوربین 

کند ولی به دلیل اینکه در افراد رسی میپردازش لرزش لب ها را بر
داراي اختلال گفتاري، ممکن است سیگنال صوتی بدون حرکت 

تواند به طور صحیح افراد داراي لب ها ارسال شود این مدل نمی
  اختلالات گفتاري را شناسایی کند.

هاي سرعت تشخیص در روش ارایه شده بسیار بالاتر از روش
پیشنهادي در مقالات معتبر علمی و نیز روش تشخیص انسانی 
توسط فرد است. ارتباط میان میزان تشخیص انسانی با تشخیص 

  دار بود.) معنی= p 001/0توسط سیستم هوشمند (

  گیرينتیجه
اختلالات ظاهري در افراد ترین اختلال گفتاري یکی از شایع

اختلالات گفتاري، معمولا از آنجا که تشخیص وجود جامعه است. 
تنها بر اساس تشخیص متخصصان گفتار درمانی و بر اساس اصول 

شود، لذا احتمال بروز خطاي انسانی در شنیداري انجام می
تشخیص افراد بسیار بالاست. در این پژوهش مدلی ارایه شده 
است که به صورت هوشمند قادر به تفکیک افراد سالم و افراد 

هجا تعیین  8کلمه و  5یک جمله شامل تاري استداراي اختلال گف
گیري شد که به صورت تصادفی در میان نفر نمونه 80شد و از 

افراد سالم و از گروه هاي سنی و جنسیت مختلفی انتخاب شده 
هاي صوتی افراد مختلف اند. سیستم پیشنهادي بر روي سیگنال

نشان هاي آماري استخراج شدند. نتایج حاصل تست شد و داده
% بوده است که در مقایسه 92دهنده تفکیک افراد با دقت بیش از 

در آینده  با نتایج سایر گزارشات نتیجه بسیار قابل قبولی می باشد.
هاي آماري به توان با تحلیل دادهو در راستاي این پژوهش می

  بندي هاي مختلف اختلال گفتاري افراد نیز پرداخت.تفکیک درجه
  

   ملاحظات اخلاقی
  .این مقاله شامل ملاحظات اخلاقی نمی شود

  
  منابع مالی

  .این مقاله منابع مالی ندارد
  

  منافع متقابل
 این انتشار یا و تالیف از متقابلی منافع که دارد می اظهار مؤلف
  .ندارد مقاله

  
  مشارکت مؤلفان

طراحی، اجرا و تحلیل نتایج مطالعه را بر ا ع، ح م و همکاران، 
همچنین مقاله را تالیف نموده و نسخه نهایی آن ه اند و عهده داشت

   .ندرا خوانده و تایید کرده ا
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Abstract 

Background: The aim of the present study was to investigate the effect of glucose supplementation on response 
HSP70 serum in non-athlete men after six-week exhausting endurance-intermittent training. 

Methods: The 18 non-athlete healthy men were randomly divided into three groups including: glucose 
supplementation training group (n=6) and a control group (n=6). The blood samples were collected from antecubital 
venous at the onset of training protocol period and after first and final training session immediately. Serum HSP70 
concentration were determined by ELISA technique. 

Results: Serum HSP70 values in the second posttest in three groups was 1/1 ± 8/3, 2/1 ± 9/3 and 2/1 ± 8/2 ng/ml 
respectively .The results Analysis of variance with repeated measures test showed the significant difference between 
supplement glucose-train group and placebo-train with control group(P<0.01). Also, the results showed significant 
difference in glucose-train between all three phases (P<0.01). Bonferroni post-hoc test showed the significant 
difference between pretest with post(1) and post(2) and post(1) with post(2)  phase(P<0.05). Also, showed 
significant in train-placebo between all three phases (P<0.05). Bonferroni post-hoc test showed the significant 
difference between pretest with post(1) and post(1) with post(2)  phase(P<0.05). 

Conclusion: Exhaustive exercise on glucose utilization adaptation with the response of HSP70  more 
effective than exercise alone is exhausting endurance-intermittent exhausting endurance-intermittent training 
with consumption glucose causes adaptation in response HSP70 than exhausting endurance-intermittent 
training. 
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  چکیده

  مردان غیرورزشکار بود. HSP70همراه با مصرف گلوکز بر پاسخ بلندمدت وامانده ساز هفته تمرین  ششهدف از تحقیق حاضر بررسی تأثیر : نهیزم
بدنی منظم نداشتند انتخاب و به طور که فعالیت )کیلوگرم 1/73±5/9 ، میانگین وزن:سال 5/21±5/2 (میانگین سن:سالمنفر مرد  18تعداد : کار روش

قبل از در سه مرحله  ).n = 6( کنترلگروه  و )n = 6(دارونما  - تمرین ، گروه)n = 6( تمرین - گلوکز گروه :گروه مورد مطالعه قرار گرفتند سهتصادفی در 
 و بلافاصله پس از اتمام آخرین جلسه تمرینی پس از شش هفته (پس آزمون اول)جلسه تمرینی، بلافاصله پس از اتمام اولین (پیش آزمون)شروع دوره تمرینی
 ELISAک یله تکنیسرم بوس  HSP70غلظت .شد يجمع آورجهت اندازه گیري متغیرهاي تحقیق  یاهرگ زند اعلیاز سهاي خونی نمونه (پس آزمون دوم)

استفاده  آزمون تعقیبی بونفرونی وجهت معنی داري  اندازه گیري مکرر با  از آزمون تحلیل واریانس قبراي تجزیه و تحلیل داده هاي تحقی شد. اندازه گیري
  شد. استفاده α=0.05ز ین يدار ی. سطح معنشد

واریانس با  تحلیل نتایج آزمونبود.   8/2ng/ml±2/1و  9/3±2/1، 8/3±1/1سرم در مرحله پس آزمون دوم در سه گروه به ترتیب  HSP70مقادیر :هاافتهی
تفاوت معنی  حاکی از ). نتایج آزمون تعقیبی بونفرونیP<0.01( را نشان داد تمرین بین هر سه مرحله - اندازه گیریهاي مکرر تفاوت معنی داري در گروه گلوکز

). نتایج آزمون اندازه گیریهاي P<0.05( دوم بود با پس آزمون و همچنین بین پس آزمون اول پس آزمون اول و پس آزمون دوم پیش آزمون با مرحله داري بین
حاکی از  دارونما، - در گروه تمرین ). نتایج آزمون تعقیبی بونفرونیP<0.05( بین هر سه مرحله را نشان داد دارونما - مکرر تفاوت معنی داري در گروه تمرین

  ). P<0.05( آزمون دوم بودپیش آزمون با پس آزمون اول و بین پس آزمون اول با پس  مرحله تفاوت معنی داري بین
می  به تنهاییوامانده ساز اثربخش تر از تمرین  ،HSP70بهمراه مصرف گلوکز بر سازگاري در پاسخ عامل ضداسترسی وامانده ساز تمرین : يریگجهینت
  باشد. 

  
  مردان غیرورزشکار مکمل گلوکز، ، تخلیه گلیکوژنیتمرین  :اهواژهکلید 
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  مقدمه
در هنگام اجراي فعالیتهاي ورزشی برجسته ترین تغییر زیستی 

و به دنبال آن تجمع مواد که رخ می دهد افزایش میزان متابولیسم 
ژه در  ویبه - زائد متابولیکی است، که باعث تخریب و آسیب سلولی

د و ممکن است به عملکرد ورزشی نشومی - لهاي عضلانیسلو
ورزشکار لطمه زده باعث افت اجراي ورزشی او شود. از جمله 

توانند اثر مواد زائد متابولیکی را حین یک جلسۀ موادي که می
اي از د، دستهنتمرینی خنثی کرده یا تا حدي با آن مقابله کن

 Stress(اي استرسیهها هستند که تحت عنوان پروتئینپروتئین
proteins (اندشناخته شده )ها، . یک دستۀ مهم از این پروتئین)2, 1
 باشند کهمی) Heat Shock Proteins( یهاي شوك حرارتپروتئین

نقش حیاتی در نگهداري هومئوستاز سلولی و محافظت سلولی در 
. این پروتئینها )1( ندنایفا می کشرایط استرسی زاي حاد و مزمن 

و  HSPs 40 ،60 ،70 ،90بر اساس وزن مولکولی و عملکرد به 
کیلودالتونی دسته بندي می شوند و در پاسخ به آسیب بافتی و  110

به بیرون از  در شرایط التهاب سلولی جهت محافظت از سلول
. از میان خانواده پروتئین هاي شوك )2, 1(سلول حرکت می کنند 

این خانواده می باشد و  اءعضایکی از مهمترین   70HSPحرارتی، 
نوگلوبین و کمپلکس هاي در حال همانند وبا زنجیره سنگین ایم

ترکیب می شود و  )DNA( سازي اسید دي اکسی ریبونوکلوئیک
 در نگهداري ساختمان آنها یا تجزیه آنها پس از استفاده شرکت

 دنوزین تري فسفاتآاین پروتئین میل ترکیبی شدیدي به  .کندمی
)ATP(  دارد و احتمالا با استفاده از انرژي آزاد شده از تجزیه

. )2( ت دچار تغییرات ساختمانی می شودادنوزین تري فسفا
نیکی، تخریب پروتئینی، مطالعات متعددي نظیر استرسهاي مکا

ي آزاد را در تغییرات سطح اکاهش دسترسی به گلوکز و رادیکاله
موثر دانسته   70HSPتولید پروتئین هاي شوك حرارتی از جمله 

. برخی تحقیقات انجام شده در این خصوص نشان داده )4- 2( اند
 HSPsاست که ورزش ممکن است یک محرك قوي براي تولید 

سه نوع برنامه  اثر. پائولسن و همکاران با بررسی )4, 3(باشد 
تمرینی، درونگرا، برونگرا و برونگراي مکرر دریافتند که بیشترین 

در برنامه تمرینی برونگراي مکرر که بالاترین  70HSPافزایش 
تحقیقات نشان می  .)5( سیب عضلانی ایجاد شده بود رخ دادآ

- 6( است 70HSPدهد شدت تمرین عامل مهمی در میزان تولید 
حین تمرین طولانی وامانده  که در. در تحقیقی نشان داده شد )8

. همچنین تحقیقات )6( افزایش می یابد 70HSP بیان ژن ساز
را در اثر اجراي فعالیت ورزشی  60HSP 72,HSPافزایش میزان 

لذا  .)11- 9( ه ذخایر گلیکوژنی گزارش کرده اندبلندمدت و تخلی
در حین  70HSPدر افزایش به نظر می رسد یکی از عوامل موثر 

تمرینات طولانی مدت می تواند کاهش در دسترس بودن گلوکز و 
نتایج تحقیقات مختلف افزایش میزان تخلیه گلیکوژن باشد. 

70HSP را با الگوها و شدتهاي مختلف  پس از یک وهله تمرین

در مطالعات اما سازگاري بلند مدت . )12, 11, 8( نشان داده است
  72HSPو  70HSPکاهش  ،روي آزمودنی هاي حیوانی و انسانی

همچنین یکی از انواع تمرینات . )15- 13( استه نشان دادرا 
بلندمدت استقامتی که منجر به کاهش مقادیر قند خون به مقادیر 

ات بحرانی می شود تمرینات تخلیه گلیکوژنی است، که این تمرین
می تواند بر فاکتورهاي مختلفی از جمله عوامل رشدي، اکسایشی 

- 16, 9( و استرسی و متعاقب آن عوامل ضداسترسی تاثیر بگذارد
در آزمودنی هاي سالم  72HSPدر تحقیقی میزان استراحتی . )18

غیرورزشکار پس از چهار هفته تمرین استقامتی وامانده ساز که 
مینی و شد با مصرف مکمل هاي گلوتاباعث تخلیه گلیکوژنی می

اثر یا اثرات پاسخ در اما  )14( گلوکزي با کاهش همراه بود
بنابراین با  .سازگاري تمرین تخلیه گلیکوژنی سنجیده نشده است

پس از  70HSPعدم بررسی پاسخ موارد ذکر شده و توجه به 
یا کاهش لند مدت استقامتی که باعث تخلیه چندین هفته تمرین ب

 مکملمصرف بررسی اثر  جهت موجودیت منابع گلیکوژنی شود و
وامانده  بلند مدت سازگاري ناشی از تمرینپاسخ در ر یاثتگلوکز و 

 ،می شودبه مقادیر بحرانی ساز که منجر به کاهش گلوکز خون 
مصرف مکمل گلوکز پس پاسخ  اثر بررسی حاضر هدف از تحقیق

مردان سالم  70HSPاز شش هفته تمرین تخلیه گلیکوژنی بر پاسخ 
  غیرورزشکار بود.

  
  کارروش 

و کنترل  مکملتجربی با استفاده از گروه نیمه  تحقیق حاضر از نوع
ن پسري که واحد تربیت باشد. جامعۀ آماري تحقیق را دانشجویامی

 دادندتشکیل میاخذ نموده بودند،  قمدر دانشگاه را  1بدنی عمومی
از  با توجه به محدودیتها و امکانات تیم تحقیقی،نفر  18تعداد  که

به عنوان نمونه تحقیق  انهجامعۀ آماري فوق به صورت داوطلب
بدنی فعالیت عدم و یا منظم سابقۀ ورزشی انتخاب شدند. عدم

 rPar-Q )Revised physicalها از طریق پرسشنامۀ آزمودنیمنظم 
activity readiness questionnaire (کنترل شد )وضعیت  .)19

ها و داروها  عدم مصرف مکملعدم مصرف دخانیات،  ،سلامت
و  داشتن شرایط لازم براي شرکت در تحقیقطی شش ماه قبل، 

مورد ارزیابی  ینامه سلامتآزمودنیها توسط پرسشسوابق پزشکی 
ها نیز بوسیلۀ اي آزمودنی. وضعیت تغذیه)19( قرارگرفت
 کنترل شد ساعته 24یادآمد  ايوضعیت تغذیهبررسی پرسشنامۀ 

نفره شش گروه  سهبه صورت تصادفی به آزمودنی ها سپس . )19(
همراه با مصرف بلندمدت وامانده ساز  شامل گروه اول تمرین

توأم با  بلندمدت وامانده ساز اجراي تمرینگلوکز، گروه دوم 
را  فوق یا کنترل که هیچکدام از موارد مسومصرف دارونما و گروه 

ه هاي خونی پیش سپس نمون تقسیم شدند. ،دادند انجام نمی
   آزمون از کلیه گروهها گرفته شد.
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بدنی اي و فعالیتپس از کنترل سوابق پزشکی، وضعیت تغذیه
که هاي آنتروپومتریکی گیريها، برخی از اندازهبندي گروهو تقسیم

هاي خونی نمونهسپس انجام و آمده است،  1 در جدول شماره
و  گروه مورد پژوهش گرفته شدسه زمون از هر آمرحلۀ پیش

ه تحقیق گروهها از نظر نداشتن تفاوت معنی دار متغیرهاي وابست
. دوره شش هفته اي تمرینی شروع شدمورد بررسی قرار گرفتند و 
به همراه مصرف  بلندمدت وامانده سازگروه تجربی اول تمرین 

توأم با  ازبلندمدت وامانده ستمرین گروه تجربی دوم  ،گلوکز
هفته و هر هفته دو جلسه انجام  ششمصرف دارونما را به مدت 

هیچکدام از این موارد را انجام نمی یا کنترل  مسودادند. گروه  یم
% گلوکز به 18به گروه تجربی اول نوشیدنی ورزشی حاوي  .دادند

دو و نیم ساعت قبل از اجراي پروتکل  5ml/kgBWمقدار و حجم 
حین  2ml/kgBWگلوکز به مقدار و حجم % 6ورزشی و حاوي 

. گروه )20( کل ورزشی تخلیۀ گلیکوژن داده شداجراي پروت
% گلوکز به مقدار و حجم 2حاوي  يتجربی دوم دارونما

5ml/kgBW  دو و نیم ساعت قبل از اجراي پروتکل تمرینی و را
حین  2ml/kgBW% گلوکز به مقدار و حجم 2حاوي نوشیدنی 

 .)20( نی تخلیۀ گلیکوژن مصرف می کردنداجراي پروتکل تمری
نیز  گلوکزيبدنی منظم  نداشتند و نیز هیچگونه فعالیت مسوگروه 

بر اساس  افت مقدار و حجم گلوکزیزان دریمدریافت نمی کردند. 
سه اولین جلپس از  .)20(ه شده بودیته منیو ا استاندارد يزهاود

شش هفته تمرین ) و پس از (پس آزمون اول تمرینی در هفته اول
) نمونه دوم پس آزمون( بلافاصله پس از آخرین جلسه تمرینی

  .خونی از گروههاي تحقیقی گرفته شد
  بلند مدت وامانده سازپروتکل تمرین 

 RHIET )Repeatedاز آزمون  بلند مدت وامانده سازتمرین جهت 
High-Intensity Endurance Test ( به عنوان پروتکل تمرینی

که هشت  بوداستفاده شد که الگوي اجرایی آن بدین صورت 
چهارتایی با فاصلۀ دو متر از همدیگر قرار  مخروط در دو ردیف

هاي چهارتایی فاصلۀ مخروطها از یکدیگر پنج گرفته و در ردیف
متر می باشد. هر آزمودنی با فرمان شروع، اجراي تمرین را آغاز 

دوباره  و پنج متر اول را به صورت رفت و برگشت انجام داد ،نمود
را به طور رفت و  متر است 10از مخروط اول تا مخروط سوم که 

برگشت پیمود و در نهایت دوباره تا مخروط چهارم که در فاصلۀ 
. در یک بار تکرار دادمتري قرار دارد رفت و برگشت را انجام  15

 30متر است که طی 60این الگوي تمرینی کل مسافت طی شده 
هر آزمودنی باید شش بار بدون استراحت در شود. ثانیه انجام می

اي این تست را اجرا کند که در نهایت کل زمان ثانیه 30هاي زمان
ثانیه شد. اگر هر آزمودنی در حین اجراي یک تکرار  180تست 

تا انتهاي زمان  بایدثانیه رفت و برگشت را کامل کند  30زودتر از 
ثانیه منتظر مانده و سپس مرحلۀ بعدي را آغاز نماید. این الگوي  30

باشد به دفعات لۀ آن سه دقیقه میتمرینی که زمان کامل یک وه

. زمان استراحتی بین هر وهلۀ سه )21, 18, 14( شدمتعدد انجام 
اي از طریق مطالعۀ مقدماتی که قبل از شروع پژوهش حاضر دقیقه

ثانیه و زمان کل هر جلسۀ تمرینی دو و نیم  30صورت گرفت 
انتهاي جلسه  تا با توجه به شاخص گلوکز خون بدست آمدساعت 
در این مطالعۀ مقدماتی با  تخلیۀ گلیکوژنی رخ دهد. تمرینی،

هاي استراحتی بین هر تکرار، زمان کل هر جلسه دستکاري زمان
گیري گلوکز خون در ابتدا و پایان جلسۀ تمرینی و تمرینی و اندازه

در فواصل زمانی مشخص حین تمرین به عنوان شاخصی براي 
وقوع تخلیۀ گلیکوژنی به موارد فوق دست یافتیم. در یک تحقیق 

مول بر لیتر گلوکز خون پس از تخلیۀ گلیکوژن و میلی 9/3زان به می
مول بر لیتر گلوکز خون میلی 7/3±1/0در تحقیق دیگري به میزان 

یق مورد پس از تخلیۀ گلیکوژن اشاره شده است که در این تحق
. این زمان تمرینی و فواصل )23, 22( انداستفاده قرار گرفته

ثانیه استراحت بین  30استراحتی همانطور که در بالا نیز گفته شد 
هر سه دقیقه کار و زمان کل تمرینی در هر جلسۀ تمرینی دو و نیم 
ساعت بدست آمد که این شرایط تمرینی به عنوان تمرین مرجع 

تکل براي وقوع تخلیۀ گلیکوژنی در نظر گرفته شد و به عنوان پرو
  تمرینی تخلیۀ گلیکوژنی از آن استفاده شده است.

در این مطالعه قبل از شروع دورة تمرینی یعنی در مرحلۀ 
آخرین جلسۀ  تمرینی اولین و پس از اتمام  بلافاصلهآزمون و پیش

آزمون از هر آزمودنی مرحلۀ پسدو تخلیۀ گلیکوژنی یعنی طی 
شد.  گرفتهلیتر میلیخونگیري از طریق ورید زند اعلی به حجم سه 

طریق سرم از  HSP70گیري غلظت سپس سرم خون جهت اندازه
 ,SST vacutainer )BD Vacutainer Systemsیک 

Plymouth.UKلیتري توسط محتواي خون ) از تیوب سه میلی
و همۀ  اي حاوي لخته ناشی از پلاگ بدست آمدداخل لوله شیشه

هاي بعدي زیه و تحلیلبراي تج - C°20هاي خونی در دماي نمونه
  .نگهداري شدند

سرم خون از روش ارزیایی  HSP72جهت تعیین میزان 
-Enzyme-linked immuno( ایمونوسوربنت متصل شده به آنزیم

sorbent assay یا بطور مختصر (ELISA  از طریق استفاده از آنتی
 HSP70 ELISA Kitبادي طبق دستورالعمل کارخانۀ سازندة  [

(ADI - EKS-715,Enzo,BIOMOL, Stress Gen)استفاده شد [.  
اسمیرنوف توزیع طبیعی  - با استفاده از آزمون کولموگروف

جهت  Levenهمچنین از آزمون ها مورد بررسی قرار گرفت. داده
جهت تجزیه و تحلیل ها استفاده شد. انس گروهیهمگن بودن وار

 هاآزمونداده ها و انجام کارهاي آماري از مقادیر پیش و پس 
بین  جهت بررسی معنی داريگروه استفاده شد.  سهجهت مقایسه 

هاي از آزمون تحلیل واریانس با اندازه گیري و درون گروهی
 استفاده شد. ) و آزمون تعقیبی بونفرونیRepeated Measure(مکرر

تجزیه و تحلیل  ، جهتدر نظر گرفته شد 05/0داري سطح معنی
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و جهت ترسیم نمودارها از  SPSS  16پیوتريافزار کامداده ها از نرم
   .شداستفاده  Excel  افزارنرم
  

  یافته ها
میانگین و انحراف معیار ویژگی هاي  1 در جدول شماره

 پیکرسنجی(جمعیت شناختی) شرکت کنندگان آورده شده است.
 مقایسه شاخص هاي پیکرسنجی شرکت کنندگان در ابتداي تحقیق

در سه گروه  )ANOVAیانس یک راهه(از طریق آزمون تحلیل وار
)، p=26/0نشان داد که از نظر آماري تفاوت معنی داري بین سن (

و   )p=24/0( )، نمایه توده بدنیp=79/0)، قد (p=21/0وزن (
 ) بین گروههاي تحقیق وجود ندارد.p=46/0( درصد چربی بدن

(پیش  هاي سه گروه تحقیق قبل از آغاز دوره تمرینینتایج داده

(پس  (پس آزمون اول) و آخرین زمون) و بلافاصله پس از اولینآ
 HSP70غلظتهاي   آزمون دوم) جلسه تمرینی شش هفته اي براي

 بر اساس نتایج جدول شمارهآورده شده است.  1 نمودارسرم در 
 ، نتایج آزمون آماري تحلیل واریانس با اندازه گیري هاي مکرر در2

 HSP70غلظتهاي  ه اندازه گیريگلوکز در سه مرحل - گروه تمرین
حاکی از یکنواخت بودن واریانس ها بر اساس آزمون  سرم،

). معنی داري آزمون تحلیل Sig.= 0/110( کرویت موخلی بود
 =.Sig( واریانس با اندازه گیریهاي مکرر در این گروه معادل

) بود. نتایج آزمون تعقیبی بونفرونی تفاوت معنی داري در 0/000
گلوکز بین مرحله پیش آزمون با مراحل پس آزمون  - نگروه تمری

اول و پس آزمون دوم و همچنین بین مرحله پس آزمون اول با 
  ) را نشان داد. P<0.05( مرحله پس آزمون دوم

  
  مقادیر ویژگی هاي آنتروپومتریک و پیکرسنجی آزمودنیهاي تحقیق: 1جدول 

  گروه  
  متغیر

  تمرین –گلوکز 
)6=n(  

  مادارون –تمرین
)6=n(  

  کنترل
)6=n(  

  معنی داري

  26/0 8/21±2/2 5/21±7/2 6/21±6/2 سن (سال)
  79/0 2/176±8/5 2/175±4/6 2/178±5/5 قد (سانتیمتر)

  21/0 2/74±6/8 1/73±6/9 1/72±4/10 وزن (کیلوگرم)
  24/0 4/23±9/3 2/22±3/4 7/23±7/3 (کیلوگرم بر مترمربع) نمایه توده بدنی

  46/0 3/18±7/6 7/18±1/7 7/19±9/5 )چربی بدن (درصد
  

  سرمی پیش آزمون و پس آزمون هاي اول و دوم گروههاي تحقیق HSP70 نتایج آزمون تحلیل واریانس یک راهه و آزمون اندازه گیري هاي مکرر: 2 جدول شماره
  گروه                                       

  مرحله تمرینی
  گلوکز و - تمرین
)6=n(  

  دارونما - تمرین
)6=n(  

  کنترل
)6=n(  

  HSP70 (ng/ml) 0.7±1.9* 0.7±2.7  0.9±2.7پیش آزمون 
  HSP70  0.9±5.9†‡  1.5±5.6†‡  0.9±2.3(ng/ml) پس آزمون اول 
  HSP70 1.1±3.8*‡  1.2±3.9*  1.1±2.8(ng/ml) پس آزمون دوم 

  †) P<0.01( تفاوت معنی دار با گروه کنترل
  ‡)P<0.05( ش آزمونتفاوت معنی دار با مرحله پی

  )*P<0.05( تفاوت معنی دار با مرحله پس آزمون اول

  پیش آزمون و پس آزمون هاي سرمی گروههاي تحقیق HSP70مقادیر : 1 نمودار  
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بر واریانس ها یکنواخت بودن نتایج  دارونما - در گروه تمرین
، که )Sig.= 0/403( اساس آزمون کرویت موخلی را نشان داد

نتایج آزمون  ) بود.Sig.= 0/003ر این گروه معادل (معنی داري د
بین دارونما  - تمرینتفاوت معنی داري در گروه  بونفرونی تعقیبی

و همچنین  )P<0.05( اول مرحله پیش آزمون با مرحله پس آزمون
را  )P<0.05( دوم با مرحله پس آزمون اول بین مرحله پس آزمون

  نشان داد. 
  

