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 درناشي از نالوكسان  نيمرف قطع ميعلا شدت بر ياراد ورزش اثرات يبررس
  يشگاهيآزما ديسف يها موش

  
 اريــماز ،(Ph.D)1ان يســمنان ديســع ،(Ph.D)1 ياللهــ فــتح عقــوبي ،*(Ph.D)2پــور  يديرشــ يعلــ ،(M.Sc)1و  2 يگرجــ يلاديمــ نيحــس

  (Ph.D) 3 اخوان محمد
  يولوژيزيف گروه ،يپزشك علوم دانشكده مدرس، تيترب دانشگاه -1
  يولوژيزيف گروه، مركز تحقيقات و سمنان يپزشك علوم دانشگاه - 2
  ها نيپروتئ و ميآنز شگاهيآزما، شهدا مارستانيب پوست قاتيتحق مركز، يبهشت ديشه يپزشك علوم دانشگاه -3
 

  ده يچك
 ي درمـان يها تا كنون، اكثر روش. است ي عنوان يك  اختلال مزمن، نيازمند درمان طولانبه ادياعت: : سابقه و هدف

 يشگاهي آزما دي سف ي در موش ها   ني قطع مرف  مي بر شدت علا   ي اثر ورزش اراد   ي مطالعه بررس  نيهدف ا . اند كم اثر بوده  
  .بود

قـرار داده  ) يمخـصوص ورزش اراد  ( مجهز به چرخ گـردان       يها  در قفس  يا به صورت انفراد   ه  موش :ها  مواد و روش  
 12دو بـار در روز بـا فاصـله          ) mg/kg10 (ني مـورف  ي جلد ري ز قيزمان تزر   هم ،ي ورزش تيوز فعال  ر 10شدند و در مدت     

 فاقـد چـرخ گـردان قـرار         هـاي ،  براي اين مدت در قفس         مرتبط ي ورزش ريهاي كنترل غ   گروه.  كردند افتيساعت در 
 ـدروكلرايلوكـسان ه   نا زي و تجـو   ني بـا قطـع مـورف      يشدت وابـستگ  . ردندك  ي م افتي در ني سال اي نيداشتند و مرف    دي

)mg/kg2  (افتهي لي تعديازيمطابق روش امت Gellert-Holtzmanشدي  بررس .  
 ـعلا.  روز با هم تفاوت نداشـت      10دو گروه در مدت     ) دنيدو (ي ورزش تي  فعال  راني نشان داد كه م    جينتا: ها افتهي  مي

 ني ساعته  و نمره كل قطـع مـورف  24زن ، از دست دادن و wet dog shakes تعداد ،يترك شامل تعداد انقباضات شكم
  ).=0001/0P( كمتر بود ي داري معنزانيم معتاد به ي ورزشري معتاد نسبت به گروه غيدر گروه ورزش

 رو،  ني ا ز را كاهش دهد  و ا      ني به مرف  ي وابستگ زاني  م  يكيزي ف تي مطالعه نشان داد كه فعال     ني  ا  جينتا: يري گ جهينت
  . شودي درمانيها  روشري سانيگزي ، جايعيداش طب روش پاكيتواند به عنوان  يم

  
  يشگاهي آزمادي نالوكسان، موش سف،علايم قطع  ،ي اراددني دون،يمورف: يدي كلي هاواژه

  

  مقدمه
 نظـر  در روانـي  بيماري يك عنوان به مخدر مواد به اعتياد

 هزينـه  زيـادي  هـاي  انـسان  كـردن  مبـتلا  با كه شود مي گرفته
 مداوم مصرف. ]1 [نمايد مي تحميل جامعه به سنگيني اقتصادي
 ـتغ  ،يسازش يها سميمكان برانگيختن با مخدر يداروها  راتيي

 يهـا  شـبكه  و ها نورون كرد عمل در ماندگار زين و مدت كوتاه
 تحمـل،  جـاد يا. كننـد  مـي  ايجـاد  دهاييوياوپ به حساس يعصب

 سازشـي  هاي مكانيسم از هايي نمونه شدن حساس و يوابستگ
 هـا  سـال  معتاد افراد كه شود مي سبب تغييرات اين. ]2[ هستند

