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 هقالِ پضٍّطی

 

  

قٛز.  ٣ٔ ٣ػضّٝ اؾىّت٣ ٚ آتطٚف٣ وبٞف ػّٕىطز حطوت٤ه ث٥ٕبض٢ ترط٤ت وٙٙسٜ ػهج٣ اؾت وٝ ٔٙدط ثٝ آؾ٥ت ٘ربػ٣  هقذهِ:

زض ػضّٝ آتطٚف٣  ٥ًٍٙٙب٥ِؾ ط٥ثط ٔؿٔب٤تٛو٥ٛ اؾتفبزٜ اظ ٔىُٕ ٚ  ٣اؾتمبٔت ٤ٗتٕط اظ ٔغبِؼٝ حبضط، ثطضؾ٣ اثطات ٤ه زٚضٜٞسف 

 ٣ اؾت.٘ربػ ت٥٘ط زچبض آؾ ٞب٢ ٔٛـ ٣اؾىّت

 Spinal) ٘ربػ٣ آؾ٥ت( 2 قٓ، (1 (=8n) ٌطٜٚ 5 زض تهبزف٣ نٛضت ثٝ ٘ط نحطا٣٤ ٔٛـ ؾط 40 تؼساز ٔغبِؼٝ، ا٤ٗ زض رٍش بزرسی:

Cord Injury: SCI)، 3 )ٔىُٕ ٚ ٘ربػ٣ آؾ٥ت MitoQ (250 )زض ٞفتٝ ضٚظ 5ٞفتٝ،  4) قٙب ٚضظـ ٚ ٘ربػ٣ آؾ٥ت( 4 ،٥ٔىطٚٔٛلاض ٚ 

 Real time ضٚـ اظ ٔتغ٥طٞب اضظ٤بث٣ ثطا٢. قس٘س تمؿ٥ٓ MitoQ ٔىُٕ ٚ قٙب ٚ ٘ربػ٣ آؾ٥ت( 5 ٚ ا٢( زل٥مٝ 5 ٔطحّٝ 6 خّؿٝ ٞط

RT-PCR ٜآظٖٔٛ اظ اؾتفبزٜ ثب ٞب زازٜ آٔبض٢ آ٘ب٥ِع. ٌطز٤س اؾتفبز one-way ANOVA ٚ ٖٛٔزاض٢ ٔؼ٣ٙ ؾغح زض تٛو٣ تؼم٥ج٣ آظ 

05/0p < ْافعاض ٚ ثب ٘طversion 16 SPSS ْقس ا٘دب. 

 ٌطٜٚ ثب ٔمب٤ؿٝ زض تٕط٤ٗ ٞب٢ ٌطٜٚ زض ضا TWEAK ،TRAF2 ٚ AP-1غٖ ث٥بٖ ٥ٔعاٖ زاض٢ ٔؼ٣ٙ عٛض ثٝ قٙب تٕط٤ٗ ٞفتٝ چٟبض ًتایج:

 ٞب٢ قبذم mRNAٔمبز٤ط ٔٛثطتط٢ عٛض ثٝ MitoQُ ٔىٕ ٔهطف ثب اؾتمبٔت٣ تٕط٤ٗ ،چ٥ٙٗ ٞٓ.  (> 05/0p) زاز وبٞف ٘ربػ٣ آؾ٥ت

TWEAK (001/0p =)، TRAF2 (001/0p =) ٚ AP-1 (001/0p = )ثب ٔمب٤ؿٝ زض ٘ربػ٣ آؾ٥ت زچبض ٘ط ٞب٢ ضت اؾىّت٣ ػضّٝ زض ضا 

 .زاز وبٞف آؾ٥ت ٌطٜٚ

 ػضّٝ آتطٚف٣ فطآ٤ٙس زض زض٥ٌط ٞب٢ غٖ ث٥بٖ اظ ٔٛثط٢ عٛض ثٝ تٛا٘س ٣ٔٔب٤تٛو٥ٛ  ٔىُٕ ٔهطف ٚ قٙب تٕط٤ٗ ٞفتٝ 4 تؼبُٔ گيزی: ًتيجِ

 .قٛز ٘ربػ٣ آؾ٥ت زچبض ٞب٢ ٔٛـ زض حطوت٣ ػّٕىطز ٛزثٟج ٔٛخت ٚ وٙس خ٥ٌّٛط٢ ٘ربػ٣ آؾ٥ت زاضا٢ ٞب٢ ٔٛـ زض اؾىّت٣

 

  ٔٛـ ٘ربػ٣، آؾ٥ت آتطٚف٣، ،MitoQ ٚضظق٣، تٕط٤ٗ ّای کليذی: ٍاصُ

 
 بز پيطزفتِ اکسيذاًی آًتی هکول ٍ ضٌا ٍرسضی توزیي تاثيز .ظٞطا ثٟطٚظ٢ ،ؾ٥ُٟ ظازٜ ا٣ٙ٥ٔ ،زاض٤ٛـ ٔفّح٣ فبعٕٝ ، ضاٚض٢ ٘ؿت ضؾتٍبض٢ ارجاع:

ٔدّٝ ػ٣ّٕ پػٚٞك٣ زا٘كٍبٜ ػّْٛ  .ًخاػی آسيب دارای ًز ّای¬هَش اسکلتی ػضلِ در  TWEAK/TRAF2/ERK1/Ap-1 سيگٌاليٌگ هسيز

 .8604-16(: 1) 33؛ ٤1404عز پعقى٣ ق٥ٟس نسٚل٣ 
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  ٍ ّوکاراىراٍری  ًسب رستگاری فاطوِ
 

 هقذهِ

 ث٥ٕبض٢( ٤ه SCI) Spinal Cord Injury آؾ٥ت ٘ربػ٣

ٞب ٤ب وٝ زض اثط اظ زؾت زازٖ ٘ٛضٖٚاؾت  ػهج٠٣ ترط٤ت وٙٙس

-زض ؾ٥ؿتٓ ػهج٣ثٝ اذتلاَ  ٔٙدطٚ  ٥ّ٥ٔٗ ا٤دبزغلاف 

٤بظزٜ  اظ ٣٘ربػ ت٥ثطٚظ ؾبلا٘ٝ آؾ عا٥ٖٔ. (1)قٛز ػضلا٣٘ ٣ٔ

 .(2) اؾت ط٥٘فط ٔتغ ٥ّ٥ٖٛٔٛضز زض ٞط ٔپٙدبٜ ٚ ؾٝ تب 

 SCIاظ  ٘بق٣ ٣ثٟساقت٣ ٚ ٔطالجت ٢ٞب ؿت٥ٓؾٞع٤ٙٝ ، چ٥ٙٗ ٞٓ

 زض (.3) قسٜ اؾتزلاض ثطآٚضز  بضز٥ّ٥ٔ٘ٝ  ثبِغ ثط ىب،٤زض آٔط

( ٚ ٔتؼبلت 4حطوت٣ ) -اذتلالات حؿ٣ ،ث٥ٕبض٢ آؾ٥ت ٘ربػ٣

 اؾتطؼ اوؿ٥سات٥ٛ ضخافعا٤ف ٚ  ا٘مجبو ػضلا٣٘اذتلاَ زض  آٖ

 ٔٛختاذتلاَ زض ػّٕىطز ٥ٔتٛوٙسض٢  اظ عطف٣، (.6،5زٞس ) ٣ٔ

 ٌطزز وٝ ٣ٔ ٞب٢ آٌٖطٞب٢ اِتٟبث٣ ٚ ٥ٌط٘سٜ افعا٤ف ٘كبٖ

ثٝ ْ پطٚتئبظ-٤ٛث٣ وٛئ٥ت٥ٗ اظ عط٤ك ؾ٥ؿتٓضا  پطٚتئ٥ِٛع افعا٤ف

اِتٟبة ٚ  افعا٤ف اؾتطؼ اوؿ٥سات٥ٛ،ثٙبثطا٤ٗ، (. 7) ز٘جبَ زاضز

ٞب٢ ٔحطن ثطٚظ ٛوٙسض٢ ثٝ ػٙٛاٖ ؾ٥ٍٙبَوبٞف ػّٕىطز ٥ٔت

 ٌعاضـ قسٜ اؾت SCI اظ ا٤دبز آتطٚف٣ ػضلات اؾىّت٣ پؽ

٘كبٖ زازٜ  (ROSٞب٢ اوؿ٥ػ٣٘ فؼبَ ) ٌٛ٘ٝ س٥تِٛ ف٤افعا (.8)

