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Abstract
Background and Aim: Autophagy is a protected lysosome-dependent cellular degradation process that helps maintain 
homeostasis and metabolic adaptation of the cell. The aim of the present study was to investigate the effect of moderate 
intensity continuous training on the expression of C/EBPβ and mTOR genes related to autophagy in the frontal cortex of 
methamphetamine-dependent rats. Materials and Methods: Thirty two male Wistar rats were randomly divided into four 
equal groups )n=8( of saline, primary methamphetamine, secondary methamphetamine, and methamphetamine-training. 
Methamphetamine was injected in the amount of five mg/kg for 21 days. The exhausted endurance test and the average 
maximum speed of the rats were calculated in order to design the training program as it included 24 minutes of running with an 
intensity of 60-65% of the maximum speed on the treadmill for eight weeks )five sessions per week(. At the end, to evaluate gene 
expression changes, C/EBPβ-mTOR indices were extracted from the frontal cortex tissue of the rats. The results were extracted 
using one-way analysis of variance at a significance level of p≤0.05. Results: Methamphetamine injection in the primary and 
secondary methamphetamine groups  indicated a significant increase in C/EBPβ gene expression compared to the saline group 
)p=0.001 and p=0.005, respectively(, but in the group early methamphetamine  showed a significant decrease in mTOR gene 
expression compared to the saline group )p=0.04(. Moreover, moderate intensity continuous training in the methamphetamine-
exercise group indicated a significant decrease in C/EBPβ gene expression compared to the primary methamphetamine group 
)p=0.04(, but as compared to the primary and secondary methamphetamine groups showed significantly increased mTOR gene 
expression. Conclusion: Methamphetamine injection could probably increases the expression of C/EBPβ autophagic gene in 
the frontal cortex of the brain; while continuous exercises with moderate intensity, as a preventive strategy, can moderate and 
regulate autophagy caused by methamphetamine, through increasing mTOR gene expression in the brain.
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چکید‌‌ه
زمینــه‌و‌هــد‌ف: اتوفــاژی، یــک فرآینــد  تخریــب وابســته بــه لیــزوزوم حفاظــت شــد  ه اســت کــه بــه حفــظ هموســتاز و ســازگاری 
متابولیکــی ســلول کمــک می  کنــد . هــد ف از پژوهــش حاضــر، بررســی تأثیــر تمریــن تد  اومــی بــا شــد ت متوســط بــر بیــان ژن  هــای 
مرتبــط بــا اتوفــاژی، د ر قشــر پیشــانی موش هــای صحرایــی وابســته بــه HTME بــود . روش‌تحقیــق:‌تعــد  اد  32 mTOR و C/EBPβ

و  ســر مــوش صحرایــی نــر نــژاد  ویســتار، بــه طــور تصاد فــی بــه چهــار گــروه مســاوی )n=8( ســالین، HTME اولیــه، HTME ثانویــه،
HTME - تمریــن تقســیم شــد ند . HTME بــه مقــد  ار پنــج میلی  گرم/کیلوگــرم بــه مــد ت 21 روز تزریــق شــد . آزمــون وامانــد  ه ســاز 

و میانگیــن ســرعت بیشــینه موش  هــا بــرای طراحــی برنامــه تمریــن محاســبه و برنامــه تمریــن شــامل 24 د قیقــه د ویــد ن بــا شــد ت 
60-65 د رصــد  ســرعت بیشــینه بــر روی نوارگــرد  ان، بــه مــد ت هشــت هفتــه )پنــج جلســه د ر هفتــه( انجــام شــد . د ر پایــان، بــرای 
بافــت قشــر پیشــانی موش  هــای صحرایــی اســتخراج شــد . نتایــج بــا  ،C/EBPβ و mTOR ارزیابــی تغییــرات بیــان ژنــی شــاخص  های
اســتخراج گرد یــد . یافتــه‌هــا: تزریــق مــت   آمفتامیــن  p≥0/05 اســتفاد  ه از روش تحلیــل واریانــس یــک راهــه د ر ســطح معنــی د  اری
نســبت بــه گــروه ســالین شــد  )بــه  C/EBPβ   د ر گروه  هــای مــت   آمفتامیــن اولیــه و ثانویــه، منجــر بــه افزایــش معنــی د  ار بیــان ژن
امــا د ر گــروه مــت   آمفتامیــن اولیــه نســبت بــه گــروه ســالین، منجــر بــه کاهــش معنــی د  ار بیــان  ترتیــب بــا p=0/001 و p=0/005(؛
ــه کاهــش معنــی  ــن، منجــر ب ــا شــد ت متوســط د ر گــروه مــت   آمفتامین-تمری ژن mTOR شــد   )p=0/04(. تمرینــات تد  اومــی ب
د  ار بیــان ژن   C/EBPβ نســبت بــه گــروه HTME اولیــه شــد  )p=0/04(؛ امــا نســبت بــه گروه  هــای HTME اولیــه و ثانویــه، موجــب 
افزایــش معنــی د  ار بیــان ژن  mTOR گرد یــد . نتیجه‌‌گیــری:  احتمــالاً تزریــق مــت   آمفتامیــن باعــث تشــد ید  بیــان ژن اتوفاژیــک 
د ر قشــر پیشــانی مغــز می  شــود ؛ د ر حالــی کــه تمرینــات تد  اومــی بــا شــد ت متوســط، می  توانــد  بــه عنــوان یــک راهــکار  C/EBPβ

د ر مغــز شــود .   mTOR پیشــگیرانه، باعــث تعد یــل و تنظیــم اتوفــاژی ناشــی از مــت   آمفتامیــن، از طریــق افزایــش بیــان ژن
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مقد‌مه
ــاد   ــی بســیار اعتی مــت   آمفتامیــنMETH( 1( یــک د  اروی غیرقانون
ــرار  ــرف ق ــوء مص ــورد  س ــترد  ه  ای، م ــه طورگس ــه ب ــت ک آور اس
ــوان  ــه عن ــاد  ه ب ــن م ــران، 2012(. ای ــو2 و د یگ ــرد  )کارواله می  گی
ــوی  ــی ق ــج فیزیولوژیک ــا نتای ــی، ب ــی– حرکت ــرک روان ــک مح ی
ــه  ــده  ک ــناخته   ش ــزی ش ــی و مرک ــی محیط ــتم عصب د ر سیس
منجــر بــه اختــالات جســمی و روانــی می  شــود  )گونزالــز3 
ــس،  ــا آپوپتوزی ــاد  ه ب ــن م ــرف ای ــوء مص ــران، 2010(. س و د یگ
ــراه  ــی از METH هم ــی ناش ــمیت عصب ــید  اتیو و س ــترس اکس اس
ــز  ــف مغ ــق مختل ــی د ر مناط ــمومیت عصب ــث مس ــت و باع اس
ــروز  ــه از ب ــن مطالع ــران، 2001(. چند ی ــگ4 و د یگ ــود  )د نِ می  ش
مســمومیت تحریکــی )ترشــح بیــش از حــد  گلوتامــات(، افزایــش 
ســطح کلســیم د  اخــل ســلولی، تولیــد  راد یکال  هــای آزاد  و 
ــه    ــازی مســیرهای آپوپتوزیســی، تجزی ــک اکســاید ، فعال  س نیتری
ــا  ــمومیت ب ــر مس ــر اث ــیب DNA، ب ــکلتی و آس ــای اس پروتئین  ه
 .)2010 د یگــران،  و  )یاماموتــو5  کرد  ه  انــد   پشــتیبانی  METH؛ 