  گیريبحث و نتیجه
جهت اندازه گیري اختلاف بین گروهها در دو  حقیقنتایج ت

فقط در حاکی از تفاوت معنی دار  مرحله پس آزمون اول و دوم
مرحله پس آزمون اول یا به عبارتی پس از اتمام اولین جلسه 

این معنی داري بین گروه  تمرینی بین گروههاي تحقیق بود و
ل بود و با گروه کنتر دارونما - و گروه تمرینگلوکز  - تمرین

دار بین دو گروه تجربی مشاهده نشد. در اکثر معنیتفاوت 
و   HSP70تحقیقات صورت گرفته نتایج حاکی از افزایش مقادیر 

سایر پروتئین هاي شوك حرارتی در آزمودنی هاي انسانی و 
. این مسئله بدان معنی است که یک )12- 10, 8( غیرانسانی بود

جلسه تمرین با شدت و مدت بالا باعث افزایش پاسخ پروتئین 
که در تحقیق حاضر نیز یک جلسه هاي شوك حرارتی می شود، 

تخلیه منابع گلیکوژنی شد، تمرین شدید که منجر به کاهش یا 
نتایج تحقیقات سرم شد.   HSP70باعث پاسخ افزایشی در میزان

پایان جلسات در  HSP70پاسخ مختلف نشان داده است که 
. )12, 11, 8( تمرینهاي مختلف با افزایش مقادیر همراه بوده است

 نتایجاما در رابطه با سازگاري هاي بلند مدت پس از چند هفته، 
اشاره روي آزمودنی هاي انسانی و حیوانی تحقیقات قبلی  بیشتر

د که سازگاري پروتئین هاي شوك حرارتی پس از چند هفته دار
به عبارت دیگر تمرین  .)14, 13( را نشان داد يکاهش معنی دار

موجب تغییراتی در بدن می شود که در نهایت این تغییرات منجر 
 استراحتیبه کاهش فشار و استرس به بدن شده و در نتیجه میزان 

HSP70  کاهش می یابد که این رخداد یکی از سازگاري هاي
س از یک جلسه تمرین پ HSP70بنابراین پاسخ  تمرینی می باشد.

پس از چندین هفته تمرین  HSP70همراه با افزایش اما سازگاري 
یکی از سازگاري . در بیشتر تحقیقات با کاهش همراه بوده است

 هاي احتمالی تمرینی کاهش عوامل استرس زا، التهابی و اکسایشی
. لذا منطقی به نظر می رسد که پس )26- 24, 17( ددر بدن می باش

از چند هفته تمرین یکی از سازگاریهاي تمرینی کاهش عوامل 
استرس زا و در نتیجه کاهش عواملی که در پاسخ به این عوامل در 

را بهمراه  محافظت از بافتهاي مختلف ترشح می شوند بدن جهت
را در تحقیقاتی که با   HSP70می توان سازگاري لذا ،داشته باشد

کاهش همراه بوده اند منطقی دانست. ولی این سازگاري پس از 
را نسبت به قبل  HSP70 چند هفته در زمان استراحتی و مقادیر پایه

، ولی در تحقیق حاضر )14, 13( از دوره تمرینی گزارش داده اند
 دوم نی یا مرحله پس آزمونبلافاصله پس از آخرین جلسه تمری

اندازه گیري شد و تفاوتی بین سه گروه تمرینی   HSP70 مقادیر
و شاید همین مسئله دلیل نتایج متفاوت بین سازگاري  مشاهده نشد

رسد  . به نظر میدر تحقیقات قبلی و نتیجه تحقیق حاضر باشد
عامل مستقل از سازگاري باشد و لذا میزان پاسخ   HSP70پاسخ

با تمرینات ورزشی سازگار نشده یا به عبارت   HSP70رسیضداست
بهتر در هر جلسه تمرینی، شدت و مدت تمرین باعث تفاوت 
معنی دار بین افراد تمرین کرده و تمرین نکرده وجود ندارد زیرا در 
هر جلسه تمرینی عواملی که محرك تولید پروتئین هاي شوك 

مرین سازگاري پیدا حرارتی هستند وجود دارد و این عوامل با ت
 نکرده و در هر صورت در هر جلسه از تمرین تولید می شوند.

همچنین یکی از عوامل احتمالی که بر طبق آن تحقیق حاضر  شاید 
بر اساس یک انجام شد کاهش منابع یا تخلیه منابع گلیکوژنی 

که باعث افزایش پروتئین هاي  ،بودپروتکل وامانده ساز بلند مدت 
در تحقیقات قبلی  می شود که  HSP70و از جمله شوك حرارتی 
 sHSPدر تحقیق دیگري میزان پایۀ . )17, 14, 9( به آن اشاره شد

، )27( از افراد تمرین نکرده نشان داد را در مردان تمرین کرده بالاتر
اما پاسخ در سازگاري نیز همانند تمرین مستقل از عوامل 

یه این عوامل می باشد چرا که مصرف سوبسترایی و کاهش یا تخل
یز نتوانست باعث سازگاري در گلوکز در گروه مکمل گلوکزي ن

پس از چند هفته نمی   HSP70شود، لذا پاسخ در   HSP70پاسخ
اگر چه در تحقیقی  تواند متاثر از مصرف مکمل گلوکزي باشد

نشان داده شد، که تمرین مشابه با پروتکل تمرینی در این تحقیق 
سرم پس از چهار هفته  HSP72جر به کاهش معنی دار مقادیر من

که با توجه به نتایج ، )14( همراه با مصرف گلوکز و گلوتامین شد
تحقیق یاد شده، به نظر می رسد سازگاري بلند مدت مصرف 

با کاهش   HSP70در مقادیر پایه گلوکز در تمرینات بلند مدت
اما نتایج تحقیق حاضر با سازگاري  .فشار استرسی همراه است

بلندمدت چهار هفته اي تحقیق قبلی متناقض بود که بخشی بدلیل 
مقادیر استراحتی و پایه با همان مقادیر در حین و نوع سازگاري در 

به هر حال آنچه که از بلافاصله پس از اتمام جلسه تمرینی بود. 
این تحقیق بدست آمده عدم سازگاري در پاسخ پس از شش نتایج 

و بدون  گلوکزمکمل با مصرف بلند مدت وامانده ساز هفته تمرین 
مل مصرف شده می باشد که شاید اگر نوع مک مصرف گلوکز

آن زیادتر شود بتواند باعث تغییر  یمصرف زود یا میزان بودمتفاوت 
سرم شود، همچنین اگر   HSP70مقادیرسازگاري در پاسخ در 

 یا تعدادجلسات تمرینی بیشتر شود ودشدت تمرینی زیادتر ش
ایجاد   HSP70محرکهاي بیشتري جهت تغییر مقادیر ممکن است

بلند مدت وامانده ساز  نیتمرو جلسه داما در تحقیق حاضر شود، 
باعث چنین تغییري نشد که  گلوکز مکمل مصرف و در هفته
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 بخشی بدلیل عدم سازگاري در عوامل تحریک کننده تولید
HSP70   .طی هر جلسه از تمرین می باشد  

تفاوت معنی دار بین سه مرحله تمرینی در گروه همچنین 
  HSP70لذا مقادیر. شدمشاهده گلوکز در هر سه مرحله  - تمرین

با مقادیر  اول پس از اتمام اولین جلسه تمرین یا گروه پس آزمون
می باشد بدین معنی که پاسخ و  دوم پیش آزمون و پس آزمون

در تمامی گلوکز  - تمریندر گروه  HSP70 سازگاري در پاسخ
معنی دار بود.  )ي اول و دوم(پیش و پس آزمون ها مراحل تمرینی

در یک جلسه تمرین و پس از شش هفته   HSP70 لذا میزان
تمرین تخلیه گلیکوژنی همراه با مصرف مکمل گلوکز باعث 

در هر سه مرحله زمانی تمرین می شود. افزایش و تفاوت معنی دار 
همچنین شش هفته تمرین تخلیه گلیکوژنی با مصرف گلوکز 

می   HSP70نسبت به یک جلسه مشابه باعث معنی دار شدن 
سه مرحله تمرینی در گروه  طرفی تفاوت معنی دار بینشود. از 

فقط بین مرحله پیش آزمون با پس آزمون اول و  دارونما - تمرین
بود. در صورتی  دوم با مرحله پس آزمون اول مرحله پس آزمون

گلوکز بین تمام مراحل تفاوت معنی داري  - تمرینکه در گروه 
. لذا مصرف مکمل گلوکز از این حیث )18, 14, 13( ود داشتوج

در مراحل مختلف باعث مزیتی نسبت به تمرین به تنهایی می تواند 
 آزمون لذا بخشی از تفاوت معنی دار در مراحل پیش تمرینی شود.

گلوکز بدلیل مصرف گلوکز در  - تمرینو پس آزمون دوم در گروه 
گلوکز پس از  - تمریناین گروه است که باعث تفاوت در گروه 

س با آخرین جلسه در قیا تمرین تخلیه گلیکوژنی اولین جلسه
د که چنین تفاوتی در گروه تمرینی پس از شش هفته می شو

مشاهده نشد. شاید مصرف گلوکز می تواند بخشی  تمرین دارونما
و  اول گلوکز، بین دو مرحله پس آزمون - تمریناز تغییر در گروه 

باشد و مصرف گلوکز مطابق با نتایج تحقیقات  دوم پس آزمون
هاي شوك حرارتی در میزان پروتئین هشکاقبلی توانسته باعث 

زیرا در  )14, 13( بعنوان بخشی از سازگاریهاي احتمالی باشد
سازگاري بلندمدت در مقادیر تحقیقی نشان داده شد 

پس از چهار هفته تمرین تخلیه گلیکوژنی با   HSP72استراحتی
ز یک جلسه را پس ا  HSP70کاهش همراه بود. بنابراین افزایش 

مشاهده شد که  دارونما - گلوکز و تمرین - در هر دو گروه تمرینی
. اما در مرحله پس )14( یج تحقیقات پیشینه مطابقت داشتتابا ن

عنی دار در گروه آزمون اول و دوم بین دو گروه فقط کاهش م
گلوکز مشاهده کرد که بدلیل جلوگیري از تخلیه منابع  - تمرین

این که باعث کاهش معنی دار در  ه استبود مذکورقندي در گروه 
ی نیز شد و در تحقیقات قبل دارونما - نسبت به گروه تمرینگروه 

  .به این نکته اشاره شده است
کاهش فشار یکی از سازگاري هاي تمرینی در بدن می تواند 

استرسی و متعاقب آن کاهش عوامل ضد استرسی همانند پروتئین 
از اینرو انتظار کاهش عوامل  .هاي شوك حرارتی می باشد

پس از تمرینات بلند مدت دور از   HSP70و از جمله  ضداسترسی
اي ذهن نیست به ویژه اگر بتوان با مداخلات تمرینی و تغذیه

را کاهش داد و  ل استرس زاهمانند مصرف گلوکز بتوان عوام
استرسی نیز کاهش می یابند. در تحقیق حاضر  بنابراین عوامل ضد

گلوکز نسبت  - گروه تمرینپاسخهاي در  نیز نتایج موید تاثیر مثبت
 ،اولدارونما در مرحله پیش آزمون و پس آزمون  - به گروه تمرین

بر کاهش محتواي گلیکوژنی عضلات، میزان عوامل استرسی و 
فقط   HSP70 عامل سازگاري در پاسخبراي بود. اما سترسی ضدا

کاهش بصورت مزمن پس از شش هفته تمرین بلند تاثیر مثبت و 
که این  مشاهده شدگلوکز  - در گروه تمرینمدت وامانده ساز فقط 

نتایج نشان دهنده تاثیر مثبت مصرف مکمل گلوکز در گروه 
پس از شش گلوکز در جهت کاهش عامل ضد استرسی  - تمرین

  .هفته نسبت به تمرین به تنهایی می باشد
 

   يریجه گینت
بلند از نتایج تحقیق حاضر می توان نتیجه گرفت که تمرین 

 باشد، تخلیه گلیکوژنیتواند مشابه تمرین مدت وامانده ساز  که می
گلوکز بر سازگاري در پاسخ عامل مکمل مراه مصرف ه به

تنهایی تفاوتی ندارد، اما نسبت به تمرین به  HSP70ضداسترسی 
در سازگاري در پاسخ پس از شش هفته می تواند باعث مزیت و 

به لذا  .در گروه مکمل گلوکزي شود HSP70سازگاري در پاسخ 
استرسی می توان جهت جلوگیري از افزایش عوامل نظر می رسد، 

در جهت  کربوهیدراتی تمرینات بلند مدت از مکملهايحین در 
ش سوبسترایی منابع سوختی و کاهش عوامل جلوگیري از کاه

  استفاده کرد.  استرسی
  

  قدردانی 
در این تحقیق از کلیه دانشجویان عمومی که در این تحقیق 
شرکت کردند و همچنین کارمندان بخش بیوشیمی آزمایشگاه 
بوعلی شهر قم و جناب آقاي دکتر حائري تشکر می کنم. تحقیق 

علی قاسمی در دانشگاه قم حاضر به صورت مستقل توسط آقاي 
  انجام شد. 

  
  ملاحظات اخلاقی

تحقیق حاضر با نظارت و تصویب معاونت محترم پژوهشی 
دانشگاه قم و با کسب رضایت کامل از آزمودنی ها انجام شد. 
آزمودنی ها از کلیه جنبه هاي تحقیقی اطلاع داشته و هر زمان که 

  ج شوند.می خواستند می توانستند از پروژه تحقیقی خار
  

  منابع مالی
کلیه هزینه هاي تحقیقی اعم از مکمل و هزینه هاي تشخیصی 

  آزمایشگاهی توسط محققین پرداخت شده است.
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  منافع متقابل
منافع یا سود مالی شخصی از بابت انتشار این مقاله براي 

  نویسندگان مقاله وجود ندارد.
  

  مشارکت مولفان
  زیر می باشد: میزان مشارکت در مقاله حاضر به صورت

علی قاسمی ع ق. نویسنده اول (نویسنده مسئول):  - 1
 .کهریزسنگی، استادیار گروه علوم ورزشی، دانشگاه قم، قم، ایران

کلیه مراحل انتخاب آزمودنی ها و مطالعه مقدماتی و انجام پروتکل 
تمرین تخلیه گلیکوژنی و همچنین خونگیري پیش آزمون و پس 

چنین جمع آوري داده ها و تهیه مقاله آزمون بر عهده وي بود. هم
درصد انجام امور آزمایشگاهی،  70بیش از  بر عهده وي بود.

 تمرینی و تدوین مقاله بر عهده نویسنده مسئول بود.
گروه علوم ورزشی،  محسن اکبرپور، دانشیارم ا. نویسنده دوم:  - 2

 .دانشگاه قم، قم، ایران
 30هی برعهده وي بود. انجام کارهاي آماري و آنالیزهاي آزمایشگا

  تهیه مقاله بر عهده نویسنده دوم بود.امورات درصد از 
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Abstract 

Background: Jump and landing is the characteristics of most sports and one of the main mechanisms of anterior 
cruciate ligament injuries. Researchers believed mechanism-based designing the preventive exercises can possibly 
have a better effectiveness. The aim of this study was to evaluate the effect of eight weeks of jump- landing exercise 
on feedforward and feedback activation of selected trunk and lower extremity muscles and performance in active 
females. 

Methods: In this quasi- experimental study, 25 active females age ranged 18-26 years were participated. The 
electromyography device ME6000 model and triple hop test were used for muscle activity (hamstring, quadriceps, 
gluteus medious and maximous in drop landing) and performance evaluation respectively. After pre test, the 
experimental group underwent to Herrington et al eight weeks of jump- landing exercises. After implementation of 
training, post test of electromyography and performance were done similar to pre test and data were statistically 
analysed by using independent and sample t tests. 

Results: Results of paired t test revealed that the jump- landing exercises led to significant differences in 
feedforward and feedback activation [VM(Pff=0/002, Pfb=0.001), VL(Pff=0.001, Pfb=0.021), RF(Pff=0.004, 
Pfb=0.001), MH(Pff=0.001, Pfb=0.001), LH(Pff=0.001, Pfb=0.034), Gmed(Pff=0.001, Pfb=0.001) and Gmax(Pff=0.001, 
Pfb=0.001)] and performance(P=0.001) in experimental group from pre test to post test whereas there was no 
significant differences in control group. 

Conclusion: It can be concluded that jump- landing exercises with modifying and optimizing the knee stabilizer 
activation and in other hand with improving the performance might have important role in anterior cruciate ligament 
injury in active females. 
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  چکیده

یده دارند طراحی شود. محققان عقهاي اصلی آسیب لیگامان صلیبی قدامی محسوب میها و از مکانیسمهاي اکثر ورزشپرش و فرود از ویژگیزمینه: 
فرود  - محور احتمالاً بتواند اثرگذاري بهتري به همراه داشته باشد. هدف کلی این پژوهش بررسی تاثیر هشت هفته تمرینات پرشتمرینات پیشگیرانه مکانیسم

  .بر فعالیت فیدفورواردي و فیدبکی برخی عضلات منتخب تنه و اندام تحتانی و عملکرد حرکتی زنان فعال بود
گ، ن(عضلات همستریجهت بررسی فعالیت الکتریکی عضلات ساله شرکت کردند.  26تا  18زن فعال  25در این تحقیق نیمه تجربی، کار:  روش

و آزمون  ME6000و عملکرد حرکتی به ترتیب از دستگاه الکترومیوگرافی سطحی مدل کوادریسپس و گلوتئوس مدیوس و ماگزیموس در فرود از روي پله) 
فرود پیشرونده هرینگتون و همکاران  - اي پرشهاي گروه تجربی تحت برنامه تمرینی هشت هفته. بعد از انجام پیش آزمون، آزمودنیشدنه استفاده لی سه گا

لیل آماري قرار ها مورد تجزیه و تحقرار گرفتند. بعد از انجام تمرینات، پس آزمون الکترومایوگرافی و عملکرد حرکتی مانند پیش آزمون انجام شده و داده
  .گرفت

- [واستوس فرود منجر به ایجاد تغییرات معنادار در نمرات فعالیت فیدفورواردي و فیدبکی - نتایج آزمون تی زوجی نشان داد که تمرینات پرشها:  یافته
)، Pفیدبکی=P،001/0فیدفورواردي=004/0فموریس ()، رکتوسPفیدبکی=P،021/0فیدفورواردي=001/0لترالیس ()، واستوسPفیدبکی=P،001/0فیدفورواردي=002/0مدیالیس (

، Pفیدفورواردي=001/0)، گلوتئوس مدیوس (Pفیدبکی=P ،034/0فیدفورواردي=001/0همسترینگ ()، لترالPفیدبکی=P،001/0فیدفورواردي=001/0همسترینگ (مدیال
- ) گروه تجربی از پیش آزمون به پس آزمون میP=001/0ملکرد حرکتی ()] و عPفیدبکی=P ،001/0فیدفورواردي=001/0) و گلوتئوس ماگزیموس (Pفیدبکی=001/0

  شود در حالی که تفاوت در گروه کنترل معنادار نبود.
- از طرفی دیگر بهبود عملکرد حرکتی افراد احتمالاً می و ،دهنده زانوفرود با تعدیل و بهینه کردن میزان فعالیت عضلات ثبات- تمرینات پرشگیري:  نتیجه

  در زنان فعال داشته باشند. ACLدیدگی نقش مهمی در کاهش آسیب توانند
  

  لیگامان صلیبی قدامی، پیشگیري از آسیب، فعالیت الکتریکی عضله، فعالیت فیدفورواردي، فعالیت فیدبکی ها:کلید واژه
  

تنه و اندام  منتخب فرود بر فعالیت فیدفورواردي و فیدبکی برخی عضلات - تاثیر هشت هفته تمرین پرش. کشاورز ل، لطافت کار ا، حدادنژاد م نحوه استناد به این مقاله:
   82- 72):5(40؛ 1397مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی تبریز.  .تحتانی و عملکرد اندام تحتانی زنان فعال

  
  
  
  

  حق تألیف براي مؤلفان محفوظ است.
 )http://creativecommons.org/licenses/by/4.0(گاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی تبریز تحت مجوز کرییتو کامنز این مقاله با دسترسی آزاد توسط دانش

  مقتضی استناد و ارجاع داده شده باشد. منتشر شده که طبق مفاد آن هرگونه استفاده تنها در صورتی مجاز است که به اثر اصلی به نحو

https://orcid.org/0000-0001-9411-5471
https://orcid.org/0000-0003-1704-9604
https://orcid.org/0000-0001-8485-6364
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0


  1397 آذر و دي 5شماره   40مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی تبریز دوره /  74

  مقدمه
 ACL )anteriorترین آسیب لیگامانی زانو، آسیب شایع

cruciate ligament (می) تا  15) که در ورزشکاران جوان 1باشد
درصد  70ساله شیوع بیشتري دارد و مکانیسم آن حدود  25

 ).2افتد (درصد برخوردي اتفاق می 30بصورت غیر برخوردي و 
حین کاهش شتاب، فرود  معمولاً ACLغیربرخوردي  هايآسیب

از پرش یا هنگام چرخش و آماده شدن براي انجام مانورهاي 
یک مورد در هر نفر در  ACL). میزان پارگی 3دهند (برشی رخ می

زنان به لحاظ آناتومیکی، بیومکانیکی، ). 4سال برآورد شده است (
رابر بیشتر از مردان در عضلانی هشت ب - فیزیولوژیکی و عصبی

شود ها باعث میبرخی از ویژگیقرار دارند.  ACLمعرض آسیب 
رسانی مانند پرش و فرود داراي که زنان در هنگام مانورهاي آسیب

هاي جبرانی شده و در نهایت صدمات بیشتري دریافت مکانیسم
شدگی عضلات هاي جنسیتی در فعالعلاوه بر تفاوتکنند. 

مسترینگ، تفاوت در زمانبندي فعالیت این دو کوادریسپس و ه
گروه عضلانی در تحقیقات اندکی گزارش شده است، از طرف 
دیگر در برخی از تحقیقات طی حرکت فرود تاخیر در شروع 
فعالیت نیمه غشایی مردان در حرکت تماس پا با زمین نسبت به 

تواند یک زنان ورزشکار گزارش شده است که این مورد می
دهد عضله همسترینگ فعالیت م حفاظتی باشد که اجازه میمکانیس
اي همزمان با حرکت برش قدامی تیبیا داشته باشد تا اینکه از بیشینه

 ).6- 4جلوگیري کند ( ACLزا براي لیگامان ایجاد حرکات آسیب
عمل جراحی بازسازي  127466میزان  2006که در سال بطوري
ACL ط هزینه هر عمل جراحی در آمریکا انجام گردید که متوس
). این آسیب 6،5دلار بود ( 6000تا  5000حدود  ACLپیوند 

میلیون دلار موجب از  625علاوه بر هزینه درمان زیاد، سالیانه 
دست دادن مشارکت ورزشی و حتی از دست دادن فصل ورزشی 

 10هاي ثانویه مثل استئوآرتریت (افزایش بیش از و نیز ایجاد آسیب
گی مینیسک و نیز مشکلات و مسائل روحی و روانی در برابر)، پار

). همچنین، برخی پژوهشگران بر این باورند که 8،7گردد (فرد می
کنند و اي عمل میفشارها در مفصل زانو به صورت مجموعه

برخوردي رباط صلیبی قدامی احتمالاً بر اثر افزایش  هاي غیرآسیب
ونتال و هوریزنتال حرکت و فشار در سطوح مختلف ساجیتال، فر

). بنابراین، 9افتد (سطحی اتفاق می است که به صورت چند
تواند در برآورد تشخیص رباط بررسی راستاي زانو احتمالاً می

صلیبی قدامی مهم باشد؛ اما نکتۀ قابل توجه این است که نتایج 
دهد افزایش زاویۀ والگوس یا مقدار ها نشان میبرخی پژوهش
نی را قبل ي زانو (مقدار نیروي عضلانی که درشتگشتاور ابداکتور

ثانیه) در هنگام فرود با یک  04/0از تماس پا با زمین (تقریبا حدود 
تواند به تنهایی دلیلی بر کند) نمیپا به سمت خارج متمایل می

انتقال درشت نی به جلو یا به بیرون در یک فرود تلقی شود. 
ن که افزایش زاویۀ والگوس اگرچه شواهدي وجود دارد مبنی بر ای

است.  ACLو مقدار گشتاور ابداکتوري زانو، عامل آسیب دیدگی 
- این عوامل، افزایش حرکت انتقال زانو در هنگام فرود را تأیید نمی

هاي )، که مجموعه این عوامل محققان را به سمت برنامه10کنند (
دهد. تحقیقات نشان داده که پیشگیري از این آسیب سوق می

میلی ثانیه رخ می دهد در  100در حدود کمتر از  ACLسیب آ
میلی ثانیه بطول  128سازي عضلات رفلکسی حدودا حالیکه فعال

 ACL). این نتایج بیانگر این است که آسیب 12،11انجامد (می
- خیلی سریعتر از پاسخ رفلکسی عضلانی براي پیشگیري رخ می

است از طریق ). این فعالیت عضلانی اولیه ممکن 13دهد (
عملکرد دوکهاي عضلانی فعالیت رفلکسی عضلات را بهبود 
بخشیده و با شناسایی سریعتر اغتشاشات غیرمنتظره ریسک آسیب 

ریزي اولیه ). این الگوي عملکرد برنامه13لیگامانی را کاهش دهد (
با تمرینات عصبی عضلانی قابل تعدیل و قابل تغییر است. 

