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Abstract 

Background: The aim of the present study was to investigate the effect of endurance training on 
the content of lactate dehydrogenase isoforms (LDHA and LDHB) and isozymes in cerebrospinal fluid of 
male wistar rats. 

Materials and Methods: Seventeen animals (5 weeks old) were randomly divided into two 
groups according their body weight: control (C; n = 9) and trained (T; n = 8). The animals from the T 
group were underwent a training program for 12 weeks (started at 20 m/min for 30 min and finished at 26 
m/min for 60 min at the last week). Cerebrospinal fluid (CSF) samples were collected from cisterna 
Magna 72 hours after the last exercise session. LDH Isoforms and isozymes were measured by ELISA 
and Electrophoresis techniques, and the comparisons between groups were evaluated by student t-test. 

Results: Both LDHA and LDHB isoforms were found in the CSF of the C group; LDH1 and 
LDH5 had the highest and lowest content, respectively. Following the twelve-week training protocol, 
LDHB (p<0.01), LDH1 (p<0.01), and LDH2 concentrations (p<0.01) were significantly increased in the 
T group compared with those from the C group and LDH3 concentrations (p<0.01) and LDHA/LDHB 
ratio (p<0.01) were significantly decreased. Endurance training had no effect on LDHA and LDH4.  

Conclusion: Endurance training is associated with oxidative shift of lactate dehydrogenase 
isoforms and isozymes in cerebrospinal fluid which could be considered as a prelude to aerobic 
metabolism of lactate in the brain.  

Keywords: Endurance training, Lactate dehydrogenase, Lactate metabolism  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

*Corresponding Author: 
Address: Department of Excercise Physiology, Faculty of Sport Sciences, Shahid Bahonar University of Kerman, 
Kerman, Iran. 
Email: r_nikooie@uk.ac.ir 

52  



 

                                                                                                                                                                                                                                                                  53  
 

  مجله علمی پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی اراك  مقاله پژوهشی                                                                                                                 
  52- 62، 1397)، فروردین 130(شماره پیاپی  1، شماره 21سال                                                                                                                          

  
در مایع  Bو  Aدر ایزوفرم هاي لاکتات دهیدروژناز شیفت اکسیداتیو ناشی از تمرین 

  مغزي نخاعی رت هاي نر نژاد ویستار
 

  
  3، محسن امینایی*2، روح االله نیکویی1نسرین شیخ حسینی

  
  دانشگاه شهید باهنر کرمان، کرمان، ایران ،دانشکده علوم ورزشی ، گروه فیزیولوژي ورزشی،ارشناس ارشدک .1
  ، دانشگاه شهید باهنر کرمان، کرمان، ایرانعلوم ورزشیدانشکده  . دانشیار،گروه فیزیولوژي ورزشی،2
  هنر کرمان، کرمان، ایران، دانشگاه شهید باعلوم ورزشیدانشکده  استادیار، گروه فیزیولوژي ورزشی، .3
  

 7/12/96، تاریخ پذیرش: 17/10/96تاریخ دریافت: 
 

  چکیده 
و  LDHAهاي لاکتات دهیدروژناز (تعیین تأثیر تمرین استقامتی بر غلظت ایزوفرم ،هدف از پژوهش حاضر زمینه و هدف:

LDHB .و ایزوآنزیم هاي آن در مایع مغزي نخاعی رت هاي نر نژاد ویستار بود (  
 ) و تمرینی  = 9nسر حیوان براساس وزن همسان سازي و به طور تصادفی به دو گروه کنترل ( 17 مواد و روش ها:

)8n=  متر  26دقیقه با سرعت  60و رسیدن به متر در دقیقه  20، دقیقه 30) تقسیم شدند. پروتکل تمرین استقامتی (شروع با
ساعت بعد از آخرین جلسه تمرینی، مایع مغزي  72تمرینی اعمال شد. هفته بر گروه  12در هفته آخر) به مدت در دقیقه 

نخاعی از سیسترنامگنا جمع آوري گردید. ایزوفرم ها و ایزوآنزیم هاي لاکتات دهیدروژناز با الایزا و الکتروفورز اندازه گیري و 
  استیودنت مورد بررسی قرار گرفت. تیمقایسات بین گروه ها با آزمون آماري 

بیشترین و کمترین مقدار . هاي کنترل وجود داشتدر مایع مغزي نخاعی رت LDHBو  LDHAهر دو ایزوفرم  ا:یافته ه
 LDHB )01/0p < ،(LDH1مقادیر  ،متعاقب تمرین استقامتیبود.  مربوط LDH5و  LDH1ها به ترتیب به ایزوآنزیم

)01/0p < و (LDH2 )01/0p <در گروه تمرینی نسبت به گروه کنترل ا ( فزایش و مقادیرLDH3 )01/0p < و نسبت (
LDHA/LDHB )01/0p <دار داشت. تمرین استقامتی بر ) در گروه تمرینی نسبت به گروه کنترل کاهش معنی