یکــی از مکانیســم  های مســمومیت ناشــی از METH، اســترس 
ــد  ه از  ــتق ش ــید  اتیو مش ــای اکس ــت. متابولیت  ه ــید  اتیو اس اکس
ــد   ــال می  کنن ــلول  ها فع ــی را د ر س ــیگنال  های مختلف METH، س

کــه بــه مــرگ ســلول از طریــق آپوپتوزیــس منتهــی مــی شــود . 
ــی  د ر طــی ایــن فرآینــد ، METH باعــث اختــال د ر سیســتم یوب
ــخص از  ــازی مش ــک فعال  س ــود  و ی ــازوم6 می  ش کوئیتین-پروتئ

ــران، 2008(.  ــکوالی8 و د یگ ــد  )پاس ــاد  می  کن ــاژی7 را ایج اتوف
ــی  ــی و تنظیم ــیار محافظت ــک بس ــک مســیر کاتابولی ــاژی ی اتوف
اســت کــه بــرای حفــظ هموســتاز انــرژی ســلول و تنظیــم رشــد  
ــک  ــوان ی ــه عن ــزم، ب ــن مکانی ــت. ای ــم اس ــیار مه ــلول، بس س
ــج فیزیولوژیکــی شــناخته شــد  ه اســت کــه ممکــن  ــزم رای مکانی
اســت بــه عنــوان ابــزاری بــرای بقــا د ر کوتــاه مــد ت عمــل کنــد  
ــه( ــید  آمین ــذی اس ــواد  مغ ــت از م ــنگی )محرومی ــر گرس و د ر اث

هیپوکســی و اســترس متابولیکــی ایجــاد  نمایــد  )آن9 و د یگــران، 
ــد   ــی فرآین ــخصه اصل ــارک10، 2011(. مش ــن و لام 2014؛ جانس
اتوفــاژی، جد  اســازی11 محتــوای سیتوپاســمی از طریــق تشــکیل 
وزیکول  هــای غشــای د وگانــه12 اســت کــه بــا واســطه مجموعــه  ای 

از پروتئین  هــای مربــوط بــه اتوفــاژی حفــظ می  شــود  )روح 
ــی تقویــت کننــد  ه بخــش و د یگــران 2016(. پروتئین  هــای اتصال
از فاکتورهــای رونویســی  C/EBP( 13CCAAT(، یــک خانــواد  ه 

ــهbZIP( 14)( هســتند  کــه شــش عضــو  ــپ لوســین پای ــه زی طبق
از آن د ر پســتاند  اران شناســایی شــد  ه  اند ؛ ماننــد  C/EBPβ. بــا 
ــا  ــا، C/EBPβ ب ــاص ژن  ه ــای خ ــی از مجموعه  ه ــم رونویس تنظی
یــک روش خــاص ســلولی، د ر برنامه  هــای ســلولی ماننــد  تمایــز، 
ــرکت  ــرژی ش ــم ان ــلول، و متابولیس ــای س ــرگ و بق ــر، م تکثی
ــو15 و د یگــران، 2007؛ رامجــی16 و د یگــران، 2002؛  می  کنــد  )نرل

ــران، 2004(. ــکریم17 و د یگ اس
ــی را  ــرگ عصب ــری C/EBPβ د ر م ــات، د رگی ــد  اد ی از مطالع تع
ــه  ای، ژو و  ــران، 2018(. د ر مطالع ــد  )ژو18 و د یگ ــی کرد  ه  ان بررس
ــاژی  ــار اتوف ــا مه ــه C/EBPβ ب ــد  ک ــه ان ــران )2018( د ریافت د یگ
میــزان ســمیت عصبــی  از   ،METH از  ناشــی  آپوپتوزیــس  و 
ــد   ــزارش د  اد  ه  ان ــر گ ــات اخی ــد . مطالع ــی از METH می  کاه ناش
ــا  ــد  هRNAi( 19( ی ــل کنن ــط RNA تد  اخ ــار C/EBPβ توس ــه مه ک
ــی  ــرگ عصب ــش م ــث کاه ــس، باع ــد  ح ــای ض الیگونوکلئوتید  ه
ــرض  ــن د ر مع ــا قرارگرفت ــد  ی ــل رش ــت از عام ــی از محرومی ناش
انِ متیــل د ی آســپارتاتNMDA( 20( د ر ســلول  های گرانولــی 
 C/EBPβ  ــد ــان می  د  ه ــه نش ــد ی ک ــود ، رون ــوش می  ش ــه م مخچ
د ر برنامه  هــای مــرگ عصبــی شــرکت می  کنــد  )بریفالــت21 
ــر،  ــرف د یگ ــران، 2013(. از ط ــن22 و د یگ ــران، 2015؛ پ و د یگ
 mTOR ــی ــام د  ه ــیر پی ــد ن مس ــال ش ــه فع ــد  ه ک ــان د  اد  ه ش نش
ــار  ــد  و مه ــش د  ه ــوری را کاه ــلول توم ــس س ــد  آپوپتوزی می  توان
فعالیــت mTOR بــا افزایــش تشــکیل اتوفاگــوزوم هــا، باعــث ایجــاد  
ــات  ــران، 2010(. مطالع ــار23 و د یگ ــرد د  )راویکوم ــاژی می  گ اتوف
ــاژی د ر  ــه ایجــاد  اتوف ــاد ر ب ــد  کــه METH، ق قبلــی نشــان د  اد  ه ان
سیســتم د وپامینرژیــک24 اســت. بــه خوبــی مشــخص شــد  ه اســت 
کــه mTOR ســیگنال  های خــارج ســلولی را بــرای تنظیــم تکثیــر 
و رشــد  ســلول اد غــام می  کنــد  )بــای و جیانــگ25، 2010(. طبــق 
مطالعــات قبلــی، mTOR یــک هــد ف مهــم د ر اتوفــاژی ناشــی از 
METH اســت )لــی26 و د یگــران، 2012(. د ر ایــن مطالعــات، نشــان 