لسضتٕٙس زض فؼبَ وطزٖ  ٥ًٍٙٙب٥ِِٔٛىَٛ ؾ ه٤قسٜ اؾت وٝ 

 ف٤اؾت وٝ افعا ٤ٗاؾت. ٘ىتٝ ٟٔٓ ا ٥ًٍٙٙب٥ِؾ ٢طٞب٥ٔؿ

 ٢ؾبظ فؼبَ ٢لسضتٕٙس ثطا ٍٙب٥َؾ ه٤ثٝ ػٙٛاٖ  ROS س٥تِٛ

 ٢ٞبٗ ٥وٙس وٝ پطٚتئ ٣ػُٕ ٔ ٣ؿ٤ضٚ٘ٛ ٢فبوتٛضٞب

. زض ٚالغ، قٛاٞس (6،5) زٞس ٣ٔ ف٤ظا ضا افعا زضٖٚ ٣سا٥٘اوؿ ٣آ٘ت

وٝ ثب ٚضظـ ضخ  حبز ٥ٛسات٥وٝ اؾتطؼ اوؿ زٞس ٣ٔ ٘كبٖ و٣٘ٛٙ

ٔٛضز  ٣ػضلات اؾىّت ٞب٢ ٢ؾبظٌبض ٢ٕٔىٗ اؾت ثطا زٞس ٣ٔ

زض ػضّٝ اؾىّت٣  ROSٚ افعا٤ف ث٥ف اظ حس  ثبقس بظ٥٘

 ا٘ساظ٢ ٔؿ٥ط ٞب٢ آتطٚف٣ ػضلا٣٘ ثبقس تٛا٘س ٔٙدط ثٝ ضاٜ ٣ٔ

ٛض اِمب وٙٙس٠ ضؼ٥ف آپٛپتٛظ قجٝ فبوتفبوتٛض زض ا٤ٗ ث٥ٗ، . (5)

( ٚ ٥ٌط٘س٠ آٖ فبوتٛض ضقس Tweak٘ىطٚظ تٛٔٛض آِفب )

آتطٚف٣  ٞب٢ ٔحطن قبذم( ثٝ ػٙٛاٖ Fn14) 14ف٥جطٚثلاؾت 

، Tweak (.9س )ا٘ قٙبذتٝ قسٜ SCIاظ  ٘بق٣ػضّٝ اؾىّت٣ 

وبٞف ٥ٔتٛوٙسض٢ ٚ  اظ خّٕٝ ظ٤بز٢ پبتِٛٛغ٤ه ٔؿ٥طٞب٢

وٙس  ز٣ٞ ٣ٔ زض ػضلات اؾىّت٣ ضا ؾ٥ٍٙبَ پطٚتئ٥ِٛع افعا٤ف

ٚ  ٥MAPKت ثب فؼبِ Tweak ٚ Fn14 فؼب٥ِت چ٥ٙٗ ٞٓ (.10)

 ERk1  ٚ AP-1زؾت٣ اظ خّٕٝ  فبوتٛضٞب٢ ض٤ٛ٘ٚؿ٣ پب٥٤ٗ

ٔطتجظ ثب  ٥ًٙؾ٥ٍٙبِٔؿ٥طٞب٢ ٟٔبض  (.11،9ٕٞطاٜ اؾت )

ٞب٢ تٛخ٣ٟ پبؾد لبثُ عٛض تٛا٘س ث٣ٔٝ ٣فطآ٤ٙسٞب٢ اِتٟبث

ٚ ضا ؾطوٛة وٙس  ػضلا٣٘ -٣ ٘بق٣ اظ ترط٤ت ػهج٣اِتٟبث

 (.12)وبٞف اِتٟبة ٚ آتطٚف٣ ػضّٝ اؾىّت٣ قٛز  ٙدط ثٝٔ

تٛا٘س  ٣ٔ، SCI بض ٔؿ٥طٞب٢ ثطٚظ آتطٚف٣ زض ث٥ٕبضأٖٟثٙبثطا٤ٗ، 

ٔبٖ ػٛاضو ٘بق٣ اظ ا٤ٗ ٔس٤ط٤ت ٚ زضٞب٢ ان٣ّ  و٥ّس٤ى٣ اظ 

زضٔب٣٘ ثطا٢ ٞب٢ ٤ى٣ اظ اؾتطاتػ٢فؼب٥ِت ٚضظق٣ . ث٥ٕبض٢ ثبقس

خط٤بٖ افعا٤ف  ٚضظـ ثب .(13) اؾت٣ آتطٚف٣ ػضّٝ اؾىّت ٟٔبض

ٞب٢  ٚ پبؾد اؾتطؼ اوؿ٥سات٥ٛتٛا٘س  ٣ٔ ضؾب٣٘ ٚ اوؿ٥ػٖ ذٖٛ

(، زض ا٤ٗ ث٥ٗ، 7) ضا تؼس٤ُ وٙساِتٟبث٣ زض ػضلات اؾىّت٣ 

تٛا٘س  ٣ٔ ٞب٢ اِتٟبث٣ پبؾدتؼس٤ُ  ثبعٛض ٔٛثط٢  ثٝقٙب ٚضظـ 

زض  قٙب (.14) ٖ زاقتٝ ثبقس٣ ٚ تٛا٘جرك٣ زض ث٥ٕبضازضٔب٘ اثط

ٔٛخت  ٞب٢ حؿ٣ زضز،ٔؿسٚز وطزٖ ؾ٥ٍٙبَثب  ٔح٥ظ آث٣

 فعا٤فا ٟ٘ب٤ت زضٚ وبٞف آؾتب١٘ زضز  ٚازضان حؿ٣  ثٟجٛز زض

ػلاٜٚ ثط ا٤ٗ،  (.15،16) ٌطزز ٣ٔ ٣ٞب٢ ثبظؾبظ٢ ػهجپبؾد

 ،افعا٤ف ضقس آوؿٖٛ وٝ ٚضظـ قٙب ثب زٞس ٣ٔٔغبِؼبت ٘كبٖ 

 (.17،18) ثركس ٣ٔ ٥ت ثٟجٛزضا پؽ اظ آؾ ٣ثبظؾبظ٢ ػهج

ٞب٢ ٔرتّف چٝ زض ح٥غٝ ٚضظق٣ ٚ  ؾتفبزٜ اظ ٔىُٕأطٚظٜ، ا

چٝ زض ظ٘س٣ٌ ضٚظٔطٜ ضٚا٤ح ظ٤بز٢ ٤بفتٝ اؾت ٚ تحم٥مبت 

ٕٞطاٜ ثب فؼب٥ِت  اوؿ٥سا٣٘ ٞب٢ آ٘ت٣تد٤ٛع ٔىُٕٔرتّف 

ا٘س  ف٣ وطزٜٔؼطوبض اثطثرف  ٤ه ضاٜ ضا ثٝ ػٙٛاٖ ٚضظق٣

(21،20،19) .MitoQ  ٣ پ٥كطفتٝ آ٘ت٣ اوؿ٥سا٘ٔىُٕ ٤ه

اؾت وٝ   TPP ٤ه وبت٥ٖٛ Q10ٚ  آ٘ع٤ٓ ُ اظٔتكىوٝ  اؾت

زض  Q10ثطاثط ث٥كتط اظ ٔىُٕ  800تب  700حسٚز  تٛا٘س ٣ٔ

ثب عط٤ك ا٤ٗ اظ  ط٤ىؽ ٥ٔتٛوٙسض٤ب٣٤ تدٕغ وٙس ٚتؾغح ٔب

 اؾت ٞب بض٢٘بق٣ اظ ث٥ٕوٝ  ب٥ٔ٣٤تٛوٙسض٤ اؾتطؼ اوؿ٥سات٥ٛ

فٛا٤س زضٔب٣٘  ثطذ٣ اظ ٔغبِؼبت (.22-24) وٙس ٔمبثّٝ

ٌٛ٘ٝ  ث٥ف اظ حس ٥ِستٛاظ خّٕٝ ٟٔبض   MitoQٖاوؿ٥سا آ٘ت٣

ثب . (25،26) .٘سا ضا ٌعاضـ وطزٜ (ROSٞب٢ اوؿ٥ػ٣٘ فؼبَ )

آ٤س  ٘ظط ٣ٔ آؾ٥ت ٘ربػ٣ ٚ ٔغبِت شوط قسٜ، ثٝ تٛخٝ ثٝ ػبضضٝ

زض ػضّٝ فؼبَ قسٜ  ؾ٥ٍٙب٣ٍٙ٥ِٞب٢  وٝ ثؿ٥بض٢ اظ ٔؿ٥ط

تٛا٘س ٔٙدط ثٝ آتطٚف٣ ػضّٝ اؾىّت٣ قٛ٘س زض  اؾىّت٣ وٝ ٣ٔ
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ٞب ٞؿتٙس ٚ ا٤ٗ أط  ت٥ِٛس٢ زض ٥ٔتٛوٙسض٢ ROSاضتجبط ثب 