LDHA  وLDH4 .تاثیري نداشت  
عی همراه انجام تمرین استقامتی با شیفت اکسیداتیو ایزوفرم ها و ایزوآنزیم هاي لاکتات در مایع مغزي نخا گیري:نتیجه

 مغز باشد.  است که می تواند پیش درآمدي بر حمایت متابولیسم هوازي لاکتات در
 متابولیسم لاکتات  ،لاکتات دهید روژناز ،تمرین استقامتی واژگان کلیدي:
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  مقدمه
) آنزیمی است که در LDHلاکتات دهیدروژناز (

محیط بدن تبدیل پیروات به لاکتات و فرآیند معکوس آن را 
دهد که براي تولید و مصرف لاکتات در سلول امري انجام می
. این آنزیم تترامري است که از سه نوع زیر )1است(ضروري 

در عضله  LDH5 یا( LDHA ملواحد مجزا شا
 LDHCو  )در عضله قلبی LDH1یا ( LDHB،)اسکلتی

طور  به  LDHBو  LDHAتشکیل شده است. دو ایزوفرم 
و هر دو در سیستم  می شوند گسترده در تمامی بافت ها بیان

. ماحصل )2(توزیع گسترده دارند  ) نیزCNSعصبی مرکزي(
یزوآنزیم در سلول پنج اLDHB  و LDHAاشتراك دو ژن 

 و LDH1 ،LDH2 ،LDH3 ،LDH4مجزا با نام هاي 
LDH5  3(است( .LDH5 تبدیل پیروات  خاص در به طور

در تبدیل لاکتات  LDH1در حالی که  به لاکتات نقش دارد،
 LDHB. براین اساس، )3، 1( به پیروات شرکت می کند

هایی که توان بالایی از متابولیسم اکسیداتیو  معمولا در بافت
این ایزوآنزیم در دستگاه  از این رو،ند، بیان می شود.دار

عصبی مرکزي عمدتا در هیپوکمپ، نئوکورتکس، مخچه و 
که تبدیل  LDHA. )4، 3(سلول هاي گلیا بیان می شود 

پیروات به لاکتات را انجام می دهد، عمدتاً در شبکیه لایه 
quadrigemina  ،قدامیN.opticus ،chiasma ،

tracts opticus )1( سلول هاي آستروسیت بافت ،
 .)3(هیپوکمپ و قشر بینایی وجود دارد 

این توزیع گسترده ایزوفرم ها و ایزوآنزیم هاي 
لاکتات، پیش نیازهاي لازم براي متابولیسم هر چه بیشتر 
لاکتات در مغز را فراهم می آورد. در واقع طبق فرضیه شاتل 

 Astocyte-Neuron( آستروسیت -لاکتات نورون 

Lactate Shuttle, ANLS( آستروسیت هاي موجود در ،
می  LDHAمغز، تولید کننده لاکتات و داراي ایزوفرم 

در حالی که نورون ها لاکتات را به عنوان سوخت  ،باشند
را دارا می  LDHBکنند و بیان بالایی از ایزوفرم مصرف می

ها غالبا  زیستی متابولیکی، آستروسیت. در این هم)5( باشند

بدیل پیروات به لاکتات را بر عهده دارند و سلول هاي عصبی ت
. مطالعات )6، 5(تبدیل لاکتات به پیروات را انجام می دهند

قبلی نشان داده اند که جهت انجام این هم زیستی در مغز موش 
LDH1  تبدیل لاکتات به پیروات موجود در سلول هاي

و  LDH4در حالی که ایزوفرم  ،عصبی را انجام می دهد
LDH5  تبدیل پیروات به لاکتات واقع در آستروسیت را بر

حصل نهایی این امر حمایت متابولیکی . ما)6دارند (عهده 
هرچه بیشتر لاکتات در مغز است که می تواند در شرایط 
خاص و کمبود سوبستراهاي دیگر از متابولیسم مغزي حمایت 

 .)7(و از آسیب مغزي جلوگیري کند 

د متابولیکی لاکتات براي مغز، علیرغم این فوای
تغییرات خاص و نامتناسب در بیان ایزوفرم ها و ایزوآنزیم هاي 

LDH  منجر به برخی از مشکلات مغزي می شود. به عنوان
در مایع  LDHBبه  LDHAمثال، به تازگی افزایش نسبت 

مغزي نخاعی به عنوان مارکر پیري در نظر گرفته شده است 
یجه افزایش طولانی مدت لاکتات در مایع این تغییر در نت .)8(

که به دلیل کاهش متابولیسم  )9(مغزي نخاعی می باشد
متابولیسم میتوکندري گلیا رخ  میتوکندري نورون ها و تغییر

غلظت بالاي  . هم چنین در مننژیت ویروسی)10(می دهد 
LDH1  وLDH2 ،  در مننژیت سلی افزایشLDH3 )11( 

 LDH5و  LDH4سطوح بالاي و در مننژیت باکتریایی 
به عنوان عوامل درگیر گزارش شده است. علاوه  ).12، 11(

در مغز به  LDH5و  LDH4براین، افزایش ایزوآنزیم هاي 
افزایش غلظت هاي استراحتی لاکتات در مغز منجر شده که 

برگشت  با حمایت از وقوع اسیدوز مغزي باعث آسیب هاي
چه در غیر این صورت، چنانناپذیري به بافت مغز خواهند شد. 