 تغييرات اين   . ]1،3،4،5[ بمانند پذير آسيب مصرف، قطع از بعد

  :rashidy-pour@sem-ums.ac.ir  Email                                 0231-3354186:نمابر 0231-3354186  :تلفن نويسنده مسئول، *
  .اين مقاله فسمتي از پايان نامه دوره دكتري آفاي حسين ميلادي گرجي مي باشد

  29/4/1389 :  تاريخ پذيرش16/3/1389  :تاريخ دريافت
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 داروهـاي  بـين  كـنش  هـم  بـر  و مغـز  در شـده  ايجاد ماندگار
 در مغزي مختلف نواحي در سيناپسي پذيري شكل و يدييوياوپ

  .]4،6[ديده عود دارند پ ايجاد
 قـرار  معـرض  در كـه  دهـد  مـي  نشان شده انجام مطالعات

 موجـب  هـا  موش همانند انسان در مخدر مواد با مزمن گرفتن
 ـتخر اي و دندريتي هاي شاخه و خارها كاهش  در ينـورون  بي
 هـا  يافتـه  ايـن . ]7،8،9،10[ شوند يم يمغز مختلف يها بخش
 بـر  مـصرف  سـوء  ردمـو  داروهـاي  مختلف اثرات دهنده نشان

. ]10 [است عصبي ساختارهاي سيناپسي پذيري شكل مكانيسم
 سيناپـسي  تغييـرات  از جلوگيري براي موثر هاي راه كردن پيدا
 و درمـان  در مهمـي  نقـش  توانـد  مي مخدر، داروهاي از ناشي

. باشد داشته آن) باليني مشكل يك عنوان به (عود از جلوگيري
 بيماري، اين هاي مكانيسم يقدق شناخت عدم علت به متاسفانه
 عـود  و وابستگي ايجاد از جلوگيري و موثر درمان هاي روش
 بخـشي  اثـر  موجود هاي درمان معمولاً. نيست دسترس در آن،
  .دارند كمي

 هزينه كم و موثر هاي روش از يكي رزشو رسد مي نظر به
 در كه ييها رت داد نشان مطالعه كي جينتا. باشد اعتياد درمان
 الكـل  داشتند الكل و آب به آزاد يدسترس دنيدو زشور طول
 الكل سميمتابول در و كردند مصرف آب با سهيمقا در را يتر كم
 يپاداش ـ اثرات كه داد نشان افتهي نيا. نشد مشاهده يرييتغ زين

 ـز شـواهد . ]11 [ديگرد نيگزيجا ورزش با الكل  وجـود  يادي
 داشـي، پا هـاي  سيـستم  روي بـر  اثـر  با ارادي ورزش كه دارد
 تجربيـات  .]12 [دارد (Self-reinforcing)خودانگيزشي اثرات
 طـولاني  مـنظم  ورزش كـه  داد نـشان  باليني هاي يافته و اخير
 موجب و كند فعال را مركزي اوپيوئيدي سيستم تواند مي مدت

 آستانه افزايش و زا درون اوپيوئيدي پپتيدهاي رهايش تحريك
 لــذا. ]13،14 [ددگــر جــانوران در هــم و انــسان در هــم درد
 ابـزار  كي عنوان به تواند يم احتمالاً ورزش است شده شنهاديپ
 ـ يوابستگ درمان و يريجلوگ در ديمف  مـورد  يـي دارو و يالكل

  .]11 [رديگ قرار استفاده
 ورزش اثـر  شـده  شناخته مولكولي هاي مكانيسم از بعضي

ــد ارادي ــزايش: از عبارتن ــورون اف ــي، ن ــد زاي ــا رش  و خاره

 ـ يهـا  كـول يوز تعـداد  و ندريتيد هاي شاخه  ،يناپـس يس شيپ
 در دخيـل  هـاي  ژن اكثر بيان و BDNF افزايش ،LTP افزايش
 مغـــز قـــشر و هيپوكامـــپ در سيناپـــسي پـــذيري شـــكل

 كـه  دهنـد  مـي  نـشان  مختلـف  مطالعات. ]15،16،17،18،19[
 يمغز صدمه از بعد بيآس وسعت دادن كاهش با ارادي ورزش

 برخي تواند مي ]20[ مريآلزا يارميب شروع انداختن ريتاخ به و
 ـن را پيري از حاصل رفتاري و يختير تخريبي پيامدهاي از  زي
 واناتيح در ياراد ورزش است ذكر به لازم. ]15 [ببرد بين از
 اثـرات  مـانع  تواند يم ورزش نوع نيا. دينما ينم استرس جاديا