ــش  ــث کاه ــرض METH باع ــن د ر مع ــرار گرفت ــه ق ــد  ک د  اد  ه ش
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1. Huang
2. Mizushima
3. Levine & Kroemer

4. He
5. Lloyd
6. Base nodes

7. Ebbesen & Brecht
8. Scherz & Elazar
9. Denaturated

ــان  ــر نش ــه د یگ ــک مطالع ــج ی ــود . نتای ــفریله می  ش mTOR فس

 mTOR ــش ــث کاه ــرض METH، باع ــن د ر مع ــه قرارگرفت د  اد  ه ک
 LC3-II و Beclin-1 فســفریله و افزایــش بیــان نشــانگرهای اتوفــاژی
می  شــود  )ژو و د یگــران، 2017(. هوانــگ1 و د یگــران )2019(، د ر 
مــورد  مکانیســم مولکولــی C/EBPβ  ایــن گونــه عنــوان کرد  ه انــد  
کــه C/EBPβ د ر اتوفــاژی ناشــی از METH از طریــق محــور پیــام 
د  هــی C/EBPβ /DDIT4/ TSC2/ mTOR  عمــل می  کنــد  و د خالــت 
آن د ر آپوپتوزیــس ناشــی از METH از طریــق مســیر ســیگنال  د  هی 
آپوپتوزیــس میتوکند ریایــی مرتبــط بــا  Trib3 /Parkin /α-syn، د ر 

ــد . ــاق می  افت ــی، اتف ــوش صحرائ ــک م ــورون د وپامینرژی ــر ن ه
ــرای ســامتی اســت  ــد  بی  شــماری ب فعالیــت ورزشــی د  ارای فوای
کــه می  تــوان بــه افزایــش طــول عمــر، محافظــت د ر برابــر 
ــای  ــرطان و بیماری  ه ــت، س ــی، د یاب ــی - عروق ــای قلب بیماری  ه
تخریــب کننــد  ه سیســتم عصبــی اشــاره کــرد . بســیاری از مزایــای 
ســامتی مربــوط بــه انجــام فعالیت  هــای ورزشــی، بــا عملکرد  هــای 
شــناخته شــد  ه محافظتــی مســیر ســلولی اتوفــاژی، هــم پوشــانی 
د  ارنــد  )میزوشــیما2 و د یگــران، 2008؛ لویــن و کرومــر3، 2008(. 
از ایــن رو،  می  تــوان گفــت کــه برخــی از مزایــای ســامتی 
ورزش ممکــن اســت بــه د لیــل فعال  شــد ن اتوفــاژی باشــد  
ــد 5 و  ــط لوی ــه توس ــه ای ک ــران، 2012(. د ر مطالع ــی4 و د یگ )ه
د یگــران )2017( بــر روی مــوش هــا انجــام شــد  ه اســت، د ویــد ن 
د  اوطلبانــه، افزایــش بیشــتر میــزان p-mTOR، هــم د ر نورون  هــا و 
هــم د ر گلیــای قشــر جلــو پیشــانی، جســم مخطــط، هیپوکامــپ، 
ــاری؛  ــد ن اجب ــا د وی ــه ب ــد  ال را د ر مقایس ــوس و آمیگ هیپوتالام
ــه  ــان د  اد  ک ــن نش ــج همچنی ــن نتای ــت. ای ــته اس ــی د  اش د ر پ
ــن  ــش ای ــه ورزش حســاس اســت و افزای ســیگنال  د  هی mTOR ب
ــرد   ــر عملک ــد  ورزش ب ــرات مفی ــه اث ــد  ب ــیگنال  د  هی، می  توان س
ــه  ــد . د ر مطالع ــک کن ــامت روان کم ــی و س ــناختی، حرکت ش
ــت  ــر هش ــی تأثی ــن بررس ــران )2022(، ضم ــفیعی و د یگ ای ش
هفتــه تمریــن تناوبــی بــا شــد ت متوســط بــر بیــان ژن و وضعیــت 
ــه  ــته ب ــی وابس ــای صحرای ــپ موش  ه ــید  انی هیپوکام ــی اکس آنت
ــی  ــای آنت ــی و آنزیم  ه ــه فضای ــی د  ار حافظ ــش معن METH، افزای

اکســید  انی را گــزارش کــرد  ه انــد . یکــی از مناطــق مهــم حرکتــی 
د ر مغــز، قشــر پیشــانی اســت کــه جــزو مســیر مزوکورتیــکال د ر 
سیســتم د وپامینرژیــک مغــز می  باشــد . بــا توجــه بــه اینکــه بیــن 

د وپامیــن و تمــام رفتارهــا شــامل فعالیــت حرکتــی، رابطــه وجــود  
د  ارد  و فعالیت  بد نــی مســتلزم ترکیــب و انتشــار د وپامیــن د ر 
ــز  ــه د ر قشــر پیشــانی مغ ــن مســیر ک ــه6 اســت؛ ای ــای پای گره  ه
قــرار د  ارد ، می  توانــد  هــم د ر انجــام فعالیت  بد نــی و هــم د ر برخــی 
از ویژگی  هــای مربــوط بــه ایجــاد  اعتیــاد ، د خیــل باشــد  )ابِیســن 
 METH و برِِکــت7، 2017(. بــا توجــه بــه مــوارد  ذکــر شــد  ه، هــم
و هــم فعالیــت ورزشــی، می  تواننــد  باعــث القــاء اتوفــاژی د ر مغــز 
ــه  ــرد ی د وگان ــاژی د  ارای عملک ــه اتوف ــاوت ک ــن تف ــا ای ــوند ، ب ش
اســت. یعنــی از یــک طــرف باعــث افزایــش مــد ت و میــزان بقــای 
ســلول؛ و از طــرف د یگــر و د ر مراحــل پیشــرفته، موجــب مــرگ 
ــد   ــک فرآین ــاژی ی ــرز و الازار8، 2007(. اتوف ــود  )ش ــلول می  ش س
ضــروری بــرای عملکــرد  طبیعــی بافت  هــا می  باشــد  و د ر صــورت 
تنظیــم، می  توانــد  از طریــق تخریــب پروتئین  هــای د ناتــوره 
شــد  ه9 و تولیــد  اســید  های آمینــه د ر ســلول، زمینــه   اصلــی رشــد  
و بقــای ســلول را فراهــم کنــد  )جــوکار و شــرافتی مقــد م، 2019(. 
بــا توجــه بــه نتایــج مطالعــات انجــام شــد  ه، METH باعــث ایجــاد  
ــرات منفــی )ایجــاد  ســمیت عصبــی و د ر نهایــت،  ــا اث اتوفــاژی ب
ــات  ــا تمرین ــود ؛ ام ــی( می  ش ــای عصب ــلول ه ــرد ن س ــن ب از بی
ورزشــی می  تواننــد  نقــش کلیــد ی د ر تنظیــم پروتئین  هــای 
ــاژی از  ــم اتوف ــاژی د  اشــته باشــند  و تنظی ــر د ر مســیر اتوف د رگی
ایــن طریــق، می  توانــد  عامــل مؤثــری د ر ســازوکارهای ســلولی و 
مولکولــی باشــد  )جــوکار و شــرافتی مقــد م، 2019؛ آقــا علــی نــژاد  