تط قسٖ قطا٤ظ زض ا٤ٗ ث٥ٕبضاٖ ؾطػت ثجركس.  تٛا٘س ثٝ ٚذ٥ٓ ٣ٔ

ٞب٢  ثٝ ٕٞطاٜ ٔىُٕ قٙب ٔغبِؼبت زض ظ٥ٔٙٝ اثط ٚضظـ ،چ٥ٙٗ ٞٓ

ثٙبثطا٤ٗ زض . ثؿ٥بض ٔحسٚز اؾت ٤ٚMitoQػٜ ٝ اوؿ٥سا٣٘ ث ٘ت٣آ

و٥ٙٓ. زض ّٚٞٝ اَٚ ثٝ  ٣ٔتحم٥ك حبضط زٚ ٞسف ان٣ّ ضا ز٘جبَ 

ز٘جبَ اثط ٚضظـ قٙب ثط ٔؿ٥ط آتطٚف٣ ػضّٝ اؾىّت٣ 

(TWEAK/TRAF2/ERK1/Ap-1 ) ّٝٔتؼبلت ثلافبن

آؾ٥ت ٘ربػ٣ ٚ زض ّٚٞٝ ثؼس٢ ثٝ ز٘جبَ ثطضؾ٣ اثط ٔىُٕ 

 . ثب ٚضظـ قٙب ثط ا٤ٗ فطآ٤ٙس ٞؿت٥ٓٔب٤تٛو٥ٛ ٚ تطو٥ت آٖ 

 رٍش بزرسی

ؾط  40 حبضط، ٣تدطث ٝٔغبِؼ زض: َاًاتيح یٍ ًگْذار ِيتْ

 210تب  190ٚظ٣٘  ٔحسٚزٜ ثب ٤ٚؿتبض٘ػاز  ثبِغ ٘ط ٣٤ٔٛـ نحطا

 ٛا٘بت٥ح ط٥ٔطوع پطٚضـ ٚ تىث ٞفتٝ اظ 8تب  6تمط٤ج٣ ٚ ؾٗ ٌطْ 

كٍبٜ  ٣كٍب٤ٞآظٔب زض  ح٥ٛا٘بت. ٌطز٤س ٥ٟٝت ػّْٛ پعقى٣ وطٔبٖزا٘

 آة قبُٔ، ٛا٘بت٥اؾتب٘ساضز وبض ثب ح ظ٤قطا تحت ك٥تٕبْ زٚضٜ تحم

 زضخٝ 24 تب 22 ٢ٞٛا ٢ٚ زض زؾتطؼ، زٔب ٢ ؾبِٓغصاٚ 

ٚ  ٣٤، چطذٝ ضٚقٙبزضنس 60 تب 55 ٣ضعٛثت ٘ؿج ،ٌطاز ؾب٘ت٣

 ات٥ّٗ ؾبذت قطوت پ٣ّ ٢ٞب لفؽ زضؾبػت  12ثٝ  12 ٣ى٤تبض

٥بٖ ذب٘ٝ  ٛا٥ٖحزض  (ؾط زض ٞط لفؽ 5 تؼساز) تد٥ٟع ٌؿتط ا٤طا٘

انَٛ . تٕبْ قس٘سٍٟ٘ساض٢  وطٔبٖ ٢ِٛٛغ٤ع٥ف مبت٥ٔطوع تحم

بت٥ح ثب وبض ٣لذلاا تحت ٘ظبضت  ك٥تحم ٤ٗا زض ٣كٍب٤ٞآظٔب ٛا٘

كٍبٜ ػّْٛ پعقى٣ وطٔبٖ ق لااذ ت٥ٝوٕ  .ٌطز٤س ت٤ضػبزا٘

پؽ اظ آقٙبؾبظ٢ ثب ٔح٥ظ : القا بيواری ٍ طزح پضٍّص

 ٥ٗوتبٔ ٣نفبل آظٔب٤كٍبٜ، ح٥ٛا٘بت ثب اؾتفبزٜ اظ تعض٤ك زضٖٚ

ٌطْ زض  ٥ّ٣ٔ 10) ٤ٗلاظ٤( ٚ ظاٌّٛط٥ٌْطْ زض و ٥ّ٣ٔ 100)

قىٓ لطاض  ٢ثط ضٚ ٛا٘بت٥ؾپؽ ح ث٥ٟٛـ قس٘س. (ٌّٛط٥ْو

 ٤ٗٚ ثب ثتبز س٥ٜپكت تطاق ٥ٝزازٜ قس٘س ٚ پٛؾت ٘بح

 T12تب  T11زض ؾغح  ٣ثطقپؽ اظ آٖ . س٤ٌطز ٣ضسػفٛ٘

 T11  ٚT12 ٢ٞب زض ٔحُ اتهبَ ٟٔطٜ ٣ٙىت٥ٔٛلأٚ  دبز٤ا

اظ  پؽ .(19ٌطز٤س )ضؾب٘سٖ ثٝ ؾرت قبٔٝ ا٘دبْ  ت٥ثسٖٚ آؾ

 (5تب  0)زض ٔحسٚزٜ  BBBٚؾ٥ّٝ تؿت  ثٝ، SCI تب٥٤س

 (2، ( ق1ٓ( =8nٌطٜٚ ) 5 زض ٣ثٝ ضٚـ تهبزف ٛا٘بت٥ح

آؾ٥ت  (3، (٣Spinal Cord Injury: SCI )٘ربػ ت٥آؾ

 (5 ٚضظـ قٙب ٚ( آؾ٥ت ٘ربػ٣ ٚ MitoQ ،4٘ربػ٣ ٚ ٔىُٕ 

 .تمؿ٥ٓ قس٘س MitoQ ٔىُٕ قٙب ٚآؾ٥ت ٘ربػ٣ ٚ 

ٛا٘بت پؽ اظ آقٙب٣٤ ثب ٔح٥ظ آة، ح٥: پزٍتکل ٍرسش ضٌا

 30خّؿٝ ٚ ٞط خّؿٝ ثٝ ٔست  5ٞفتٝ، ٞط ٞفتٝ  4ثٝ ٔست 

زض اؾترط قٙب ٚضظـ، تٕط٤ٗ  ٢ا م٥ٝزل 5  ؾت 6زل٥مٝ زض لبِت 

 3ٞب٢ تٕط٣ٙ٤  زض ٞفتٝ اثتسا٣٤ تؼساز ؾت .قٙب ضا ا٘دبْ زاز٘س

ٞب٢ تٕط٣ٙ٤ ثب تٛخٝ  ٛز ٚ ثتسض٤ح ثٝ تؼساز ؾتزل٥مٝ ٤ب ث 5ؾت، 

ح٥ٗ ا٘دبْ تٕط٤ٙبت  ٞب اضبفٝ قس. ٚضؼ٥ت تٕط٣ٙ٤ ٔٛـ ثٝ

ب ٚضظق٣ قٙب ؾؼ٣ قس وٝ اضبفٝ ثبض ثب زلت ظ٤بز٢ اػٕبَ قٛز ت

ٞب، تّفبت ٘بق٣ اظ غطق  ثب تٛخٝ ثٝ ٔحسٚز٤ت خؿٕب٣٘ ٔٛـ

 قٙب ٤ٗتٕط ٢آة ثطا ٢زٔبقس٣ٌ زض آة اؾترط ثٝ حسالُ ثطؾس. 