سازي اند این نوع از تغییرات در فعالتمرینات پلایومتریک می تو
هاي عضلانی و برنامه ریزي فیدفورواردي را از طریق سازگاري

- عصبی عضلانی به رفلکس کششی، الاستیسیته عضلات و ارگان
- ). تمرینات پلایومتریکی می14هاي گلژي تاندونی ایجاد کند (

 العمل زمین، کاهش ابداکشن وتوانند منجر به کاهش نیروي عکس
اداکشن ران در حین فرود، افزایش توان عضلانی اندام تحتانی و 

و  Kong). 14هاي جدي زانو شود (کاهش رخداد آسیب
، نیز با اعمال شش هفته تمرین پلایومتریک توانستند همکاران

داکتور و هم انقباضی عضلات افعالیت فیدفورواردي عضلات 
و همکاران  Geli-tornAlen). 14اداکتور و ابداکتور را ارتقا دهند (

در تحقیق خود که به مدت یک فصل انجام شد اثرات مثبتی بر 
کینماتیک ران مشاهده کردند اما اثرات مثبتی بر کینماتیک زانو 

. البته آنها بیان کردند که تمرینات پیشگیري به مشاهده نکردند
همراه تمرینات تخصصی فوتبال به مدت یک فصل موجب بهبود 

و همکاران، با  Monajati). 15شود (ام تحتانی میکینماتیک اند
بداکشن زانو در فرود به عنوان یک ریسک فاکتور اتوجه به افزایش 

به دنبال نقص عصبی عضلانی تسلط لیگامان و تنه و حتی پا، به 
هفته تمرینات عصبی عضلانی در دو گروه  هفتبررسی اثر 

اثر معناداري در  پرداختند که در نتیجه تمرینات پرخطر و کم خطر
کاهش ابداکشن زانو در گروه پرخطر داشت، اما هنوز میانگین 
ابداکشن زانو به حد گروه کم خطر نرسیده بود. این محققین به این 
نتیجه رسیدند که اگرچه این تمرینات بر گروه پرخطر اثرگذار 
است ولی براي کنترل بهینه نیاز به مدت زمان بیشتر و شدت 

و همکاران در سال به  Blackburn). 17،16ست (تمرین بیشتر ا
بررسی اثر تمرینات ایزومتریکی و ایزوتونیکی بر سفتی عضلانی 

پرداختند. بعد از شش  ACLهمسترینگ و مکانیسم اعمال لود بر 
هفته تمرین به این نتیجه رسیدند که با تمرینات ایزومتریک و 

 آن دنباله ب و یابدمی افزایش عضلانی STIFNESS ،ایزوتونیک
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کمتري اعمال  بارنیز به نحوي که  ACLبر  لود اعمال مکانیسم
 ACLپیشگیري از آسیب لیگامان  ).18و17شود گیري نسبت داد (

هاي ثانویه این آسیب مانند پارگی به دلیل جلوگیري از ایجاد آسیب
اي دارد. مسائل مالی مینیسک و استئوآرتریت زانو اهمیت ویژه

مانند هزینه جراحی، توانبخشی و  ACLگامان متعاقب آسیب لی
هاي پیشگیري از عوامل روانی اجتماعی، لزوم بکارگیري برنامه

هاي مالی، از دست تر کرده است. علاوه بر هزینهآسیب را پررنگ
دادن کل فصل ورزشی و ناتوانی در دراز مدت از عواقب وقوع 

نکه پرش و همچنین با توجه به ای باشد.می ACLآسیب لیگامان 
هاي اصلی آسیب ها و از مکانیسمهاي اکثر ورزشفرود از ویژگی

شود. محققان عقیده دارند لیگامان صلیبی قدامی محسوب می
محور احتمالاً بتواند اثرگذاري طراحی تمرینات پیشگیرانه مکانیسم

در نظر با توجه به مطالب فوق محقق  بهتري به همراه داشته باشد.
 فرود را بر زمانبندي - تمرینات پرشپروتکل ت هفته تاثیر هش دارد

 تنه و اندام تحتانی برخی عضلات منتخب میزان فعالیت و
اندام  و عملکرد حرکتیو گلوتئال)  ، کوادریسپس(همسترینگ

بررسی مورد زنان فعال  تحتانی (نمرات آزمون هاپینگ سه گانه)
  .قرار دهد

  
  هامواد و روش

له، وجود گروه کنترل و انتخاب با توجه به اعمال مداخ 
ها به علت ماهیت تحقیق، روش تحقیق حاضر از هدفمند آزمودنی

این تحقیق داراي دو گروه، شامل گروه است.  تجربینیمهنوع 
 معیارهاي ورود شاملفرود و گروه کنترل بود.  - تمرینات پرش

هاي لازم داراي پیش شرطو سال  26تا  18زنان فعال گروه سنی 
معیارهاي  .بود پرش تاكبراي اجراي آزمون پلایومتریک  براي

شرکت در برنامه تمرینات پیشگیري از  شامل خروج از تحقیق
وجود سابقه آسیب دیدگی در یک ، آسیب در یک سال گذشته

وجود درد در زمان ، سال گذشته در ناحیه تنه و اندام تحتانی
وجود ، تانیتحقیق و یا سابقه جراحی در ناحیه تنه و اندام تح

ناهنجاري هاي اندام تحتانی (زانوي ضربدري، زانوي پرانتزي، 
زانوي عقب رفته و کف پاي صاف) (قابل تشخیص با ارزیابی 

وجود سابقه آسیب دیدگی  ،وجود سابقه زایمان (در زنان)، بصري)
وستیبولار، گوش داخلی و لیگامانی در اندام تحتانی در یک سال 

جامعه آماري این تحقیق  بود.مسترینگ وجود کوتاهی هو  گذشته
کرج بودند که در ساکن سال  26تا  18دامنه سنی  شامل زنان فعال

با توجه  هاي والیبال، فوتسال و هندبال تجربه کافی داشتند.ورزش
 ACLساز آسیب هاي کنترل نوروماسکولار زمینهبه اینکه نقص

نیز بیشتر  ACLمعمولاً بیشتر در افراد فعال وجود داشته و آسیب 
شود بنابراین محقق سعی کرده است که در زنان فعال مشاهده می

- با مراجعه به باشگاه بر روي این جامعه تحقیق خود را انجام دهد.
آوري اطلاعات، افرادي ، پس از تکمیل فرم جمعکرج هاي ورزشی

که داراي شرایط اولیه ورود به تحقیق بودند وارد تحقیق شدند. 
بتدا بصورت هدفمند انتخاب و سپس به صورت تصادفی ها انمونه

شدند. از فرود و کنترل) تقسیم  - به دو گروه (تمرینات پرش
آزمودنی  30متشکل از  هاي تحقیقجامعه مورد تحقیق، آزمودنی

سانتی متر،  32/170±67/5سال، قد  47/22±81/4(سن داراي 
 33/5±1/2کیلوگرم و سابقه فعالیت ورزشی  4/69±68/5وزن 
(با با استناد به تحقیقات مشابه ها . تعداد نمونهانتخاب شدندسال) 

هاي تحقیق) توجه به مقادیر انحراف استاندارد و میانگین متغیر
مورد نظر براي هر گروه،  آزمودنیانجام شد که در این معادله تعداد 

که در این تحقیق براي فائق آمدن (فرمول زیر) نفر بدست آمد  12
ها در طی تحقیق و در دسترس آزمودنیل ریزش احتمالی بر مشک

فرود - نفر در گروه تمرینات پرش 15هاي کافی، بودن تعداد نمونه
  شد. نفر در گروه کنترل در نظر گرفته  15و 

  
  

جهت بررسی فعالیت الکتریکی عضلات از دستگاه 
 Megaخت شرکت سا ME6000الکترومیوگرافی سطحی مدل 

دستگاه  باشد.کانال می 16. این دستگاه داراي شداستفاده 
با استفاده از چهار باتري  ME6000الکترومیوگرافی سطحی مدل 

جهت تعیین  ولت قابل استفاده است. 5/1قلمی آلکالاین لیتیم 
لحظه برخورد پا با زمین حین فرود، از یک سوئیچ کف پایی 

دستگاه بصورت همزمان با  شد. ایناي استفاده صفحه
گیري فعالیت الکترومیوگرافی عضلات الکترومیوگرافی براي اندازه

حین فرود بر روي یک پا و نیز در تکلیف پرش تاك بطور همزمان 
براي تشخیص زمان برخورد پا با زمین مورد استفاده قرار گرفت. 

هاي چوبی براي انجام فرود بر روي یک پا استفاده شد. از پله
هاي کنترل متر است. از آنجایی که نقصسانتی 40ارتفاع این پله 

متر و بیشتر مشخص سانتی 40نوروماسکولار در فرود از ارتفاع 
 ).20،19شد (شد، در این تحقیق نیز از پله با همین ارتفاع استفاده 

هاي استخوانی و براي تعیین محل الکترودها از لمس لندمارك
متر و . قطر الکترودها دو سانتیشدفاده انقباض ایزومتریک است

متر است. الکترودها در مسیر فاصله بین الکترودها دو سانتی
براي بررسی فعالیت گیرد. فیبرهاي عضلات مورد بررسی قرار می

درصدي  50نقطه فموریس، الکترودها در الکتریکی عضله رکتوس
سی براي برروصل شد،  و لبه فوقانی کشکک ASISفاصله بین 

متر ، تقریباً چهار سانتیمدیالیسواستوسفعالیت الکتریکی عضله 
داخلی پاتلا و با  - تر نسبت به خط فوقانیمتر داخلبالا و سه سانتی

بر روي پوست قرار درجه به داخل نسبت به خط عمود  55زاویه 
، واستوس لترالیسو براي بررسی فعالیت الکتریکی عضله گرفت 

متر خارج خط فوقانی پاتلا و با هفت سانتی متر بالا وسانتی 10
درجه به خارج نسبت به خط عمود پوست قرار گرفت.  10زاویه 
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 36محل قرارگیري الکترودهاي عضله مدیال همسترینگ، نقطه 
درصدي فاصله بین توبروزیته ایسکیال و بخش داخلی حفره 

طه پوپلیتئال (شروع از توبروزیته ایسکیال) و لترال همسترینگ نق
درصدي فاصله بین توبروزیته ایسکیال تا سر فیبولا بر روي  50

محل الکتروگذاري عضله گلوتئوس مدیوس  بود.شکم عضله 
وسط فاصله میان تروکانتر بزرگ ران و خارجی ترین وجه ستیغ 
ایلیاك است. محل الکتروگذاري عضله گلوتئوس ماگزیموس 

ي ساکرال است. هاوسط فاصله میان تروکانتر بزرگ ران و مهره
 Sampling( هاي الکترومیوگرافی با فرکانس نمونه برداري داده
rate( 1000 ها ابتدا به میزان  شوند. این سیگنالآوري می هرتز جمع
و در محدوده  )Preamplified( پیش تقویت شده )10(×برابر  10

هرتز فیلتر گردید.  500تا  20بین ) Band-pass filter( گذردهی
سبه میزان فعالیت فیدفورواردي عضلات، زمان شروع براي محا

- + میلی50ثانیه تا میلی - 400فعالیت عضلات در بازه زمانی بین 
شده و با توجه به زمان ثانیه پیش از برخورد پا با زمین محاسبه 

بدست آمده میزان فعالیت عضلات محاسبه شد. همچنین میزان 
ثانیه پس از + میلی50 فعالیت فیدبکی عضلات نیز در بازه زمانی

ثانیه پس از برخورد پا با زمین + میلی350برخورد پا با زمین تا 
به این ترتیب که سیگنال خام الکترومیوگرافی  ).21شد (محاسبه 

 RMS )Root Meanوسیله الگوریتم  در بازه زمانی عنوان شده به
Square ( 50(محاسبه ریشه میانگین مربعات) با ثابت زمانی 

مورد پردازش  3نسخه  Megawinوسیله نرم افزار  ثانیه و به یمیل
، منعکس کننده RMSوسیله  قرار گرفت. عدد حاصل از پردازش به

میانگین توان یک سیگنال است که میزان یا سطح فعالیت عضله را 
در این تحقیق مرجع نرمال کردن میزان فعالیت  ).19( دهد نشان می

 Maximum( زومتریک اراديالکتریکی، حداکثر انقباض ای
Voluntary isometric Contraction( در نظر گرفته شد )20( .

فعالیت الکتریکی نرمال شده عضلات در سه تکرار مختلف تکلیف 
شود و با گرفتن میانگین بین  فرود بر روي یک پا محاسبه می

هاي الکتریکی در این سه تکرار، فعالیت الکتریکی نهایی  فعالیت
براي  MVCپوزیشن ). 21گردد ( عضله محاسبه میبراي هر 

عضلات کوادریسپس حالت نشسته بر روي صندلی و فلکشن 
درجه زانو و براي عضلات همسترینگ حالت دمر  90ایزومتریک 

درجه زانو بود. براي گلوتئوس مدیوس،  20و فلکشن ایزومتریک 
اکشن بصورت به پهلو خوابیده، مقاومت به بالاي زانو در مقابل ابد

ران اعمال شد. براي گلوتئوس ماگزیموس بصورت دمر، لگن در 
و تنه روي تخت ثابت شد، مقاومت  گرفتانتهاي تخت قرار 

دستی حداکثر به ران ها در مقابل اکستنشن ران با زانوي خم اعمال 
، آزمودنی در وضعیتی بر روي یک پا آزمون فرود يبراي اجرا شد.

- متر به طریقی میسانتی 40ا ارتفاع متعادل نزدیک به لبه سکویی ب
ایستاد که پاي غالب در حالت معلق (پاشنه پا در تماس با لبه 
جلویی سکو) قرار گرفته و به لبه جلویی سکو تکیه داشته باشد. 

شد تا بصورت کاملا انجام آزمون از آزمودنی خواسته براي 
پرشی عمودي و متعادل، بدون خم کردن، پایین آوردن تنه و حالت 

- بر روي پاي غالب فرود آید. پس از فرود از آزمودنی خواسته می
شد وضعیت را براي پنج ثانیه حفظ کند. قبل از انجام آزمون، 

گرفت. ها براي انجام صحیح آزمون مورد آموزش قرار میآزمودنی
که آزمودنی در وضعیت آزمون قرار در شروع هر کوشش، هنگامی
که هیچ فعالیت عضلانی و هنگامی می گرفت، به مدت سه ثانیه

قابل تشخیصی وجود نداشت، فعالیت الکترومیوگرافی عضلات 
شد. هر آزمودنی ثبت شده و به عنوان خط مبنا در نظر گرفته می

 این آزمون  داد.ثانیه انجام می 30سه کوشش صحیح را با فاصله 
 اییپای کند. ضریب می گیري اندازه را تحتانی اندام توان و قدرت

 پاي با است. آزمودنی شده % گزارشHamilton 98توسط  آن
سه پرش حداکثري و پشت سر  و ایستادمی شروع خط پشت برتر

داد. امتیاز هر فرد هم با پاي برترش در یک خط مستقیم انجام می
متر از خط شروع تا محل برخورد پاشنه آزمودنی در واحد سانتی

هاي جهشی سه مرتبه آزمون با زمین در سومین پرش محاسبه شد.
رکورد آزمودنی جهت تجزیه و تحلیل میانگین شدند که انجام می

پروتکل مورد استفاده در این تحقیق ). 2،3شد (ها استفاده میداده
 & Herrington( برگرفته از پروتکل هرینگتون و کامفورت

Comfort( فته و هفته اي سه جلسه باشد که به مدت هشت همی
. تمرینات مورد نظر در سه مرحله (مرحله اول: تمرینات دانجام ش

فرود (هفته یک تا چهار)، مرحله دوم: تمرینات ترکیبی  - پرش
تا  هفتتا شش) و مرحله سوم: تمرینات مهارتی (هفته  پنج(هفته 
در هر هفته یک تمرین جدید به تمرینات  ).22)) انجام شد (هشت

د. میزان افزایش اضافه شقبلی اضافه شده و یک تمرین حذف می
بار در انتهاي هر هفته بصورت ده درصد اعمال گردید. در 

ثانیه لحاظ  60تا  30تمریناتی که وابسته به زمان بودند، بازه زمانی 
ثانیه و در جلسه آخر هر هفته  30شد که فرد در جلسه اول هفته 

کرد. زمان استراحت بین تکرارها به ثانیه را تمرین می 60باید 
در این نسبت دو به یک و بین ست ها سه به یک تنظیم شد. 

د. در شد صحیح در آزمودنی ها تاکید میپروتکل بر استراتژي فرو
حین حرکات، لگن باید در راستاي طبیعی بوده و شیفت طرفی پیدا 

 45نکرده یا دچار افزایش و کاهش قوس نشود. ران بیشتر از 
داخلی نشود. زانو بیشتر درجه خم شده و دچار اداکشن و چرخش 

درجه خم شده و دچار اداکشن نشود. در لحظه فرود باید  60از 
سه ثانیه مکث شود و فرود با حداقل حرکات جبرانی در بدن انجام 
شود. نشستن باید سه ثانیه بدون حداقل حرکت بدن حفظ شود. 
آزمونگر باید بازخورد زمان واقعی در رابطه با استراتژي فرود را به 
خصوص در مراحل اولیه برنامه که ورزشکار در حال آموزش این 
مهارت گسسته در داخل فاز تمرین مهارت بسته است، داشته 
باشد. مرحله ترکیب یک مرحله میانی است که در آن برخی 

فرود با هم ادغام می - مرین پرشعناصر تصادفی در قالب یک ت
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عالیت هاي کاملا د ولی این تمرینات همچنان با زنجیره ها یا فوش
شوند. در فاز ترکیب، ورزشکار تمرین مهارت مشخصی انجام می

دهد اما در این حالت عنصر واکنشی مانند زنجیره بسته را انجام می
هاي گفتاري وجود دارد. ترکیب عناصر تصادفی تر در شرایط اشاره

پرش یا فرود یک یا دو طرفه شامل دستورات شفاهی آزمونگر 
دهد. براي مثال، این عنصر ورزشکار به آن پاسخ میباشد که می

تواند شامل پرش و فرود به چپ یا راست، یا جلو یا تصادفی می
تواند عقب در پاسخ به اشاره هاي گفتاري باشد. این عمل می

درجه یا  180یا  90ارتقاء یافته و با پرش هایی با چرخش هاي 
- جهت عقربههاي ساعت یا خلاف چرخش باسن در جهت عقربه

هاي ساعت ترکیب شود، به طوري که عناصر یا درجه چرخش و 
شود (توسط آزمونگر یا یک جهت به طور تصادفی گفته می

ورزشکار دیگر). پرش یا جهش و فرود از روي یک سري جعبه با 
ارتفاع مختلف در ترکیب با هم در جهت جلو، جانبی یا عقب 

ارات گفتاري مخصوص بلافاصله پس از یک زنجیره و سپس با اش
جامعه آماري تواند مثال دیگري براي این تمرینات باشد. جهت می

این تحقیق زنان فعال بود. براي اجراي این تحقیق افرادي بعنوان 
ساعته  5/1آزمودنی انتخاب شدند که در هفته حداقل سه جلسه 

هاي به فعالیت بدنی منظم مشغول بودند. بدین منظور به کلاس
جعه و هدف تحقیق و مراحل انجام تحقیق براي عملی مرا

تا در صورت  شد. سپس از افراد خواسته شددانشجویان شرح داده 
هاي اولیه در ساعات مشخص شده به تمایل براي انجام بررسی

که  شدمیآزمایشگاه مراجعه کنند. همچنین براي افراد شرح داده 
تمایل به ادامه در هر زمان از مراحل انجام تحقیق در صورت عدم 

ها توانند انصراف دهند. همچنین براي انتخاب آزمودنیهمکاري می
. این فرم شامل اطلاعاتی شدآوري اطلاعات استفاده از فرم جمع

هاي شخصی (قد، وزن، سن، رشته ورزشی و در ارتباط با ویژگی
ي درگیر در بازي)، سابقه آسیب (مکانیسم آسیب و ناحیه سابقه

یزان فعالیت فیزیکی در هفته است. از اطلاعات موجود آسیب) و م
در فرم با توجه به معیارهاي ورود تعیین شده براي انتخاب 

هاي تحقیق استفاده شد. پس از اطمینان از رعایت اخلاق آزمودنی
در پژوهش و اخذ فرم رضایت نامه کتبی، افراد داراي شرایط ورود 

ها پس از شناسایی، آزمودنی به تحقیق، مورد ارزیابی قرار گرفتند.
شدند و از بندي میفرود و کنترل تقسیم - به دو گروه تمرین پرش

آزمون الکترومیوگرافی عضلات تنه و اندام تحتانی آنها پیش
(زمانبندي و میزان فعالیت الکتریکی عضلات) حین فرود بر روي 

آمد. پس از انجام هشت هفته یک پا و عملکرد حرکتی به عمل می
مرین براي گروه تجربی، پس آزمون الکترومیوگرافی و سنجش ت

آزمون انجام گرفته و نتایج هاي پیشگیريعملکرد در شرایط اندازه
مورد تجزیه و تحلیل آماري قرار گرفت. لازم به ذکر است که در 
جریان تحقیق سه نفر از آزمودنی هاي گروه کنترل (عدم تکمیل 

تجربی (غیبت در تمرینات) از پس آزمون) و دو نفر از گروه 

تحقیق حذف شدند. محقق در تمامی مراحل انجام تمرینات 
حضور داشت. در بخش آمار توصیفی از میانگین و انحراف 

ها استفاده شد. با استفاده از آزمون استاندارد براي توصیف داده
هاي ها بررسی شد. از آزموننرمال بودن توزیع دادهشاپیروویلک 

راي مقایسه درون گروهی و برون گروهی استفاده شد. ب زوجیتی 
% و میزان آلفاي 95داري تجزیه و تحلیل اطلاعات در سطح معنی

 18نسخه  SPSSافزارو با استفاده از نرم 05/0کوچکتر یا مساوي 
هاي تحقیق لازم به ذکر است که تعداد آزمودنی انجام شده است.

- در روند تحقیق، داده آزمودنی 5نفر بودند که پس از حذف  30
نتایج آزمون  آزمودنی مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت. 25هاي 

هاي تحقیق بود. بنابراین ویلک بیانگر نرمال بودن کلیه داده- شاپیرو
 د.ل آماري استفاده شهاي آماري پارامتریک براي تحلیاز آزمون

انحراف استاندارد فعالیت فیدفورواردي و فیدبکی میانگین و 
هاي مورد مطالعه در پس آزمون گروهپیش آزمون و ضلات در ع

  .ارائه شده است 1جدول 
فعالیت فیدفورواردي و فیدبکی عضلات در میانگین و انحراف استاندارد نمرات  :1جدول   

  باشد).می MVCپس آزمون (واحد: درصدي از پیش آزمون و 
  پس آزمون  پیش آزمون    

  آماره  عضلات
 متغیر

گروه تجربی 
)13=N(  

 گروه کنترل
)12=N(  

گروه تجربی 
)13=N(  

گروه 
 کنترل

)12=N(  
-واستوس
  مدیالیس

فعالیت 
فیدفوروارد

 ي

78/5±92/28  88/4±58/30  79/7±92/42  56/4±91/
27  

فعالیت 
  فیدبکی

24/9±76/32  02/8±66/34  29/10±53/47  25/9±41/
34  

-واستوس
  لترالیس

فعالیت 
فیدفوروارد

 ي

04/4±60  99/5±58/64  04/4±3/48  21/6±58/
61  

فعالیت 
  فیدبکی

27/6±23/69  31/7±75/66  71/6±38/47  24/8±5/
63  

- رکتوس
  فموریس

فعالیت 
فیدفوروارد

 ي

91/8±07/78  29/7±91/73  41/9±15/67  22/8±25/
77  

فعالیت 
  فیدبکی

07/9±07/83  67/4±58/80  75/7±07/66  47/6±75/
82  

- مدیال
  همسترینگ

فعالیت 
فیدفوروارد

 ي

43/5±23/29  68/6±16/32  64/10±92/42  52/6±75/
30  

فعالیت 
  فیدبکی

17/5±46/32  7/5±75/27  18/12±53/46  95/7±75/
25  

- لترال
  همسترینگ

فعالیت 
فیدفوروارد

 ي

04/13±47  45/14±58/
45  

82/7±61/25  92/14±
41/47  

فعالیت 
  فیدبکی

86/18±38/
51  

02/21±91/
50  

31/13±31  69/18±
58/51  

گلوتئوس 
  مدیوس

عالیت ف
فیدفوروارد

 ي

89/4±38/23  29/7±91/25  43/5±92/32  78/7±58/
23  

فعالیت 
  فیدبکی

25/8±23/26  76/8±5/29  33/12±92/37  78/10±
66/27  

گلوتئوس 
  ماگزیموس

فعالیت 
فیدفوروارد

 ي

47/11±15/
25  

76/10±83/
19  

96/13±53/38  6/8±91/
16  

فعالیت 
  فیدبکی

63/11±69/
28  

6/10±75/23  39/20±07/45  93/9±08/
21  
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نتایج آزمون تی زوجی براي مقایسه فعالیت فیدفورواردي از پیش آزمون به پس  :2جدول 
 آزمون گروه تجربی و کنترل.

  معناداري  Tمیزان   پس آزمون  پیش آزمون  عضلات  
گروه 
  تجربی

)13=N(  

-واستوس
  مدیالیس

78/5±92/28  79/7±92/42  164/10 -  *002/0  

-واستوس
  لترالیس

04/4±60  04/4±3/48  722/1  *001/0  

-رکتوس
  فموریس

91/8±07/78  41/9±15/67  877/5  *004/0  

-مدیال
  همسترینگ

43/5±23/29  64/10±92/42  211/6 -  *001/0  

- لترال
  همسترینگ

04/13±47  82/7±61/25  497/7  *001/0  

گلوتئوس 
  مدیوس

89/4±38/23  43/5±92/32  384/13 -  *001/0  

گلوتئوس 
  ماگزیموس

47/11±15/25  96/13±53/38  061/5 -  *001/0  

گروه 
  کنترل

)12=N(  

-واستوس
  مدیالیس

88/4±58/30  56/4±91/27  456/1  176/0  

-واستوس
  لترالیس

99/5±58/64  21/6±58/61  158/1  274/0  

رکتوس 
  فموریس

29/7±91/73  22/8±25/77  276/0 -  788/0  

-مدیال
  همسترینگ

68/6±16/32  52/6±75/30  984/1  075/0  

- اللتر
  همسترینگ

45/14±58/45  92/14±41/47  472/1 -  172/0  

گلوتئوس 
  مدیوس

29/7±91/25  78/7±58/23  578/1  146/0  

گلوتئوس 
  ماگزیموس

76/10±83/19  6/8±91/16  439/1  181/0  
  آزمونآزمون به پسدار از پیشدهنده تغییر معنینشان*

  

  عضلاتفرود بر میزان فعالیت فیدبکی - بررسی اثر تمرینات پرش
  

ی از پیش آزمون به پس آزمون بکنتایج آزمون تی زوجی براي مقایسه فعالیت فید :3جدول 
 گروه تجربی و کنترل.