و هاشــمی جــوکار، 2019(. 
بــه طــور کلــی مشــخص نیســت کــه  METH و تمرینــات 
ــی  ــش م ــز افزای ــانی مغ ــر پیش ــاژی را د ر قش ــتقامتی، اتوف اس
ــر  ــا ب ــد  ام از آن ه ــر ک ــر ه ــه تأثی ــن ک ــا کاهــش؟؛ و ای ــد  ی د  هن
ــه  ــاژی چگون ــه اتوف ــوط ب ــای C/EBPβ و mTOR مرب ــان ژن  ه بی
ــر  ــی تأثی ــر بررس ــه حاض ــد ف مطالع ــاس، ه ــن اس ــر ای اســت؟ ب
 C/EBPβ   تمریــن تد  اومــی بــا شــد ت متوســط، بــر بیــان ژن  هــای
و mTOR  مرتبــط بــا اتوفــاژی د ر قشــر پیشــانی موش  هــای 

ــود . ــه METH ب ــته ب ــی وابس صحرای
روش‌تحقیق

روش تحقیــق حاضــر از نــوع تجربــی اســت. طــرح مطالعه، توســط 
IR.HSU. ــا شناســه کمیتــه اخــاق د  انشــگاه حکیــم ســبزواری ب

AEC.1401.010 مصــوب و اجــرا گرد یــد . از میــان موش  هــای 
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صحرایــی نــر نــژاد  ویســتار بالــغ، تعــد  اد  32 ســر مــوش صحرایــی 
هفــت الــی هشــت هفتــه  ای، بــا وزن 200 تــا 230 گرم؛ بــه عنوان 
نمونــه آمــاری، از مزرعــه حیوانــات د  انشــگاه علــوم پزشــکی کرمان 
ــه منظــور جلوگیــری از تد  اخــل گروه  هــا، د ر  خریــد  اری شــد ند . ب
ــای  ــس ه ــکافی، قف ــی و کالبد   ش ــه تمرین ــرای مد  اخل ــد ت اج م
مجزایــی بــا د سترســی آزاد  بــه آب و بســته  های غذایــی، د ر نظــر 
ــق  ــوش، طب ــر م ــار س ــد  اد  چه ــس، تع ــر قف ــد  و د ر ه ــه ش گرفت
ــد  اری، نگــه  د  اری شــد ند . ســپس  چرخــه 12 ســاعت خــواب و بی
 METH ،ــالین ــروه س ــار گ ــه چه ــی ب ــور تصاد ف ــه ط ــا ب موش  ه
ــد ند . د ر  ــیم ش ــن، تقس ــه، و METH + تمری ــه، METH ثانوی اولی
اد  امــه، بــه مــد ت 21 روز، روزانــه 5 میلــی گــرم METH )خلــوص 
کمتــر از 96 د رصــد ( حــل شــد  ه د ر 0/5 میلی  لیتــر محلــول 
ــه ازای هــر  ــد  ســد یم 0/9 د رصــد (، ب ســالین فیزیولوژیــک )کلری
کیلوگــرم وزن بــد ن مــوش صحرایــی، بــه شــکل زیــر جلــد ی بــه 
حیوانــات تزریــق شــد  )عبد  الــه و د یگــران، 2020(. د ر ایــن مــد ت 
ــالین  ــول س ــر محل ــم میلی  لیت ــر روز نی ــان، ه ــور هم  زم ــه ط ب
ــق  ــالین تزری ــروه س ــی گ ــای صحرای ــه موش  ه ــک ب فیزیولوژی
ــا  ــراه ب ــق، هم ــد  از 21 روز تزری ــه بع ــروه METH اولی ــد . گ گرد ی
ــا گــروه ســالین  ــرای مقایســه ب گــروه ســالین کشــته شــد ند  و ب
مــورد  اســتفاد  ه قــرار گرفتنــد  تــا مشــخص شــود  بعــد  از تزریــق، 
اعتیــاد  صــورت گرفتــه اســت یــا خیــر؟ امــا گــروه METH ثانویــه، 
بعــد  از 21 روز تزریــق باقــی ماند نــد  تــا د ر پایــان د وره تمرینــی، 
بــا گــروه تمریــن+ METH، مقایســه شــوند  تــا مشــخص گــرد د  کــه 

آیــا تمریــن اثــر گــذار بــود  ه اســت یــا نــه؛ و اثــر زمــان هــم مــورد  
بررســی قــرار گیــرد .

ــرعت  ــرآورد  س ــرای ب ــرعت ب ــر س ــی حد  اکث ــون ارزیاب ــد  ا آزم ابت
ــرم  ــه گ ــج د قیق ــد  ا پن ــور، ابت ــن منظ ــد . بد ی ــام ش ــینه انج بیش
ــاً  ــه تقریب ــت ک ــی آهســته صــورت گرف ــه صــورت خیل ــرد ن ب ک
ــرد  ان  ــر روی نوارگ ــه ب ــر د ر د قیق ــت مت ــرعت هش ــا س ــاد ل ب مع
ــرز  ــا م ــد  ه ت ــون ورزشــی فزآین ــرد ن، آزم ــرم ک ــد  از گ اســت، بع
خســتگی انجــام گرد یــد ؛ بد یــن صــورت کــه بــا ســرعت 10 متــر 
ــه  ــه، س ــر د و د قیق ــه ازای ه ــد  و ب ــروع ش ــت ش ــه فعالی د ر د قیق
متــر بــر د قیقــه بــر ســرعت آن افــزود  ه شــد  تــا موش  هــا، د یگــر 
قــاد ر بــه د ویــد ن نباشــند  )خلفــی و د یگــران، 2016(. ســپس بــر 
ــی، برنامــه  مبنــای میانگیــن ســرعت بیشــینه موش  هــای صحرای