 .(19س )زض ٘ظط ٌطفتٝ ق ٌطاز ؾب٘ت٣زضخٝ  33 تب 25

ع٣ ٔغبِؼٝ حبضط، : MitoQپزٍتکل هصزف هکول 

ؾبذت وكٛض MitoQ ثط٘س تدبض٢ ثب  ٔب٤تٛو٥ٛ ح٥ٛا٘بت، ٔىُٕ

ثب  ذٛضاو٣ ٔحَّٛ زض آةٞفتٝ ثٝ نٛضت  4ضا ثٝ ٔست  ٥٘ٛظِٙس

 (.27س )زض٤بفت وطز٘ ٥ٔىطٚٔٛلاض 250زٚظ

تٕط٤ٗ قٙب ٚ ٞفتٝ  4پؽ اظ پب٤بٖ : بزداری تطزیح ٍ ًوًَِ

 75)اظ وتب٥ٔٗ بت ثب اؾتفبزٜ ، ح٥ٛا٘ٔىُٕ ز٣ٞ

ث٥ٟٛـ  ٣ّ٥ٔ ٌطْ/و٥ٌّٛطْ( 10) ٚ ظا٤لاظ٤ٗ ٌطْ/و٥ٌّٛطْ( ٣ّ٥ٔ

زض ح٥ٛا٘بت خسا ٌطز٤س ٚ ٥ٔب٣٘ زٚ ل٢ّٛ  ػضّٝؾپؽ قس٘س ٚ 

ث٥بٖ غٖ زض ثٝ ٔٙظٛض ا٘دبْ ضٚـ ٥٘تطٚغٖ ٔب٤غ لطاض زازٜ قس ٚ 

  ٔٙتمُ قس. -70 ت٥ٛة ٞب ثٝ فط٤عض

ٔغبثك ثب تبْ  RNA اؾترطاج: گيزی بياى صى اًذاسُ

 ب٥ٖث ٣بث٤اضظ ٢ا٘دبْ قس. ثطا ٙبو٥ّٖٛقطوت ؾ ت٥ىُ وطٚتپ

. ثطزاقتٝ قس زٚلّٛ ػضّٝ اؾىّت٣ثبفت اظ  ٌطْ ٥٣ّٔ 50غٖ،

پٛزض  عٛض وبُٔ زض ٥٘تطٚغٖ ٔب٤غ ثٝ وٛث٣ ضٚـ ٞبٖٚ ٝثـٞب  ثبفت

ثبفت ٕٞٛغٖ  ٣ٙ،پطٚتئ٥ٞب٢  ؾبذتبض خسا وطزٖٔٙظٛض   ثٝ. قس٘س

 10ثٝ ٔست  12000ٌطاز زض زٚض  خٝ ؾب٘ت٣زض 4زٔب٢  زض قسٜ

 قس اپٙسٚضف إِٓبٖ(-)ؾب٘ت٥طف٥ٛغ ٤رچبَ زاض ؾب٘تط٤ف٥ٛغ زل٥مٝ

ٔرهٛل  ب ثبفطث 5/0ثٝ  1ثطزاقتٝ ٚ ثب ٘ؿجت  ٚ ؾٛپط٘بتب٘ت

قست تىـبٖ زازٜ قـس.   ثب٥٘ـٝ ثٝ 15ٚ ثٝ ٔسّت  و٥ت ٔرّٛط

، ثٝ ٔست ٌطاز ؾب٘ت٣زضخٝ  4ؾپؽ ٔحَّٛ ٔٛضز ٘ظط زض زٔب٢ 

ؾب٘تط٤ف٥ٛغ ٚ ثرف ٔؼس٣٘ ٚ آثـ٣ اظ  زٚض 12000زل٥مٝ زض  15
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  ٍ ّوکاراىراٍری  ًسب رستگاری فاطوِ
 

 1ثطزاقتٝ ٚ ثب ٘ؿـجت  RNA. ثرف ٔحت٢ٛ ٌطز٤سٞٓ خسا 

زضخٝ  4زٔب٢ ٔرّٛط ٚ ؾـپؽ زض قٛ ٚ ثب ثبفط قؿت 5/0 ثـٝ

ؾـب٘تط٤ف٥ٛغ  زٚض 12000زل٥مٝ زض  10ٌطاز، ثٝ ٔست  ؾب٘ت٣

زض زض اتــبَ٘ٛ قؿتكــٛ ٚ  RNA حــب٢ٚؾپؽ پّت  .٘سقـس

ثب اؾتفبزٜ اظ  RNA غّظتحُ ٌطز٤س.  ٔمغط آة لا٘سا 20

ثٝ  260ؾٙد٥سٜ ٚ ٘ؿجت ( Nanodropتطٔٛؾب٤ىّط ) زؾتٍبٜ

 .ػٙٛاٖ تر٥ّم ٔغّٛة تؼط٤ف ٌطز٤س ثٝ 2 تـب 8/1ثـ٥ٗ  280

 اظثب اؾتفبزٜ  ٚ RNA ٤ه لا٘سااؾتفبزٜ اظ  ثب cDNAؾٙتع 

Random hexamer primer  ٓآ٘ع٤ ٚMulv Reverse 

transcriptase ا٘دبْ ٌطفت. Real time–PCR  ٜاظ ثب اؾتفبز

ٚ ثب زإ٘بضن( -)أپ٥ّىٖٛ Premix syber green II غّظت

ا٘دـبْ ٌطفـت. اظ cDNA اظ٘بٌ٘ٛطْ  100اؾتفبزٜ اظ غّظت 

18S ٝػٙٛاٖ غٖ وٙتطَ اؾتفبزٜ ٌطز٤س. وبضا٣٤ پطا٤ٕطٞب٢  ث

-Real timeتحم٥ـك زض ل٥ـبؼ ثـب پطا٤ٕط غٖ وٙتطَ ثب ا٘دبْ 

PCR ٓزؾتٍبٜ ض٤ُ تب٤(- ABI  )ؾط٤ب٣ِ اظ  ٞب٢ غّظتثب آٔط٤ىب

cDNA ٝنٛضت خساٌب٘ـٝ ؾـٙد٥سٜ قـس. ثط٘بٔٝ ٔٛضز ٞط غٖ ث 

 ٔسّتثٝ  ٌطاز ؾب٘ت٣زضخٝ  95 :قبُٔ Real timeاؾتفبزٜ زض 

زضخٝ  60 ،ثب٥٘ٝ 15ٔست  ثٝ ٌطاز ؾب٘ت٣زضخٝ  95 ،زل٥مٝ 10

( ثٛز. ٥ٔعاٖ ث٥بٖ 40چطذٝ  )تىطاض زل٥مٝ 1ثٝ ٔست  ٌطاز ؾب٘ت٣

-ثـب ضٚـ TWEAK ،TRAF2 ،ERK1  ٚAP-1 ٞـب٢ غٖ

∆∆CT
 (.19،27) (1)خسَٚ  سق ٥ٌط٢ ا٘ساظٜ 2  

 آهاریتجشیِ ٍ تحليل 

زض پػٚٞف حبضط، عج٥ؼ٣ ثٛزٖ تٛظ٤غ زازٜ ٞب اظ عط٤ك 

 ع٥آ٘بِاظ . ؾپؽ ثطضؾ٣ ٌطز٤س اؾ٥ٕط٘ف-وٌِٕٛٛطٚفآظٖٔٛ 

ٔمب٤ؿٝ  ٚ آظٖٔٛ پ٥ٍ٥ط٢ خٟتآ٘ب٥ِع ٚاض٤ب٘ؽ ٤ه ضاٞٝ  ٢آٔبض

. ٕٞٝ ؾتفبزٜ ٌطز٤سا ٞفٞب٢ پػٚ زض ٌطٜٚ mRNAث٥بٖ 

ؾغح زض SPSS version 16 افعاض  ثب اؾتفبزٜ ٘طْ عٞب٥آ٘بِ

 .اخطا ٌطز٤س P < 0.05زاض٢  ٔؼ٣ٙ

 
 ٞب٢ ٔتغ٥طٞب٢ پػٚٞف : تٛا٣ِ پطا1ٓ٤خسَٚ 

Reverse Forward  ّاصى 

AAGAAGCGCAGTCCATGCAC CATGCTCAAGCGGCAGC TWEAK 

CTTCTGCTCCAGGTCAG TCCTGGAGTCCCAAGC TRAF2 

AGTCGTCCAACTCCATGTCA TGAAGTTGAACAGGCTCTGG ERK1 

TCAGGCGAGCGATAACC AGGGTACTACAAGAGAC AP-1 

GGCCTCACTAAACCATCCAA GCAATTATTCCCCATGAACG 18S 

 

 ًتایج

 one-way ANOVAٞب٢ حبنُ اظ آظٖٔٛ آٔبض٢  ٤بفتٝ

ٞفتٝ تٕط٤ٗ اؾتمبٔت٣ قٙب ٚ ٔهطف  4ٝ ز٘جبَ ٘كبٖ زاز وٝ ث

 mRNA TWEAKزاض٢ زض  تغ٥٥طات ٔؼ٣ٙ MitoQٔىُٕ 

(001/0;P 294/23؛;F،) TRAF2 (001/0;P 158/57؛;F ٚ )