  نيپـروتئ  يرو بـر  كوسـترون يكورت يبـالا  سـطح  اي و يمنف

BDNF در يقــو عامــل كيــ اســترس معتقدنــد. ]21 [شــود 
 واناتيح يها مدل از ياريبس و انسان در عود شدن ختهيبرانگ
 ـا در لـذا . ] 6 [باشد يم ادياعت يشگاهيآزما  نقـش  مطالعـه  ني

 شـدت  بر (voluntary wheel running) دنيدو ياراد ورزش
 كـه  چـرا  ،ديگرد يبررس يجانور مدل در نيمورف به يوابستگ

 داوطلبانـه  كـه  دارد يافـراد  با كينزد شباهت شورز نوع نيا
 ـ وانـات يح چون كنند يم ورزش  و سـرعت  زمـان،  تواننـد  يم
  .]20 [كنند ميتنظ تجربه طول در را دنيدو مسافت
 

  ها مواد و روش
 ـتحق نيا در. حيوانات  نـژاد  نـر   رت مـوش  سـر  24 از قي

 در حيوانـات . شـد   اسـتفاده   گـرم  200-250  وزن بـا  ويستار
 با اتاق يك در و Running wheel به مجهز يانفراد هاي قفس
 نـور  نظـر  از مناسب شرايط با و )24±2( ثابت حرارت درجه

 قـرار  هـا  آن اختيـار  در كـافي  غـذاي  و آب و شدند نگهداري
  .گرفت يم

 نيمـورف  يجلد ريز قيتزر با واناتيح .اعتياد ايجاد روش
)mg/kg10 (ده تمـد  بـه  سـاعته  12 فاصله با روز در بار دو 

 مزمن صورت هب ياراد ورزش به آزاد يدسترس با زمان هم روز
 ـ هـم  كنتـرل  گروه يها موش .]1،22[ شدند وابسته  صـورت  هب
   .نمودند افتيدر نيسال مشابه

 گـروه  در صـحرايي  هاي موش تمام:  ارادي  ورزش انجام
 قطـر  با Running wheel به مجهز هاي قفس در ارادي ورزش
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 مقابل در آزادانه كه ندگرفت قرار متر يتسان 5/9 يپهنا و 5/34
 آن بـه  روز 10 مـدت  بـه  كه چرخد يم يگرم 100 وزنه كي

 Wheel دورهـاي  تعـداد  روز هـر  در. داشتند آزادانه دسترسي
 يـك  توسط) است روز شبانه طي در دويدن مقدار گر بيان كه(

براي مشاده اثرات   . شد ثبت است وصل قفس به كه گر شمارش
بدونـد   سـاعت  24 در متر 100 حداقل بايد تحيواناورزش،  

 ـز فرمـول  طبـق ) متر ( فاصله حسب بر دويدن انزمي. ]23[  ري
 ـدو مـسافت D كـه :   D=N ×2ηr:شـد  محاسبه  تعـداد   Nدن،ي
 شـعاع  r و 14/3 همـان  η روز، شبانه در گردان چرخ يدورها
  .]24 [باشد يم چرخ

 دسترسـي  غـذا  و آب بـه  آزادانـه  صورت به ها گروه تمام
 مـدت  اين براي  (Sedentary)ورزش بدون هاي گروه. اشتندد
 به لازم .]25 [گرفتند قرار Running wheel فاقد هاي قفس در
 و غذا و آب مصرف زانيم ورزش نديفرا طول در كه است ذكر
  .ديگرد كنترل وانيح وزن زين

 زيتجـو . آن بـر  ورزش اثـر  و مـرفين  قطع علايم ارزيابي
 ـتول نيمـورف  مزمن  ـ و يك ـيزيف يتگوابـس  دي  ـ يروان . كنـد  يم

 ـاوتونوم و يرفتار يها نشانه (يوابستگ يكيزيف تظاهرات ) كي
 آن شـدت  كه شود يم گرفته نظر در نيمورف حاد قطع عنوان به
 ـ يوابستگ درجه گر انينما  منظـور  بـه . ]26،27،28 [باشـد  يم