ــد . ــی گرد ی ــن طراح تمری
ــن پژوهــش،  ــا شــد ت متوســط د ر ای ــن تد  اومــی ب ــکل تمری پروت
ــر روي  ــه، ب ــج روز د ر هفت ــرار پن ــه و تک ــت هفت ــد ت هش ــه م ب
نوارگــرد  ان مخصــوص جونــد گان بــه اجرا د رآمــد . مــد ت تمرین د ر 
هــر جلســه 36 د قیقــه بــود  کــه شــامل شــش د قیقــه گرم  کــرد ن 
بــا شــد ت 20 د رصــد  ســرعت بیشــینه، شــش د قیقــه ســرد   کرد ن 
بــا شــد ت 20 د رصــد  ســرعت بیشــینه، و 24 د قیقــه برنامــه اصلــی 
ــا 65 د رصــد  ســرعت بیشــینه  ــا شــد ت 60 ت ــی ب ــن تد  اوم تمری
ــن، روی  ــی مراحــل تمری ــول تمام ــرد  ان د ر ط ــود . شــیب نوارگ ب
ــل  ــک مراح ــرام( ی ــکل )د یاگ ــد . ش ــم گرد ی ــه تنظی ــر د رج صف

ــد . ــی د  ه ــه را نشــان م مد  اخــات صــورت گرفت

 

 

 در مطالعه حاضرت گرفته صور. نمایش شماتیک اجرای مداخلات 1 شکل
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ــک،  ــالین فیزیولوژی ــول س ــد  از 21 روز تزریــق METH و محل بع
ــن  ــه، توزی ــالین و METH اولی ــروه س ــی د و گ ــای صحرای موش  ه
CO بي  هــوش و ســپس، کشــته   شــد ند . 

2
گرد ید نــد  و از طریــق گاز 

ــی،  ــه تمرین ــن جلس ــد  از آخری ــاعت بع ــه، 24 س ــان مطالع د ر پای
ــن  ــه و METH+تمری ــروه  METH ثانوی ــی د و گ ــای صحرای موش  ه
CO بي  هــوش و کشــته   شــد ند  

2
نیــز، پــس از توزیــن، از طریــق گاز 

)بوییــن1 و د یگــران، 2017(. بافاصله بعد ، کالبـــد  شـــکافي  صورت 
گرفــت و بافــت قشــر پیشــانی مغــز بــه د قــت برد  اشــته شــد  و پــس 
ــت  ــی از باف ــد . نیم ــازی گرد ی ــر؛ جد  اس ــا آب مقط ــو ب از شستش
ــی د ر  ــلولی و مولکول ــای س ــام آزمایش  ه ــت انج ــز جه قشــری مغ
میکروتیــوب گذاشــته شــد  و د ر نیتــروژن مایــع، منجمــد  گرد یــد  و 
ســپس، د ر د مــای 80- د رجــه ســانتی گراد ، بــرای بررســی میــزان 

بیــان ژن یــا mRNA، فریــز شــد . 
بیــان هریــک از ژن  هــای مــورد  نظــر د ر زمــان تحلیــل، بــا 
اســتفاد  ه از پرایمر  هــای Reverse و Forward شــرکت ســیناکلون 
)Sinaclon( تعییــن شــد . اســتخراج RNA براســاس د ســتورالعمل 
کیــت اســتخراج RNA، ســفارش و ســاخت شــرکت یکتــا تجهیــز 
ایــران، بــا اســتفاد  ه از محلول هــای کیــت اســتخراج شــد  و 
ــرای  ــت. ب ــورت گرف ــازند  ه ص ــرکت س ــنهاد ی ش ــکل پیش پروت
ســنجش RNA اســتخراج شــد  ه، از د ســتگاه بایوفتومتــر بــا طــول 
ــد  ه  ــد  ه ش ــن OD خوان ــد . میانگی ــتفاد  ه ش ــر اس ــوج 260 نانومت م
ــس  ــد . پ ــب RNA می باش ــی مناس ــانگر کارای ــه نش ــود  ک 1/92 ب
از بهینه  ســازی واکنــش، cDNA مربــوط بــه گروه هــای مــورد  
 Real-Time PCR آزمایــش، مطابــق جد ول زمانــی، تحــت واکنــش
ــزار  ــرم اف ــق ن ــا، از طری ــه واکنش ه ــوط ب ــت.   Ct مرب ــرار گرف ق
ــتخراج  ــی اس ــان واقع ــراز زم ــره ای پلی م ــش زنجی ــتگاه واکن د س

ــرای  ــد . ب ــت ش ــه ثب ــه مرتب ــت، Ct mean س ــد  و د ر نهای گرد ی
کمّی  ســازی مقاد یــر بیــان ژن هــد ف، از فرمــولCT∆∆-2 بهــره 
ــا اســتفاد  ه  ــه منظــور بررســی بیــان ژن هــا ب ــد . ب بهــرد  اری گرد ی
 Allele نرم افــزار  توســط  پرایمرهــا  تمــام   ،Real-time PCR از 
ــی،  ــرل د  اخل ــوان کنت ــه عن ــد ند  و از ژن 2B2M ب ــی ش IDv طراح

ــاهد  ه  ــتگاه و مش ــت د س ــام فعالی ــس از اتم ــد . پ ــتفاد  ه گرد ی اس
نمود  ارهــا مبنــی بــر افزایــش تعــد  اد  قطعــه مــورد  نظــر و میــزان 
نشــر فلورســانس بــا محاســبه ΔΔCt، میــزان تغییــر د ر بیــان ژن 
مــورد  نظــر نســبت بــه Gapdh و حالــت کنتــرل )NTC( کــه فاقــد  
محیط هــای تمایــزی اســت، ســنجید  ه شــد  و ســپس بــا اســتفاد  ه 

ــد . ــبه گرد ی ــان آن محاس ــزان بی ــول ΔΔCt-2، می از فرم
ــای  ــف ویژگی ه ــه توصی ــوط ب ــاری مرب ــای آم بخــش اول روش  ه
ــار  ــق آم ــود  کــه از طری آزمود نی هــا و د  اد  ه هــای خــام پژوهــش ب
ــا  توصیفــی انجــام گرد یــد ، پــس از آن، فرضیــه هــای پژوهــش ب
کمــک آمــار اســتنباطی د ر ســطح معنــی د  اری p≥0/05 بررســی 
شــد ند . بــرای بررســی توزیــع طبیعــی د  اد  ه  هــا، از آزمــون شــاپیرو 
ــی  ــن گروه ــه بی ــرای مقایس ــپس ب ــد . س ــتفاد  ه ش ــک3 اس – ویل
متغیرهــای مــورد  نظــر، از آزمــون تحلیــل واریانــس یــک راهــه4 
بهــره بــرد  اری گرد یــد .  د ر اد  امــه ، آزمــون تعقیبــی توکــی5 
ــه  ــد . کلی ــه ش ــکار گرفت ــا، ب ــن گروه ه ــرای مقایســه زوجــی بی ب
محاســبات آمــاری و رســم نمود  ار  هــا، از طریــق نرم  افــزار آمــاری 