Ap-1 (001/0;P 434/99؛;F )٘ط  ٞب٢ ضت ٣ض ػضّٝ اؾىّتز

٘تب٤ح آظٖٔٛ . (p<0.05) ٣ ٔكبٞسٜ ٌطز٤س٘ربػ ت٥زچبض آؾ

ٌطٜٚ  mRNA TWEAKؾغٛح  ث٥ٗ زٞس ٣ٔپ٥ٍ٥ط٢ ٘كبٖ 

تٕط٤ٗ ثب ٌطٜٚ آؾ٥ت، ٌطٜٚ  آؾ٥ت، ٌطٜٚ آؾ٥ت +ٌطٜٚ قٓ ثب 

ٔىُٕ  + تٕط٤ٗ + ٔىُٕ ثب ٌطٜٚ آؾ٥ت ٚ ٌطٜٚ آؾ٥ت + آؾ٥ت

. (p<0.05) قٛز زاض٢ ٔكبٞسٜ ٣ٔ تفبٚت ٔؼ٣ٙثب ٌطٜٚ آؾ٥ت 

قٓ ثب ٌطٜٚ  ٌطٜٚ mRNA TARF2ٔمبز٤ط  ث٥ٗ چ٥ٙٗ ٞٓ

 آؾ٥ت+ٌطٜٚ  ثب ٌطٜٚ آؾ٥ت،تٕط٤ٗ  + آؾ٥ت ، ٌطٜٚ آؾ٥ت

 ثب ٌطٜٚ ٔىُٕ + تٕط٤ٗ + آؾ٥تٌطٜٚ ٚ  ثب ٌطٜٚ آؾ٥ت ٔىُٕ

ػلاٜٚ ٝ (. ثp<0.05) قٛز زاض٢ ٔكبٞسٜ ٣ٔ تفبٚت ٔؼ٣ٙ آؾ٥ت

ٌطٜٚ ، ٌطٜٚ آؾ٥تثب  قٌٓطٜٚ  mRNA AP-1ٔمبز٤ط  ث٥ٗ

ثب ٌطٜٚ  ٔىُٕ + آؾ٥ت ٌطٜٚ ٚ ثب ٌطٜٚ آؾ٥ت تٕط٤ٗ + آؾ٥ت

بٚت تف  آؾ٥ت آؾ٥ت+تٕط٤ٗ+ٔىُٕ ثب ٌطٜٚ ٌطٜٚ آؾ٥ت ٚ

اظ عطف ز٤ٍط  .(1،3،4)ٕ٘ٛزاض (P<0.05زاض٢ ٚخٛز زاضز ) ٔؼ٣ٙ

زاض٢ زض  ٞب٢ پػٚٞف ٘كبٖ زاز وٝ تغ٥٥طات ٔؼ٣ٙ ٤بفتٝ
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  لتیاسک ػضلِبز آتزٍفی ( MitoQ) دّی  هکول ٍ توزیي تاثيز
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mRNA ERK1  ثٝ ز٘جبَ تٕط٤ٗ اؾتمبٔت٣ قٙب ٚ ٔهطف

 ت٥٘ط زچبض آؾ ٞب٢ ضت ٣ػضّٝ اؾىّتزض  MitoQٔىُٕ 

. ثب (2 )ٕ٘ٛزاض(F;294/23؛ P;٣001/0 ٔكبٞسٜ ٍ٘طز٤س )٘ربػ

ٗ حبَ ٘تب٤ح آظٖٔٛ پ٥ٍ٥ط٢ ٘كبٖ زاز وٝ ث٥ٗ ٔمبز٤ط ا٤

mRNA ERK1  ٜٚتفبٚت ٔؼ٣ٙ قٓ ثب ٌطٜٚ  آؾ٥ت+تٕط٤ٌٗط

 (.P<0.05زاض٢ ٚخٛز زاضز )

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
ٚ آؾ٥ت ٘ربػ٣  (3، (٣Spinal Cord Injury: SCI )٘ربػ ت٥آؾ (2، ( ق1ٓ( =8nٌطٜٚ ) 5ٞب٢ ٔرتّف.  زض ٌطٜٚ TWEAKغٖ ٘ؿج٣ ث٥بٖ  :1ٕ٘ٛزاض 

 تمؿ٥ٓ قس٘س.  MitoQ ٔىُٕ قٙب ٚآؾ٥ت ٘ربػ٣ ٚ  (5 ٚضظـ قٙب ٚ( آؾ٥ت ٘ربػ٣ ٚ MitoQ ،4ٔىُٕ 

 .٘ربػ٣ ٌطٜٚ آؾ٥ت زاض ٘ؿجت ثٝ * تفبٚت ٔؼ٣ٙ

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
ت ٘ربػ٣ ٚ ٔىُٕ آؾ٥ (3، (٣Spinal Cord Injury: SCI )٘ربػ ت٥آؾ (2، ( ق1ٓ( =8nٌطٜٚ ) 5زض ٌطٜٚ ٞب٢ ٔرتّف.  TARF2ث٥بٖ ٘ؿج٣ غٖ  :2ٕ٘ٛزاض 

MitoQ ،4 ٚ ٔىُٕ قٙب ٚآؾ٥ت ٘ربػ٣ ٚ  (5 ٚضظـ قٙب ٚ( آؾ٥ت ٘ربػ٣ MitoQ  .تمؿ٥ٓ قس٘س 

 .ٔىُٕ زاض ٘ؿجت ثٝ ٌطٜٚ تٕط٤ٗ + تفبٚت ٔؼ٣ٙ &ٔىُٕ.  + ٘ؿجت ثٝ ٌطٜٚ تٕط٤ٗ زاض تفبٚت ٔؼ٣ٙ α زاض ٘ؿجت ثٝ ٌطٜٚ آؾ٥ت ٘ربػ٣. * تفبٚت ٔؼ٣ٙ
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آؾ٥ت ٘ربػ٣ ٚ ٔىُٕ  (3، (٣Spinal Cord Injury: SCI )٘ربػ ت٥آؾ (2، ( ق1ٓ( =8nٌطٜٚ ) 5ٞب٢ ٔرتّف.  زض ٌطٜٚ ERK1غٖ  ث٥بٖ ٘ؿج٣ :3ٕ٘ٛزاض 

MitoQ ،4 ٚ ٔىُٕ قٙب ٚآؾ٥ت ٘ربػ٣ ٚ  (5 ٚضظـ قٙب ٚ( آؾ٥ت ٘ربػ٣ MitoQ  .تمؿ٥ٓ قس٘سα زاض ٘ؿجت ثٝ ٌطٜٚ آؾ٥ت ٘ربػ٣. تفبٚت ٔؼ٣ٙ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
آؾ٥ت ٘ربػ٣ ٚ ٔىُٕ  (3، (٣Spinal Cord Injury: SCI )٘ربػ ت٥آؾ (2، ( ق1ٓ( =8nٌطٜٚ ) 5زض ٌطٜٚ ٞب٢ ٔرتّف.  AP-1٘ؿج٣ غٖ ث٥بٖ  :3ٕ٘ٛزاض 

MitoQ ،4 ٚ ٔىُٕ قٙب ٚآؾ٥ت ٘ربػ٣ ٚ  (5 ٚضظـ قٙب ٚ( آؾ٥ت ٘ربػ٣ MitoQ .تمؿ٥ٓ قس٘س 

 .زاض ٘ؿجت ثٝ ٌطٜٚ تٕط٤ٗ +ٔىُٕ تفبٚت ٔؼ٣ٙ &ٔىُٕ.  + ثٝ ٌطٜٚ تٕط٤ٗ ٘ؿجت زاض تفبٚت ٔؼ٣ٙ α زاض ٘ؿجت ثٝ ٌطٜٚ آؾ٥ت ٘ربػ٣. تفبٚت ٔؼ٣ٙ* 

 