 ورزش وانـات يح در نيمـورف  يوابـستگ  شدت تفاوت يبررس
 نالوكسان زيتجو با ترك سندرم علائم و رفتارها نكرده، و كرده

 بـه  يصـفاق  داخـل  قيتزر صورت به) mg/kg2 (ديدروكلرايه
 جـدول  مطـابق  قـه يدق 30 مـدت  به نيمورف به معتاد واناتيح
 كل ازيامت. شد ثبت و مشاهده Gellert-Holtzman افتهي ليتعد
 فـاكتور  در كه (رفتار هر از آمده دست هب يازهايامت مجموع از

 ديــگرد محاســبه )شــود يمــ ضــرب خــود بــه بــوطمر يوزنــ
ــ هــم. ]26،27،28[ ــر اســهال شــدت نيچن  ستميــس اســاس ب
 صـفر  نمـره ] (29 [(Rasmussen) افتـه ي ليتعـد  و يبنـد  ازيامت

  .ديگرد ثبت) ديشد 3 متوسط، 2 ف،يخف 1 اسهال، فقدان
 يهـا  داده ليتحل و هيتجز. اطلاعات تحليل و تجزيه روش
 زيآنـال  از استفاده با روز 10 ولط در دنيدو مسافت از حاصل

 راتييتغ زين و  repeated measuresروش به دوطرفه انسيوار

 يتوك آزمون و طرفه كي انسيوار زيآنال از استفاده با بدن وزن
 به مربوط يها داده. گرفت انجام ها گروه دو به دو سهيمقا يبرا

 وردم ييدانشجو  t آزمون از استفاده با نيمورف قطع يها نشانه
 بـين >P 05/0 اخـتلاف . گرفـت  قـرار  يآمار ليتحل و هيتجز
 گرفتـه  نظر در دار يمعن آماري نظر از آزمايش مورد هاي هگرو
  .شد

 
  نتايج
 ـدو مـسافت  زانيم الف -1 شكل. شـده  دويده مسافت  دهي

 ـ نشان را كنترل گروه و نيمرف گروه نيب شده  زيآنـال . دهـد  يم
ــار ــاك يآمـ ــدان از يحـ ــر فقـ ــ اثـ ــ دار يمعنـ ــا روهگـ   هـ

 [F (1,14)=0.004, P=0.954] ، روزهــا  دار يمعنــ اثــر كيــ  
 [F (9,126)=10.712, P=0.000] ـ تعامل فقدان و   ـ دار يمعن  نيب

 ـا.  اسـت  [F (9,126)=1.491, P=0.158] روزهـا  و هـا  گروه  ني
 فرق مختلف يروزها در دنيدو زانيم كه دهد يم نشان ها افتهي
 وجـود  يتفـاوت  هـا  گروه نيب يول) دارد يشيافزا روند (كند يم

 يتفـاوت  گـروه  دو نيب روز 10 يط در دنيدو كل زانيم. ندارد
)t14=0.054, P=0.958  (كه ندارد) داده نـشان ) ب -1 شكل 

  .  است شده
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 2 شـكل  در كـه  يطـور  همـان  .بدن وزن تغييرات مقايسه
 ـ يتفـاوت  شود يم مشاهده  نيمـورف  بـه  وابـسته  گـروه  دو نيب
 ـن و يورزش ريغ و يورزش  ـغ گـروه  زي  نيرفمـو  بـه  وابـسته  ري

  نـــشد دهيـــد روز 10 از بعـــد بـــدن وزن در يورزشـــ
 [F (2,23)=0.777, P=0.473]   .  

 جـدول  مطـابق  مـورفين  حـاد  قطـع  علائـم  كلـي  مقايـسه 
 3 شـكل  در كـه  گونـه  همان .Gellert-Holtzman يافته تعديل
 ريغ و يورزش نيمورف به وابسته گروه دو نيب شود يم ملاحظه

ــ ــره در يورزشــ ــل نمــ ــع كــ ــورف قطــ -Gellert نيمــ

Holtzman)((P=0.001) ، يشـــكم انقباضـــات تعـــداد 
)P=0.002(، تعداد (wet dog shakes  (P=0.000)دسـت  از و 

 وجــود يدار يمعنــ تفــاوت) P=0.033 (ســاعته 24 وزن دادن
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 ـني شده  قطـع حـاد مـورف   ي علائم درجه بند   ي كل سهي مقا .3شكل    دو ني ب