  معناداري  Tمیزان   پس آزمون  پیش آزمون  عضلات  

گروه 
  تجربی

)13=N(  

-واستوس
  مدیالیس

24/9±76/32  29/10±53/47  542/7 -  *001/0  

-واستوس
  لترالیس

27/6±23/69  71/6±38/47  283/8  *021/0  

رکتوس 
  فموریس

07/9±07/83  75/7±07/66  82/7  *001/0  

-مدیال
  همسترینگ

17/5±46/32  18/12±53/46  424/5 -  *001/0  

- لترال
  همسترینگ

86/18±38/51  31/13±31  693/6  *034/0  

گلوتئوس 
  مدیوس

25/8±23/26  33/12±92/37  393/8 -  *001/0  

گلوتئوس 
  ماگزیموس

63/11±69/28  39/20±07/45  731/4 -  *001/0  

گروه 
  کنترل

)12=N(  

-واستوس
  مدیالیس

02/8±66/34  25/9±41/34  317/0  757/0  

-واستوس
  لترالیس

31/7±75/66  24/8±5/63  792/1  101/0  

رکتوس 
  فموریس

67/4±58/80  47/6±75/82  266/2 -  795/0  

-مدیال
  همسترینگ

7/5±75/27  95/7±75/25  024/1  328/0  

- لترال
  نگهمستری

02/21±91/50  69/18±58/51  365/0 -  722/0  

گلوتئوس 
  مدیوس

76/8±5/29  78/10±66/27  782/1  102/0  

گلوتئوس 
  ماگزیموس

6/10±75/23  93/9±08/21  126/1  284/0  
  آزمونآزمون به پسدار از پیشدهنده تغییر معنینشان*

اـت پـرش     ـ   - نتایج نشان داد که بعد از اجـراي تمرین ت فـرود میـزان فعالی
تـرینگ، گلوتئـوس   مدیالیس، مدیالفیدفورواردي و فیدبکی واستوس همس

تـوس      اـ فعالیـت واس هـ ام - مدیوس و گلوتئوس ماگزیموس افـزایش یافت
هـ اسـت   فموریس و لتراللترالیس، رکتوس اـهش یافت اـیج   .همسترینگ ک نت

اـ عملکـرد حرکتـی (      اـط ب اـنس در ارتب )، P=001/0آزمون تحلیل کوواری
  دار است.گروه تجربی و کنترل معنیبین دو  نشان داد که تفاوت

  

  
                                                                      001/0=P 

  
                            078/0=P   

  
  
  

  
  

نتایج آزمون تی زوجی براي مقایسه نمرات عملکرد از پیش آزمون به  :1شکل
  کنترل.پس آزمون در گروه تجربی و 

  آزمونآزمون به پسدار از پیشدهنده تغییر معنینشان*
  

  بحث
داري در فعالیت توجه به نتایج تحقیق حاضر، تغییرات معنی با

 - فیدفورواردي عضلات مورد بررسی بعد از اجراي تمرینات پرش
- فرود حاصل شده است که از این بین، فعالیت عضلات رکتوس

لترالیس کاهش یافته ولی توسهمسترینگ و واسفموریس، لترال
فعالیت عضلات گلوتئوس مدیوس، گلوتئوس ماگزیموس، 
واستوس مدیالیس و مدیال همسترینگ افزایش یافته است. 

داري در فعالیت فیدبکی عضلات بعد از همچنین تغییرات معنی
فرود حاصل شده است که فعالیت  - اجراي تمرینات پرش

ها افزایش ترینگ، و گلوتئالهمسمدیالیس، مدیالعضلات واستوس
- لترالیس و رکتوسهمسترینگ، واستوسیافته اما فعالیت لترال

  هايفموریس کاهش یافته است. نتایج این بخش از تحقیق با یافته
Hanson هاي هارد و و همکاران و در برخی از متغیرها با یافته

 هايهمکاران همخوانی دارد اما از برخی جهات دیگر با یافته
Hurd  هاي . از علت)13،12(و همکاران ناهمخوان است

توان به طول مدت تمرینات و شرایط ها میناهمخوان بودن یافته
میزان فعالیت بالاي عضلات رکتوس  ها اشاره کرد.آمادگی آزمودنی

فموریس، واستوس لترالیس و لترال همسترینگ قبل از اجراي 
رسد تمرینات بیشتر و در برخی بسیار بالا بود، بنابراین به نظر می

هاي مورد بررسی به طرز نامناسبی زانو را ثبات داده و در زمودنیآ
 Immature Stabilization( دهنده ناکاملواقع از استراتژي ثبات

strategy( کردند. کم کردن درجات آزادياستفاده می )Freezing 
Degree of Freedom ( بعنوان استراتژي اولیه هنگام مهارت پیدا

. افراد داراي نقص در )11(د است کردن در یک تکلیف جدی
فعالیت عضلات باید در ثبات دادن به زانوي خود (در نبود محدود 

سالم)  ACLشده بوسیله هاي آوران فراهمکننده داینامیک و فیدبک
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. براي انجام حرکاتی مانند راه رفتن نیازي )11(مهارت کسب کنند 
به سفت کردن شدید مفصل زانو نیست و انجام سفتی شدید در 

شود. در اجراي زایی محسوب می، نوعی صدمهزانو حین راه رفتن
وجود  ACLحرکاتی که احتمال ایجاد آسیب در آن شرایط براي 

دارد، فرد باید مفصل زانو را در حد مورد نیاز سفت کند تا ثبات 
شدن فیدفورواردي عضله، فعال .)23( لازم به مفصل برگردد

ه این عمل احتمال دارد فعالیت فیدبکی آن را نیز بهبود ببخشد ک
تواند خطر بروز آسیب سریع انجام شده و می حرکاتبوسیله 

ACL  را به کمک دوك عضلانی کاهش دهد. هر چند نتایج آزمون
تی زوجی نشان داد که هم فعالیت فیدفورواردي و هم فعالیت 

همسترینگ کاهش یافته است. با توجه به اینکه فیدبکی عضله لترال
ر مفصلی مانند زانو، نیاز است که براي اجراي یک حرکت ایمن د

عضلات فلکسور و اکستنسور هر کدام براي اجراي حرکت مربوط 
به خود، داراي انقباض متعادلی باشند (بطور مثال عضلات مدیال و 

همسترینگ براي خم کردن زانو بطور متعادل وارد عمل لترال
 تا اینکه از بروز حرکات اضافی (والگوس زانو) در) 24(شوند) 

حین انجام حرکت مشخص (فلکشن زانو) جلوگیري شود. 
- همسترینگ از طرفی در متعادل بنابراین شاید کاهش فعالیت لترال

کردن فعالیت عضلات فلکسور زانو و از طرف دیگر جلوگیري از 
. از بین عضلات مورد بررسی، )12(والگوس زانو ضروري باشد 

، گلوتئوس مدیوس و ماگزیموس بعلت همسترینگعضله مدیال
. یعنی اینکه اندفرود فیدفورواردي شده - اینکه بعد از اجراي پرش

شوند در زمانی که این عضله بصورت فیدفورواردي وارد عمل می
مقابل حرکات غیرمنتظره مقاومت کرده و حرکت مناسب توسط آن 

تري از شود و شاید نیازي نباشد که فعالیت فیدبکی بیشهدایت می
خود نشان دهند. در حرکاتی که عضلات کوادریسپس بصورت 

شوند، باید به همان نسبت منتظر ترانسلیشن سنتریک منقبض میکا
گردد. می ACLقدامی تیبیا باشیم که این حرکت منجر به آسیب 

بنابراین بعد از تماس پا با زمین در حرکت فرود، انقباض 
در این حین نیاز است شود، سنتریک کوادریسپس شروع میکا

کننده ترانسلیشن قدامی تیبیا وارد عمل شده برخی از عوامل کنترل
را بگیرند که در این میان و بر طبق  ACLدیدگی و جلوي آسیب

همسترینگ اشاره توان به فعالیت مناسب مدیالهاي تحقیق مییافته
 مدیالیس تا حدوديانقباضی مناسب با عضله واستوسکرد که با هم

. تمرینات )11(کند این نقص (ترانسلیشن قدامی تیبیا) را کنترل می
مسیرهاي آوران را تحریک کرده تا اطلاعات احتمالاً فرود،  - پرش

. افزایش )12(دوك عضلانی قرار دهند  مناسب را در اختیار
حساسیت دوك عضلانی منجر به آمادگی سطح بالاي عضلات در 

. نتایج این بخش از تحقیق )12(شود پاسخ به نیروهاي مخرب می
و همکاران همخوانی دارد آنها نیز  Hurdدر برخی موارد با نتایج 

اند بعد از اجراي تمرینات اغتشاشی، میزان فعالیت دهعنوان کر
همسترینگ همسترینگ افزایش یافته ولی میزان فعالیت لترالمدیال

هاي مهم تمرینات . شاید یکی از مزیت)12(کند کاهش پیدا می
فرود این باشد که فرد را آرام آرام در شرایط مشابه شرایط  - پرش

دهد. یعنی اینکه با قرار دادن زانو در زوایا و یب قرار میواقعی آس
ثبات کردن تدریجی را کند که بیهاي مختلف، سعی میموقعیت

- گیرد که پاسخبراي زانو فراهم کند که در این شرایط فرد یاد می
. بنابراین فرد یاد )11(هاي عضلانی مناسب را به نمایش بگذارد 

انقباضی مناسب را نشان هاي خاص همگیرد که در موقعیتمی
انقباضی دائمی در اجراي دهد (نه هر موقعیتی). بخاطر اینکه هم
رود . این احتمال میشود حرکات، خود یک صدمه محسوب می

و افزایش لترالیس فموریس و واستوسرکتوسکه کاهش فعالیت 
فعالیت عضلات همسترینگ و گلوتئال در پس آزمون یک رویکرد 
مناسب براي بهبود ثبات زانو بوسیله افزایش سفتی مفصلی و 

نابراین با توجه به باشد. ب ACLمحدود کردن نیروهاي وارده به 
مواردي که عنوان شد نتایج تحقیق ما در راستاي تحقیقات انجام 
شده در این زمینه، یک استراتژي مهم دیگر را نیز براي پیشگیري 

کند و آن حفظ فعالیت عضلات معرفی می ACLآسیب 
زا براي لیگامان همسترینگ و گلوتئال در حین مانورهاي آسیب

ACL نتایج تحقیق حاضر نشان  باشد.ي یک پا میمانند فرود بر رو
فرود منجر به بهبود عملکرد حرکتی  - داد که انجام تمرینات پرش

هاي شود. تاثیر تمرینات پیشگیرانه مختلفی بر روشزنان فعال می
هاي متنوع) بر عملکرد حرکتی بخوبی مختلف (با استفاده از آزمون

گرفته است. افراد در تحقیقات مختلف مورد بررسی قرار 
فاکتورهاي عملکرد حرکتی مورد بررسی قرار گرفته در تحقیقات 
گذشته شامل ارتفاع پرش عمودي، سرعت، قدرت ایزوکینتیک 

، )hopping( هاي هاپینگاندام تحتانی، تقارن در اجراي آزمون
تخمین حداکثر توان هوازي، چابکی، قدرت عضلات ران و 

اي مختلف، حقیقات مداخلههاي ورزشی ویژه هستند. در تتکلیف
- افزایش معناداري در عملکرد ورزشی مشاهده شده است. در سال

هاي هاپینگ بعنوان ابزار ارزیابی توانایی هاي اخیر، مربیان از آزمون
هاي هاپینگ جهت اند. آزمونعملکردي ورزشکاران استفاده کرده

 هاي افزایش دهنده خطر آسیب استفاده شده است.شناسایی نقص
دهد، از لحاظ هاي حرکتی که خطر آسیب را افزایش مینقص

- تئوري می توانند بر عملکرد ورزشی تاثیر بگذارند. این ارتباط می
تواند ارزش زیادي براي ورزشکاران بعنوان اصلاح ناکارآمدي 

 ).25( هاي هاپینگ داشته باشدحرکتی شناسایی شده بوسیله آزمون
مهمی در خطر آسیب  نقص در کنترل عصبی عضلانی نقش

کند. این متغیر ها از عوامل قابل اصلاح هستند. دیدگی بازي می
کاهش کنترل عصبی عضلانی تنه و اندام تحتانی در زنان احتمال 

دهد و احتمال وضعیت والگوس در اندام تحتانی را افزایش می
- برد. شناسایی این ایمبالانسآسیب لیگامان صلیبی قدامی را بالا می

تواند هم می )neuromuscular imbalances( عصبی عضلانیهاي 
در شناسایی و غربالگري ورزشکاران در معرض خطر آسیب 
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اي تواند در طراحی تمرینات مداخلهدیدگی کمک نماید و هم می
. همچنین نتایج )26( هاي ویژه مورد استفاده قرار بگیردبراي نقص

- ه تمرینات پرشهفت هشتشان داد که حاصل از پژوهش حاضر ن
داري داشته است. افرود در گروه تجربی بر آزمون هاپینگ، تاثیر معن

ها هاي عملکردي، که بر اساس گزارشلی از آزمونهاي لیآزمون
باشد. نیازمند قدرت، توان، و ثبات پوسچرال در هنگام اجرا می

- لی، نیاز به قدرت عضلانی، هماهنگی عصبیآزمون عملکردي لی
کند. در ثبات مفصلی در اندام تحتانی را گزارش می عضلانی، و

تواند براي شناسایی تقارن یا هاي عملکردي میجوامع سالم، آزمون
ضعف اندام غیر طبیعی استفاده شود و بدلیل اینکه نیازمند حداقل 

باشد به عنوان یک ابزار کلینیکی مفید در نظر زمان و لوازم می
لی سه در مطالعه خود، آزمون لی Hamilton). 27( شودگرفته می

بینی کننده قوي و مثبت در عملکرد گانه را به عنوان یک پیش
لی تک پا به کند. آزمون لیقدرت و توان معرفی میهاي آزمون

عنوان یک تست عملکردي در نظر گرفته شده و در منابع مختلف 
در تعیین آمادگی براي شرکت در فعالیت، مفید گزارش شده است. 

عملکرد، و در  ا به طور عمومی به عنوان معیارلی تک پزمون لیآ
هاي بازتوانی زانو، و به طور خاص در بین در برنامهارزیابی پیش

افرادي که در دوره نقاهت پس از جراحی لیگامنت صلیبی قدامی 
%  88لی زیگزاگ با حساسیت شود. آزمون لیباشند، استفاده میمی

عملکرد زانو در محدوده نرمال، بسیار  در شناسایی و پیش بینی
لی زیگزاگ به عنوان طاقت فرساترین باشد. آزمون لیدقیق می

که نیرو را در صفحه عرضی و فرونتال در  است آزمون لی لی
 ).28و27( کندترکیب با چند لی لی در صفحه ساجیتال تحمیل می

کاران (که و هم Marinaها با نتایج حاصل از مطالعه نتایج این یافته
به بررسی تاثیر شش هفته تمرینات مقاومتی روي عملکرد پریدن 

) همچنین با نتایج 28ساله پرداختند)، ( 10- 13ژیمناست هاي 
. )30و29(داشت  یهمخوانو همکاران  Abbasi ،Rajمطالعه 
Marina کند که هر دو نوع تمرینات در مطالعه خود بیان می

در عملکرد پریدن مقاومتی اختصاصی و غیر اختصاصی 
هاي ریتمیک تاثیر معناداري داشته است و با یک ژیمناست

لی % در قدرت اندام تحتانی همراه بوده و تست لی 6- 7افزایش
بعد از تمرینات مقاومتی  ،) کند(که سفتی و ثبات پا را ارزیابی می

و همکاران  Marinaغیر اختصاصی بهبود پیدا می کند. در مطالعه 
استفاده از تمرینات پلایومتریک باعث افزایش ثبات  عنوان شد که

شود حتی اگر بهبود معناداري در عملکرد، اتفاق نیفتد. زانو می
همچنین پیشرفت کم و اما معناداري در ارتفاع پرش عمودي 

هاي مختلف بدن، اندام تحتانی در ). از بین بخش28( بدست آمد
ترین این شایعمعرض صدمات ورزشی بیشتري بوده که از جمله 

). 29( توان به پارگی لیگامان صلیبی قدامی اشاره کردها میآسیب
- هاي عملکردي پیشگوي این آسیب، آزمون لی لی میاز آزمون

). 28( سازدباشد که ثبات و سفتی مفصل زانو را نمایان می

فرود احتمالا با تاثیرگذاري زمانبندي و میزان - تمرینات پرش
دهد که در حین انجام ها این امکان را میدامفعالیت عضلات به ان

- حرکات مختلف در محدوده لازم، تحرك داشته باشد و از آسیب
هایی که به دلیل تاخیر در فعالیت عضلات، میزان فعالیت کم در 
برخی عضلات و فعالیت بیشتر در برخی دیگر از عضلات 

کتی و (ایمبالانس زمانبندي و میزان فعالیت)، محدودیت دامنه حر
- آید جلوگیري کند. تمرینات پرشکوتاهی عضلات بوجود می

فرود همچنین از تمرینات ثبات دهنده مرکزي نیز برخوردار است 
و احتمالا این تمرینات با ایجاد ثبات پوسچرالی که براي فرد به 

هاي د که در آزمونندهآورند به فرد این امکان را میوجود می
بهتري برخوردار شود. تمرینات ناحیه  عملکردي از شرایط و نتیجه

بخشد که مرکزي تنه کارایی سیستم عصبی عضلانی را بهبود می
موجب حرکت مطلوب مفاصل کمر، لگن و ران در طول زنجیره 
حرکتی عملکردي، شتاب گیري یا کاهش شتاب مناسب، تعادل 

- عضلانی مناسب، تقویت ثبات پروگزیمال و قدرت عملکردي می
رات منجر به عملکرد مطلوب و افزایش قدرت شود. این اث

تواند تثبیت مفاصل را عضلات اندام تحتانی می شود که می
تر انجام دهد و در نهایت احتمال خطر وقوع آسیب در مناسب

). در این تحقیق بعلت وجود 30( اندام تحتانی را کاهش دهد
رافیک هاي الکترومیوگگیري دادهها، ما براي اندازهبرخی محدودیت

هاي عملکرد آوري یافتهاز فرود بر روي یک پا و براي جمع
شود در تحقیقات حرکتی از لی سه گانه استفاده شد که پیشنهاد می

آینده سعی شود که علاوه بر استفاده از سیستم آنالیز حرکتی، 
هاي کینتیکی و آوري دادهصفحه نیرو، تکلیف مشابه براي جمع

گ و ینعالیت عضلات همسترف کینماتیک استفاده شود.
کوادریسپس، الگوهاي فیدفورواردي مناسب را براي کنترل حرکت 

زا و وضعیت مفصل و نیز ثبات داینامیک زانو در مانورهاي آسیب
 کند. فراخوانی می

  
  نتیجه گیري

گیري کرد که توان نتیجهبا توجه به موارد عنوان شده می
دن میزان فعالیت عضلات فرود با تعدیل و بهینه کر- تمرینات پرش

- دهنده زانو، از طرفی بهبود عملکرد حرکتی افراد احتمالاً میثبات
در زنان فعال  ACLدیدگی توانند نقش مهمی در کاهش آسیب

- هفته تمرینات پرش هشتنتایج نشان داد که انجام  داشته باشند.
شود. با توجه به اینکه فرود منجر به عملکرد حرکتی افراد می

ش عملکرد حرکتی باعث کاهش آسیب دیدگی می شود افزای
فرود در - نتایج استفاده از تمرینات پرشاین بنابراین با توجه به 

زنان فعال جهت بهینه کردن عملکرد حرکتی و کاهش خطر آسیب 
ACL شود.پیشنهاد می  
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  تقدیر و تشکر
مقاله حاضر برگرفته شده از نتایج پایان نامه کارشناسی ارشد به 

می باشد. بدینوسیله نویسندگان مقاله از کلیه شرکت  23934ه شمار
  .کنندگان در این تحقیق، کمال تشکر را دارند

 
  منابع مالی

  ندارد. منابع مالی
  

  
  منافع متقابل
 انتشار یا و تالیف از متقابلی منافع که دارد می اظهار مؤلف

  .ندارد مقاله این

  
  مشارکت مؤلفان

اجرا و تحلیل نتایج مطالعه را . ل ل.ك و اطراحی، ا.ل و م.ح 
ا.ل مقاله را تالیف نموده و  ا.ل و ل.ك بر عهده داشت. همچنین

  نسخه نهایی آن را خوانده و تایید کرده است.
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Abstract 

Background: The serotonin transporter protein (SLC6A4) transports the neurotransmitter serotonin from 
synapses to presynaptic neurons. The serotonin system has been studied in many behavioural and physiological 
conditions. Variation of SLC6A4 gene is known to modulate its expression. In this study, the association of various 
alleles of 5-HTTLPR polymorphism of SLC6A4 gene with Autistic disorder was investigated. 

Methods: In this study 78 samples of patients with Autistic disorder and 100 healthy controls from Iranian Azeri 
Turkish population were recruite. 5-HTTLPR polymorphisms were genotyped by Long Range PCR method. 

Results: All statistical analyses showed no significant correlation of the genotyps and alleleles of 5-HTTLPR 
polymorphism of SLC6A4 gene between case and control gropes (P> 0.05). 

Conclusion: This study revealed there is no association between the 5-HTTLPR polymorphism of the 
SLC6A4 gene and autistic disorders in the northwest of the Iranian population. 
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  چکیده

هاي  مورفیسم بعضی از پلی. ندک ها منتقل می سروتونین را از فضاي سیناپتیک، به فضاي پیش سیناپتیک نورون SLC6A4ژن محصول پروتئینی  :زمینه
هاي  دارند. ارتباط آلل نقش مهمی در میزان جذب سروتونیناز این طریق   و دنوش وتئین میهاي متفاوتی از بیان ژن و سنتز پر این ژن منجر به ایجاد حالت

در این گزارش شده است  کیستیاختلال اوتو ی، عفوبی اجتما ،منتشر مانند اضطرابروانپزشکی هاي  انواع بیماري هاي این ژن با یسمفمور پلیمختلف 
 ژاد ن در جمعیت ایرانی با کیستیاوت اختلالبا  SLC6A4ژن  HTTLPR- 5مورفیسم  پلیهاي مختلف  در شمال غرب ایران ارتباط آلل براي اولین بار مطالعه
  شد. بررسیآذري ترك 

از نژاد ترك آذري از جمعیت  کنترل گروه به عنوانسالم فرد 100و  کیستیاختلال اوتبیمار مبتلا به  78 تحلیلی - اي مقایسهدراین مطالعه  روش کار:
استفاده از  الذکر با مورفیسم فوقپلی همسان بودند. از نظر سنی، جنسیت و نژادهاي کنترل  نمونه تمام بیماران و مورد بررسی قرار گرفت.شمال غرب ایران 

  ژنوتایپ شد.  Long Range PCRروش
ماري مختلف آهاي در جمعیت کنترل و بیمار با روش SLC6A4 ژن HTTLPR-5مورفیسم  هاي مختلف پلی ها و ژنوتایپ مقایسه توزیع آلل :ها یافته

  .نشان دادرا  P<05/0همه موارد  در
در جمعیت  کیستیاختلال اوتبا  SLC6A4ژن  HTTLPR- 5مورفیسم  پلیهاي مختلف  بین آللداري  این مطالعه نشان داد ارتباط معنی گیري: نتیجه

  وجود ندارد.آذري ترك ژاد  با نایرانی 
  

   SLC6A4ژن  ،HTTLPR- 5مورفیسم  ، پلیاختلال اوتیستیک: هاکلید واژه
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  مقدمه
یک اختلال رشدي مغز  )خودماندگی در(اختلال اوتیستیک 

اجتماعی و ارتباط و همچنین  است که بوسیله آسیب در تقابلات
این علایم پیش از  ؛شود بندي میرفتارهاي تکراري و ویژه تقسیم
 DSM-IV-TRشود. بر اساس  سه سالگی کودك ایجاد می

 :معیارهاي تشخیص اختلال اوتیستیک شامل این موارد هستند
هاي اجتماعی، ناتوانی در ایجاد روابط با  اختلال کیفی در تعامل

، فقدان تقابل هیجانی یا اجتماعی، رشديهمسالان به تناسب سطح 
 و ها اختلال ارتباطی، چسبندگی ظاهراً انعطاف ناپذیر به عادت

 1867در سال هنري مودزلی  .حرکتی قالبی و تکراري اعمال
توسط  1943در سال  و توصیف کرد این اختلالنخستین بار 

   ).1( شد شرح داده به نام اختلال در خودماندگیکانر لئو
درباره سبب یک بیماري هتروژن بوده و  اختلال اوتیستیک

ایمنی شناختی، عوامل پیش از  مختلف شناسی این اختلال عوامل
محیطی و ژنتیکی در رابطه با این  تولد، عوامل نوروآناتومیک،

عدم وجود یک حالت مندلی شفاف و  .بیماري ذکر شده است
بروز بیماري در خواهران و برادران شاخص مثبتی است که نشان 

باشد دهد اوتیسم یک اختلال چند لوکوسی با ژنهاي بسیار میمی
ن ژن مستعد در تعامل با یکدیگر با یک حالت پیچیده از که چندی

  .)1( شوندمی اوتیسموراثت منجر به فنوتیپ 
اختلال ها را عامل بروز محققان تغییر در بسیاري از ژن

- دانند. بیشتر ژنهایی که باعث بروز این بیماري میمی اوتیستیک
 طور کلی برشوند تنها تاثیر کمی در ایجاد این بیماري داشته و به 

ها یا برخی از فاکتورهاي محیطی، تعیین ها با سایر ژنهم کنش آن
بیشتر  .دباشمی اختلال اوتیستیکي نهایی ابتلاي یک فرد به کننده

هاي کاندید شناخته شده در این زمینه، در تکوین و عملکرد ژن
هاي کاندید شده، عصبی نقش دارند. با این وجود براي بیشتر ژن

شود، شناسایی قی که باعث افزایش خطر ابتلاي فرد میجهش دقی
اختلال نشده است. به طور کلی از نقطه نظر ژنتیکی دو فرم 

فرم در  .وجود دارد: فرم سندرمی و فرم غیر سندرمی اوتیستیک
بخشی از فنوتیپ گسترده  اختلال اوتیستیکسندرمی فنوتیپ 
توان به میها تکاملی است. از جمله این فرم- اختلالات عصبی

سندرم ایکس شکننده، سندرم رت و توبروس اسکلروزیس اشاره 
 کرد. در این فرم مبناي ژنتیکی بیماري از قبل شناخته شده است.