تغییر فاحشی در بیان و تعادل ایزوآنزیم هاي لاکتات اتفاق 
بیفتد، به طور بالقوه سلول هاي مغزي خاصیت تجدید پذیري 

 .)13(خود را حفظ می کنند 

بواسطه سوق به باز انجام تمرین استقامتی از دیر
متابولیسم سلولی به سمت فسفریلاسیون اکسیداتیو در بافت 
هاي فعال و غیر فعال مورد توجه پژوهشگران بوده است. 
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قسمت عمده اي از این اثرات تمرینی بر متابولیسم هوازي 
سلول ماحصل تغییراتی است که تمرین بر بیان ایزوفرم ها و 
ایزوآنزیم هاي لاکتات در بافت هدف ایجاد می کند. به عنوان 

لیت بدنی، واسطه فعاه با افزایش سطوح لاکتات خون ب مثال،
در عضله قلبی در جهت مصرف لاکتات به  LDHBغلظت 

که تمرین یا این )14(عنوان سوخت مصرفی افزایش می یابد 
استقامتی در عضله اسکلتی، دو قلو و پهن خارجی انسان باعث 

و کاهش  LDH2و  LDH1هاي افزایش فعالیت ایزوآنزیم
و  در عضله دوقلو LDH5 و LDH4هاي فعالیت ایزوآنزیم

پهن خارجی موش و انسان موجبات متابولیسم هوازي را فراهم 
 سرم از  LDH3. هم چنین، افزایش غلظت )15(می آورد 

سرم از عضله اسکلتی، کبد و  LDH5و  LDH4ها و ریه
پلاکت ها بعد از انجام دوي ماراتن در انسان نیز گزارش شده 

تات . اثرات مثبت تمرینی بر ایزوآنزیم هاي لاک)16(است 
تنها منحصر به عضله اسکلتی نبوده و این اثرات در  دهیدروژناز

بافت هاي غیرتمرینی نیز مشاهده می شود. به عنوان مثال، 
و  LDH1انجام تمرین استقامتی منجر به سوق ایزوآنزیم هاي 

LDH2  به ایزوآنزیم هايLDH4  وLDH5  در تومور
با کاهش  موش هاي بالب سی مبتلا به سرطان سینه گردیده و

مقادیر استراحتی لاکتات میزان رشد تومور را کاهش می دهد 
. علیرغم مشخص بودن تأثیر تمرین استقامتی بر غلظت )17(

دیگر بافت ها، اثرات  در پلاسما، سرم و LDHایزوفرم هاي 
احتمالی تمرین استقامتی بر بیان ایزوفرم و ایزوآنزیم هاي 

در حال  ،چنینهم .است لاکتات دهیدروژناز در مغز ناشناخته
هاي ها و ایزوآنزیماطلاعاتی مبنی بر مقادیر ایزوفرم ،حاضر

لاکتات دهیدروژناز در مایع مغزي نخاعی رت موجود نمی 
هدف اول مطالعه حاضر ارائه مقادیر پایه  از این رو،باشد. 

)، LDHBو  LDHAایزوفرم هاي لاکتات دهیدروژناز (
زوآنزیم هاي آن و غلظت ای LDHBبه  LDHAنسبت 

)LDH1 ،LDH2 ،LDH3 ،LDH4 ،LDH5 در مایع (
هاي نر نژاد ویستار بود. هدف دوم در رت مغزي نخاعی

بررسی تأثیر احتمالی تمرین استقامتی بر غلظت این ایزوفرم ها 
ها در مایع مغزي به عنوان جزئی موثر در بهبود نزیمآو ایزو

در رت هاي  خاعیمتابولیسم مغزي ناشی از تمرین استقامتی ن
 نر نژاد ویستار بود.

  

  هامواد و روش
بود که با روش  تجربی حاضر از نوع مطالعه :حیوان

رت نژاد  سر 17پس آزمون با گروه کنترل انجام گردید. 
ویستار در سن هشت هفتگی از مرکز تحقیقات علوم و 

درجه  22 ± 3اعصاب کرمان خریداري و در شرایط دمایی 
روشنایی  _ساعت تاریکی  12:12سیکل گراد تحت سانتی

ها با غذاي مخصوص رت و آب تغذیه نگهداري شدند. رت
شدند. بعد از گذشت یک هفته (سازگاري با محیط 
 آزمایشگاه) حیوانات به طور تصادفی به دو گروه کنترل

)9 =n )8) وتمرینی  =nها براساس وزن ) تقسیم و گروه
ق از کمیته اخلاق مرکز همسان سازي شدند. مجوز انجام تحقی

دریافت  33/93تحقیقات علوم و اعصاب کرمان به شماره 
  گردید.