 ±نتايج به صورت ميانگين     . ي ورزش ري و غ  ي ورزش نيگروه وابسته به مورف   
 نمـره .  هر گروه بيان شده است       سر موش در    8ميانگين خطاي معيار براي     

 Gellert-Holtzman ): t14= - 4.194, P=0.001 (نيكـل قطـع مـورف   
 wet dog تعــداد t14= - 3.8, P=0.002: ي انقباضــات شــكمتعــداد

shakes: t14= - 7, P=0.000 سـاعته 24 دسـت دادن وزن  از  :t14= - 
2.368, P=0.033  

  
 حـاد  عقط) وجود صورت در (شده چك هاي نشانه مقايسه

 30 مـدت  در كـه   2 جدول در شده ستيل يها نشانه .مورفين
 ـتزر از بعـد  قهيدق  داشـت  وجـود  وانـات يح در نالوكـسان  قي
 شـود  يم ملاحظه. شد داده نشان گروه هر در درصد صورت هب
 اخـتلاف  نيمـورف  قطـع  شده چك يها نشانه در گروه دو نيب

  .)P<0.005( دارد وجود يدار يمعن
  

  
  قايسه درصد نشانه هاي چك شده  قطع حاد مورفين در بين دو گروه وابسته به مورفين ورزشي و غير ورزشي جدول م.2جدول 

 P Value وابسته ورزشي  وابسته غير وررزشي نشانه هاي چك شده قطع مورفين

 )1درجه ( اسهال 

 )2درجه( اسهال 

 )3درجه ( اسهال 

  افتادگي پلك

Writhing 

  ليسيدن آلت تناسلي

  بي قراري

0% 

0%  

100%  

100%  

75% 

100%  

100%  

50%  

5/12%  

5/37%  

50% 

5/37%  

50%  

50% 

t(14) = 2.646 , P=0.01    

t(14) = 1 , P=0.03 

t(14) = - 3.416 , P=0.001  

t(14) = - 2.646 , P=0.02  

t(14) = - 1.528 , P=0.05  

t(14) = - 2.646 , P=0.02 

t(14) = - 2.646 , P=0.02  
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  گيري بحث و نتيجه
   :از عبارتند مطالعه نيا يها فته اي

 ـتغ را) دنيدو (يورزش تيفعال زانيم نيمرف مصرف -1  ريي
  .دهد ينم

 زانيم به را) يوابستگ (نيمرف قطع ميعلا ياراد ورزش -2
  .  دهد يم كاهش يا توجه قابل
  وابـسته  يورزش گروه 2 كه داد نشان مطالعه نيا يها افتهي

 بـه . نداشتند دنيدو مسافت در يتفاوت نيمورف به وابسته ريغ و
 ياراد ورزش يط ـ در نيمـورف  زمـان  هم قيتزر گر،يد عبارت

 ـ ن،يبنابرا. است نداشته واناتيح يحركت تيفعال بر يريتاث  نيب
 در. نـدارد  وجود متقابل كنش يقيتزر نيمورف و دنيدو تيفعال
 زمـان  هـم  زيتجـو  شـد  داده نشان يا مطالعه در افتهي نيا دييتا

 ـود و نيكوكائ  ـفعال بـر  يريتـاث  دني  ـ تي . ]30[ نـدارد  يحركت
 هـا  موش دنيدو شد ملاحظه الف -1 شكل در كه يطور همان
 و شـد  اديز جيتدر به و بود كم ورزش شروع اول يروزها در
 ـدو متـر  1700-1900 حدود در گروه دو هر دهم روز در  دهي

 ـدو شيافـزا  شد داده نشان يا مطالعه در. بودند  تجربـه  بـا  دني
 ـ جـاد يا و بوده همراه يپاداش ثراتا با مكرر  يابـزار  يريادگي

 دينما يم تر شيب را دنيدو احتمالاً يريادگي نوع نيا و دينما يم
 شيافـزا  بـا  مـنظم  ورزش كـه  داد نشان گريد يا مطالعه. ]31[

 ظـرف  در نيانـدورف  مثل زا درون يدييوياوپ يدهايپپت شيرها
 قطـع  با يحت آن تداوم موجب تيفعال شروع از پس قهيدق 30