اختلال درصد افراد ایکس شکننده فنوتیپ  3تا  1براي مثال حدود 
 .)2( دهندرا به عنوان بخشی از بیماري خود نمایش میاوتیستیک 

است و سایر اختلال فنوتیپ غالب در این فرم غیر سندرمی 
مبناي ژنتیکی این مورد  شود.کمتر دیده میي عصبی هافنوتیپ

 CNV (copy number(شامل  کمتر شناخته شده است و
variation،SNP (Single Neuclotid  Polymorphisms) ها حذف

هاي فراوانی وجود دارند ژن .)3( است ژنها هاو مضاعف شدگی
ها ممکن است باعث افزایش نسبی خطر تغییر در هر کدام از آنکه 

- به مقادیر مختلف شود. تعدادي از مهم اختلال اوتیستیکابتلا به 
 .)1- 4( اندلیست شده 1در جدول ها ترین این ژن

  
  در بیماري اوتیسمهاي کاندید ژن :1جدول

Loci Genes 
17q11.2-17q12 SLC6A4 

7q22 RELN 
15q11-15q13 GABR 

3q26(NLGN1), 17q13(NLGN2) NLGN 
3p24-3p25 OXTR 

7q31.2 MET 
2q31 SLC25A12 
6q21 GluR6 
7q35 CNTNAP2 

6p21.3-6p21.2 GLO1 
12q21.1 TPH2 
Xq27.3 FMR1 

  
کاندید  هايبه عنوان ژناز دهه قبل FMR1 و  RELINژنهاي 

مطرح طیف اوتیسم  تاختلالا سایر و اختلال اوتیستیک در ایجاد 
و این  اختلال اوتیستیکات متعددي در ارتباط قهستند و تحقی

  . )6و  5( انجام گرفته است  تاختلالا
) Hydroxytryptamine:5-HT-5(هیدروکسی تریپتامین - 5سروتونین یا 

هاي سیستم اي از نورون نوروترانسمیتري است که توسط دسته
دستگاه گوارش (روده)  هاي انتروکرومافینعصبی مرکزي و سلول

یک ماده کلیدي تنظیم کننده در انواع   به عنوان و شود سنتز می
کی مانند خلق ولوژی، رفتاري و عملکردهاي فیزیروانشناختیاعمال 

نقش ژن اخیرا  .)7( ردسزایی دابه و خواب و اشتها تاثیر 
SLC6A4 هاي  هاي دخیل در بعضی بیماري به عنوان یکی از ژن

گزارش شده  و اضطراب اسکیزوفرنی ،مانند افسردگی روانپزشکی
و مطالعات مهم مشخص شده است که  میزان  هاطی بررسیاست. 

 SLC6A4بالا بوده و از طرفی ژن  اختلال اوتیستیکسروتونین در 
این ژن به عنوان لذا  ) 7(کند میزان بیان سروتونین نقش ایفا می در

نیز انتخاب شده و تحقیقات  اختلال اوتیستیکیک ژن کاندید براي 
در حال انجام اختلال اوتیستیک اي در ارتباط این ژن با گسترده

ي  یک انتقال دهنده SERTمحصول پروتئینی آن یعنی  .است
 .شود رمزگذاري می SLC6A4وسیله ژن باشد و به سرتونین می

ي کلیدي  تنظیم کنندهیک ناقل نورونی در سیستم عصبی  این
هاي نورونی سیناپسی و پس سیناپسی  در پایانه سطوح سروتونین

 17q11.2این ژن در لوکوس  ).8( باشد هاي سروتونرژیک می نورن
 مورفیسمارتباط پلی و اگزون تشکیل شده است 14قرار گرفته و از 

- 5واریانت  .با بیماریهاي مختلف گزارش شده استاین ژن هاي 
HTTLPR  5پروموتر ژن داراي دو نوع الل فرا دست  در  ناحیه -
HTTLPR الل بلند(Alleil L)   نوکلوتید اضافی) و  44(حاوي

این ژن  .)2(شکل باشدنوکلئوتید) می 44( بدون   (Alleil S)کوتاه
که به عنوان انتقال دهنده سرتونین است اسید امینه  630پروتئینی با 

کند. به دلیل طبیعت هتروژنی اختلالات طیف اوتیسم عمل می
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 .اندرا نشان دادهو اوتیسم  SLC6A4 برخی مطالعات ارتباط بین ژن
 mRNAبازدهی رونویسی  HTTLPR-5مورفیسم پلی Sآلل 

دهد که منجر  را کاهش می 4SLC6Aي ژن  مربوط به پیش برنده
سروتونین اندك ژن شده و آن نیز باعث کاهش جذب بیان به 
 بیان وباعث بالا رفتن رونویسی مورفیسم این پلی Lآلل  و شود می

و  8( شود افزایش سروتونین و جذب آن میو  SERTبیشتر ژن 
اختلال و  SLC6A4هاي ژن  از آنجایی که ارتباط بین واریانت .)9

در این  .نگرفته است در جمعیت ایران مورد بررسی قرار اوتیستیک
ژن  HTTLPR-5مورفیسم آللهاي مختلف پلیارتباط مطالعه 

SLC6A4  آذري ترك نژاد  باایرانی   درجمعیتاختلال اوتیستیک و
  بررسی شد. 

  
  روش کار

معاینه وضعیت روانی و  بیماران پس از اخذ شرح حال دقیق و
 (DSM- IV-TR) براساس معیارهاي بین المللی هابررسی رشد آن

نیک یبه کل کودك و نوجوان یپزشکتخصص روانفوق توسط 
و بعد از مشاوره و توضیح اهداف آزمایش و  ندژنتیک معرفی شد

توسط والدین قانونی از بیماران کتبی نامه آگاهانه امضاء رضایت
اي اخلاق در در کمیته منطقهاین مطالعه  خون گیري شد.

پژوهشهاي علوم پزشکی دانشگاه علوم پزشکی تبریز به تصویب 
به سایر مبتلا بیماران  .)57441(شماره تصویب رسیده است 

مانند اختلالات همبود روانپزشکی و  هاي عصبی روانیبیماري
مورد  قبلاًکه  شکننده Xسندرم مبتلایان به چنین و هم جسمی

مبتلا  سربیمار پ 78شدند. خارج از مطالعه  بررسی قرار گرفته بودند
آذري ترك  نژاد از سالگی 15سنین کمتر از با  اختلال اوتیستیکبه 
پسر  نفر 100وارد مطالعه شدند و جمعیت شمال غرب ایران از 

 از سالگی 15کمتر از سنین  بابا پیشرفت تحصیلی خوب و سالم 
به عنوان کنترل جمعیت شمال غرب ایران  زا آذريترك نژاد 

سی خون از ورید بازوئی در شرایط سی 3- 5 حدودانتخاب شدند 
 Ethylen Di Amin Tetra Acetic Acidهاي حاوي در لوله استریل

(EDTA)  شد از بیماران و افراد کنترل تهیه .  
از نمونه خون بیماران و افراد کنترل   DNAبررسی مولکولی:

 ژن و  HTTLPR -5 هاستخراج شد. قطع  Solting -outبه روش 
SLC6A4 روش با استفاده از پرایمرهاي اختصاصی به Long 

Range PCR5مورفیسم پلی و دونوع اللند کثیر شدت-HTTLPR 
 نوکلئوتید) 44نوکلوتید اضافی) و کوتاه (بدون  44الل بلند (حاوي 

  .قرار گرفتبررسی  درصد مورد 3گاروز آژل با استفاده از روش

PCR :واکنش  الذکرفوقمورفیسم براي ژنوتایپینگ پلیPCR 
بـا  )MgCl2( منیـزیممیکرولیتر، از کلریـد  25در حجـم نهـایی 

 کبا غلظت نهایی یـ PCRمولار، بافر میلی 5/1غلظـت نهـایی 
پلیمـــراز، داکـــسی  Taqآنـــزیم  واحـد یک، برابـر

 dNTP (Triphosphate( نوکلئوتیـــدتري فـــسفات
Deoxynucleotide غلظت  ومولار میلی 2/0 با غلظت نهـایی

 '3 يکدام از پرایمرهااز هر  مولارمیلی 1/0    نهـایی
GCCGTTGCCGCTCTGAATGCCA 5' 5.HTTLPR- F=  و

GAGGGACTGAGCTGGACAACACAC 5' 5.HTTLPR-
R=3' برنامه .استفاده گردید PCR  براي تکثیر قطعه مورد نظر

- درجه سانتی 95دقیقه واسرشت اولیه در دماي  5 :عبارت بود از
ثانیه واسرشت  30 چرخه تکثیر هر چرخه شامل: 30سپس و گراد 

ثانیه دماي اتصال در  30و  گراددرجه سانتی 95سازي در دماي 
ثانیه دماي طویل سازي در دماي  30و  گراددرجه سانتی 60دماي 

روي قطعه مورد نظر بر   PCRپس از انجام. گراددرجه سانتی 72
 Safe استفاده از درصـد الکتروفـورز گردیـد و بـا 3ژل آگارز 

Sine از  پس .ي التراویوله بررسی شدآمیزي شد و زیر اشعهرنگ
ها با داده لی، تحلPCRبه دست آمده از  جینتا ها وداده يگردآور

 ونیرگرس لیو تحل هی) با تجز0,4,3نسخه ( Rافزار استفاده از نرم
از  کیمربوط به هر یدو انجام شد. فراوانيو آزمون کا کیلجست
سه شد و یمقا گریکدیمختلف با  يهاها در گروه آلل ها وپیژنوت

در این  انجام شد. یلیتحل زیآنال نبرگیوا يبا استفاده از تعادل هارد
  دار تلقی گردید.از لحاظ آماري معنی 05/0کمتر از  Pمطالعه مقدار 

  
   ها یافته

افزار ي نرم در جمعیت بیمار فراوانی آللی و ژنوتیپی به وسیله
R  9/26نفر ( 21نفر  78محاسبه شد که در این گروه از بین (%

نفر  14و  LS%) داراي ژنوتیپ 1/55نفر ( 43و  LLداراي ژنوتیپ 
بودند، همچنین فراوانی آللی در این  SS%) داراي ژنوتیپ 9/17(

 .)2(جدول بود  S= 456/0 و براي آلل L= 544/0 گروه براي آلل
محاسبه  فراوانی آللی و ژنوتیپی نیزهمچنین در جمعیت کنترل 

%) داراي ژنوتیپ 35نفر ( 35نفر  100شد که در این گروه از بین 
LL 42 ) داراي ژنوتیپ 42نفر (%LS  23و ) داراي 23نفر (%

و  L=5/0بودند و فراوانی آللی در این گروه براي آلل  SSژنوتیپ 
 .)3بود (جدول  S=5/0براي آلل 

 

  
 در گروه بیمار HTTLPR -5مورفیسم فراوانی آللی و ژنوتیپی پلی :2جدول

  آللی یفراوان  ژنوتیپی (% ) یفراوان
SS LS LL S L 

 )9/17% (14  )1/55% (43  )9/26% (21   )46/0 (71   )54/0( 85   
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  در گروه کنترل HTTLPR -5مورفیسم فراوانی آللی و ژنوتیپی پلی :3جدول 
  فرکانس آللی  فرکانس ژنوتیپی (% )

SS LS LL S L 
 )23 (%23   )42 (%42  )35 (%35  )44/0 (88   )56/0 (112 

ها (آنالیز ژنوتیپی) بین دو گروه آنالیز شدند. آنالیز ژنوتیپی بوسیله رگرسیون و با در نظر گرفتن الگوهاي ها از طریق مقایسه توزیع ژنوتیپ-داده
  صورت گرفت. codominant ،Dominant ،Recessive ،overdominant ،Log- Additiveتوارث مختلف از جمله 

  
  (تست اول) codominantمدل 

دارد  SS چون فراوانی بیشتري نسبت به ژنوتیپ  LLژنوتیپ
و  LS هايژنوتیپ به عنوان ژنوتیپ رفرنس انتخاب شد، بنابراین

SS  نسبت به ژنوتیپLL نسبت شانس  شوند.مقایسه می(OR)LS 
توان گفت . به عبارتی میOR= 71/1برابر است با  LLدر مقایسه با 

% برابر 1.71، به میزان LLدارند نسبت به افراد  LSافرادي ژنوتیپ 
با  SSدر مقایسه ژنوتیپ  خطر بیشتري براي ابتلا به بیماري دارند.

LL ، بدست آمد. از طرفی چون 01/1میزان نسبت شانس 
21932/0P = توان نتیجه گرفت که افزایش اندك بدست آمد، می

از لحاظ آماري  LLنسبت به افراد  SS خطر ابتلا به بیماري در افراد
  دار نیست.معنی

  (تست دوم) Dominantروش 
در این تست فرض بر این است که وجود یک آلل براي ابتلا 

به عنوان مرجع در  LLبه بیماري کافی است. در این تست آلل 
در یک گروه قرارگرفتند و  SSو  LS هاينظر گرفته شد و ژنوتیپ

 OR=46/1این مقایسه مقایسه شدند. نسبت شانس  LL با ژنوتیپ
که در این حالت افرادي که حداقل یک  بدست آمد P=24769/0و 

دارند مقایسه می شوند ولی  LLدارند با افرادي که ژنوتیپ  Sآلل 
P ي این بود که افزایش خطر مشاهده شده از لحاظ  نشان دهنده

نبوده و طبق این تست هم روي تغییر ریسک ابتلا  دارآماري معنی
 اثري نداشت. اختلال اوتیستیکبه 

  (تست سوم) Recessiveروش 
دو آلل براي بروز  حضور در این مدل فرض بر این است که

بیماري ضروري است پس در این حالت افرادي که داراي دو آلل 

S  هستند نسبت به افرادي که حداقل یک آللL دارند مقایسه می -
است ریسک بیمار  OR=73/0که  SSشوند. یعنی در افراد با آلل 
در این تست هم  .کمتر است LS, LLشدن نسبت به افراد با آلل 

40769/0=P معنی بود و روي تغییر ریسک ابتلا به بوده و بی
  اثري نداشت. اختلال اوتیستیک

  (تست چهارم) overdominantروش 
هاي قبلی تفسیر مهمی نداشت و  این تست نسبت به تست

تر است که در این مدل اهمیتهاي قبلی کم  نسبت به مدل
شوند.نسبت ها مقایسه می ها با مجموع هموزیگوتهتروزیگوت

بدست آمد که نشان  P=0815/0و.  OR=1.7شانس این مقایسه 
دهنده این است که افزایش خطر مشاهده شده از لحاظ آماري 

  معنی دار نیست.
  (تست پنجم) log Additiveروش 

ابتلا به بیماري افزایشی است به در این مدل، تغییر ریسک 
دهد اضافه شدن هر آلل به میزان مشخصی  صورتی که نشان می

دهد. این تست تا حدودي تست  ریسک ابتلا به بیماري را تغییر می
دهد و دیگر به انجام تست آللی نیازي نیست.  آماري را پوشش می

در این روش به صورت افزایشی با افزایش تعداد آلل ریسک 
است  P=77/0و  OR=06/1کند. در این مدل  اري تغییر پیدا میبیم

با  SLC6A4، ژن HTTLPR-5مورفیسم دهد پلی که نشان می
  .)4(جدول  همراهی ندارد اختلال اوتیستیک

  
  

  
  

  تست آنالیز ژنوتیپی 5در گروه کنترل و بیمار و نتایج آنالیز ژنوتیپی به وسیله  HTTLPR-5مورفیسم مقایسه فراوانی ژنوتیپی پلی :4جدول 
Codominant Control Case OR(95% CI) p-value 

L/L )35 (%35  )9/26 (%21  1 21932/0  
L/S )42 (%42  )1/55 (%43  )4/3 -86/0 (71/1   
S/S )23 (%23  )9/17 (%14  )39/2 -43/0 (01/1   

Dominant     
L/L  )35 (%35   )9/26 (%21  1 24769/0  

L/S-S/S  )65 (%65   )1/73 (%57   )79/2 -76/0 (46/1   
Recessive     
L/L-L/S  )77 (%77   )1/82 (%64  1 40769/0  

S/S  )23 (%23   )9/17 (%14   )54/1 -35/0 (73/1   
Overdominant     

L/L-S/S  )58 (%58   )9/44 (%35  1 08157/0  
L/S  )42 (%42   )1/55 (%43   )08/3 -93/0 (7/1   

log-Additive     
0,1,2 -  )8/43 (%78   )61/1 -7/0 (06/1  77937/0  

اختلال داري با ارتباط معنی SLC6A4ژن HTTLPR-5مورفیسم هاي مختلف پلینشان دهنده این است که آلل P<05/0 نتایجی که بدست آمد، درهمه موارد طی آنالیزهاي انجام شده و
   .آذري وجود نداردترك در جمعیت ایرانی با نژاد  اوتیستیک
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  بحث 
یک  اختلال اوتیستیکاند که مطالعات زیادي ثابت کرده

مطالعات دوقلوها وراثت  و باشدمی الفاکتوری مولتیبیماري 
 ولیداده است ا نشان ر اختلال اوتیستیک درصدي 38- 90پذیري
 اختلال اوتیستیکدر ایجاد کاندید  ژنهاياکثر مکانیسم هنوز 

داراي اختلال اوتیستیک درصد موارد  90 حدود باشد.می نامشخص
 درصد 10- 5حدود  باشند وایدیوپاتیک یا بدون علت می اتیولوژي
 اثر اوتیسم ثانویه در دارند. ثانویهاختلال اوتیستیک  مبتلایان،

 هاي کروموزومی وناهنجاري محیطی، عواملی مثل فاکتورهاي
در طی مطالعات متعدد . دشونهاي تک ژنی ایجاد میبیماري

مناطقی از ژنوم انسان که تغییرات ژنی در آن مناطق ریسک ابتلا به 
از این  یه است و یکبرد شناسایی شدرا بالا می اختلال اوتیستیک

نواحی ژنی  اختلال اوتیستیکریسک بالا براي ابتلا به  مناطق با
نیز در روي این ناحیه  SLC6A4که ژن  باشدیم 17روي کرومزوم 

 ). 10( قرار دارد
اند موثر شناخته شده اختلال اوتیستیکهایی که در ابتلا به  ژن

اکثرا با تاثیري که بر میزان سروتونین خون دارند ریسک ابتلا به 
 SLC6A4د، به صورتی که ژن نده می افزایشرا  اختلال اوتیستیک

دهد، به عنوان یکی از  چون سطح سروتونین خون را تغییر می
 .شود در نظر گرفته می اختلال اوتیستیکهاي کاندید براي  ژن

)10 .(Liu با مطالعاتی که روي ژن  2015همکاران در سال  و
SLC6A4 هاي مورفیسمانجام دادند به این نتیجه رسیدند که پلی

توانند تغییرات عمده در بیان ژن داشته  می SLC6A4مختلف ژن 
اختلال باشند و از طریق افزایش یا کاهش جذب سروتونین با 

رفیسم ومپلی Sطی مطالعات انجام شده آلل  ارتباط دارد.اوتیستیک 
5-HTTLPR  این ژن فعالیت رونویسی کمتر و جذب سروتونین

دارد و محققان معتقدند که با اثري که  Lکمتري نسبت به نوع آلل 
ها در میزان سروتونین دارند باعث تغییر در  هر یک از این آلل

  ).11( شود می اختلال اوتیستیکریسک ابتلا به 
نفر به صورت  35نفر  100در افراد کنترل از  حاضرمطالعه در 

LL  ،نفر به صورت  42بودندLS  نفر به صورت  23وSS  و از بین
بودند که  SSنفر  14و  LSنفر  LL ،43نفر  21نفر  78افراد بیمار از 
در بین افراد کنترل و بیمار بود  LSي بالا بودن ژنوتیپ  نشان دهنده

این مطالعه  .بودشده  گزارشکه طی تحقیقات گذشته نیز این مورد 
- داري بین آلل هاي مختلف پلینشان داد هیچ ارتباط معنی

در اختلال اوتیستیک با  SLC6A4ژن  HTTLPR- 5هاي مورفیسم
در مطالعاتی که در  .ژاد آذري ترك وجود ندارد جمعیت ایرانی با ن

اختلال مورفیسم با این پلی Sو  Lگذشته براي یافتن ارتباط دو آلل 
  اند.رسیده متفاوتیانجام شده به نتایج  اوتیستیک
 Fan5مورفیسمهاي ي ارتباط پلی و همکاران درباره-

HTTLPR  ژنSCL6A4  را مورد  اسکیزوفرنیاو استعداد ابتلا به

- این پلیدار آللهاي مختلف و ارتباط معنیبررسی قرار دادند 
  ). 12( کردند را گزارش اسکیزوفرنیامورفیسم با بیماري 

Coutinho ي بیان ژن  و همکاران در مورد عوامل تغییر دهنده
-5مورفیسم از جمله پلی (SLC6A4)ي سروتونین  انتقال دهنده

HTTLPR را مورد مطالعه  اختلال اوتیستیکبروز  و نقش آن در
- پلی این مختلف آللهاي که رسیدند نتیجه این قرار دادند و به

 ).13( دارد اختلال اوتیستیک  با داريمعنی ارتباط مورفیسم
اختلال و همکاران در مطالعه دیگري رابطه  Adamsenهمچنین 
مورد  SLC6A4ژن  HTTLPR-5و اثرات واریانت  اوتیستیک

  ). 14( دنمطالعه قرار دادند و به نتیجه مشابه رسید
Hung  نتیجه سیستماتیک  مرور همطالعیک و همکاران طی
هاي مورد بررسی بیشترین تعداد آلل دیده در بین نمونهگرفتند که 

که با مطالعه ما  بود LSشده در افراد اوتیسمی آلل هتروزیگوت 
بازدهی  HTTLPR-5مورفیسم پلی Sآلل  .همخوانی داشت

را  SLC6A4ي ژن  مربوط به پیش برنده m-RNAرونویسی 
و باعث کاهش  HTT-5بیان کاهش  دهد که منجر به کاهش می

را به  S5-HTTLPRشود که با این اعمال آلل  جذب سروتونین می
   ).7( گزارش کردند اوتیستیکاختلال تاثیر روي عنوان عاملی بی
Goldman 5مورفیسم هاي مختلف پلیو همکاران رابط  الل-

HTTLPR بررسی کردند و به این نتیجه رسیدند که  را با افسردگی
داري بین را دارند ارتباط معنی LSیا  SSدر کسانی که ژنوتیپ 

  ). 9(و افسردگی وجود دارد  HTTLPR-5مورفیسم پلی
Giabriele  همکاران به بررسی سیستماتیک و تجزیه و و

تحلیل سطح بالاي سروتونین خون و تاثیر آن در اختلالات طیف 
سیستماتیک به این نتیجه  هاین مطالع در، ؛اوتیسمی پرداختند

با  HTTLPR-5واریانت  Lرسیدند که به طور قابل توجهی آلل 
 افراد مرتبط است به این دلیل که میزان سروتونین اختلال اوتیستیک

گیري بنابراین نتیجه .بود نسبت به افراد کنترل بالاترداراي این 
اختلال با  HTTLPR-5واریانت  Lآلل داري بین کردند ارتباط معنی

طی مطالعاتی که روي همچنین ). 15(ی وجود دارد اوتیستیک
ارتباط آن با بعضی از  بدن و نقش سروتونین در انتقال و متابولیسم،

بیماریهاي روانپزشکی انجام دادند و به این نتیجه رسیدند که بین 
هاي مخلتف ژن انتقال دهنده  تغییرات غلظت سروتونین و آلل

ها از جمله اختلال  هاي آن، با برخی بیماري سروتونین و گیرنده
که اوتیستیک ارتباط وجود دارد به طوري که با مصرف داروهایی 

ها پرداخت  توان به درمان آن بیماري بر این عوامل تاثیرگذارند می
)10 .(  

و نقیضی در رابطه با   نتایج ضد، شودملاحظه میهمانطور که 
تا به  اختلال اوتیستیکبا  HTTLPR-5مختلف واریانت  يهاآلل

مربوط به حجم ممکن است  حال گزارش شده است و دلایل آن
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با نژادهاي مختلف و نمونه مورد بررسی یا جمعیت مورد بررسی 
  باشد.  متفاوتبا شرایط محیطی 

 
  گیرينتیجه

-5مورفیسم پلیداري بین ارتباط معنیکه این مطالعه نشان داد 
HTTLPR  ژنSLC6A4  با  یایران جمعیتدر اختلال اوتیستیکو

  نژاد آذري ترك وجود ندارد.
  

  قدردانی
هاي آنها و همکاري خانواده بیماران اوتیسم و صبر وحوصله از

زحمات فراوان کارکنان مرکز ژنتیک پزشکی ابن سیناي  همچنین از
صمیمانه تشکر  ما را یاري نمودند در انجام این مطالعهکه  تبریز

   یم.نمایمی
  

  ملاحظات اخلاقی
اي اخلاق در پژوهشهاي علوم پزشکی این مطالعه در کمیته منطقه

علوم پزشکی تبریز به تصویب رسیده است (شماره دانشگاه 
  )57441تصویب 

  منابع مالی
مرکز تحقیقات روانپزشکی و علوم رفتاري دانشگاه علوم 
پزشکی تبریز که تامین مالی این مطالعه بخشی از منابع مالی (به 

) این پژوهش را قبول کرده است. این مقاله بر 57441شماره 
ناسی ارشد آقاي فرزاد طاهري تهیه اساس پایان نامه دوره کارش

 شده است.
  

  منافع متقابل
   .در این مقاله هیچ گونه تعارض منافعی وجود ندارد

  
  مشارکت مولفان

مطالعه  جینتا لیاجرا و تحل ،یو همکاران. طراح ، ف طدم  س
 فیمقاله را تال حمود شکاري خانیانیم نیهمچنرا بر عهده داشت. 
  کرده است. دییآن را خوانده و تا یینموده و نسخه نها
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Abstract 

Background: One of the research areas that in recent years several studies have been performed on it is 
emotion recognition in the EEG signals. In this study, a 4-layered approach has been provided to improve the 
emotion detection in EEG signals. 

Methods: In this study, we used DEAP data set. We provided a 4-layered approach as follows: 1- Preprocessing 
2- Feature Extraction 3-Dimensionality Reduction 4- Emotion detection. To select optimal choices in some stages of 
these layers, we’ve done some other experiments. 

Results: The three different experiments have been done. First, finding the right window in the feature extraction. 
The results shows that Hamming window was the suitable one. Second, selecting the most appropriate number of 
filter banks in the feature extraction. The results of this experiment showed that 26 numbers was the most appropriate 
choice. The third experiment was to detect emotions through the proposed method.The results showed 81.58 percent 
accuracy for arousal, 79.87 percent accuracy for the valence, 80.35 percent accuracy for the dominance dimensions 
in 2-classes experiment. For 3-classes experiment the results was 68.54 percent accuracy for arousal 66.31 percent 
accuracy for the valence, 66.92 percent accuracy for the dominance dimensions. 