گروه تمرینی ابتدا دوره آشناسازي  پروتکل تمرینی:
که شامل دویدن روي تردمیل به مدت پنج روز و هر روز به 

ها ابتدا با سرعت  را انجام دادند. رتبود دقیقه  20مدت زمان 
ي آشناسازي د و سرعت در انتهاي دورهمتر بر دقیقه دویدن 15
متر بر دقیقه رسید. گروه تمرینی پس از دوره ي  20به 

به مدت  1آشناسازي، تمرین اصلی را طبق دستورالعمل جدول 
متغیرهاي تمرینی   هفته انجام داد. در چند هفته آخر تمامی 12

هاي انجام شده در زمان تشریح  شد تا سازگاري  داشته نگهثابت 
  حالت یکنواخت خود رسید. به

  

 تمرینی. مشخصات پروتکل 1جدول 
  12  11  10  9  8  7  6  5  4  3  2  1  روز آشناسازي 5  هفته

  60  60  60  60  60  55  55  50  45  40  35  30  15- 20  زمان (دقیقه)
  26  26  26  26  26  24  22  22  22  20  20  20  20  سرعت (متر بردقیقه)
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  آوري مایع مغزي نخاعیروش جمع
ها  بعد از آخرین جلسه تمرینی رت ساعت 72

گرم بر میلی 90ي تزریق درون صفاقی کتامین ( لهیوس به
ش هو یب) گرم بر کیلوگرممیلی 10) و زایلازین (کیلوگرم

ی رت، موهاي سر و جمجمه هوش یبشدند. پس از اطمینان از 
به دقت تراشیده شد. سپس، رت به دستگاه استریوتاکس انتقال 

درجه در دستگاه ثابت  45 باًیتقریوان با زاویه داده شد و سر ح
و بی حرکت گردید. درادامه، بلافاصله برش طولی در وسط 
ایجاد شد و محل دقیق سیسترنا مگنا با استفاده از راهنماي 

ي گردنی و  مهرهاطلس مغز رت (پاکسینوس) بین اولین 
مشخص  پایین تر از لامبدا متر یسانت 5/1 حدوداًجمجمه و یا 

یک میلی متر  باًیتقرردید. (سیسترنا مگنا نقطه اي با مساحت گ
ها قابل تشخیص  شفاف است که از بقیه ي مکان کاملاًمربع و 

باشد). پس از ایجاد برش طولی در وسط و برداشتن  می
هاي زائد و مشخص شدن سیسترنا مگنا جمع آوري مایع  بافت

متصل به  G 23مغزي نخاعی با استفاده از سرنگ پروانه اي 
سرنگ انسولینی جمع آوري گردیده و جهت جلوگیري از 

ي سه  اندازه بهورود خون به مایع مغزي نخاعی، نوك سرنگ 
تا چهار میلی متر وارد سیسترنا مگنا گردید و عملیات کشیدن 

زمان در مدت حدوداً مایع توسط شخص دوم به آهستگی و 
به دقت کنترل چنین رنگ مایع ثانیه تکمیل شد. هم 30تا  15

گردید تا آلوده به خون نباشد. مایع مغزي نخاعی پس از جمع 
 10ت به مدگرم  2000درجه سانتی گراد،  4آوري در دماي 

 2/0هاي  و در تیوپبرداشته را  دقیقه سانتریفوژ سوپرناتانت
براي  گراد یسانتي  درجه – 80میلی لیتر تخلیه و در دماي 

  .)19، 18( اندازه گیري بعدي نگهداري شد
  نحوه اندازه گیري متغیرهاي تحقیق

الایزاي  به وسیله کیت LDHAم زوفریامقادیر 
 ,Cat Number: MBS2533570مربوطه (

Mybiosource, USA) و ایزوفرم (LDHB  به وسیله
 ,Cat Number: MBS096641) کیت الایزاي مربوطه (

Mybiosource, USA) طبق دستورالعمل شرکت سازنده (

، LDH1 ،LDH2هاي  گیري شد. مقادیر ایزوآنزیماندازه
LDH3 ،LDH4  وLDH5  با استفاده از کیت الکتروفورز

) (Cat Number: SRE612K, Interlab, Italyبا 
 طبق دستورالعمل شرکت سازنده اندازه گیري شد.