 بحث

 SCIپؽ اظ ٚلٛع  زٞس ٣ٔ٘تب٤ح تحم٥ك حبضط ٘كبٖ 

 TWEAK ،TRAF2 ٚAp-1ٞب٢  ٥ٔعاٖ ث٥بٖ غٖ قبذم

ٌطٜٚ زض ٔمب٤ؿٝ ثب  ٘ربػ٣ زاض٢ زض ٌطٜٚ آؾ٥ت عٛض ٔؼ٣ٙ ثٝ

زٞٙسٜ قطٚع  كبٖ٘ ٚ ا٤ٗ تغ٥٥طات احتٕبلاً ٤بثس افعا٤ف ٣ٔ وٙتطَ

ٞب٢ پػٚٞف ٝ ٤بفتزض ٔمبثُ، . ٞب٢ آتطٚف٣ ػضلا٣٘ اؾت فطآ٤ٙس

 MitoQقٙب ٚ ٔهطف ٔىُٕ حبضط ٘كبٖ زاز وٝ تٕط٤ٗ ٚضظق٣ 

 ٚ TWEAK، TRAF2 ٞب٢ غٖ ب٥ٖثتٛا٘س ٔٙدط ثٝ وبٞف  ٣ٔ

AP-1 ٣ ٘ربػ ت٥٘ط زچبض آؾ ٞب٢ ٔٛـ زٚل٢ّٛ ٥ٔب٣٘ ض ػضّٝز

ثب تٛخٝ ثٝ اضتجبط ػهج٣ ٘ربػ٣ ٚ لغغ  آؾ٥تثٝ ز٘جبَ  .زٌطز

ػضّٝ ز٣ٞ  ٚ لغغ ػهت ه٥ػهت ؾٛٔبت ترط٤ت ،قست آؾ٥ت

 ،٣ى٤ِٛٛغ٤ع٥ف طات٥٥تغثب ثطٚظ  ٥ٌٚطز  نٛضت ٣ٔ ٣اؾىّت

ٔرتُ  ٕبضا٥ٖزض ث ٣ػّٕىطز حطوت ،٣ى٥ٛٔىب٥٘ٚ ث ٣٤ب٥ٕ٥ٛق٥ث

 ٢ٞبٟٔبض ٘ٛضٖٚ ٚ ثٝ ز٘جبَ آٖ ٣٘ربػ ت٥ؾآ. (28) ٌطزز٣ٔ

ٌطزز ٣ٔ ٣ػضلات اؾىّت ٣تطٚففطآ٤ٙس آتؿط٤غ ثبػث  α ٣حطوت

ٔٙدط ثٝ  SCI وٝ زٞس ٣ٔٞب ٘كبٖ  ٔٛـ ٔغبِؼٝ ض٢ٚ (.29)

ٚ  ٣ٚظٖ ػضلا٘ ،٣زض ؾغح ٔمغغ ػضلا٘ ٣تٛخٟ وبٞف لبثُ

 ٤ٗا ٚ قٛز٣ٔ ٣حطوت٣ضٚظ پؽ اظ ث 21تب  7زض  ٣لسضت ػضلا٘
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اثط  ٣ى٥ٚ ثبض ٔىب٘ ٣ػهج ٢وٝ ٚضٚز زٞس ٣ٔ٘كبٖ تغ٥٥طات 

 .(30) س٘زاض SCIپؽ اظ  ٣ضّٝ اؾىّتثط خطْ ٚ لسضت ػ ٣ج٥تطو

ٞب٣٤ وٝ ٘مف اؾبؾ٣ زض آتطٚف٣ ػضّٝ اؾىّت٣ ٤ى٣ اظ ٔؿ٥ط

پؽ اظ آؾ٥ت ٘ربػ٣ زاضز اِمب وٙٙسٜ ضؼ٥ف آپٛپتٛظ قجٝ فبوتٛض 

( ٚ ٥ٌط٘سٜ آٖ اظ فبوتٛض ضقس (TWEAK ٘ىطٚظ تٛٔٛض آِفب

ػٙٛاٖ ٝ ث TWEAK. زض ٚالغ (31،32) اؾت Fn14ف٥جطٚثلاؾت

اِتٟبة ٔعٔٗ  ٢ٚاؾغٝ ضطٚض ه٤، ٞب٢ ثبلازؾت٣ ٤ى٣ اظ قبذم

 آؾ٥ت ٘ربػ٣پؽ اظ  ٣زض ػضّٝ اؾىّت ه٥جطٚت٥ف طات٥٥ٚ تغ

 ه٥ٔتبثِٛ ٙس٤فطا TWEAKعطف،  ه٤اظ . (33) اؾت

 NF-κbضا ثب فؼبَ وطزٖ  ٣زض ػضّٝ اؾىّت ٣ؼ٥عج ٥ٛسات٥اوؿ

 قٛز ٣ٔ ٥ٛسات٥اؾتطؼ اوؿ ت٥ؾآثبػث  ٤ٗوٙس، ثٙبثطا ٣ٟٔبض ٔ

 NF-κB ٥ًٍٙٙب٥ِتٛا٘س ؾ ٣ٔ TWEAK ٍط،٤ز ٢اظ ؾٛ. (34)

ضا  ٢بغاتٛف ط٥ٔؿ ٚ وٙس ضا فؼبَ ه٥ت٥پطٚتئِٛ ٢طٞب٥ٔؿ ط٤ٚ ؾب

 ط٥وٙس ٚ ٔب٘غ اظ تىث  ضا اِمب ٣ػضلا٘ ع٥فؼبَ وٙس، پطٚتئِٛ

 ٣ػضلا٘ ٢جطٞب٥ف ٢ٔب٘غ ثبظؾبظ د٥ٝٞب قٛز، زض ٘ت ٛثلاؾت٥ٔ

 ٣٤تٛا٘بTWEAK ، ٤ٗ. ػلاٜٚ ثط ا(35) قٛز ٣ٔ ٣اؾىّت

زض ثطاثط اؾتطؼ  تٔمبٚٔ ٢ضا ثطا ٣اؾىّت ٣ػضلا٘ ٢ٞب ؾَّٛ

زض  ه٥ٚ ثبػث اذتلاَ ٔتبثِٛ، (9س )وٙ ٣ٔ ف٥تضؼ ٥ٛسات٥اوؿ

-TWEAK ٚ NF. (36)قٛز  ٣ٔ ٣اؾىّت ٣ػضلا٘ ٢ٞب ؾَّٛ

κB  ٔؿ٥ط ؾ٥ٍٙب٥ًِٙ  زض تطو٥ج٣ٞط زٚ ثٝ نٛضتTARF1/6 ،

TAK1 ،TAB2/3 ،ERK1/2  زض ٟ٘ب٤ت ٚAP1  ٚNK-κB 

. زض ا٤ٗ (37) وٙٙس ٣ػُٕ ٔ ٣ػضّٝ اؾىّت ٣تطٚفا ٙس٤فطازض 

وٝ ؾغح  ٘كبٖ زاز٘س 2016زض ؾبَ ف٥كط -٤بضاضضاؾتب، 

 ٕبضا٥ٖث ٣زض ػضّٝ اؾىّت TWEAK  ،Fn14  ٚNK-κBب٥ٖث

ثٝ ز٘جبَ اؾت ٚ  بفت٤ٝ ف٤افعا ٣تٛخٟ عٛض لبثُ ثٝ SCIٔجتلا ثٝ 

 بفت٤ٝ ف٤افعا ٣ثٝ عٛض لبثُ تٛخٟ ع٥٘ ٣ػضلا٘ جطٚظ٥زضخٝ فآٖ 

 اؾت ا٤ٗ زٚ ػبُٔ ه٤زٞٙسٜ اضتجبط ٘عز ؾت، وٝ ٘كبٖا

وٝ آؾ٥ت  زٞس ٤٣ٔبفتٝ ٞب٢ تحم٥ك حبضط ٘كبٖ  .(32 ،38)