ــد .  ــام ش ــش 9 انج GraphPad Prism ویرای

یافته‌ها
میانگیــن و انحــراف اســتاند  ارد  وزن موش  هــای صحرایــی د ر 
گروه  هــای مختلــف، د ر جــد ول یــک و تغییــرات وزنــی مــوش هــا 

د ر شــکل د و، توصیــف شــد  ه اســت.

1. Boivin 
2. Beta 2 Microglobulin 

3. Shapiro-Wilk
4.  One way - ANOVA

5. Tukey

 موش های صحرایی در  گروه های مختلف میانگین و انحراف استاندارد وزن .1جدول 

 )گرم( وزن نهایی )گرم( وزن اولیه ها گروه
 3/247±18/18 1/211±48/11 کنترل سالین 
 METH 9/232±94/9 1/216±94/12 اولیه 

 METH 4/285±91/16 6/213±15/10 + تمرین تداومی 

 METH  3/309±79/20 5/210±36/9 ثانویه 
بــر اســاس نتایــج آزمــون آمــاری تحلیــل واریانــس یــک راهــه و  

 METH اولیــه و METH د ر گــروه METH آزمــون تعقیبــی؛ تزریــق
ــی د  ار  ــش معن ــه افزای ــه گــروه ســالین، منجــر ب ــه نســبت ب ثانوی
ــا p=0/001 و p=0/005(؛  ــه ترتیــب ب بیــان ژن C/EBPβ شــد  )ب

امــا میــزان بیــان ژن C/EBPβ د ر گــروه METH+ تمریــن نســبت 
ــی د  اری  ــر معن ــق METH(، تغیی ــس از تزری ــروه ســالین )پ ــه گ ب
ند  اشــت )p=0/39(. بــه عــاوه، تمریــن تد  اومــی بــا شــد ت 
 METH تمریــن نســبت بــه گــروه + METH متوســط د رگــروه
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اولیــه، منجــر بــه کاهــش معنــی د  ار بیــان ژن C/EBPβ شــد  )04/
 METH ــه و ــروه METH اولی ــن گ ــن ژن بی ــان ای ــا بی p=0(؛ ام
ــاوت  ــط(، تف ــد ت متوس ــا ش ــی ب ــن تد  اوم ــس از تمری ــه )پ ثانوی
معنــی د  اری ند  اشــت  )p=0/92(. بــا ایــن حــال، اختــاف معنــی 

ــا  ــن ب ــروه METH+ تمری ــن گ ــان ژن C/EBPβ،  بی د  اری د ر بی
ــه وجــود  ند  اشــت  )p=0/15( )شــکل ســه  و  گــروه METH ثانوی

ــد ول د و(. ج

 METHدار گروه سالین با گروه ی اختلاف معننشانه  *.مختلفهای های صحرائی در گروه. تغییرات وزن موش2شکل 
دار گروه ی ختلاف معننشانه ا *** ؛ تمرین+ METH اولیه با گروه  METHوه دار گری ختلاف معننشانه ا **  ؛+ تمرین
METH با  ثانویهMETH 05/0؛ سطح معنی داری اولیه و سالین>p . 

 

 صحرایی های موش مختلف های گروه در mTOR و C/EBPβ ژن بیان مقایسه .2ل جدو
 mTOR برای متغیر  p ارزش C/EBPβ برای متغیر  pارزش  گروه ها

 گروه کنترل سالین

 =001/0p= 04/0p اولیه METHگروه 

 =39/0p= 001/0p +تمرین METHگروه

 =005/0p= 05/0p ثانویه METHگروه 

 اولیه METHگروه 
 =04/0p= 001/0p +تمرین METHگروه

 =92/0p= 99/0p ثانویه METHگروه 

  =15/0p= 001/0 p ثانویه METHگروه  +تمرین تداومی  METHگروه

معنی اختلاف نشانه  *.مختلفهای های صحرائی درگروهقشر پیشانی موش C/EBPβ. تغییرات شاخص ژنی 3شکل 
ثانویه با  METHگروه  معنی داراختلاف نشانه  **؛ p=04/0در سطح  + تمرین METHاولیه با گروه  METHه گرو دار

 .p=001/0در سطح  با گروه سالین اولیه METHگروه  معنی داراختلاف نشانه *** و p=005/0در سطح  سالین گروه

 

14

فخرالدین ایزدی منش و دیگران تأثیر تمرین تداومی با شدت متوسط بر بیان ژن  های ...



ــل واریانــس یــک راهــه و  ــج آزمــون آمــاری تحلی ــر اســاس نتای ب
آزمــون تعقیبــی؛ تزریــق METH د ر گــروه METH اولیــه نســبت بــه 
ــه کاهــش بیــان ژن mTOR شــد  ه    گــروه کنتــرل ســالین منجــر ب
ــا  ــه ب ــروه METH ثانوی ــن اختــاف د ر گ ــا ای اســت  )p=0/04(؛ ام
ــود   )p=0/05(. از  ــی د  ار نب ــاری معن ــاظ آم ــالین از لح ــروه س گ
طرفــی، میــزان بیــان ژن mTOR د ر گــروه  METH+ تمریــن نســبت 
ــی د  ار  ــاری معن ــاظ آم ــت و از لح ــش د  اش ــالین افزای ــروه س ــه گ ب
ــن  ــه تمری ــرد  ک ــخص ک ــج مش ــن نتای ــود  )p=0/006(. همچنی ب

ــه  ــا شــد ت متوســط د ر گــروه METH + تمریــن نســبت ب تد  اومــی ب
گــروه HTME اولیــه، منجــر بــه افزایــش بیــان ژن  mTOR شــد  ه اســت 
کــه ایــن اختافــات از لحــاظ آمــاری معنــی د  ار بــود  )p=0/001(؛ امــا 
 METH ــروه ــه و گ ــروه METH اولی ــن گ ــان ژن mTOR بی ــزان بی می
ثانویــه، تفــاوت معنــی د  اری ند  اشــت )p=0/99(. همچنیــن اختــاف 
معنــی د  اری د ر کاهــش بیــان ژن mTOR، پــس از تمریــن تد  اومــی بــا 
شــد ت متوســط، بیــن گــروه METH +تمریــن بــا گــروه METH ثانویــه 

ــکل چهــار و جــد ول د و(. وجــود  د  اشــت  )p=0/001( )ش
p= 2و جدول  4( )شکل). 