 15خلاصه، ایزوآنزیم هاي موجود در  به طور
 LDH )LDH میکروگرم پروتئین کل به همراه مارکر  

marker, K770049,LDH isotrol and sigma با (
دقیقه جداسازي  30ولت به مدت  90استفاده از الکتروفوز در 

شدند. ایزوآنزیم ها به وسیله کیت مربوطه، طبق دستورالعمل 
 5شرکت سازنده رنگ آمیزي شدند. ژل در اسید استیک 

فیکس شد. باندها اسکن شده و توسط نرم افزار  درصد
Imagej  کمی سازي شدند. براي هر ایزوآنزیم مقادیر
چگالی × چگالی محاسبه و بر مقادیر کل مساحت × مساحت 

هر پنج ایزوآنزیم تقسیم و نتایج به صورت درصد براي هر 
  ایزوآنزیم گزارش گردید.

  تحلیل آماري
از شاخص پراکندگی  ها داده یکمجهت توصیف 

نجام شد. براي تعیین ا معیارمرکزي از قبیل میانگین و انحراف 
 اسمیرنوف –ها از آزمون کلموگروف  نرمال بودن توزیع نمونه

)K-S Kolmogorov-Smirnov و براي تعیین تجانس (
هارتلی استفاده شد. انجام مقایسات  Fها از آزمون  واریانس

مستقل انجام گردید.  تی بین گروهی با استفاده از آزمون
مار توصیفی و استنباطی با جهت تجزیه و تحلیل داده ها از آ

استفاده گردید. سطح  22نسخه  SPSSاستفاده از نرم افزار 
در نظر گرفته  α=  05/0مقایسات برابر با  معنی داري در تمامی

 شد.

  
  هایافته

 LDHAمقادیر مربوط به سطوح ایزوفرم هاي 
در مایع مغزي نخاعی در گروه   و نسبت  LDHBو

گزارش شده است. بعد از اعمال  2جدول هاي تحقیق در 
=  LDHB ]05/0p <  ،19/2دوازده هفته تمرین غلظت 
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)15 (t01/0[   ] و نسبتp<  ،1/6 ) =15 (t در گروه [
دار بالاتر از مقادیر آن در گروه کنترل تمرینی به طور معنی

در مایع مغزي نخاعی  LDHAبود. از طرف دیگر، غلظت 
که اختلاف معنی ، به این معنی تمرین واقع نشد تحت تأثیر

داري براي این فاکتور بین دو گروه تحقیق یافت نشد. ضریب 
 LDHAبراي  )Intra-assayخطاي تغییرات درون فردي (

 درصد بود. 63/2و  18/4به ترتیب  LDHBو 

  
 تحقیق در مایع مغزي نخاعی گروه هاي و نسبت LDHBو  LDHAغلظت  .2جدول

  p  میانگین ±انحراف معیار  گروه  متغیر

LDHA  (نانو گرم/ میلی لیتر)  615/0 ± 146/0  تمرین  799/0  637/0 ± 172/0  کنترل  
LDHB  (نانو گرم/ میلی لیتر)  29/3 ± 73/0  تمرین  047/0  55/2 ± 56/0  کنترل  

  187/0 ± 005/0  تمرین  01/0  449/0 ± 024/0  کنترل  LDHA/LDHB نسبت
  .راس حیوان براي گروه تمرینی است 8راس حیوان براي گروه کنترل و  9هر مقدار میانگین 

  
 

 
در  LDHمقادیر مربوط به ایزوآنزیم هاي  1نمودار 

 مایع مغزي نخاعی گروه هاي تحقیق را نشان می دهد.

نتایج نشان داد که بیشترین و کمترین میزان غلظت 
ترل به ترتیب مربوط به در مایع مغزي نخاعی در گروه کن

LDH1  وLDH5  ،بود. متعاقب اعمال پروتکل تمرینی
] LDH1 ]05/0p <  ،79/3 ) =15 (t غلظت ایزوآنزیم هاي

] در گروه تمرینی LDH2 ]05/0p <  ،89/2 ) =15 (tو 
 نسبت به گروه کنترل به طور معنی دار بالاتر بود. 

اي دوازده هفته تمرین استقامتی سطوح ایزوآنزیم ه
LDH3 را نسبت به گروه  مایع مغزي نخاعی در گروه تمرینی

 د کنترل به طور معنی داري کاهش دا

]05/0p <  ،61/3 ) =15 (t و بر سطوح [LDH4  اثر معنی
وه تمرینی قابل اندازه در گر LDH5دار نداشت. سطوح 

 گیري نبود؛

مقایسه اي براي این فاکتور بین دو گروه  از این رو،
  .انجام نشد

  

  
، LDH1 ،LDH2 ،LDH3ي الف) میزان ایزو آنزیم ها .1شکل

LDH4  و LDH5هاي تحقیقدر مایع مغزي نخاعی در گروه 
)9n=8( ) و تمرینn=.( هاي ب) پروفایل ایزوآنزیمLDH  در

  مایع مغزي نخاعی روي ژل در یک حیوان از گروه کنترل و تمرین 
  

 بحث 
ته تمرین هف 12مطالعه حاضر با هدف بررسی تأثیر 

، نسبت LDHBو  LDHAهاي استقامتی بر غلظت ایزوفرم
LDHA  بهLDHB هاي و محتواي ایزوآنزیمLDH1 ،
LDH2 ،LDH3 ،LDH4 و LDH5  در مایع مغزي