Conclusion: The 7.38 percent accuracy improvement in 2-class experiment and 3.38 accuracy improvement in 
3-class experiment. This improvement in valence dimension was 7.54 and 5.21, respectively. It seems that using the 
proposed method can improve emotion detection in EEG signals. 
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  چکیده
هاي  هاي مختلفی بر روي آن صورت گرفته، تشخیص احساسات در سیگنال هاي اخیر پژوهش هاي تحقیقاتی که در سال از زمینهزمینه: 

  ها خواهیم نمود. لایه اقدام به بهبود تشخیص احساسات افراد از طریق این سیگنال 4پژوهش با ارائه روشی الکتروانسفالوگرافی است. در این 
 - 3استخراج ویژگی  - 2پردازش  پیش - 1ند از: لایه ارائه داده که عبارت 4وشی استفاده کرده و ر DEAPپژوهش، از مجموعه دادگان  اینکار:  روش

  هاي متفاوتی صورت گرفته است. ها نیز آزمایش هاي بهینه در برخی مراحل از این لایه احساسات. براي یافتن انتخابتشخیص و تخمین  - 4کاهش بعد 
که نتیجه آن برتري پنجره ترین پنجره در بخش استخراج ویژگی  آزمایش متفاوت صورت گرفته است. اول، یافتن مناسب 3در این پژوهش، ها:  یافته

Hamming بود. سومین آزمایش نیز تشخیص  26ترین نتیجه آن تعداد  ترین تعداد فیلتربانک که مناسب ها بود. دوم، انتخاب مناسب نسبت به سایر پنجره
عد براي ب 68.54کلاسه و  2براي بعد احاطه در آزمایش  80.35براي بعد ظرفیت و  79.87براي بعد برانگیختگی،  81.58احساسات بود که دقتی معادل 

  .کلاسه را به همراه داشت 3براي بعد احاطه در آزمایش  66.92براي بعد ظرفیت و  66.31برانگیختگی، 
کلاسه در بعد برانگیختگی را نشان داد. این  3درصدي در سطح  3.38کلاسه و  2در سطح  درصدي 7.38نتایج حاصله از این روش بهبود گیري:  نتیجه

تواند منجر به بهبود دقت تشخیص  روش پیشنهادي میآمده حاکی از آن است که  دست نتایج به بوده است. 5.21و  7.54ابر بهبود در بعد ظرفیت به ترتیب بر
  .احساسات گردد

  
  شبکه عصبی عمیق الکتروانسفالوگرافی، تشخیص احساسات،آنالیز اجزاء مستقل،  ها:کلید واژه
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  مقدمه
هاي مختلفی انسان را  در دنیاي امروز که امواج و سیگنال

ها و امواج در موارد مختلف  اند استفاده از این سیگنال احاطه کرده
هاي مختلف  ناپذیر و در بسیاري از موارد در زمینه یک امر اجتناب

ها،  اند. انسان نیز براثر فعالیت گشاي مسائل مختلف بودهراه 
دهد،  تفکرات، تصورات و احساساتی که از خود بروز می

کند که با استفاده از این  هایی را در مغز خود تولید می سیگنال
هاي  هاي متفاوتی انجام داده و استفاده توان تحلیل ها می سیگنال

زي انسان انواع متفاوتی دارند هاي مغ مختلفی از آن داشت. سیگنال
 هاي الکتروانسفالوگرافی ها سیگنال که پرکاربردترین آن

)Electroencephalography, EEG(  است. این سیگنال یک
شود.  سیگنال الکتریکی است که براثر فعالیت مغز تولید می

توان از  همچنین این سیگنال حاوي اطلاعات مختلفی است که می
ها، تشخیص  هاي متفاوتی بهره برد. ازجمله این زمینه آن در زمینه

هاي حسی مختلفی است که  احساسات افراد در مقابل محرك
مشاهده و گاهی از طریق گوش و از طریق  معمولاً از طریق

ها، احساسات  در طی این تحریک شوند. شنوایی انسان به او القا می
یابند که این احساسات در  ها بروز می مختلف افراد از آن

شوند. در  ها نیز نمایان می هاي مغزي الکتروانسفالوگرافی آن سیگنال
بی در این زمینه هاي مناس طی سالیان گذشته تحقیقات و پیشرفت

توان گفت دقت تشخیص این  انجام شده است که متأسفانه می
در این   بخش نبوده است. هاي متفاوت، رضایت کارها در آزمایش

هاي  شده در این زمینه در طی سال پژوهش، عمده مقالات ارائه
میلادي مرور و بازبینی شده است. این مقالات در  2015تا  2010

ها  هاي مغزي آن ات افراد از طریق سیگنالزمینه تشخیص احساس
هاي مختلف است. بسیاري از این مقالات براي  با استفاده از روش

-Arousal( ظرفیت- بعدي برانگیختگی 2کار خود از مدل 
Valence(  که توسطRussel همکاران  و)و یا  1980در سال  )1

-Arousal-Valence( احاطه- ظرفیت- بعدي برانگیختگی 3مدل 
Dominance(  بعدي به نام احاطه دارد  2که یک بعد بیشتر از مدل

اند. در این  و مربوط به کنترل احساسات است، استفاده کرده
پژوهش با نگاهی به کارهاي قبلی انجام شده در این زمینه، روشی 

هاي مغزي  جهت بهبود دقت تشخیص احساسات در سیگنال
هاي موجود در  وریتمها و الگ وسیله روش الکتروانسفالوگرافی به

وسیله  زمینه یادگیري ماشین ارائه شده که بر پایه یادگیري عمیق به
هاي  در این راه با توجه به پژوهش شبکه عصبی عمیق است.

شده در دانشگاه صنعتی مالک اشتر، براي افزایش دقت  پیشین انجام
هاي مغزي، نیاز  تشخیص در کاربردهاي متفاوت از طریق سیگنال

ها وجود دارد. با توجه به پژوهش  نویز از این سیگنال به حذف
 بررسی "با عنوان ) 2(و همکاران  Imaniصورت گرفته در مقاله 

 دو تفکیک و تشخیص جهت) ICA( مستقل اجزاء آنالیز الگوریتم
 علائم از استفاده با رسانی اطلاع و خطر کلمات مفهومی گروه

 که روش الگوریتم آنالیز اجزاء مستقل " رانندگی و راهنمایی
)Independent Component analysis, ICA( عنوان یکی از   را به

هاي مغزي  ها جهت حذف نویز از سیگنال ترین روش مناسب
 الکتروانسفالوگرافی مطرح نمودند و همچنین استفاده از این روش

 عملکرد بررسی "با عنوان ) 3(و همکاران  Bagheriمقاله  در
الگوهاي  تفکیک جهت استخراجی هايویژگی و هاکننده تفکیک
 "اصلی جهت چهار به وابسته ذهنی هاي فعالیت به مربوط مغزي

هاي صورت  که نتایج مناسب و قابل قبولی نیز نسبت به پژوهش
گرفته قبلی ارائه دادند، بر آن شدیم تا از این روش در پژوهش 

 بهبود و تشخیص تحقیق این اصلی هدف مند شویم. فعلی نیز بهره
مغزي  هاي سیگنال طریق از افراد احساسات شناسایی
 از یکی کهاست  عمیق یادگیري از استفاده با ها آن شده  برانگیخته

 1949 در سال .رود به شمار می بندي دسته و تشخیص هاي روش
المللی  عنوان استاندارد بین به 20- 10 ي الکترود گذاري شیوه

تمام نواحی سر توسط امکان پوشش تقریبی  شد کهشناخته 
کند. انتخاب الکترودها بر اساس نقاط ویژه  الکترودها را فراهم می

پذیرد. الکترودها در نواحی تلاقی  استخوان جمجمه انجام می
گیرند و سایر الکترودهاي میانی  سطوح استخوان جمجمه قرار می

نام هر منطقه  .وندش کل فاصله چیده میدرصد  20و  10بر اساس 
 Frontalکه در آن قرار گرفته است که شامل  است بر اساس لوبی

(F) ،Temporal (T) ،Central (C) ،Parietal (P)  وOccipital 
(O) هاي  تواند در زمینه ت میاتشخیص احساس. )2(باشند.  می

ها،  هاي مختلفی صورت گیرد. یکی از روش مختلفی و از راه
هاي مغزي افراد براي تشخیص احساسات پس  سیگنالاستفاده از 

هاي مغزي افراد است. با توجه به اینکه  از ضبط و ثبت سیگنال
افتد در مغز پردازش  ها و اتفاقاتی که در بدن می تمامی فعالیت

هاي الکتریکی مغز که براثر فعالیت  توان از سیگنال شوند می می
آیند، استفاده کرده  جود میهاي عصبی مغز براثر اتفاقاتی به و سلول

 و اقدام به تشخیص احساسات نمود. در تشخیص احساسات با
وجود کارهاي متفاوت و بسیاري که انجام شده است هنوز هم 

هاي موجود، نحوه  جمله چالش هاي اساسی وجود دارد. از چالش
شده است. براي   هاي ضبط حذف نویزهاي ناخواسته در سیگنال

ترکیبی متفاوتی در هاي غیر سته روشحذف نویزهاي ناخوا
کارهاي مختلف استفاده شده است اما ثابت شده است که 

 هاي ترکیبی همچون ترکیب دو روش تبدیل موجک روش
)Wavelet Decomposition( و تحلیل اجزاء مستقل 
)Independent Component Analysis(  توسط  2006که در سال

 گشت، نسبت به روش غیرارائه  )2(و همکاران  کاستلانوس
صورت جداگانه برتري   ترکیبی موجک و یا تحلیل اجزاء مستقل به

 2013که در سال  سورنوعملکرد داشته است. همچنین در کار 
 ثابت شد که ترکیب دو روش تجزیه حالت عملی )2(ارائه گشت 
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)Empirical Mode Decomposition( و تحلیل همبستگی کانونی 
)Canonical Correlation Analysis(  براي حذف نویزها عملکرد

صورت   بهتري نسبت به روش تحلیل همبستگی کانونی به
جداگانه و ترکیب دو روش تجزیه حالت عملی و تحلیل اجزاء 
مستقل عملکرد بهتري در حذف نویز نسبت به روش تحلیل اجزاء 

ها وجود دارد، بهبود  چالش اصلی که در این سیستم مستقل دارد.
لکرد یعنی دقت تشخیص احساسات است. این امر وابسته به عم

توان تنها یک عامل را در بهبود  هاي متفاوتی است و نمی مقوله
هاي مغزي مؤثر دانست.  عملکرد تشخیص احساسات در سیگنال

جمله عواملی که در این بهبود مؤثرند، انتخاب ویژگی یا  از
بند  همچنین انتخاب دستههاي مغزي و  هاي بهینه از سیگنال ویژگی

هاي  بندي احساسات یافت شده از سیگنال مناسب براي انجام دسته
اند و انتخاب  نوعی به یکدیگر وابسته  مغزي است. این دو عامل به

شود.  بند می ها موجب بهبود عملکرد دسته بهینه و مناسب ویژگی
Soleymani  اقدام به تولید یک  2012در سال  )5(و همکاران

مجموعه داده چندوجهی کردند و در آن با استفاده از ویژگی 
بند ماشین  و دسته )Power Spectral Density( چگالی توان طیفی

بردار پشتیبان اقدام به تشخیص احساسات نمودند. حاصل کار 
درصدي در بعد  52.4درصدي در بعد ظرفیت و  57.7ها دقت  آن

و  Liuي دیگر که توسط برانگیختگی را به همراه داشت. در کار
انجام شد با استفاده از همین ویژگی یعنی چگالی  )6(همکاران 

توان طیفی و اضافه کردن ویژگی هسته فیشر و با استفاده از 
 متوازن نا Quasiconformalبند ماشین بردار پشتیبان با هسته  دسته

)IQK-SVM( اي با  اقدام به تشخیص احساسات نمودند که نتیجه
در بعد برانگیختگی  84.79درصدي در بعد ظرفیت و  82.68دقت 

عامل دیگري که در دقت نتایج تأثیرگذار است  به دست آوردند.
ظرفیت احساسات  - ل برانگیختگیانتخاب تعداد سطوح در مد

استفاده  بندهاي مورد ترین و پرکاربردترین دسته در ادامه مهم .است
ها  کننده از آن  استفادهمطالعه و مقالات  هاي مورد در پژوهش

با استفاده از  )7( و همکاران Petrantonakis تشریح خواهند شد.
اقدام به ) Support Vector Machineماشین بردار پشتیبان ( روش

ها با استفاده از  بندي احساسات کردند. آن سازي و دستهجدا
بند ماشین بردار  هاي مبتنی بر تقاطع مرتبه بالا و دسته ویژگی

درصدي در آزمایش خود که بر  83.3پشتیبان توانستند به دقتی 
احساس انجام شده بود دست  6فرد و براي تشخیص  16روي 

صورت  ها به یابند. این دقت در حالی به دست آمد که ویژگی
 )8( و همکاران Yuanهمچنین  بند داده شدند. شده به دسته  ترکیب

و  PSD30، DAMS12 ،RAMS12نوع ویژگی  4نیز با استفاده از 
PSD24 بند ماشین بردار پشتیبان اقدام به  و با استفاده از دسته

 حالت احساسی از روي موزیک پرداختند که در 4تشخیص 
درصدي بر  3.06درصدي با بازه خطاي  82.29دقت   نهایت به

قطعه موسیقی از  16دست یافتند. این دادگان از  DAMS12روي 

صداهاي جشنواره فیلم اسکار تهیه گشتند. لازم به ذکر است که 
 30است که از  Power Spectral Densityهمان  PSD30منظور از 

، DAMS12شده بر روي سطح سر،   الکترود جاسازي
Differential Asymmetry Spectral Power of Hemispheric  که

، C3-C4 (RAMS12کم شده است. ( C3از  C4در آن کانال 
Rational Asymmetry Spectral Power of Hemispheric  که در

 PSD30نیز همان  PSD24شده و   تقسیم C4بر کانال  C3آن کانال 
و  Fz ،FCz ،Cz ،CPz ،Pzهاي  است با این تفاوت که در آن کانال

Oz .وجود ندارند Koelstra  اي  همچنین در مقاله )9(و همکاران
هاي  وسیله روش  شده به هاي استخراج ژگیدیگر با استفاده از وی

کارگیري   بزرگی اطلاعات متقابل و تخمین مربع انسجام و با به
بعد  2بند ماشین بردار پشتیبان اقدام به تشخیص احساس در  دسته

بند به  ها با استفاده از این دسته ظرفیت و برانگیختگی کردند. آن
درصدي در بعد برانگیختگی و در بعد ظرفیت  75میانگین دقت 

نفر  26درصدي رسیدند. دادگان این آزمایش از  81دقت میانگین  به
و  Hosseiniهمچنین  تهیه شدند. IAPSادگان مرجع وسیله د و به

اقدام به تشخیص احساسات از  2011در سال  )10(همکاران 
هاي بعد  وسیله ویژگی  کننده به شرکت 15هاي مغزي  طریق سیگنال

بند ماشین بردار  کیفیت، آنتروپی تقریبی و آنتروپی موجک با دسته
نهایت دقتی  ه درپشتیبان و هسته تابع شعاعی گاوسی کردند ک

به دست آوردند. براي این کار از دادگان مرجع  73.25معادل 
IAPS .استفاده شد  Nie اقدام به  2011در سال  )11(و همکاران

هاي مغزي در طی مشاهده  شناسایی احساسات مبتنی بر سیگنال
تبدیل فوریه براي  Log Bandها با استفاده از انرژي  فیلم نمودند. آن

بند ماشین بردار پشتیبان با هسته خطی، شناسایی  و دستههر نمونه 
با  87.53اي معادل  نهایت نتیجه احساسات را انجام دادند که در

ها و با کاهش بعد رسیدند. براي این کار،  استفاده از تمامی ویژگی
شنواره فیلم شده از ج  اي تهیه دقیقه 4هاي  فیلم این گروه از تکه

به  2013در سال  )14( و همکاران Liu .اسکار استفاده کردند
منظور ارائه   هاي مختلف تشخیص احساسات به بررسی پایگاه داده

مجموعه داده استاندارد جهت  2یک مجموعه داده از طریق 
ها در  تحریک احساسات با استفاده از صوت و تصویر پرداختند. آن

ع مرتبه هاي فراکتال بعدي، تقاط این آزمایش با استفاده از ویژگی
بند مبتنی بر ماشین بردار  ویژگی آماري و از طریق دسته 6بالا و 

، IAPSهاي  پشتیبان اقدام به تشخیص احساسات از پایگاه داده
IADS  وDEAP ها در این آزمایش بهترین دقت را  پرداختند. آن

 2و در تشخیص  53.7الکترود  4احساس با  8براي تشخیص 
 DEAPبر روي پایگاه داده  87.02الکترود  4احساس از طریق 

اقدام به  )15(و همکاران  Zhengدر پژوهشی دیگر  اعلام کردند.
ها در  تشخیص احساسات با استفاده از شبکه باور عمیق کردند. آن

بندهاي مختلفی را با استفاده از ویژگی آنتروپی  این پژوهش دسته
آمده بود   دست  به باند آلفا، بتا، گاما، دلتا و تتا 5تفاضلی که از هر 
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بند ماشین بردار  مورد بررسی قرار دادند. در این بررسی دسته
به دست آورد. دادگان این  84.08پشتیبان توانست دقتی برابر 
زن و  3هاي معروف به  هایی از فیلم آزمایش از طریق نمایش قطعه

در  )16( و همکاران Lan .دست آمده بود کانال به 62مرد و از  3
هاي  یک الگوریتم وابسته به سوژه برخط با ویژگی 2015سال 

بندي در تشخیص احساسات ارائه  مناسب جهت بهبود دقت دسته
 هاي فراکتال بعدي ها در این کار با استفاده از ویژگی کردند. آن

)Fractal Dimension( توان، تقاطع مرتبه بالا و ضریب همبستگی ،
استفاده از ماشین بردار ویژگی آماري و با  6درون کلاسی و 

اي اقدام به تشخیص احساسات کردند  پشتیبان با هسته چندجمله
و  49.63احساس به دقتی معادل  4نهایت براي تشخیص  که در
مثبت و  4و تنها براي تشخیص  71.75دقت   احساس به 2براي 

رسیدند. براي انجام این  73.10دقت   منفی بودن احساسات به
همچنین  استفاده کردند. IADSز مجموعه دادگان ها ا آزمایش، آن

که اقدام به شناسایی  )17( و همکاران Mehmoodدر پژوهش 
هاي مغزي الکتروانسفالوگرام با استفاده  احساسات از طریق سیگنال

یعنی فعالیت، تحرك  Hjorthاز ماشین بردار پشتیبان و پارامترهاي 
نهایت به  دند که درلب مغز کر 5باند از  5و پیچیدگی براي هر 

احساس و به دقتی معادل  2درصد تشخیص در  70دقتی معادل 
ها براي به دست آوردن  احساس رسیدند. آن 5درصد براي  30
 استفاده کردند. IAPSهاي موردنیاز خود از مجموعه دادگان  داده

  )K-Nearest Neighbor( ترین همسایه نزدیک K روش
Petrantonakis  اقدام به  2010در سال  )18(و همکاران

هاي مغز و  حالت احساسی با استفاده از سیگنال 6تشخیص 
هاي تقاطع مرتبه  ها با استفاده از ویژگی تصاویر محرك نموند. آن

ترین همسایه اقدام به این کار نمودند که درنهایت  نزدیک Kبالا و 
و همکاران  Khosrowabadi دست یافتند. 73.94به میانگین دقت 

نیز اقدام به تشخیص احساسات با استفاده از  2010در سال  )19(
هاي الکتروانسفالوگرافی از طریق قابلیت اتصال تابعی از  سیگنال

شده  هاي استخراج ها با استفاده از ویژگی اي از مغز نمودند. آن ناحیه
 Magnitude Mutual( هاي بزرگی اطلاعات متقابل از روش

Information(  انسجامو تخمین مربع )Squared Coherence 
Estimate( بند  و دستهK 4ترین همسایه به تشخیص  نزدیک 

در بعد برانگیختگی و  79احساس پرداختند و به دقتی در حدود 
درصد در بعد ظرفیت در بهترین حالت دست یافتند. براي این  82

از  برنارد بوچاردهاي خاص از  و تکه موزیک IAPSکار از دادگان 
هم  در پژوهشی دیگر باز کننده استفاده کردند. شرکت 26

Khosrowabadi  اقدام به  2010در سال  )20(و همکاران
هاي  بندي همبستگی بر روي احساسات با استفاده از ویژگی دسته

ها با  هاي مغزي الکتروانسفالوگرافی پرداختند. آن طیفی سیگنال
یله مدل ترکیبی گوسی وس شده به  هاي استخراج استفاده ویژگی

ترین همسایه اقدام  نزدیک Kهاي الکتروانسفالوگرافی و دسته  طیف

و  55.07دقت میانگین معادل  بندي احساسات کردند که به  به دسته
در بعد برانگیختگی و در بعد ظرفیت به دقتی  67.0دقت بیشینه 

   .درصد رسیدند 76و بیشینه  58.8ین میانگ
  )Artificial Neural Network - ANN( هاي عصبی مصنوعی شبکه

با  EEGهاي مغزي  تشخیص احساسات مبتنی بر سیگنال
هاي  هاي عمیق با تغییر انتقال همگام مبتنی بر مؤلفه استفاده از شبکه

و  Jirayucharoensakسوویچا اي است از  این عنوان مطالعه .اصلی
انتشارات که در مجله جهان علم در  2014در سال  )21(همکاران 

هاي عمیق  این مطالعه از یادگیري با شبکه .هینداوي منتشر گردید
هاي ورودي  هاي ناشناخته بین سیگنال جهت کش ارتباط ویژگی

 .دهد که براي وظایف یادگیري حیاتی هستند را پیشنهاد می
اي با استفاده از  وسیله یک اتوانکدر پشته  یادگیري شبکه عمیق به
صورت سلسله مراتبی انجام شده   گی بهرویکرد یادگیري ویژ

هاي  کاناله سیگنال 32 شبکه تراکم توانی طیفی هاي ویژگی .است
EEG  جهت کاهش بیش آموز از  .موضوع (هدف) است 32از
PCA هاي ورودي  هاي ویژگی ترین مؤلفه منظور استخراج مهم  به

علاوه بر آن، تغییر انتقال (انطباق) همگام  .اولیه استفاده شده است
هاي  هاي اصلی نیز براي حداقل کردن تأثیرات متغیر سیگنال مؤلفه

% 46.89% و 49.52مختل ظرفیت و برانگیختگی به ترتیب با دقت 
هاي اصلی دقت  است. تغییر انطباق همگام مبتنی بر مؤلفه

 .دهد یش میدرصد افزا 6.53درصد و  5.55بندي مربوطه را  دسته
علاوه بر آن شبکه عصبی عمیق عملکرد بهتري را در مقایسه با 

 .کند ارائه می Naïve Baysو  SVMبندهاي  دسته
  )Linear Discriminant Analysis-LDA( آنالیز جداساز خطی

Park  اقدام به تشخیص احساسات از طریق  )22(و همکاران
هاي مغزي الکتروانسفالوگرافی در طی مشاهده فیلم  سیگنال

وسیله استفاده از فرکانس باندهاي سیگنال   ها به نمودند. آن
الکتروانسفالوگرافی، عدم تقارن مغزي و وابستگی و همچنین با 
استفاده از روش آنالیز جداساز خطی تشخیص احساسات را انجام 

با استفاده از  57.9ها توانستند به دقت میانگینی معادل  ادند. آند
با استفاده از ویژگی  38.8ویژگی فرکانس باندها، به دقت میانگین 
با استفاده از ویژگی  55.3عدم تقارن مغزي و به دقت میانگین 

کننده و  شرکت 110وابستگی دست یابند. براي این کار از 
ها استفاده کردند  شده از فیلم  و یا تهیهساخته  هاي خود فیلم  تکه

و  Hatamikiaدر پژوهشی دیگر  جهت ثبت سیگنال نمودند.
هاي  اقدام به بررسی عملکرد ویژگی 2014در سال  )4(همکاران 

AR ها  سطح نمودند. آن 3و  2بندي حالات احساسی در  در دسته
با استفاده از ویژگی رگرسیون خودکار و استفاده از الگوریتم 

)Sequential Forward Selection, SFS( وDavies-Bouldin 
index  جهت کاهش پیچیدگی محاسبات و افزونگی ویژگی و

بندي  تههمچنین با استفاده از تحلیل جداساز خطی جهت دس
هاي مغزي نمودند.  حالات، اقدام به شناسایی احساسات از سیگنال



  1397 آذر و دي 5شماره   40مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی تبریز دوره /  96

در بعد ظرفیت و  63.22ها به دقتی معادل  در این پژوهش آن
کلاسه و به دقتی  2بندي  در بعد برانگیختگی براي دسته 65.54
در بعد برانگیختگی براي  52.36در بعد ظرفیت و  51.20معادل 

ها همچنین براي انجام این کار  یافتند. آنکلاسه دست  3بندي  دسته
  بهره بردند. DEAPاز مجموعه دادگان 

  )Quadratic Discriminant Analysis( تحلیل جداساز درجه دوم
Petrantonakis  با استفاده از  2010در سال  )18(و همکاران

هاي مبتنی بر تقاطع مرتبه بالا و تحلیل جداساز درجه دوم  ویژگی
هاي مغزي نمودند  تشخیص احساسات از طریق سیگنالاقدام به 

نفر و از  16ها را از  دست یافتند. این داده 62.03که به دقتی معادل 
در سال  )12(و همکاران  Huang کانال به دست آوردند. 4طریق 
هاي  و ویژگی Naïve Baysبند  با استفاده از دسته 2012

هاي  یعنی ویژگی IIRشده از مرحله استخراج ویژگی با   استخراج
ASP ،CSP  وAF  اقدام به ارائه یک تکنیک الگوي مکانی نامتقارن

هاي تشخیص احساسات  ها براي الگوریتم براي استخراج ویژگی
هاي الکتروانسفالوگرافی نمودند. براي کاهش بعد  مبتنی بر سیگنال

استفاده  )Fisher Linear Discriminant( نیز از جداساز خطی فیشر
براي  66.24ها در این پژوهش توانستند به دقتی معادل  نمودند. آن

هاي  براي بعد ظرفیت دست یابند. داده 83.10بعد برانگیختگی و 
 BCIاز مجموعه دادگان  IIbو  IIaاین پژوهش نیز از دادگان 