 

گروه  معنی داراختلاف نشانه  *.مختلف هایهای صحرائی درگروهپیشانی موش قشر mTOR . تغییرات بیان ژنی4شکل 
METH 04/0در سطح  اولیه با گروه سالین=p گروه  معنی داراختلاف نشانه  **؛METH  +در سطح  سالین با گروه تمرین

006/0p= گروه  معنی داراختلاف  نشانه ***وMETH  و اولیه با گروه ثانویهMETH  +001/0در سطح  تمرینp=. 

بحث 
موجــب   METH تزریــق  حاضــر،  تحقیــق  یافته  هــای  طبــق 
افزایــش معنــی د  ار بیــان ژن C/EBPβ و کاهــش معنــی د  ار 
ــرف  ــد . از ط ــی گرد ی ــای صحرای ــوش ه ــان ژن mTOR  د ر م بی
ــی  ــش معن ــط، کاه ــد ت متوس ــا ش ــی ب ــن تد  اوم ــر، تمری د یگ
 mTOR و افزایــش معنــی د  ار بیــان ژن C/EBPβ د  ار بیــان ژن
ــان  ــف نش ــات مختل ــل از مطالع ــج حاص ــت. نتای ــی د  اش را د ر پ
ــد ی د ر  ــد  نقــش کلی ــات ورزشــی می  توانن ــه تمرین د  اد  ه اســت ک
ــاژی د  اشــته باشــند   ــر د ر مســیر اتوف تنظیــم پروتئین  هــای د رگی
ــل  ــد  عام ــی، می  توان ــات ورزش ــط تمرین ــاژی توس ــم اتوف و تنظی
ــوکار و  ــد  )ج ــی باش ــلولی و مولکول ــازوکارهای س ــری د ر س مؤث
شــرافتی مقــد م، 2019؛ آقــا علــی نــژاد  و هاشــمی جــوکار، 
2019 (. اتوفــاژی یــک فرآینــد  ضــروری بــرای عملکــرد  طبیعــی 
بافت  هــا می  باشــد  و د ر صــورت تنظیــم، می  توانــد  از طریــق 
ــوره شــد  ه و تولیــد  اســید  های آمینــه  تخریــب پروتئین  هــای د نات
ــد   ــم کن ــلول را فراه ــای س ــد  و بق ــی رش ــه   اصل ــلول، زمین د ر س
)جــوکار و شــرافتی مقــد م، 2019(. قشــر پیشــانی، یکــی از 

ــم  ــد  ه ــه می  توان ــز می  باشــد  ک ــی د ر مغ ــای مهــم حرکت بخش  ه
د ر انجــام فعالیــت بد نــی و هــم د ر برخــی از ویژگی  هــای مربــوط 
ــز،  ــن بخــش از مغ ــه ای ــل باشــد ؛ ضمــن آن ک ــاد ، د خی ــه اعتی ب
تفکــر و آگاهــی از محرک  هــاي حســی و کنتــرل اراد ي حــرکات 

را امکان  پذیــر می  ســازد  )ابِیســن و برِِکــت، 2017(. 
 C/ــی ــم مولکول ــورد  مکانیس ــران )2019(، د ر م ــگ1 و د یگ هوان
ــاژی  ــد  کــه C/EBPβ د ر اتوف ــه عنــوان کــرد  ه ان ــن گون  EBPβ ای
  C/EBPβ /DDIT4/ــی ــام د  ه ــور پی ــق مح ــی از METH ازطری ناش
 TSC2/ mTOR عمــل می  کنــد  و د خالــت آن د ر آپوپتوزیــس 

ناشــی از METH، از طریــق مســیر ســیگنال  د  هی آپوپتوزیــس 
ــورون  ــر ن ــا Trib3/ Parkin/ α-syn د ر ه ــط ب ــی مرتب میتوکند ریای
د وپامینرژیــک مــوش صحرائــی اتفــاق می  افتــد . نتایــج ایــن 
ــو  ــر همس ــق حاض ــج تحقی ــا نتای ــاژی، ب ــورد  اتوف ــش د ر م پژوه
ــد ،  ــام د  اد ن ــران )2018( انج ــه ژو و د یگ ــه  ای ک ــت. د ر مطالع اس
فعــال شــد ن مســیر پیــام د  هــی مربــوط بــه C/EBPβ د ر اتوفــاژی 
و آپوپتوزیــس ســلول  های عصبــی، پــس از قرارگرفتــن د ر معــرض 
ــل  ــه و تحلی ــس از تجزی ــت و پ ــرار گرف ــورد  بررســی ق METH، م

1. Huang15
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د  اد  ه  هــا، نتایــج نشــان د  اد  کــه قــرار گرفتــن د ر معــرض د وزهــای 
نســبتاً زیــاد  METH، بیــان پروتئیــن C/EBPβ را افزایــش می  د  هــد ، 
ــا افزایــش آپوپتوزیــس عصبــی و اتوفــاژی همــراه   تغییــری کــه ب
ــه عنــوان  اســت. نتایــج مطالعــه فــوق نشــان د  اد  کــه C/EBPβ ب
یــک تنظیــم کننــد  ه اصلــی د ر اتوفــاژی ناشــی از METH از طریــق 
مســیر پیــام د  هــی mTOR می  باشــد . نتایــج ایــن تحقیــق همســو 
بــا تحقیــق حاضــر اســت، امــا آنهــا میــزان پروتئیــن C/EBPβ را 
مــورد  بررســی قــرار د  اد  ه انــد  و یکــی از محد ود یت  هــای تحقیــق 
حاضــر، عــد م ســنجش ایــن شــاخص پروتئینــی اســت. متاســفانه 
تحقیــق مشــابهی د ر ارتبــاط بــا اثــر فعالیــت ورزشــی بــر شــاخص 
مــورد  نظــر مشــاهد  ه نشــد ؛ بــا ایــن حــال، بــه نظــر می  رســد  کــه 
تمرینــات تد  اومــی بــا شــد ت متوســط، توانســت بــا کاهــش بیــان 
ــاژی و  ــم اتوف ــث تنظی ــز، باع ــانی مغ ــر پیش ژن C/EBPβ د ر قش