ترین در رت هاي نر نژاد ویستار به انجام رسید. مهم نخاعی
و  LDH1هاي یافته مطالعه حاضر این بود که ایزوآنزیم

LDH2 یر بیشترین میزان را در مایع مغزي به طور چشمگ
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چنین تمرین نخاعی رت به خود اختصاص می دهند. هم
استقامتی باعث شیفت اکسیداتیو ایزوآنزیم هاي لاکتات 

گردیده و موجبات  LDH2و  LDH1دهیدروژناز به سمت 
در مایع مغزي نخاعی را فراهم می آورد که  LDHBافزایش 

علیرغم نداشتن اثر ، ماحصل این تغییرات کاهش نسبت
  ، در مایع مغزي نخاعی است. LDHAمعنی دار به سطوح 

براي اولین بار در مطالعه حاضر پروفایل ایزوآنزیم و 
در مایع مغزي نخاعی رت هاي سالم  LDHایزوفرم هاي 

مورد بررسی قرار گرفت. نتایج حاکی از وجود هر دو ایزوفرم 
LDHA  وLDHB خاعی بود. از آن جایی در مایع مغزي ن

 LDHBعمدتاً در تبدیل پیروات به لاکتات و  LDHAکه 
عمدتاً در فرآیند معکوس تبدیل لاکتات به پیروات نقش 

، وجود هر دو ایزوفرم ها حاکی از توانایی مغز در )3(دارند 
انجام تولید بی هوازي لاکتات و مصرف اکسیداتیو آن می 

در مقایسه با  LDHB. با این وجود، بیان )4، 3(باشد
LDHA نیز به طور    سه تا چهار برابر بیشتر و نسبت

فاحشی کمتر از یک بود. این نتایج براین امر دلالت دارد که 
چه در شرایط معمول در مغز اتفاق می افتد، مصرف آن

اکسیداتیو لاکتات است تا تولید بی هوازي آن. این نتیجه با 
مغز قابل توجیه است. گلوکز به عنوان خصوصیات متابولیک 

سوخت انحصاري مغز در این بافت، عمدتاً به طور هوازي 
اکسید می شود و لاکتات نیز در شرایط حمایت از متابولیسم 

. سوخت )20(مغزي روند سوختن اکسیداتیو را طی می نماید 
اکسیداتیو گلوکز در مغز نیاز تبدیل پیروات به لاکتات جهت 

گلیکولیز بی هوازي در این بافت را کاهش می  تضمین روند
سوخت این سوبسترا در مغز محرکی براي  از این رو،. )8(دهد

تبدیل پیروات به لاکتات و به تبع آن آنزیم درگیر در این 
دلیل  ).4(است را فراهم نمی کند LDHAواکنش که همان 

در قسمت هاي  LDHBاحتمالی دیگر، بیان بسیار بالاي 
برابري  6تا  5بیان  LDHAاست که در مقایسه با  مختلف مغز

 .)8(در قسمت هاي مغز نظیر هیپوکمپ و کورتکس دارد 
این احتمال وجود دارد که غلظت هاي بالاي بنابراین 

LDHB  در مایع مغزي نخاعی بازتابی از بیان ژن این آنزیم
در بافت مغز باشد. این احتمال زمانی قوت می گیرد که به 

مغزي، امکان این که -ناپذیر بودن سد خونی دلیل نفوذ
LDHB  خون اشتراکی در تعیین سطوح این آنزیم در مایع

  مغزي نخاعی داشته باشد، کاملا منتفی است. 
نکته منحصر به فرد دیگر تحقیق حاضر این بود که 

 تأثیر تمرین استقامتی را بر غلظتاي است که این اولین مطالعه
و غلظت ایزوآنزیم هاي  LDHBو  LDHAایزوفرم هاي 

در رت هاي نر نژاد ویستار را مورد  آن در مایع مغزي نخاعی
بافت مغز در حین  ده است. با وجود این کهبررسی قرار دا

تمرین یک بافت غیر تمرینی تلقی می شود، لیکن شواهدي 
 )21(از جمله مغز  )17(وجود دارد که اندام هاي غیر تمرینی 

رار می گیرند. با این وجود، به دلیل هم تحت تاثیر تمرین ق
که این بافت ها همانند عضله اسکلتی مستقیماً درگیر در این

عمده سازگاري هاي تمرینی در این تمرین فیزیکی نیستند، 
شود. بافت ها از طریق تغییرات اندوکرین و خون حاصل می

بافت هاي این چنینی عمدتاً در پاسخ به پروتکل  ،به همین دلیل
تمرینی و جلسات تمرینی طولانی مدت از خود  هاي

پروتکل تمرینی در  از این رو،سازگاري نشان می دهند. 
تحقیق حاضر به گونه اي طراحی گردید که هم بلند مدت 

هفته) و هم در چند هفته آخر شامل جلسات تمرینی  12باشد (
دقیقه اي که بتواند سبب ایجاد سازگاري در  60طولانی مدت 

. نتایج تحقیق حاضر نشان داد که )22(یر مغز شود بافتی نظ
در  LDHBتمرین استقامتی باعث افزایش معنی دار غلظت 

بدون  LDHAمایع مغزي نخاعی می شود و بر غلظت هاي 
در قسمت هاي مختلف نظیر هیپوکمپ،  LDHBتأثیر است. 