Competition IV .در پژوهشی دیگر  استفاده کردندJoong  و
اقدام به تشخیص احساسات در  2013در سال ) 23(همکاران 

ها در این آزمایش  هاي مغزي الکتروانسفالوگرافی کردند. آن سیگنال
هاي  از آنالیز تبدیل فوریه سریع براي استخراج ویژگی از سیگنال

الکتروانسفالوگرافی استفاده کرده و براي انتخاب ویژگی نیز بر 
راه، جهت  مبناي ضرایب همبستگی پیرسون عمل کردند. در این

بهره بردند. این گروه در  Bayesبند  بندي نیز از دسته دسته
کلاسه در ابعاد ظرفیت و برانگیختگی به ترتیب به  2بندي  دسته

درصد دست یافتند. همچنین  70.1درصد و  70.9دقتی معادل 
درصد و  55.4کلاسه این دقت به ترتیب برابر  3بندي  براي دسته

  درصد بود. 55.2
  

  ها روشو مواد 
، با توجه به تحقیقات صورت گرفته و براي انجام این پژوهش

شده در زمینه تشخیص   گیري از کارهاي مرتبط مناسب انجام بهره
در  گیري از روش مناسب یادگیري عمیق احساسات و نیز بهره

 4، روندي هاي متفاوت در زمینه تشخیص صوتپژوهش
سعی در بهبود تشخیص اي را براي انجام این پژوهش که  مرحله

ئه دادیم. این چهار مرحله هاي مغزي دارد، ارا احساسات در سیگنال
  از: تندعبار

 پردازش پیش .1
 استخراج ویژگی .2

 کاهش بعد .3
 شناسایی و تخمین احساسات .4

براي افزایش دقت تشخیص احساسات نیاز است تا هرکدام از 
شوند که ها نیز به نحوي انجام  هاي آن این مراحل و زیر مرحله

جهت   الامکان بالاترین دقت را به همراه داشته باشند. بدین  حتی
هایی  در برخی از این مراحل و یا زیر مراحل پیشنهادي نیز آزمایش

  گیرد. ترین مقادیر و انتخاب نیز صورت می جهت یافتن مناسب
زیر مرحله  4پردازش، شامل   مرحله اول یعنی مرحله پیش

  د از:ناست این مراحل عبارت
 کاهش نویز .1
 هاي مناسب انتخاب سیگنال .2
باند اصلی سیگنال  5فیلتر کردن جهت استخراج  .3

 الکتروانسفالوگرافی
 انتخاب باندهاي مناسب جهت تشخیص احساسات .4

مرحله دوم یعنی استخراج ویژگی نیز شامل چند زیر مرحله 
 LFCC )Linearجهت استخراج ویژگی موردنظر یعنی ویژگی 

Frequency Cepstral Coefficients(  است. این مراحل نیز
  اند از: عبارت

 بندي قاب .1
 پنجره گذاري .2
 تبدیل فوریه سریع .3
 اعمال فیلتر بانک .4
 گیريلگاریتم .5
6. DCT 

وسیله   یعنی کاهش بعد بهاین مرحله وارد مرحله سوم  از  پس
 )Kernel Fisher Discriminant Analysis, KFDAالگوریتم (

نهایت نیز در مرحله چهارم یعنی تشخیص و  خواهیم شد و در
پس از انتخاب یک روش شناسایی مبتنی بر  ،تخمین احساسات

اقدام به تخمین و تشخیص احساسات از طریق  ،یادگیري عمیق
آن با استفاده  از  هاي مغزي الکتروانسفالوگرافی کرده و پس سیگنال

از روش میانگین مربعات خطا دقت تشخیص را به دست 
کلاسه و  2سطح  2لازم به ذکر است که این پژوهش در  وریم.آ می
براي احساسات انجام شده  )Russel )1کلاسه از مدل مرجع  3

  است.
 DEAPمجموعه دادگان 

با  )9(و همکاران  Koelstraاین مجموعه داده که توسط 
 Queens Marryو  EPFL ،Genève ،Twenteدانشگاه  4همکاري 

 Dataset for Emotion Analysisبه وجود آمده، مخفف کلمات 
using EEG, Physiological and Video Signals  است. این

هایی جهت تحریک احساسات و  دادگان شامل ویدئو کلیپ
در این آزمایش  آزمونشده از افراد مورد  هاي مغزي ثبت سیگنال

کننده  شرکت 32جهت تشخیص احساسات است. این دادگان از 
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اي تهیه گشته شده است. همچنین براي  دقیقه 40در طی تماشاي 
ها نیز ضبط شده  کننده ویدئوي صورت آن شرکت 32نفر از  22

صورت عمومی از طریق تارنماي   است. این مجموعه داده به
در  Queens Marryانشگاه اختصاصی این مجموعه داده در د

 دسترس است.
  LFCCترین پنجره جهت استخراج ویژگی  آزمایش مناسب

، یعنی DEAPدر بخش استخراج ویژگی از مجموعه دادگان 
شده در این پژوهش،   در الگوریتم ارائه LFCCاستخراج ویژگی 

در این قسمت براي  گذاري وجود دارد.اي به نام پنجره مرحله
استفاده در این  پنجره معروف و پر 4ین پنجره تر یافتن مناسب

  ند از:تپنجره عبار 4ش قرار گرفتند. این زمینه مورد آزمای
1. Hamming 
2. Hanning 
3. Black-Man 
4. Rectangle 

صورت است   ترین پنجره نیز بدین روند انجام آزمایش مناسب
شده در   هاي انجام که براي هر پنجره، براي تمامی افراد و آزمایش

مبتنی بر آن  LFCC، استخراج ویژگی DEAPمجموعه دادگان 
بعد احساسات  3شد و در ادامه تخمین مقادیر  پنجره انجام می

گرفت؛ یعنی  یعنی برانگیختگی، ظرفیت و احاطه صورت می
گرفتند تا نویز  پردازش قرار می دادگان ورودي ابتدا در مرحله پیش

شده و بر روي   انتخاب EEGکانال  32ها گرفته شود. سپس  آن
استخراج  EEGباند اصلی  5گذر اعمال شده تا  ها فیلتر میان آن

باند مناسب براي تشخیص احساسات با توجه  2آن  از  پس شوند.
این مرحله به قسمت استخراج  از  انتخاب شدند. پس )8(به منبع 

هاي  شویم. در این مرحله دادگان به فریم ویژگی وارد می
 4اي تقسیم شده و بر روي هر فریم، هر بار یک پنجره از  ثانیه  یک

به  ها نیز با توجه کردیم. اندازه پنجره پنجره ذکرشده را اعمال می
در نظر گرفته شد.  512برابر  )2( و همکاران در  Imaniپژوهش

شد و بر روي آن  گرفته می FFTآمده   دست  آن، از نتیجه به از  پس
درصدي اعمال  50یی با روي هم افتادگی تا 21فیلتر بانک 

در  21گردید. در این آزمایش تعداد فیلتر بانک ثابت و معادل  می
هاي مختلف در  تر و آزمایش نظر گرفته شده تا محاسبات ساده

هرتز  30تا  8فضایی یکسان انجام شوند. در اینجا با توجه به بازه 
فیلترهاي مثلثی با  باند آلفا و بتا است، با اعمال 2که مربوط به 

فیلتر در این  21درصدي، دقیقاً  50و روي هم افتادگی  2اندازه 
نهایت  هاي این مرحله، در پس از استخراج داده شوند. بازه جا می

شود. پس از این مرحله،  گرفته می DCTها لگاریتم و سپس  از آن
با هسته گوسی  KFDAبا استفاده از روش  )6(با توجه به مقاله 

کاهش بعد صورت گرفته و به مرحله تخمین یا تشخیص 
بعد برانگیختگی، ظرفیت و احاطه وارد  3احساسات براي 

هاي بهتر  شوند. لازم به ذکر است براي به دست آوردن ویژگی می
بار انجام  3بعد دیگر احساسات، کاهش بعد  2با وابستگی کمتر به 

هایی وابسته به  ار کاهش بعد دادهشود تا بدین ترتیب در هر ب می
شبکه عصبی  3در مرحله تخمین نیز از  یک بعد به دست آیند.

ها یک بعد را تخمین زده و تا  عمیق استفاده شد تا هرکدام از آن
ها  براي انتخاب داده حد امکان نتایج مناسبی را به همراه آورد.

بدین استفاده شد.  Cross-Validationجهت تخمین نیز از روش 
درصد دیگر براي  25ها براي آزمون،  درصد از داده 25ترتیب که 

درصد باقیمانده براي آموزش تخصیص داده  50اعتبارسنجی و 
 صورت تصادفی انجام گرفت. ها نیز به شدند. روند انتخاب داده

و  شدههاي عصبی آموزش داده  پس از اعمال این تنظیمات شبکه
ها یعنی  گرفتند. درنهایت نتایج آن در ادامه مورد آزمون قرار می

هاي مختلف با یکدیگر مقایسه  آمده بر اساس پنجره دست نتایج به
صورت میانگین  فرد و هم به صورت فردبه . این مقایسه هم بهشدند

کل افراد انجام شد. دقت نتایج نیز با استفاده از روش میانگین 
محاسبه  )Mean Squared Error, MSE( مربعات خطا یا همان

آمده  دست ها و نتایج به ازآن با توجه به این مقایسه گردید. پس
ترین پنجره براي تخمین احساسات انتخاب شد. لازم به  مناسب

کلاسه انجام شده  2صورت  ذکر است که آزمایش این بخش به
پنجره مورد آزمون  4نتایج میانگین این آزمایش بر روي  است.

  برابر است با:
 ترین پنجره هاي آزمون شده در آزمون مناسب نتایج پنجره: 1جدول 

  ترین پنجره میانگین دقت آزمون مناسب
Rectangle Black Man Hanning Hamming   

 برانگیختگی 92.79 89.732 88.29 70.71
  ظرفیت 91.02 90.006 85.11 70.02
  احاطه 92.66 88.45 85.25 71.45

  
هاي قبلی در  با توجه به پژوهش ها تعداد فیلتر بانک در آزمایش

و چه از سایر  MFCCزمینه استفاده از فیلتر بانک، چه استفاده از 
عددي براي انجام این آزمایش  10اي  بازه LFCCها همچون  روش

ترین عدد  هاي پراستفاده جهت انتخاب مناسب از تعداد فیلتر بانک
ن احساسات انتخاب گردیده براي انجام پژوهش تشخیص و تخمی

روند انجام آزمایش  است. 29تا  20شد. این بازه از عدد 
منظور   ترین تعداد فیلتر بانک براي استخراج ویژگی به مناسب

هاي مغزي نیز همانند روند انجام  شناسایی احساسات در سیگنال
ترین پنجره است با این تفاوت که در این آزمایش،  آزمایش مناسب

در نظر گرفته و به ترتیب براي تمامی  Hammingا پنجره پنجره ر
فیلتر بانک موجود  DEAPهاي افراد در مجموعه دادگان  آزمایش

کنیم؛ یعنی هر بار پس از فریم بندي و  را آزمایش می 2در جدول 
، تعداد FFTبر روي داده و گرفتن  Hammingاعمال پنجره 

ها  اعمال کرده و سپس از آنها  متفاوتی از فیلتربانک را بر روي داده
آزمایش تعداد فیلتر بانک بدین صورت  گیریم. می DCTلگاریتم و 

فیلتربانک، آزمایش شماره  20تعداد  1انجام گرفت: آزمایش شماره 
فیلتر بانک و  22تعداد  3فیلتر بانک، آزمایش شماره  21تعداد  2
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 29اد تعد 10به همین ترتیب تا آزمایش آخر یعنی آزمایش شماره 
در ادامه نیز همانند آزمایش  فیلتربانک مورد آزمون قرار گرفتند.

با  KFDAوسیله الگوریتم  ترین پنجره، کاهش بعد را به مناسب
بار انجام داده و از سه شبکه  3بعد یعنی  3هسته گوسی و براي هر 

بریم.  عصبی عمیق جهت تخمین و تشخیص احساسات بهره می
هاي عصبی مورداستفاده در این آزمایش نیز همانند  ساختار شبکه

بوده است.  5به صورت تصویر ترین پنجره  آزمایش مناسب
یله روش میانگین مربعات وس درنهایت نیز دقت نتایج حاصله به

شده و نتایج هر فیلتر بانک با سایر نتایج مقایسه  خطا محاسبه
 2صورت  گردند. لازم به ذکر است که آزمایش این بخش نیز به می

شده براي  هاي انجام با توجه به آزمایش کلاسه انجام شده است.
ترین تعداد  گیري براي انتخاب مناسب افراد مختلف، جهت تصمیم

تر تشخیص احساسات در  لتر بانک براي اجراي بهتر و دقیقفی
وسیله فیلتر  هاي مغزي، نیازمند میانگین دقت تشخیص به سیگنال

میانگین دقت تشخیص بر اساس هاي مختلف هستیم. نتایج  بانک
شرح ذیل شده،  هاي انجام تعداد فیلتر بانک مختلف از آزمایش

  است:
 اس تعداد فیلتر بانک مختلفمیانگین دقت تشخیص بر اس: 2جدول 

 میانگین دقت تشخیص بر اساس تعداد فیلتر بانک مختلف
 ابعاد احساسات احاطه ظرفیت برانگیختگی

91.975 90.347  91.51  20  

ک مورداستفاده
تعداد فیلتر بان

  92.212  91.767  92.596  21  
91.83  90.844  92.334  22  
91.514  91.695  91.147  23  
91.522  91.967  91.469  24  
92.974  91.399  92.369  25  
93.925  92.644  93.142  26  
92.089  91.926  92.284  27  
92.546  90.802  91.02  28  
92.125  91.641  90.753  29  

  
  آزمایش تخمین احساسات در سیگنال مغزي

در این مرحله پس تنظیم مراحل قبلی تخمین احساسات با 
ترین  هاي مناسب شده، یعنی آزمون هاي انجام توجه به آزمایش
ها به ترتیب  ترین تعداد فیلتر بانک که نتایج آن پنجره و مناسب

Kaiser  با پارامترهاي پنجرهHamming  فیلتر بانک  26و تعداد
بود، شبکه عصبی عمیق، براي تشخیص احساسات مورد آزمون 

کلاسه که به  3کلاسه و  2قرار گرفت. این آزمون در دو سطح، 
سطح از مدل مرجع  3و  Russelسطح از مدل مرجع  2ترتیب 
Russel نتایج آزمون روند و دادند، انجام شد.  را پوشش می

سطح  2وسیله این شبکه در  ت بهتشخیص یا تخمین احساسا
شده با شبکه عصبی  آزمایش انجامر د  ذکرشده، به شرح ذیل است.

استخراجی از الگوریتم پیشنهادي که بر  LFCCهاي  ویژگیعمیق 

 26و تعداد  Hammingبا پارامترهاي پنجره  Kaiserاساس پنجره 
 وسیله الگوریتم آمده، پس از کاهش بعد به دست فیلتر بانک به

KFDA  با هسته گوسی، به شبکه عصبی عمیق با ساختار زیر وارد
این شبکه از  شده تا تخمین و تشخیص احساسات صورت گیرد:

لایه مخفی که به  3نرون،  32لایه که شامل یک لایه ورودي با  5
نرون و یک لایه خروجی با یک نرون  200و  70، 70ترتیب 

بوده و تابع یادگیرنده  fitnetتشکیل شده است. این شبکه از نوع 
براي به دست آوردن  انتخاب شده است. trainscgآن نیز از نوع 

آمده  دست هاي به نتایج متناسب با هر بعد احساسات هر بار ویژگی
LFCC وسیله این شبکه آموزش، اعتبارسنجی و  مبتنی بر آن بعد به

اي شوند تا بتوان بدین ترتیب دقت بهتري را بر درنهایت آزمون می
هاي  هاي ورودي یا همان ویژگی تقسیم داده هر بعد به دست آورد.

LFCC وسیله روش  ها در این آزمایش نیز به شده از داده استخراج
Cross-Validation 50گیرد. با استفاده از این روش  صورت می 

 25عنوان داده آموزش،  استخراجی به LFCCهاي  درصد ویژگی
عنوان  درصد از آن به 25اعتبارسنجی و عنوان داده  درصد از آن به

درنهایت پس از دریافت  داده آزمون مورداستفاده قرار گرفتند.
هاي شبکه عصبی عمیق ذکرشده، با استفاده از روش  خروجی

  .شدگیري  میانگین مربعات خطا دقت این تشخیص اندازه
  

  هایافته
  نتایج حاصله از این آزمایش به شرح زیر است:

  وسیله شبکه عصبی عمیق تشخیص احساسات به نتایج آزمون
هاي قبل، نتایج اجراي  شده در بخش با توجه توضیحات داده

به  Russelکلاسه در مدل  2آزمایش تشخیص احساسات سطح 
وسیله تخمین گر شبکه عصبی عمیق به شرح  شده به روش ارائه
  ذیل است:

  :81.5839برانگیختگی 
  : 79.875ظرفیت 
  : 80.3595احاطه 

 3همچنین نتایج اجراي آزمایش تشخیص احساسات سطح 
وسیله تخمین گر شبکه عصبی عمیق به  شده به کلاسه به روش ارائه

  شرح ذیل است:
  :68.54برانگیختگی 
  : 66.31ظرفیت 
  : 66.92احاطه 

شده  هاي انجام آمده از آزمایش دست درنهایت نیز دقت تشخیص به
هایی که از همین  ترین پژوهش مهمشده در مقایسه با  با روش ارائه

  اند آورده شده است. مجموعه دادگان استفاده کرده
  
  
  



  99 /پورمحمد  و موسوي نصر                       هاي عصبی مصنوعی عمیق شبکههاي مغزي الکتروانسفالوگرافی با استفاده از  بهبود تشخیص احساسات افراد در سیگنال

 هاي پیشین پژوهش کلاسه با 3کلاسه و  2آمده در سطح  دست مقایسه نتایج به: 3جدول 

 )Jirayucharoensak )21( Koelstra)9( Joong )23( Hatamikia )4  سطح  ابعاد
 روش پیشنهادي

)Me-DNN( 
          

 برانگیختگی
 81.58 74.2 70.1 ----  ------   کلاسه 2
 68.54 65.16 55.2 62 52.03  کلاسه 3

 ظرفیت
 79.87 72.33 70.9 ----  ------   کلاسه 2
 66.31 61.1 55.4 57.6 53.42  کلاسه 3

 ابعاد دیگر
 80.35 ------  ----  ----  ------   کلاسه 2
 66.92 ------  ----  55.4 ------   کلاسه 3

 احاطه ------  ------  علاقه 9.74±   جزئیات

  بحث
هدف از انجام این پژوهش بهبود تشخیص احساسات در 

وسیله یادگیري عمیق بود. در  هاي الکتروانسفالوگرافی به سیگنال
اي پیشنهاد  مرحله 4تر بیان شد روشی  گونه که پیش این راستا همان

مرحله، مراحلی بودند که نیاز به بررسی بیشتر  4گردید. در این 
هبود نهایی در تشخیص احساسات منظور ب تر به جهت انتخاب دقیق

داشتند، ازجمله این مراحل، مرحله استخراج ویژگی بود. در این 
گردید. یکی از زیر مراحل این  استخراج می LFCCمرحله ویژگی 

شده  هاي انجام روش پنجره گذاري است. با توجه به آزمایش
، Hammingپنجره  4ترین پنجره، از بین  جهت استخراج مناسب

Hanning ،Black-Man  وRectangleترین پنجره را براي  ، مناسب
دانست. بر اساس نتایج  Hammingتوان  این قسمت می

دقت بهتري را در  Hammingها، پنجره  آمده از این بررسی دست به
ترین پنجره دو کلاسه در مدل مرجع احساسات  آزمایش مناسب

Russel ین پنجره در آمده از ا دست به دست آورد. میانگین دقت به
و در بعد احاطه  91.02، در بعد ظرفیت 92.79بعد برانگیختگی 

این مقادیر برابر  Hanningبود. به همین ترتیب براي پنجره  92.66
-Black. همچنین براي پنجره 88.45و  90.006، 89.73بودند با 

Man85.11براي بعد برانگیختگی،  88.29شده برابر  ، مقادیر بیان 
بودند. درنهایت براي  85.25فیت و براي بعد احاطه براي بعد ظر

در بعد برانگیختگی میانگین دقت  Rectangleپنجره چهارم یعنی 
و براي بعد احاطه نیز مقدار دقت  70.02، براي بعد ظرفیت 70.71
شود، بر مبناي نتایج  طور که ملاحظه می همان به دست آمد. 71.45

جره براي انجام این آزمایش ترین پن حاصله از این آزمایش مناسب
در نظر گرفت. پس از این پنجره  Hammingتوان پنجره  را می

ترین پنجره  عنوان دومین مناسب  را به Hanningتوان پنجره  می
در بخش دیگري از مرحله  جهت انجام این آزمایش معرفی کرد.

استخراج ویژگی نیاز بود تا معین گردد چه تعداد فیلتر بانکی براي 
هاي  انجام آزمایش تشخیص احساسات در سیگنال

طراحی  یآزمایش ،جهت  الکتروانسفالوگرافی نیاز است. بدین
گردید که مقادیر مختلف فیلتر بانک را موردبررسی قرار داد. بر 

در آمده از این آزمایش که شرح و جزئیات  دست اساس نتایج به
بانک  ترین تعداد فیلتر آورده شد، مناسب بخش هاي پیشین

بود. میانگین  26جهت استخراج ویژگی برابر  LFCCدرروش 

 2شده  نتایج حاصله از این تعداد فیلتر بانک در آزمایش انجام
بعد برانگیختگی، ظرفیت و احاطه به ترتیب برابر  3کلاسه، براي 

عدد  25از این مقدار، تعداد  . پس 93.14و  92.64، 93.92است با 
ترین انتخاب در نظر گرفت.  دومین مناسبتوان  فیلتر بانک را می
آمده براي این تعداد در بعد برانگیختگی برابر  دست میانگین دقت به

بوده  92.36و در بعد احاطه برابر  91.39، در بعد ظرفیت 92.97
در نظر  27توان عدد  است. همچنین سومین انتخاب را نیز می

براي ابعاد  92.28و  91.92، 92.08هاي میانگین  گرفت که دقت
برانگیختگی، ظرفیت و احاطه به همراه داشت. براي انجام این 

ترین پنجره،  آزمایش با توجه به نتایج آزمایش قبل، یعنی مناسب
، پنجره LFCCپنجره مورداستفاده در این آزمایش در بخش 

Hamming درنهایت براي انجام آزمایش  شده بود. در نظر گرفته
هاي مغزي  سات در سیگنالنهایی، یعنی تشخیص احسا

وسیله یادگیري عمیق و بهبود آن از روش  الکتروانسفالوگرافی به
لایه استفاده  5بندي بوسیله شبکه عصبی عمیق با ساختاري  دسته

وسیله  نتایج حاصله از آزمایش تشخیص احساسات به گردید.
بعد برانگیختگی، ظرفیت و  3روش شبکه عصبی عمیق براي 

کلاسه  2در آزمایش  80.35و  79.87، 81.85دقت احاطه میانگین 
کلاسه از مدل  3ها در آزمایش  را به همراه داشت. این دقت

Russel  براي ابعاد برانگیختگی، ظرفیت و احاطه به ترتیب برابر
  .66.92و  66.31، 68.54 :بودند با

  
  گیري نتیجه

شود، نتایج حاصله از این روش در  طور که ملاحظه می همان
کلاسه و هم  2مقایسه با کارهاي پیشین انجام شده، هم در سطح 

دهد. این نتایج نشان  کلاسه دقت بهتري را نشان می 3در سطح 
تواند این مسئله یعنی تشخیص  دهند که روش ارائه شده می می

هاي الکتروانسفالوگرافی را بهتر حل کرده و  احساسات در سیگنال
روش پیشنهادي با استفاده از  در دقت بالاتري را کسب نماید.

شبکه عصبی عمیق دقت حاصله نسبت به بهترین دقت 
در  )4(و همکاران  Hatamikiaآمده تاکنون یعنی پژوهش  دست به

درصد  3.38کلاسه  3درصد و در سطح  7.38کلاسه  2سطح 
بهبود دقت در بعد برانگیختگی را به همراه داشت است. این بهبود 
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به طور  بوده است. 5.21و  7.54یب برابر در بعد ظرفیت به ترت
قسمت  3توان نتیجه تغییر  این بهبود دقت حاصله را میکلی 

هاي پیشین  شده در این آزمایش نسبت به آزمایش مختلف اعمال
ها بدون  استفاده از تمامی سیگنال - 1شده در نظر داشت:  انجام

Down Sampling  و حذف نویز که هرچند زمان محاسبات را
داد اما به همان ترتیب در دقت نیز تأثیرگذار بوده و آن  فزایش میا

ها در قسمت  ترین انتخاب تعیین مناسب - 2دهد.  را افزایش می
ها  استخراج ویژگی که منجر به افزایش دقت نسبت به سایر انتخاب

بندي که در بخش شناسایی صوت نتایج  انتخاب دسته - 3شد.  می
  داشته است. بسیار مناسبی را به همراه

  
  قدردانی

 دانشگاه در پژوهش صورت گرفته از برگرفته حاضر مقاله
تشخیص احساسات افراد در  " عنوان با تهران اشتر مالک صنعتی

سیگنال هاي مغزي الکتروانسفالوگرافی با استفاده از یادگیري 
برق  دانشکده در حاضر پژوهش نیاز مورد امکانات .است "عمیق

 دکتر آقاي جناب توسطصنعتی مالک اشتر  دانشگاهو الکترونیک 
 همکاري از گاننویسند رو، از اینگردید.  فراهم علی پورمحمد

 این در کننده شرکت افراد از تمامی چنین هم و ایشان صمیمانه
 .نمایند زاري میگ سپاس طرح

  
  ملاحظات اخلاقی

  .ملاحظات اخلاقی شامل نمی شود
  

  منابع مالی
  .منابع مالی ندارد

  
  منافع متقابل

مؤلف اظهار می دارد که منافع متقابلی از تالیف یا انتشار این مقاله 
  ندارد.