ٞب٢ ٔطتجظ ثب آتطٚف٣ ػضلا٣٘ ضا تحط٤ه ٘ربػ٣ ٣ٔ تٛا٘س ٔؿ٥ط

زاض٢ ٥ٔعاٖ  قٙب ثٝ عٛض ٔؼ٣ٙٚضظق٣ تٕط٤ٙبت  وٙس ٚ زض ٔمبثُ

ٗ ٞب٢ تٕط٤ ضا زض ٌطٜٚ TWEAK ،TRAF2  ٚAp-1ث٥بٖ غٖ 

 ٚضظق٣ٞفتٝ تٕط٤ٗ  4ٚ  وبٞف زاز  SCIزض ٔمب٤ؿٝ ثب ٌطٜٚ 

 .زٞس ٣ٔزاض٢ وبٞف  عٛض ٔؼ٣ٙ ثٝضا ٞب  قٙب ٥ٔعاٖ ا٤ٗ غٖ

تٛا٘س ٥ٔعاٖ  اوؿ٥سا٣٘ ٔب٤تٛو٥ٛ ٣ٔ ٔهطف ٔىُٕ آ٘ت٣ چ٥ٙٗ ٞٓ

ثٝ ٘ظط  ٞب٢ زض٥ٌط زض آتطٚف٣ ػضلا٣٘ ضا وبٞف زٞس. ث٥بٖ غٖ

٢ تٛوٙسض٥ٔ ه٥غ٘ت٥ٛث ت٥ظطفثٟجٛز زض ٔغبِؼٝ حبضط ضؾس  ٣ٔ

ٝ ز٘جبَ تٕط٤ٙبت اؾتفبٔت٣ ٚ ث PGC-1α/βٚ افعا٤ف ث٥بٖ 

اوؿ٥سا٣٘ ٘بق٣ اظ تٕط٤ٗ ٚضظق٣  ؾبظ٢ ظطف٥ت آ٘ت٣ فؼبَ

ٞب٢ ٔؿ٥ط ؾ٥ٍٙب٥ًِٙ  وبٞف ث٥بٖ غٖتٛا٘س ٔٙدط ثٝ  ٣ٔ

TWEAK/TRAF2/Ap-1 ٘كبٖ  ط٥ٔغبِؼبت اذ .ٌطزز

 ٥ٗئپطٚت ب٥ٖثٚ  PGC-1β ب٥ٖ، ثSCIز٘جبَ ثطٚظ ٝ ث زٞس ٣ٔ

ػلاٜٚ ا٤ٗ ٝث (.29) سبث٤ ٣وبٞف ٔ ع٥٘ ٤ٗٛظ٥ٔ ٥ٗؾٍٙ ط٥ٜظ٘د

 PGC-1α/βؾطوٛة ثب  TWEAKوٝ  زٞس ٣ٔٔغبِؼبت ٘كبٖ 

ضا زض  ٥ٛسات٥اوؿ ٥ٖٛلاؾ٤فؿفط ت٥ٚ ظطف ٢تٛوٙسض٥ٔ ٢ٔحتٛا

 ٢زاضا PGC-1α .زٞس ٣ٔٞب وبٞف  ؾَّٛ ط٤ٚ ؾب ٣ػضّٝ اؾىّت

 اؾت ٣٘ضلاػ ٣تطٚفآٔطتجظ ثب  FoxO3 ٢ثط ضٚ ٢اثط ٟٔبض ه٤

 ٥ٓٔؿتم ط٥عٛض غ ٚ ثٝ بثس٤ ٣ٔ ف٤افعا SCIٖ پؽ اظ آ ب٥ٖوٝ ث

ٔٙدط  د٥ٝقٛز ٚ زض ٘ت ٣ٔ Atrogin-1  ٚMuRF1 ب٥ٖثبػث ث

٘كبٖ  ِؼبتٔغب اظ عطف ز٤ٍط،. (39) ٌطزز ٣ ٣ٔػضلا٘ ٣تطٚفآ ثٝ

فؼبَ  ػ٥ٖاوؿ ٢ٞب ٌٛ٘ٝ س٥تِٛ ف٤ثبػث افعا ٣وٝ آتطٚف٘س زاز

(ROSزض ػضّٝ اؾىّت )ثب  ف٤افعا ٤ٗا .(40،41) قٛز ٣ٔ ٣

ٚ وبٞف تٙفؽ  ٢تٛوٙسض٥ٔ ٢ٞبٗ ٥پطٚتئ ب٥ٖوبٞف ث

 س٥تِٛ ف٤( ٕٞطاٜ اؾت. افعاATP س٥تِٛ ٣ؼ٤ٙ) ٢تٛوٙسض٥ٔ

ROS ط٥٥تغ ٣ػضلا٘ ٢جطٞب٥ضزٚوؽ ضا زض ف ٥ًٍٙٙب٥ِؾ 

ضا  ٥ٗزٞس ٚ ؾٙتع پطٚتئ ف٤ضا افعا ع٥تٛا٘س پطٚتئِٛ ٣وٝ ٔ زٞس ٣ٔ

 ٣وّ ثب وبٞف ٣ػضلا٘ ٣، آتطٚفچ٥ٙٗ ٞٓ(. 42) سوبٞف زٞ

 ٤ٗا. (43)ٕٞطاٜ اؾت  ٣زض ػضّٝ اؾىّت ٣سا٥٘اوؿ ٣آ٘ت ت٥طفظ

وبٞف  ٥ُاحتٕبلا ثٝ زِ ٣سا٥٘اوؿ ٣آ٘ت ت٥وبٞف زض ظطف

 ٢ٞبٓ ٤آ٘ع ٢ٔحتٛا ٚ ٘ٝ وبٞف سا٥ٖاوؿ ٣ٟٔبض آ٘ت ٣٤تٛا٘ب

ثبثت قسٜ اؾت وٝ ٚضظـ  ٣ذٛث ثٝ (.44) تاؾ سا٥ٖاوؿ ٣آ٘ت

 ف٤افعا ٣ا زض ػضّٝ اؾىّتض ٥ٛسات٥اؾتطؼ اوؿ ٣اؾتمبٔت

 ROS س٥تِٛ عا٥ٖٔ ٣تٛخٟ عٛض لبثُ ثٝ ٣. ا٘مجبو ػضلا٘زٞس ٣ٔ

 ف٤زض حبِت اؾتطاحت افعا ٣ثب ػضّٝ اؾىّت ؿ٤ٝضا زض ٔمب

٘كبٖ زازٜ قسٜ اؾت وٝ  ROS س٥تِٛ ف٤افعا. (45) زٞس ٣ٔ

 ٢طٞب٥لسضتٕٙس زض فؼبَ وطزٖ ٔؿ ٥ًٍٙٙب٥ِِٔٛىَٛ ؾ ه٤

ٞب٢ پػٚٞف حبضط، وبٞف  فتٝاظ ز٤ٍط ٤ب .اؾت ٥ًٍٙٙب٥ِؾ
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 TWEAK ،TRAF2  ٚAp-1زاض ٥ٔعاٖ ث٥بٖ غٖ ٞب٢  ٔؼ٣ٙ