، 3(مخچه، سلول هاي گلیا و نورون ها بیان گسترده اي دارد
فعال شدن اکثر این قسمت ها در حین تمرین، به دلیل  )23

نیازهاي انرژي در این مناطق افزایش می یابد که می تواند 
 بنابراینمنجر به سازگاري هاي متابولیک در این نواحی شود. 

در هر کدام از این قسمت ها در حین  LDHBافزایش بیان 
تمرین می تواند دلیل افزایش مشاهده شده در غلظت 
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LDHB  مغزي نخاعی در پژوهش حاضر باشد. هرچند مایع
اظهار نظر قطعی در این مورد نیاز به انجام تحقیق مستقل 

  دیگري دارد.
که انجام تمرین چگونه می تواند غلظت این

LDHB  ،از دو دیدگاه قابل بررسی می باشد.را افزایش دهد 
-PGC-1α )Proliferatorدیدگاه اول مربوط به بیان ژن 

activated receptor gamma coactivator-1-
alpha .است (PGC-1α  عضوي از خانواده گیرنده هاي

هسته اي است که نقش یک هم فعال ساز رونویسی را در 
سلول ایفا می کند که مجموعه اي از پروتئین ها است که به 

یا فاکتور رونویسی میزان بیان  وسیله اتصال به یک فعال کننده
. نشان داده شده )24( می دهدیک ژن را افزایش یا کاهش 

در ساقه مغز، مخچه، لوب فرونتال،  PGC-1αاست که 
و متعاقب  هیپوکمپ، هیپوتالاموس و مغز میانی بیان می شود

تمرین استقامتی بلند مدت بیان آن در کورتکس، مغزمیانی و 
مخچه همراستا با افزایش چگالی میتوکندري افزایش می یابد 

)22.( PGC-1α  کردن با فعالERRα )Estrogen-

related receptor alpha(  ،به عنوان یک میانجی مستقیم
بدون  LDHAرا افزایش می دهد و بر بیان  LDHBبیان 

اثرگذار  LDHB. در تحقیق حاضر تمرین بر )25(تأثیر است
به دلیل همراستایی  از این روبدون تأثیر بود،  LDHAو بر 

هاي بر ایزوفرم PGC-1αاین نتیجه با فعالیت تنظیمی 
LDHB  وLDHA این احتمال وجود دارد که تغییرات ،

 PGC-1αتوسط   LDHناشی از تمرین بر ایزوآنزیم هاي
اظهار نظر قطعی در این  ،واسطه گري شده باشد. با این وجود

باره مستلزم انجام تحقیقات بعدي است. دیدگاه دوم، افزایش 
در اکسیداسیون  ورود لاکتات به مغز و تحریک اجزاي درگیر

آن در طول تمرین می باشد. تحقیقات قبلی نشان داده اند که 
متابولیسم مغز فرآیندي پیچیده است که به طور پویا مطابق با 
تغییرات در غلظت هاي لاکتات و گلوکز خون تغییر می کند. 

درصد از انرژي خود  8به عنوان مثال مغز در شرایط استراحت 
درصد از لاکتات خون تأمین می  10ط را از طریق سوزاندن فق

درصد از  33، در حالی که در حین تمرین )27، 26(کند
درصد  60لاکتات افزایش یافته در سطح خون را اکسید و 

. تمرین مورد استفاده )28، 26(انرژي خود را تأمین می نماید 
در تحقیق حاضر، شدتی معادل با آستانه لاکتات ( در هفته 

ه انجام این تمرین سبب افزایش غلظت هاي آخر) داشت ک
میلی مول در لیتر می شود.  5تا  4هاي لاکتات خون تا مقادیر 

ی دار چنین غلظتی از لاکتات خون منجر به افزایش معن
که این لاکتات برداشته شده  برداشت لاکتات مغزي می شود

در مغز عمدتاً به پیروات تبدیل و با سوخت اکسیداتیو خود 
. )29(مغزي در حین تمرین را تضمین می کند متابولیسم 

 LDHBفرآیند تبدیل لاکتات به پیروات که توسط آنزیم 
تواند محرکی در جهت افزایش بیان این شود میانجام می

  آنزیم باشد. 
این که این تغییرات ناشی از تمرین در بیان وجود با 

LDHB  با عدم تغییر معنی داري بر بیانLDHA  ،همراه بود
در رت هاي تمرین کرده  را به طور فاحش  بتنس