  
  مشارکت مؤلفان

س م و ع پ طراحی، اجرا و تحلیل نتایج مطالعه را بر عهده 
داشت. ع پ همچنین مقاله را تالیف نموده و نسخه نهایی آن را 

  .خوانده و تایید کرده است
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Abstract 

Partial Nephrectomy is the preferred surgical procedure for those tumors (<7 cm) which are restricted to kidneys. 
The most of the partial nephrectomy laparoscopic cases are performed transperitoneally. Here in we report two cases 
of renaj masses smaller than 7 cm which underwent laparoscopic partial nephrectomy by retroperitoneal for the first 
time in Iran. The first patient was a 59 years old man with a 50*55 mm lesion. The second patient was a 65 years old 
woman with a 27 mm lesion. Both lesions were located in left renal inferior pole. The durations of warm ischemia 
were 28 and 24 minutes, respectively. 
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  چکیده

بیشتر موارد لاپاراسکوپیک . باشد می هستند کلیه به محدود که) متر سانتی 7کوچکتر از ( تومورهاي براي ترجیحی جراحی روش  نفرکتومی پارشیل
سانتی متر که تحت پارشیل نفرکتومی  7کوچکتر از  از توده هاي کلیه مورد دو ما اینجا در پارشیل نفرکتومی به روش ترانس پریتونئال انجام می شود.

که به  اي ساله 65 بیمار دوم خانم ساله و 59 آقاي اول بیمار کنیم. لاپاراسکوپیک به روش رتروپرتونئال براي اولین بار در ایران انجام شده  را گزارش می
 دقیقه 24و 28 در بیمار اول و دوم به ترتیب گرم ایسکمی مدت بودند. چپ کلیه یتحتان قطب در متر میلی 27 متر و میلی 50×55 ابعاد به اي توده ترتیب با

   .بود
  

  رتروپریتونئال لاپاراسکوپیک، نفرکتومی، کلیه، پارشیل تومور :واژه ها کلید
 

مجله پزشکی . یتونئال تومور کلیه براي اولین بار در ایرانفرشی ع ر، رضایی تالارپشتی ع. گزارش دو مورد پارشیل نفرکتومی لاپاراسکوپیک رتروپر: نحوه استناد به این مقاله
  105- 102:)5(40؛ 1397دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی تبریز. 
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  مقدمه
شانزدهمین علت مرگ ناشی از بدخیمی، نهمین تومور کلیه 

بدخیمی شایع در مردان و چهاردهمین بدخیمی شایع در زنان می 
). بروز بیماري در کشورهاي پیشرفته نسبت مرد به زن 1( باشد

 ).2( نفر جمعیت می باشد 100000به ازاي هر  2/6به  4/12
 Clear cell carcinoma ،کارسینوما سل رنالبافتی  نوعشایعترین 

ها را شامل می  کارسینوما سل رنال% از تمام 75- %85می باشد که 
پارشیل نفرکتومی (یا جراحی حفظ نفرون) روش  ).3( شود

سانتی متر) که محدود  >T1 )7جراحی ترجیحی براي تومورهاي 
 به کلیه هستند می باشد. بویژه این روش جراحی در موارد

که کلیه ها از عملکرد  يتومورهاي  دوطرفه کلیه ها یا موارد
در اینجا ما دو  ).3( استد بسیار مورد تایید نباش ی برخوردارضعیف

مورد پارشیل نفرکتومی لاپاراسکوپیک را که به روش رتروپریتونئال 
  گزارش می کنیم. اندانجام شده 

  
  گزارش موارد

با شکایت درد خفیف پهلوي  بود که ساله 59بیمار اول آقاي 
درد مبهم و غیرکولیکی  بصورت ماه پیش 2از حدود  که چپ

بیمار ارجاع شده بود. به جایی انتشار نداشت و  شروع شده بود
ماه پیش  6سابقه آدنوکارسینوم پروستات متاستاتیک از حدود 

سابقه بیماري  بود. داروهاي آنتی آندروژنکه تحت درمان با  داشت
در  بود.علایم حیاتی بیمار طبیعی را ذکر نمی کرد و دیگري 

میلی متر در پل تحتانی کلیه  45×50د اسونوگرافی توده سفتی به ابع
روتین  آزمایشات داشت و سایرPSA =10بیمار .چپ رویت شد

میلی  50×55د ابه ابع اي توده نیزدر سی تی اسکن نرمال بودند. 
متر در قطب تحتانی کلیه چپ با دانسیته هتروژن و حاوي 

با توجه به سابقه کانسر  .)1(شکل دبوکلسیفیکاسیون گزارش شده 
در پاتولوژي آدنوم بیوپسی به عمل آمد که  پروستات از توده کلیه

پارشیل نفرکتومی  کاندیدبیمار فوق  .گزارش شدتوبولوپاپیلاري 
قرار  تحت جراحی ئنرتروپریتو شده و به روش لاپاراسکوپیک

  .گرفت

کی و وریديسی تی اسکن شکم و لگن  با کنتراست خورا : 1شکل   

   به روش لاپاراسکوپیک نفرکتومی پارشیل شرح تکنیک
  :نرتروپریتوئ
چهار   عمومیتحت بیهوشی وضعیت فلانک چپ در ابتدا 

براي بیمار   5mmو دو عدد   10mmو عدد دشامل عدد پورت 
در خط مید اگزیلاري میانی و  mm 10( دو عدد پورت  تعبیه شد

  .مید اگزیلاري قدامی)در خط   5mmخلفی و دو عدد پورت 
با پیدا کردن Co2  ز پر کردن فضاي خلف صفاقی با گازپس ا

حالب در روي عضله پسواس و با گاید آن به ناف کلیه حرکت 
کردیم. ابتدا پل تحتانی کلیه از بافت هاي اطراف آزاد گردید و بعد 
شریان را از بافت هاي اطراف و ورید کلیه جدا کرده و یک 

کوچک را که به انتهاي نخ سیلک بسته شده بود از  کلامپ بولداگ
به داخل منتقل و روي شریان قرار دادیم. با  mm 10راه پورت 

سانتی متر بوسیله متس جراحی توده از کلیه مرحله  1حاشیه حدود 
به مرحله جدا گردید و پس از آن در ناحیه عمل عروق و کالیس 

ا استفاده از سوزن کبدي ب بعد ترمیم شد و 3- 0کلیه با نخ منوکریل 
ترمیم  عمل شدهو کلیپس هاي همولاك پارانشیم کلیه در ناحیه 

گردید. در پایان کلامپ بولداگ از روي شریان برداشته شد و محل 
دیده  خونریزيعمل از نظر خونریزي کنترل گردید که هیچگونه 

و از  گرفتنشد. توده جدا شده در داخل کیسه مخصوصی قرار 
که کمی بزرگ شده بود خارج گردید. اندازه  mm10 محل پورت

میلی متر و مدت ایسکمی گرم در حدود  55×50توده در حدود 
و بیمار روز  روز سوم پس از جراحی درن خارجدقیقه بود.  28

توده پاتولوژي  گزارش .چهارم با وضعیت خوب مرخص گردید
 ارژینم که بدون تهاجم عروقیپاپیلري  رنال سل کارسینوما از نوع

  .است بوده تومور درگیري بدون نفریک پري چربی و تومور
  

  بیمار دوم:
هفته پیش از مراجعه در  2که حدود  بودساله اي  65خانم 

یکی از بیمارستان هاي شهرستان کردستان به علت پنومونی تحت 
سی تی  به علت درد پهلوي چپ بستري و درمان قرار می گیرد

در پل تحتانی کلیه چپ اي  توده که از بیمار انجام می شود اسکن
بیمار جهت اقدامات  .می گردد میلی متر گزارش 27 اندازهبه 

   شود.ارجاع می درمانی به بیمارستان امام رضا تبریز 
را ذکر می کرد دیابت و گواتر  بیمار سابقه فشار خون، هیپرلیپیدمی،

بود و سایر   TSH=36/1 و FBS=150میزان  که تحت درمان بود.
پس از  بیمار سابقه مصرف آسپرین داشت که آزمایشات نرمال بود.

یک هفته از قطع آسپرین تحت جراحی پارشیل نفرکتومی 
   .قرار گرفت نرتروپریتوئبه روش لاپاراسکوپی 

تکنیک جراحی بیمار دوم مشابه بیمار اول بود و تنها در بیمار 
و یک  mm 10  د پورتدو عد( استفاده شده بودسه پورت  از دوم

  .دقیقه بود 24و مدت ایسکمی گرم ) mm 5  پورت
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 اندازه .کروموفوب بود رنال سل کارسینوماپاتولوژي بیمار دوم 
بدون تهاجم عروقی که مارژین تومور و چربی پري  2×3×5آن 

بیمار دوم نیز در روز  نفریک بدون درگیري تومور بوده است.
ماه  6هر دو بیمار در  دید.رگچهارم بدون مشکل خاصی مرخص 

هیچ گونه  و بعد از جراحی تحت بررسی و ارزیابی قرار گرفتند
  عود تومور یا کاهش عملکرد کلیه رویت نشد.

  
  نتیجه گیري

 باز روش به نسبت لاپاراسکوپی نفرکتومی پارشیل روش 
ء بقا میزان و باشد می کمتر موربیدیتی با همراه نفرکتومی پارشیل

همچنین طول مدت  ).3( باشد می برابر روش در هر دو کلی
کمتر می باشد. انتخاب اپروچ  در روش لاپاراسکوپیبستري بیمار 

لاپاراسکوپی وابسته به محل تومور کلیه می باشد، تومورهاي خلفی 
 و خلفی طرفی به روش رتروپریتوئن جراحی می شوند در حالی

به روش  تبهتر اس که تومور هاي قدامی، قدامی طرفی یا طرفی
از مزایاي  روش رتروپریتوئن  ).4( ترنس پریتوئن جراحی شوند

و  بودهاین است که احتمال آسیب روده و احشاء شکمی کمتر 
و از معایب آن  دسترسی به شریان کلیه در این روش آسانتر است

کوچکتر به دلیل فضاي زمان یادگیري طولانی آن براي جراح 
 مورد پارشیل 163اي مطالعهدر  .)5(رتروپریتوئن می باشد

لاپاراسکوپی که به دو روش ترنس پریتوئن و  نفرکتومی

متوسط مدت ایسکمی گرم و مدت زمان  رتروپریتوئن انجام شد،
بستري در بیمارستان در روش ترنس پریتوئن طولانی تر بوده است 
که شاید به دلیل تومورهاي با اندازه بزرگتري بود که در روش 

   ).6( جراحی شدند ترنس پریتوئن
 به روش لاپاراسکوپی نفرکتومی ما پارشیل بر اساس اطلاعات

 سانتی متر کلیه براي 7جهت برداشتن تومورهاي زیر  رتروپریتونئال
  شده است.  در مرکز ما انجام  اولین باردر ایران

  
  قدردانی
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Abstract 

Background: Nocardia are filamentous, aerobic, gram positive and partially acid fast bacteria that lives in 
environmental sources such as: water, soil and dust. This bacteria are cause of respiratory, neurogical and cutaneous 
infection in both of immunocompromised and immuocompetent patients. 

Methods: A 20-year-old man with no history of a certain disease symptoms such as headache, weakness, 
drowsiness and urinary incontinence was referred to Al-Zahra hospital. Bacteria were isolated from the patient's 
brain abscess based on microscopic examination, culture, biochemical characteristics and molecular were identified 
as Nocardia cyriacigeorgica. And according to result of antibiogram, this patient was treated by prescription of 
cotrimoxazol, amikacin and linezolid. 

Conclusion: Nocardial brain abscess can be seen in both of immunocompromised and immuocompetent 
patients that if was not diagnosed and appropriate treatment was not prescribed could associate with high 
mortality. 
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  چکیده

آب، خاك و ذرات گرد و غبار زندگی می  نوکاردیا باکتري رشته اي هوازي، گرم مثبت با خاصیت اسید فاست نسبی است که در منابع محیطی از قبیل
  د. نپدید آورنقص سیستم ایمنی و افراد سالم  دچارکند. این باکتري ها قادرند که عفونت هاي تنفسی، عصبی و جلدي را در بیماران 

دا ساله بدون سابقه بیماري خاص به علت سردرد، ضعف، خواب آلودگی و بی اختیاري ادرار به بیمارستان الزهرا اصفهان مراجعه نمود. باکتري ج 20یک مرد 
نوان نوکاردیا سیریاسیجورجیکا شده از آبسه مغزي این بیمار با توجه به بررسی هاي میکروسکوپی، کشت و خصوصیات بیوشیمیایی و بررسی مولکولی به ع

  شناسایی شد. و با توجه به نتایج آنتی بیوگرام، این بیمار با تجویز کوتریموکسازول، آمیکاسین و لنزولاید درمان شد.
مان مؤثر مرگ و د که در صورت عدم تشخیص صحیح و درنآبسه هاي مغزي نوکاردیایی در بیماران نقص سیستم ایمنی و حتی افراد سالم نیز مشاهده می شو

  میر بالایی دارند.
  

  16SrRNAنوکاردیا سیریاسیجورجیکا، آبسه مغزي، عفونت،  :هاکلید واژه
  

دانشگاه علوم پزشکی و نحوه استناد به این مقاله: نوید س، خورشیدي م، سی سخت پور ب، کیخا م. جداسازي نوکاردیا سیریاسیجورجیکا از آبسه مغزي.  مجله پزشکی 
   111- 106):5(40؛ 1397بهداشتی ـ درمانی تبریز. خدمات 
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  مقدمه
کند  اي گرم مثبت، فاقد اسپور، هوازي ونوکاردیا، باکتري رشته

هاي نوکاردیا بـه صـورت آزاد در منـابع    ). گونه1( رشد می باشد
کنند و از طریق ذرات گرد و غبار محیطی سراسر جهان زندگی می

هاي تنفسـی،  ها شده و عفونتو تلقیح تروماتیک وارد بدن انسان
لنفـاوي و مایسـتومایی را در   - عصبی، جلدي، زیرجلدي، جلـدي 

تـی افـراد داراي سیسـتم ایمنـی     بیماران نقص سیستم ایمنی و ح
). اعضاي نوکاردیـا آسـتروئیدس   3- 2( آورندکارآمد به وجود می

-گروه طبقه 6بیوتیکی در کمپلکس براساس الگوي حساسیت آنتی
هاي نوکاردیـایی  شوند. براساس مطالعات مولکولی گونهبندي می

دهنـد  بیوتیک گروه ششـم را نشـان مـی   که الگوي حساسیت آنتی
هـاي  ها و حساسیت در برابر سفالسـپورین سیلینبه پنی(مقاومت 

 Nocardia)وسیع الطیف) به عنوان نوکاردیـا سیریاسـیجورجیکا   
Cyriacigeorgica)  ــی ــناخته مــ ــوندشــ ــا 1( شــ ). نوکاردیــ

از بیمار  2001سیریاسیجورجیکا براي اولین بار در جهان در سال 
اکتري یکی مبتلا به برونشیت مزمن جداسازي و گزارش شد. این ب

هاي پاتوژن نوکاردیایی در سراسر جهان به شمار ترین گونهاز مهم
- هاي سـپتی آید بطوریکه امروزه گزارشات متعددي از عفونتمی

هاي تنفسی ایـن  سمی، آبسه مغزي، کراتیت، آمپیم پلور و عفونت
  ).4( گونه وجود دارد

مطالعــه حاضــر گــزارش مــوردي در خصــوص جداســازي 
سیریاسیجورجیکا از آبسه مغزي بیمار سالم از نظر سیستم نوکاردیا 

  ایمنی است.
  

  گزارش مورد
اي بدون سابقه بیماري خاص به علت سردرد،  مرد بیست ساله

اختیـاري ادرار بـه بیمارسـتان الزهـرا     ضعف، خواب آلودگی و بی
(س) مراجعه نمود. بیمار تب، لرز و حالـت تهـوع نداشـت و در    

اکتیـو  و مردمکهاي میـد سـایز و ري   GCS=532تر معاینات دقیق
داشت. در معاینات رادیولوژیک ضایعه هیپودنس سمت چـپ بـا   
   شیفت میدلاین بدون هیدروسفالی و همـاتوم حـاد مشـاهده شـد    

 ٧٢) و در نتایج آزمایشات براي این بیمار قنـد تصـادفی   1 (شکل
mg/dLنیتـــروژن اوره خـــون ، )BUN (٨mg/dL ١٠، کـــراتینین 
mg/dL، ١۴١ سدیم mEq/l۴.٨ ، پتاسیم mEq/l ،WBC 5200 ،Hb 

١١.۴ g/dL ،Hematocrit 34.7% ،MCV 91.8 fL  ،Neutrophils 
58.8% ،Platelets 242000   بود. بیمار با تشخیص اولیه سابدورال

امپیم تحت عمل جراحی قرار گرفت و آبسه مغزي مشاهده شد و 
  .ترشحات آن تخلیه و به آزمایشگاه ارسال شد

  
- در آزمایشگاه میکروب شناسی ترشحات بیمار بر روي محیط

انکوبه گردید. بعد  37ºCهاي بلاد آگار و شکلات آگار و در دماي 
هاي هاي سفید گچی کوچک مشاهده گردید. کلنیروز کلنی 4از 

آمیزي گرم، زیل نلسون و کانیون بررسی شـد  موجود توسط رنگ
اي و کوکوباسیلهاي رشته هايکه طی بررسی میکروسکوپی باکتري

هـاي  ). کلنـی 2 شکلبت و اسیدفاست نسبی مشاهده شد (ثگرم م
) کـه  GYEAحاصل بر روي محیط ژلوز گلوکوز عصاره مخمر (

لیتـر  میلی 20گرم آگار و  15گرم گلوکز،  100یک لیتر آن حاوي 
باشد، ساب کالچر داده شدند. با درصد عصاره قارچ می 50محلول 

هـاي میکروسـکوپی و مورفولـوژي کلنـی،     بررسی توجه به نتایج
باکتري مورد نظر مشکوك به نوکاردیـا گـزارش گردیـد. بـاکتري     

هاي بیوشیمیایی از قبیل: مقاومت به لیزوزیم، مشکوك توسط تست
تجزیه گزانتین، هیپوگزانتین، تیروزین و کـازئین، احیـاي نیتـرات،    

یـه و تحلیـل   و تجز 45ºCتجزیه اوره و سیترات و رشد در دماي 
). بـراي  5،1( مورد شناسایی قـرار گرفـت   16S rRNAتوالی ژن 

شناسایی مولکولی باکتري مورد نظر ابتدا ژنوم باکتري (با توجه به 
). سپس شناسایی 6( استخراج شد Pitcherنوکاردیا بودن) با روش 

به کمک  16S rRNAاز ژن  bp 596گونه با استفاده از یک منطقه 
 NG1(Forward): 5′-ACCGACCACAAGGGG-3′پرایمرهاي 

در  NG2(Reverse): 5′-GGTTGTAACCTCTTCGA-3′و 
با  DNA) تکثیر شد؛ فرآیند تکثیر PCRمراز (اي پلیواکنش زنجیره
 10X ،8/0میکرولیتـر بـافر    2میکرولیتـر شـامل    25حجم نهایی 

میکرولیتـر از هـر    dNTP ،5/0میکرولیتر  MgCl2 ،4/0میکرولیتر 
 Taq DNA Polymerase ،5/2میکرولیتــر آنــزیم  25/0پرایمــر، 

شـامل:   PCRو آب مقطـر بـود. برنامـه دمـایی      DNAمیکرولیتر 
 11بـه مـدت    94ºC) در Initial denaturationواسرشت اولیـه ( 

) در Denaturationدقیقه، و سی دوره شامل: یک دقیقه واسرشت (
94ºC) اتصال ،Annealing 55) در دمايºC   ثانیـه و   20به مـدت

همچنـین در پایـان    72ºC) در Extensionیک دقیقـه گسـترش (  
) به مـدت ده دقیقـه در دمـاي    Final extensionگسترش نهایی (

72ºC در نهایت محصول 7( انجام شد .(PCR   بر روي ژل آگـارز
) و جهـت  3 شکلولت الکتروفورز (میلی 95درصد در ولتاژ  5/1

توالی نوکلئوتیدي این  .توالی براي شرکت مربوطه ارسال شد تعیین
(موجـود در پایگـاه اطلاعـاتی     Blastایزوله به کمـک نـرم افـزار   

NCBI بررسی شد و شباهت توالی باکتري مورد نظر با اطلاعات (
هـاي  . با توجه به نتایج تستگردیدمقایسه  GenBankموجود در 

نظـر بـه عنـوان نوکاردیـا      بیوشیمیایی و مولکولی بـاکتري مـورد  
سیریاسیجورجیکا شناسایی شد. با توجه به شرایط بیمار و نتـایج  

ــی ــار داروهــاي      آنت ــراي بیم ــر ب ــاکتري مــورد نظ ــوگرام ب بی
تـوئین، رانیتیـدین،   کوتریموکسازول، لینزولایـد، آمیکاسـین، فنـی   

  اسکن تجویز شد. سرتالین و آمپول امنی
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    اسکن مغز بیمار CT: 1شکل   
  

  آمیزي کانیون (اسید فاست نسبی)رنگ :2شکل   
  

    
و  ATCC 14759، ستون وسط کنترل مثبت نوکاردیا آستروئیدس DNAجفت باز) ستون سمت چب نشانگر  596(قطعه  16S rRNالکتروفورز قسمتی از ژن  :3 کلش

  ستون سمت راست نوکاردیا جدا شده از بیمار
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   بحث
هـاي مغـزي را بـه خـود     % از آبسـه 2هـاي نوکاردیـایی   آبسه

دهند و بیشتر بیماران نقص سیستم ایمنی را درگیـر  اختصاص می
هاي مغزي نوکاردیـایی در بیشـتر مـوارد،    کنند. در جریان آبسهمی

کانون عفونت در سایر نقاط بدن از جمله ریه قرار دارد و توسـط  
یابد. هر چند آمار و ارقام خون به سیستم عصبی انتشار میجریان 

هاي نوکاردیا در مقایسه بـا سـایر   هاي مغزي حاصل از گونهآبسه
هاي مغزي ناچیز است اما به دلیل ماهیت کند رشد باکتري و آبسه

هاي مغزي آمار مرگ و میر عدم تشخیص، در مقایسه با سایر آبسه
بیماران نقص سیستم ایمنـی میـزان    بالایی دارند؛ به طوري که در

% و در بیماران با سیستم ایمنی کارآمد بیش 55مرگ و میر بالاتر از 
). با توجه بـه اینکـه تظـاهرات    10- 8( % گزارش شده است20از 

هاي رادیولوژي در بیماران مبتلا به تومورهاي مغزي بالینی و عکس
ز اشـتباه در  لـذا امکـان بـرو    هستندهاي نوکاردیایی مشابه و آبسه

-تشخیص وجود دارد و به منظور درمان صحیح و مؤثر بیماران می
). امـروزه شـیوع   12- 11( تشخیص به درستی صورت گیـرد  دبای

هاي نوکاردیایی با توجه به افزایش شـمار بیمـاران نقـص    عفونت
 هاي تشخیصی در حال افزایش استسیستم ایمنی و بهبود روش

سه بیمار  2000همکاران در سال  و Fleetwoodدر مطالعه  ). 12(
مبتلا به آبسه مغزي نوکاردیایی گزارش شد که هر سه بیمار مرد و 
دوتاي آن مسن بودند و هر دوي این بیماران به مشکلات تنفسـی  

اي دیگـر  و همکـاران در مطالعـه   Christopher). 13( دچار بودند
ا گزارش موردي از آبسه مغزي حاصـل از نوکاردیـا فارسـینیکا ر   

منتشر کردند که تظاهرات آن مشابه تومور مغزي بود. بیمـار ایـن   
ساله بود که سیستم ایمنی سالم داشت و ماننـد   68گزارش مردي 

 بیمار این مطالعه دچار آبسه مغزي در ناحیه چپ تمپورال خود بود
)14 .(Barnaud  گزارش موردي از آبسه  2005و همکاران در سال

ریاسیجورجیکا منتشر کردند. بیمار این مغزي حاصل از نوکاردیا سی
). در مطالعـه  15( بـود  HIVساله آلوده به ویروس  33مطالعه مرد 

هـاي مرسـوم و   حاضر گونه جداسازي شده با اسـتفاده از تسـت  
مولکولی به عنوان نوکاردیا سیریاسیجورجیکا تشخیص داده شد و 

کوتریموکسـازول،  بیـوگرام بـراي بیمـار    با توجه به الگـوي آنتـی  
  آمیکاسین و لینزولاید تجویز شد.

  
  گیرينتیجه

نوکاردیا، باکتري گرم مثبت هوازي و غیر متحرکی است که در 
محیط پراکنده است و از طریق پوست یا استنشاق به بدن میزبـان  

هاي ریوي، عصبی و جلدي را بـه وجـود   خود راه یافته و عفونت
هاي در رابطه با تشخیص عفونتآورد. با توجه به مشکلاتی که می

هـاي نوکاردیـایی   نوکاریایی وجود دارد، تشخیص صحیح عفونت
بیماران به ویژه بیماران نقص سیستم ایمنـی، از اقـدامات مهـم و    

  آید.شناسی به حساب میاساسی در آزمایشگاه میکروب
  

  قدردانی
نامه دانشجویی کارشناسـی ارشـد   این مطالعه برگرفته از پایان

باشد. پـژوهش حاضـر در   می 395080سپهر نوید به شماره  آقاي
شناسی دانشگاه علوم پزشکی اصـفهان انجـام   آزمایشگاه میکروب

از معاونت پژوهشی دانشگاه علـوم پزشـکی اصـفهان بـه      .گرفت
خاطر حمایت و ایجاد زمینه اجراي این تحقیق تشکر و قـدردانی  

  گردد.می
  

  منابع مالی
تحقیقـاتی تحـت شـماره گرنـت     حمایت مالی از این طـرح  

از طرف دانشگاه علوم پزشکی اصفهان صورت پذیرفته  395080
  است.

  
  منافع متقابل

دارد که منافع متقابلی از تألیف یا انتشـار ایـن   مؤلف اظهار می
  مقاله ندارد.

  
  ملاحظات اخلاقی

کمیته اخلاق معاونت پژوهشی دانشگاه  پروتکل این مطالعه در
علــوم پزشــکی اصــفهان تأییــد اخلاقــی شــده و بــا کــد        

IR.MUI.REC.1395.3.080 هاي بالینی در سامانه ثبت کارآزمایی
  ایران به ثبت رسیده است.

  
  مشارکت مولفان

نوید س و کیخا م، بیماریابی و انجام آزمایشات، خورشیدي م 
مقالـه، کیخـا م، ویـرایش و    و سی سخت پور ب، نگارش اولیـه  

اصلاحات مقاله، تمام همکاران نسـخه نهـایی را مطالعـه و بـراي     
  ارسال به مجله دانشگاه علوم پزشکی تبریز تأیید کرده اند.  
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