 ـگرد) دنيدو قطع از پس روز دو تا (ورزش  بـا  همـراه  كـه  دي
 دنيــدو يپاداشــ اثــر. ]32،33 [اســت بــوده ايــافور احــساس

  . ]34 [شود يم يگر يانجيم زا درون يدهاييوياوپ لهيوس هب
 وزن بر يريتاث ورزش كه داد نشان مطالعه نيا گريد افتهي
 ـا دييتا در. است نداشته غذا و آب مصرف زين و بدن  افتـه ي ني
 يرييتغ دنيدو به يدسترس شد داده نشان زين گريد مطالعات در
  . ]11 [نداشت غذا و ]35[ آب مصرف در

 ـا يها افتهي نيتر مهم از  ـا مطالعـه  ني  ورزش كـه  اسـت  ني
 وابـسته  گـروه  در قطع يها نشانه فيتضع موجب دنيدو ياراد
 بـه  يوابـستگ  شدت ياراد ورزش ن،يبنابرا. ديگرد نيمورف به

 هـر  است داده نشان يقبل هاي يافته. دهد مي كاهش را نيمورف

 يزيخودتجـو  كاهش موجبتردميل   و ياراد ورزش  نوع دو
 ]11 [الكـل  و ]33 [نيمورف ،]35 [نيآمفتام ،]30،36 [نيكوكائ
 را هيفرض ـ نيا ها افتهي نيا. شوند يم يشگاهيآزما واناتيح در
 در يمـوثر  گـر  اخلهمد كي احتمالاً ورزش كه كنند يم تيحما

 يدرمان يها برنامه و مصرف سوء مورد يداروها از يريگ شيپ
  . ]36 [باشد يم كننده نيتضم صورت هب آن

 روي بـر  اثر با ارادي ورزش كه دارد وجود ياديز شواهد
 يهـا  مـدل  در و دارد خودانگيزشي اثرات پاداشي، هاي سيستم
 طعـم  از تنفـر  و شـده  شـرطي  مكـان  ترجيح موجب يجانور
 ـ  شده شرطي  گـزارش  همكـاران  و Lett. ]12،37[ گـردد  يم
 ـ شـده  ايجـاد  CPP نالوكـسان  تزريق نمودند  ورزش وسـيله  هب
 اوپيوييـدهاي  وسـاطت  از حـاكي  كه كند يم تضعيف را ارادي
 ها افتهي. ]31،34[ است ارادي ورزش پاداشي اثرات در دروني

 ـآگون بـا  متقـاطع  تحمل ديتول ورزش كه دهد يم شنهاديپ  ستي
 ورزش كـه  شـد  داده نشان راستا نيا در و دينما يم يدييوياوپ
 مو يدييوياوپ يداروها به يدرد يب پاسخ كاهش موجب ياراد
 يطولان و ياراد ورزش شد داده نشان گريد مطالعه در. ديگرد
 تنفر پاسخ شيافزا موجب ليدميتر ياجبار ورزش زين و مدت
 ـ 4،3 اي MDMA (خلسه ،)نيرادولياسپ (دييويكاپااوپ به  لنيمت
 پاسـخ  كاهش ،CPP مدل در نيمرف و) نيمتĤمفتام ياوكس يد
 ـتغ جاديا زين و نيمرف يدرد يب  ـس در يكـرد  عمـل  راتيي  ستمي

 ـ مكـرر  شـدن  فعال احتمالاً نيبنابرا. ديگرد يدييكاپااوپو  كي
 اثـر  با متقاطع تحمل جاديا دنيدو لهيوس هب يدييوياوپ سميمكان
  . ]33،34،38[ دينما يم نيمرف يپاداش

 موجب تواند يم يكيزيف ورزش داد نشانگذشته   مطالعات
 ـپ لـذا . گـردد  ها موش در نيمرف craving رفتار كاهش  شنهادي
 بـه  تيحساس مدت يطولان و مزمن ورزش طول در كه ديگرد

 ـ كاهش مو يدهاييوياوپ گريد و نيمورف اثرات  ـ. ابـد ي يم  كي
 هـسته  نيدوپـام  شيرهـا  كـاهش  موجب يا هفته 12 ورزش

 ـگرد آن يپاداش اثرات و MDMA از يناش اكومبنس . ]32 [دي
 متقاطع تحمل جاديا گر انينما تيحساس كاهش نيا كه معتقدند