کاهش داد. کاهش این نسبت که به معنی تولید کمتر و 
مصرف بیشتر لاکتات است، نقش مهمی در کاهش سطوح 
استراحتی لاکتات مایع مغزي نخاعی ایفا می کند. با توجه با 
این که افزایش سطوح استراحتی لاکتات در مایع مغزي 

می تواند فنوتیپ گلیکولیتیکی در مغز را تحریک و نخاعی 
، )8(موجبات نقص در فسفریلاسیون اکسیداتیو را فراهم آورد

می تواند اهمیت پارامتریک هم   تمرین بر نسبت تأثیر
داشته باشد. هم چنین افزایش سطوح استراحتی لاکتات در مغز 

نظر گرفته می شود به عنوان مارکر قوي براي پیري در مغز در 
از این حیث نیز نتیجه مشاهده شده حائز اهمیت  بنابراین، )8(

  است.
 LDHBبه منظور تعیین پیامد تغییرات مشاهده در 

، سطوح پنج ایزوآنزیم LDHبر پروفایل ایزوآنزیم هاي 
مربوط به این آنزیم در مایع مغزي نخاعی نیز مورد بررسی قرار 

و  LDH1معنی دار سطوح  گرفت. نتایج حاکی از افزایش
LDH2 دار ایزوفرم بینابینی و کاهش معنیLDH3  در رت
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هاي تمرین کرده در مقایسه با رت هاي گروه کنترل بود. 
هرچند که از روش تحقیق حاضر استخراج چنین استدلالی 

در گروه  LDH3لیکن افزایش در سطوح  ،میسر نیست
و  LDH1 تمرینی می تواند افزایش مشاهده شده در سطوح

LDH2  را تفسیر نماید. در واقع زیر واحدهاي تشکیل دهنده
LDH1  تماماً وLDH2  عمدتاً ازLDHB  تشکیل شده

. این که تمرین تنها بر سطوح ایزوآنزیم هایی اثرگذار )3(اند
بود که با تمرین بیان در مایع مغزي نخاعی را داشتند جاي 

فیزیولوژیک وابسته  تأمل دارد. معمولاً اثر تمرین بر یک متغیر
به سطوح اولیه آن فاکتور است و با مقادیر ابتدایی متغیر رابطه 

تأثیر پذیري ایزوآنزیم هاي  از این رو؛ )30(معکوس دارد 
اکسیداتیو در تحقیق حاضر تأکید بر این نکته دارد که 
متابولیسم لاکتات در مغز در حین تمرین به شدت افزایش می 

یم هاي موجود جهت حمایت این نیاز یابد و سطوح پایه آنز
متابولیک ناکافی است. هم چنین این تغییرات مشاهده شده، 
بار دیگر بر این موضوع تأکید دارد که تمرین استقامتی تنها به 
عنوان یک عامل در جهت تقویت متابولیسم اکسیداتیو در مغز 

  نماید.عمل می
  

  گیرينتیجه
شان داد که به طور خلاصه، نتایج تحقیق حاضر ن

تمرین استقامتی بلند مدت سبب افزایش غلظت ایزوفرم 
LDHB  مایع مغزي نخاعی رت گردیده و علیرغم عدم

 باعث کاهش نسبت LDHAاثرگذاري بر بیان ایزوفرم 

می شود. نتیجه این تغییرات شیفت اکسیداتیو   
و  LDH1است که باعث افزایش  LDHایزوآنزیم هاي 

LDH2  مایع مغزي نخاعی می شود. این نتایج به طور غیر در
مستقیم دلالت بر توسعه متابولیسم اکسیداتیو مغز متعاقب 
تمرین استقامتی دارد. با این وجود در تحقیق حاضر امکان 
بررسی ماحصل نهایی و مستقیم تغییرات مشاهده شده بر 
متابولیسم مغزي لاکتات میسر نشد. انجام این مهم نیازمند 

تفاده از تزریق پیرامونی لاکتات نشاندار شده و ردیابی آن اس

هاي اندازه گیري در مغز است که به دلیل مهیا نبودن تکنیک
 مورد نیاز در محل انجام تحقیق، این مهم میسر نشد. 

  
  تشکر و قدردانی

مطالعه حاصل پایان نامه مقطع کارشناسی ارشد این 
تأثیر « رمان با عنوانفیزیولوژي ورزش دانشگاه شهید باهنر ک

تمرین استقامتی بر غلظت ایزوفرم هاي لاکتات دهیدروژناز و 
» در مایع مغزي نخاعی رت هاي نر نژاد ویستار  نسبت

نویسندگان مراتب سپاس و قدردانی  بدین وسیله می باشد.
خود را از پژوهشکده مرکز تحقیقات علوم اعصاب کرمان به 

گاهی از انجام تحقیق حاضر ابراز می جهت حمایت آزمایش
 دارند.
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