مهــار آپوپتوزیــس ناشــی از METH بشــود .
ــاد   ــه ایج ــاد ر ب ــه METH ق ــد  ک ــان د  اد  ه ان ــی نش ــات قبل مطالع
ــی شــناخته  ــه خوب ــک اســت. ب ــاژی د ر سیســتم د وپامینرژی اتوف
ــرای  ــلولی را ب ــارج س ــیگنال  های خ ــه mTOR س ــت ک ــد  ه اس ش
ــگ،  ــای و جیان ــد  )ب ــام می  کن ــر و رشــد  ســلول اد غ ــم تکثی تنظی
ــم د ر  ــد ف مه ــک ه ــی، mTOR ی ــات قبل ــق مطالع 2010(. طب
اتوفــاژی ناشــی از METH اســت )لــی و د یگــران، 2012(. د ر ایــن 
 ،METH ــرار گرفتــن د ر معــرض مطالعــه، نشــان د  اد  ه شــد  کــه ق
ــه  ــک مطالع ــج ی ــود . نتای ــفریله می  ش ــش mTOR فس ــث کاه باع
 ،METH د یگــر نشــان د  اد  ه اســت کــه قرارگرفتــن د ر معــرض
ــانگرهای  ــان نش ــش بی ــفریله و افزای ــش mTOR فس ــث کاه باع
د یگــران، 2017(.  و  )ژو  LC3-II می  شــود   و   Beclin-1 اتوفــاژی 
لویــد  و د یگــران )2017( مطالعــه  ای را بــه منظــور بررســی تأثیــر 
ــر د ر شــناخت و  ــام د  هــی mTOR د ر مناطــق د رگی ــر پی ورزش ب
ــد .  ــر انجــام د  اد ن ــی ن ــز موش  هــای صحرای ــار عاطفــی، د ر مغ رفت
نتایــج ایــن مطالعــه نشــان د  اد  کــه ورزش اراد ی و اجبــاری، باعــث 
ــط،  ــم مخط ــا د ر جس ــوس، گلی ــش p-mTOR د ر هیپوتالام افزای
هیپوکامــپ، و آمیگــد  ال شــد  ه و ورزش اراد ی حد  اقــل اثــرات 
ــه  ــانی د  ارد . د ر مطالع ــر پیش ــی mTOR د ر قش ــام د  ه ــر پی را ب
د یگــری، مارکوس-آلکــزو1 و د یگــران )2015( تأثیــر فعالیــت 
ــی  ــی، آپوپتوزیس ــاژی، د ینامیک ــانگرهای اتوف ــر نش ــی را ب ورزش
و  مخچــه  د ر  میتوکند ریایــی  زیســتی  انــرژی  همین  طــور،  و 
قشــر مغــز موش  هــای صحرایــی نــر؛ مــورد  بررســی قــرار د  اد نــد . 
ــروه فعالیــت  ــه نشــان د  اد  کــه د ر هــر د و گ ــا مطالع ــج آن ه نتای

ورزشــی، عملکــرد  میتوکنــد ری قشــر مغــز و مخچــه بهبــود  یافتــه 
ــس؛  ــید  اتیو و آپوپتوزی ــترس اکس ــه اس ــوط ب ــانگرهای مرب و نش
ــر  ــای د رگی ــان پروتئین  ه ــی، بی ــد . از طرف ــی کن ــد  ا م کاهــش پی
ــاژی افزایــش یافــت؛ فقــط د ر  د ر بایوژنزیــس میتوکنــد ری و اتوف
گــروه تمریــن اســتقامتی ایــن نتایــج معنــی د  ار بــود . نشــان د  اد  ه 
ــث  ــرد  ان، باع ــر روی نوارگ ــتقامتی ب ــه ورزش اس ــت ک ــد  ه اس ش
تنظیــم افزایشــی فسفوریاســیون پروتئیــن mTOR د ر هیپوکامــپ 
ــک  ــگmTOR .)2020 ،2 ی ــود  )جان ــر می  ش ــای ن ــز موش  ه مغ
هــد ف مهــم د ر اتوفــاژی ناشــی از METH اســت )لــی و د یگــران، 
ــای  ــر، ژن  ه ــه حاض ــه د ر مطالع ــن ک ــه ای ــه ب ــا توج 2012( و ب
METH د ر  از  ناشــی  اتوفــاژی  بــا  mTOR مرتبــط  C/EBPβ و 
ــه  ــه نظــر می  رســد  کــه هشــت هفت نظــر گرفتــه شــد  ه اســت؛ ب
ــد   ــط، می  توان ــد ت متوس ــا ش ــی ب ــات تد  اوم ــا تمرین ــازگاری ب س
ــت،  ــه د ر نهای ــری ک ــد ؛ تغیی ــش د  ه ــان ژن C/EBPβ را کاه بی
ــد   ــه موجــب آن، رون ــان mTOR شــد  ه و ب ــش بی ــه افزای منجــر ب
ــرات  ــالاً اث ــه و احتم ــش یافت ــا کاه ــل نورون  ه ــاژی د ر د  اخ اتوف
اســترس اکســید  اتیو ناشــی از METH تعد یــل مــی شــود . د ر ایــن 
صــورت، احتمــالاً میــزان د فــاع آنتی  اکســید  انی هــم  بهبــود  پیــد  ا 
ــد م  ــر، ع ــش حاض ــای پژوه ــی از محد ود یت  ه ــا یک ــد ؛ ام می کن
ــم هــای  آنتــی اکســید  انی می  باشــد . ســنجش شــاخص  ها و آنزی
‌نتیجــه‌گیــری:‌براســاس یافته  هــای ایــن مطالعــه می  تــوان اظهــار 
C/ ــک ــان ژن   اتوفاژی ــث تشــد ید  بی ــق METH باع ــه تزری د  اشــت ک

EBPβ د ر قشــر پیشــانی   مغــز می  شــود ؛ از طرفــی، تمرینــات تد  اومــی 

بــا شــد ت متوســط می  توانــد  به  عنــوان یــک راهــکار پیشــگیرانه یــا 
د رمانــی، باعــث تعد یــل و تنظیــم اتوفــاژی ناشــی از METH از طریــق 
افزایــش بیــان ژن mTOR د ر مغــز شــود .  بــا ایــن حــال، نتایــج ایــن 
مطالعــه بــه تنهایــی نمی  توانــد  مکانیســم اثــر ورزش بــر اعتیــاد  بــه

METH را بــه طــور کامــل توضیــح د  هــد ؛ و تحقیقــات بیشــتری برای 

د ســت یافتــن بــه نتایــج قطعــی ضــروری اســت.
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