 برونزا نيمرف زيتجو و ورزش از يناش نيبتااندورف شيرها نيب
 در يدييوياوپ يها رندهيگ يجبران يكاهش ميتنظ گر انينما زين و
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 مـو  يها رندهيگ تيسحسا كاهش. ]32،39 [است ورزش طول
 تـوان  يبرابـر  2-5 كاهش موجب ورزش طول در يدييوياوپ
  . ]39 [ديگرد دهاييوياوپ گريد و نيمرف

 ـدو مدل كه داد نشان يا مطالعه  و هـا  مـوش  در ياراد دني
 ـ عنـوان  بـه  اسـت  ممكن انسان در ياراد ورزش احتمالاً  كي
 سوءمـصرف  مـورد  يداروهـا  كاهش نيگزيجا ،يعيطب پاداش
 همـان  ورزش دهـد  يم نشان ييايمينوروش مدارك. ]30 [باشد
 ـ فعـال  را يپاداش يرهايمس  ـ كـه  كنـد  يم  يداروهـا  لهيوس ـ هب
 مـدوام  شيافـزا  موجب مزمن ورزش. شود يم فعال آور ادياعت

 در يجبران راتييتغ و D2 رندهيگ تراكم ،يمغز نيدوپام غلظت
 بـا  مـزمن  ورزش لـذا . گـردد  يم نيدوپام ياتصال يها نيپروتئ

 ـمبيمزول يپاداش يرهايمس در يكرد عمل راتييتغ جاديا  و كي
 اثـرات  بـه  موجـودات  تـر  كـم  تيحساس موجب كاليمزوكورت

 كـه  دهـد  يم نشان اي مطالعه. شود يم نيمرف مثبت كننده تيتقو
 ـانگ كاهش با ورزش  كـاهش  موجـب  مـواد  يجـستجوگر  زهي

 ـ هم مطالعه نيا در. شود يم نيكوكائ يزيخودتجو  اشـاره  نيچن
 و يافـسردگ  خطـر  يفاكتورهـا  كـردن  كـم  بـا  ورزش كه شد

 گـردد  عـود  از مـانع  تواند يم) relapse (عود ناشياز اضطراب
]36[ .  

 ياراد ورزش كـه  داد نشان مطالعه نيا جينتا ،يكل طور به
 را نيمـرف  بـه  يوابـستگ  شدت و نيمرف قطع ميعلا است قادر

 ـ تواند يم رو، نيا از و دهد كاهش  يبـرا   مناسـب  روش كي
  .باشد مخدر مواد به وابسته مارانيب درمان و يريگ شيپ

  
  قدرداني و تشكر

از دانشگاه تربيت مدرس و شبكه علوم اعـصاب ايـران و            
دانشگاه علوم پزشكي سمنان كه هزينه ايـن تحقيـق را تـامين             

  . شود اند تشكر و قدراني مي كرده
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Introduction: Addiction is a chronic disorder that requires long-term drug treatments. However, the 

most drug treatments programs have limited success. The aim of the present study was to investigate the 
effects of voluntary exercise on naloxone-precipitated morphine withdrawal signs in rats. 

Materials and Methods: All rats were individually housed in cages with a free access to a running 
wheel and received subcutaneous injection of saline or morphine (10 mg/kg) twice per day at 12 hr 
intervals for 10 days. Non-runner groups were confined to the similar cages with no access to the wheels, 
but treated by morphine or saline. Morphine dependent  intensity was examined by acute morphine 
withdrawal and naloxone injection (2 mg/kg, IP) according to a modified version of the Gellert–Holtzman 
scale.       

Results: The results showed that there was no significant differences between control and morphine 
treated groups in running rates for a period of 10 days, indicating no effect of morphine on running 
activity. Withdrawal signs including abdominal contractions, wet dog shakes, weight loss (24h) and 
overall Gellert–Holtzman score were significantly lower in the exercising morphine treated rats as 
compared with non-exercising control rats (P= 0.0001).  

Conclusion: Our findings indicated that the physical activity diminishes severity of dependency on 
morphine. Thus, it could be a potential natural reward method for substituting with the others of care 
methods. 

 
Keywords: Morphine, Voluntary wheel-running, Withdrawal signs, Naloxone, Rat 
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