ثٛز وٝ ٘كبٖ   SCIٞب٢ ٔىُٕ زض ٔمب٤ؿٝ ثب ٌطٜٚ زض ٌطٜٚ

و٥ٛ ضا ٔهطف اوؿ٥سا٣٘ ٔب٤تٛ ُ آ٘ت٣ٕٞب٣٤ وٝ ٔى ٌطٜٚ زٞس ٣ٔ

آتطٚف٣ ػضلا٣٘ ثٝ عٛض  ضز ٞب٢ زض٥ٌط وطز٘س ٥ٔعاٖ ث٥بٖ غٖ

ٗ أط ذٛز ٘كبٖ زٞٙسٜ اثطات ا٤زاض٢ وبٞف ٤بفت وٝ  ٔؼ٣ٙ

ثٝ ػٙٛاٖ  ROSاوؿ٥سا٣٘ ا٤ٗ ٔىُٕ ٚ وبٞف ٥ٔعاٖ ت٥ِٛس  آ٘ت٣

ان٣ّ آتطٚف٣ زض ػضّٝ اؾىّت٣ اؾت ٚ  ٞب٢ ٤ى٣ اظ ٔحطن

تٛا٘س ا٤ٗ ٔىُٕ ضا ثٝ ػٙٛاٖ ٤ى٣ اظ  ا٤ٗ أط ٣ٔ احتٕبلاً

ٞب٢ ل٢ٛ زض وبٞف آتطٚف٣ ػضّٝ اؾىّت٣ ٔتؼبلت  ٔحطن

ٚ وبٞف  ROSحصف ِصا،  .(41) آؾ٥ت ٘ربػ٣ ٔؼطف٣ وٙس

 ٣تطٚفآاظ زضٔبٖ  ط٤٘بپص ٣٤خسا ٣ثرك ٥ٛسات٥اؾتطؼ اوؿ ت٥ؾآ

ٔغبِؼبت  ػلاٜٚ ثط ا٤ٗ،. ثبقس SCIپؽ اظ  ٣ػضّٝ اؾىّت

 ٣ػهج ٢ٞب اظ ٔسَ MitoQا٘س وٝ  ثبثت وطزٜ ٣كٍب٤ٞظٔبآ

اظ زؾت زازٖ ٘ٛضٖٚ ٔثجت،  ثطاثط ( زضPD) ٙؿ٥ٖٛپبضو ٢ٕبض٥ث

٣ ٚ ٔطي ؾِّٛ ٣پٛپتٛظ ػهجآ ،بَبت٤اؾتط ٥ٗزٚپبٔ ٥ٝترّ

ٞب٢ خبِت تٛخٝ زض پػٚٞف  ٤بفتٝاظ  .(46) وٙس ٣ٔحبفظت ٔ

ٞب٢ ٘ط  زض ػضّٝ اؾىّت٣ ضت ERK1، افعا٤ف ث٥بٖ غٖ حبضط

قٙب ثٛز.  ٚضظق٣ٞفتٝ تٕط٤ٗ  4٘ربػ٣ پؽ اظ  آؾ٥تزاضا٢ 

٘بق٣ اظ ٚضظـ ثٝ ز٘جبَ  ERK1اٌطچٝ زض ذهٛل افعا٤ف 

٘ربػ٣ ٔىب٥٘ؿٓ ٔكره٣ قٙبؾب٣٤ ٘كسٜ اؾت، أب زض  آؾ٥ت

ٌعاضـ وطز٘س  2018زض ؾبَ  ٤ٛ ٣ٔ و٥ٓ ٚ ٕٞىبضاٖ ا٤ٗ ضاؾتب

 BMSCsافعا٣٤ ٚضظـ ثط اثط ثبظؾبظ٢ ػهج٣ پ٥ٛ٘س  وٝ اثط ٞٓ

زض آؾ٥ت ٘ربػ٣ ظبٞط  ERK1/2ؾبظ٢ ٔؿ٥ط اظ عط٤ك فؼبَ

ٌعاضـ  2016زض ؾبَ  ٥ِٛ ٚ ٕٞىبضاٖ چ٥ٙٗ ٞٓ(. 47) قٛز ٣ٔ

 ٞب٢ ث٥ٙبز٢ ػهج٣ ؾَّٛ ع٤ٚ تٕب ط٥تىث ٣،ثس٘ طز٘س وٝ فؼب٥ِتو

اظ  ٢ٔجتلا ثٝ ا٘فبضوتٛؼ ٔغع ٢ٞب ٔٛـ پٛوبٔپ٥ظا ضا زض ٞ زضٖٚ

خ٥بً٘ ٚ  .(7) زٞس ٣ٔ ف٤افعا ERK ٥ًٍٙٙب٥ِؾ ط٥ٔؿ ك٤عط

 ،ضلات٣ػ ت٥٘ع ٘كبٖ زاز٘س وٝ آؾ٥ 2015زض ؾبَ ٕٞىبضاٖ 

٣ زٞـ ب٥ْپ ط٥ٔؿ ٣زؾتلااظ ػٛأُ ثب ٣ى٤ 17-٥ِٗپ ٥ٗپطٚتئ

ERK ثبضظتط٤ٗ ٔىب٥٘ؿٓ ٔطتجظ ثب ٘تب٤ح وٙس ٣فؼبَ ٔ ضا .

زض ٟٔبض  ERKتٛاٖ ثٝ ٘مف ٟٔٓ ؾ٥ٍٙب٥ًِٙ  ٔغبِؼٝ حبضط ٣ٔ

ٔطي ؾ٣ِّٛ ٚ وبٞف تؼساز ٚ ٔحت٢ٛ ٥ٔتٛوٙسض٤ب٣٤ ٚ 

ٚ زض ٟ٘ب٤ت پطٚتئ٥ِٛع ٤ب ترط٤ت  FOXO3زض ٟٔبض  چ٥ٙٗ ٞٓ

بِؼٝ حبضط ٞب٢ ٔغ اظ ٔحسٚز٤ت. (48) ٌطزز پطٚتئ٣ٙ٥ ٣ٔ

تٛاٖ ثٝ ٘جٛز اعلاػبت زض ٔٛضز ٥ٔعاٖ اؾتطؼ اوؿ٥سات٥ٛ ٚ  ٣ٔ

ظا، ثب٤ٛغ٘ع ٥ٔتٛوٙسض٤ب٣٤ ٚ  ٞب٢ زضٖٚ اوؿ٥ساٖ ؾغٛح آ٘ت٣

ٚ ٤ب ؾب٤ط ػٛأُ آتطٚف٥ه زض ػضّٝ اؾىّت٣  PGC-1α/βؾغٛح 

 ٞب٢ ٘ٛضق٥ٕ٥ب٣٤ اقبضٜ وطز. ٥ٌط٢ ا٘ساظٜ چ٥ٙٗ ٞٓٚ 

 گيزی ًتيجِ

ٞط وساْ ثٝ  MitoQىُٕ ٚ ٔهطف ٔ ٚضظق٣ قٙبتٕط٤ٗ 

تٛا٘ٙس اثطات ٔثجت٣ ثط وبٞف آتطٚف٣ ػضّٝ اؾىّت٣  تٟٙب٣٤ ٣ٔ

ٞفتٝ تٕط٤ٗ  4تؼبُٔ  ٘بق٣ اظ آؾ٥ت ٘ربػ٣ زاقتٝ ثبقٙس.

قب٤س ثتٛا٘س تبث٥ط  MitoQاؾتمبٔت٣ قٙب ٚ ٔهطف ٔىُٕ 

ػضلا٣٘ آتطٚف٣ ثٝ ٘ح٢ٛ  ث٥كتط٢ ثط ا٤ٗ فطآ٤ٙس زاقتٝ ثبقس ٚ

ثب تٛخٝ ثٝ  وبٞف زٞس. ٘ربػ٣ تآؾ٥ٞب٢ زاضا٢  ض ٔٛـزضا 

آ٤س ٥٘بظ ث٥كتط٢ ثٝ ا٘دبْ  ٘ظط ٣ٔ ثٝ MitoQاثطات ٔثجت ٔىُٕ 

ٞب٢ احتٕب٣ِ  ا٤ٗ ظ٥ٔٙٝ ٚخٛز زاضز تب ٔىب٘ؿ٥ٓ تحم٥مبت زض

 ٔكرم قٛ٘س.

 گشاری سپاط

پطؾُٙ ٔطوع تحم٥مبت ف٥ع٤ِٛٛغ٢ وطٔبٖ ثٝ ذبعط اظ 

 ضا زاض٤ٓ.تكىط  حٕب٤ت ٞب٢ ث٣ زض٤غ قبٖ ٟ٘ب٤ت

اظ زا٘كٍبٜ ثبٞٙط وطٔبٖ ثطا٢ حٕب٤ت اظ پب٤بٖ : هالیحاهی 

 ٘بٔٝ ٟ٘ب٤ت تكىط ضا زاض٤ٓ.

 .ٚخٛز ٘ساضز: تؼارض در هٌافغ

 هلاحظات اخلاقی

ق٥ٟس ثبٞٙط وطٔبٖ ٚ پطٚپٛظاَ ا٤ٗ تحم٥ك تٛؾظ زا٘كٍبٜ 

 تب٥٤س قسٜ اؾت )وس اذلاقزا٘كٍبٜ ػّْٛ پعقى٣ وطٔبٖ 

IR.KMU.AEC.1402.020). 

 ًَیسٌذگاى هطارکت

ؾ٥ُٟ  سٜ،٤ا اضائٝ زضظازٜ  ا٣ٙ٥ٔ زاض٤ٛـ ٔفّح٣ ٚ ؾ٥ُٟ

فبعٕٝ ضؾتٍبض٢  ٔغبِؼٝ، ٣عطاح زضظازٜ ٚ ظٞطا ثٟطٚظ٢  ا٣ٙ٥ٔ

ظازٜ ٚ زاض٤ٛـ ٔفّح٣  ؾ٥ُٟ ا٣ٙ٥ٔ ٞب، زازٜ ٢آٚض خٕغ زض٘ؿت 

 زض ؿٙسٌب٤ٖ٘ٛ ٕٞٝ ٚ زاقتٝ ٔكبضوت ٞب زازٜ ٥ُتحّ ٚ ٤ٝتدع زض

 ؾٛالات ثٝ ٣٤پبؾرٍٛ ٚ ٔمبِٝ ٣٤ٟ٘ب ٚ ٥ٝاِٚ ف٤طا٤ٚ ٗ،٤تسٚ

 .ٞؿتٙس ٥ٓؾٟ ٔمبِٝ ثب ٔطتجظ
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Introduction: Spinal cord injury is a neurodegenerative condition that leads to reduced motor function 

and skeletal muscle atrophy. The aim of the present study was to investigate the effects of a period of 

endurance training and the administration of MitoQ supplementation on the atrophy signaling pathway 

in the skeletal muscle of male rats with spinal cord injury. 

Methods: In this study, a total of 40 male rats were randomly divided into 5 groups (n=8 each): 1) 

sham, 2) spinal cord injury (SCI), 3) spinal cord injury and MitoQ supplementation (250 μM), 4) spinal 

cord injury and swimming exercise (4 weeks, 5 days a week, 6 sessions of 5 minutes), and 5) spinal 

cord injury and swimming and MitoQ supplementation. Real-time RT-PCR was utilized to evaluate the 

variables. For statistical analysis,  data were analyzed  one-way ANOVA along with Tukey's post hoc 

test, applying a significance level of p < 0.05, utilizing and with SPSS software 16. 

Results: After four weeks of swimming training, there was a marked decrease in the expression of 

TWEAK, TRAF2, and AP-1 genes in the training groups when compared to the spinal cord injury group (p 

< 0.05). Furthermore, endurance training combined with MitoQ supplementation led to a more significant 

reduction in the mRNA levels of TWEAK (p = 0.001), TRAF2 (p = 0.001), and AP-1 (p = 0.001) within the 

skeletal muscle of male rats suffering from spinal cord injury, in contrast to the injury group. 

Conclusion: The interaction of 4 weeks of swimming training and MitoQ supplementation can 

effectively prevent the expression of genes involved in the process of skeletal muscle atrophy in mice 

with spinal cord injury and improve motor function in mice with spinal cord injury. 
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