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 مقدمه
هاي فيزيکي و  اند که فعاليت نتايج مطالعات قبلي نشان داده

کردهااي مزازي م ال     اثرات مفيد زيادي بر روي عمل ورزش

[، بهبود صدمات 2][، نوروژنز 1افزايش در يادگيري و حافظه ]

ان د. در ايا  ميا  نا [ دار4] ياضاطراب  يهاا  [ واکانش 3مززي ]

و  رژيکنورآدرن يعصب يها يانجيم تيهايي م ل فعال مکانيسم

مشتق از مزز(  کيفاکتور نروتروف) BDNF، [5سروتونرژيک ]

[ 7عروقي ] [ و فاکتور رشد اندوتليال6و فاکتور شبه انسوليني ]

نهاد گر در تاثيرات ورزش بر مزاز پيشا   به عنوان عوامل واسطه

و حيواناات نشاان داده کاه     شده است. مطالعات روي انساان 

کرد نوروني را  و عمل متتواند سلا يتمرينات فيزيکي مداوم م

ده و حافظاه  هاي شناختي را ارتقاء داکرد و عمل دهيبهبود بخش

ن داده که [. مطالعات قبلي نشا9،8و يادگيري را افزايش دهد ]

[ و تعاداد  11ذيري سيناپساي ] پا  [ شاکل 11ورزش نوروژنز ]

 ي[. از طرفا 12دهاد ]  يها را در هيپوکامپ افازايش ما   نورون

                  Email: aavaf43@gmail.com                                                                1233365417 تلف :نويسنده مسئول،  *

 3/2/1396 تاريخ پذيرش: 26/6/1395 تاريخ دريافت: 
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 يم ل رانينگ ويال و دويادن بار رو    اومتمرينات فيزيکي مد

فاازايش تک ياار ساالولي و بقاااي ساالولي در تردمياال باعاا  ا

 [.13شوند ] بالغ مي واناتيهيپوکامپ ح

که استروژن حافظه را از نشان داده  يمطالعات قبل  يچن هم

کند. عمل  ري سيناپسي در هيپوکامپ تعديل ميپذي طريق شکل

هااي ششاايي باراي     بتا استراديول از طريق گيرنده –17سريع 

  يشده که تراکم ا دهياثبات شده و د يتيدندر يتشکيل خارها

 زسااعت پاا ا   2در  CA1 هااي هرماي   خارهاا در ناورون  

استعمال استراديول افزايش يافت. بسياري از محققان دريافتند 

 يناش تر شيحافظه ممک  است ب ليگيري و تعد شکل نديکه فرا

از اثر اساتروييدهاي مشاتق از هيپوکاماپ تاا اساتروييدهاي      

 1-2[. اثرات سريع اساتروژن )در  14اشد ]گنادي در گردش ب

هااي   بارش  رالکتروفيزيولاوژيکي د  ناد يساعت( بر تعديل فرا

کردهااي اصالي    [. از عمال 15شده اسات ] هيپوکامپ مشاهده 

پاذيري   نسي مشتق از مزز، تعديل سريع شاکل هاي ج هورمون

شده که تعديل  دهيباشد. د کردهاي شناختي مي سيناپسي و عمل

هاي حافظاه   فعاليت ضروري استروژن در پروسهز توليد خار ا

را  هاايي  ناست که شامل توليد خارهاي جديد است کاه مکاا  

 [.16کنند ] هاي نوروني جديد ايجاد مي براي تماس

تحقيقاات اثارات درمااني جاايگزيني هورماون       يطرف از

شاده کاه    دهيا اناد. د  حافظاه را نشاان داده   لياستروژن بر تعد

در زنان  يخلق و خو و حافظه شفاه تياستروژن منجر به تقو

بعد از  يريتاخ يو حافظه شفاه يسال شده و حافظه کار ميان

  يچنا  [. هام 17] کناد  يماه استفاده از استروژن پيشرفت ما  3

ا چندي  شکل مختلف حافظه وابسته به هيپوکامپ ر استراديول

بخشد، که شامل حافظه فضايي  در جوندگان ماده بالغ بهبود مي

مدت در ماز  [ و حافظه کوتاه18از آبي موريا ]در مبلندمدت 

 [.19باشد ] ترس ميشعاعي، ماز تي و شناخت اشيا در محفظه 

هفته تمرينات هاوازي و   8پا از نشان داده که  تحقيقات

ورزشاکار   نفر از دانشجويان دختر شير 31هوازي که روي  بي

دار اساتروژن هام پاا از تمريناات      انجام شده، افزايش معني

هوازي مشااهده شاده اسات.     هوازي و هم پا از تمرينات بي

وياهه هاوازي    ههاي اي  تحقيق نشان داد که تمريناات با   يافته

[. در 21شاود ]  ماي  LH افزايش هورماون اساتروژن و   موجب

هورمون انجام  ينيگزيتحقيقي که روي زنان يائسه با درمان جا

و خو داري در خلق  باع  بهبود معني يگرفت، تمرينات هواز

و کاهش در علائم وازوموتور و سوماتيک شده و باه تخفياف   

برخي از علائم يائسگي کمک نموده و مشکلات حافظاه را در  

 [.21زنان پا از يائسگي بهبود بخشد ]

جدياد را در هيپوکماپ    يهاا  ارادي تشکيل سلول ورزش

تواناد باعا     دهد و ماي  هاي اوارکتومي شده افزايش مي موش

در ناوروژنز در هيپوکماپ باالزي  شاده و      يدار يافزايش معن

 شانهاد يپ جيکرد حافظه و يادگيري را افزايش دهد. اي  نتا عمل

کنند که ورزش ممک  است توليد سلول جدياد را در مزاز    مي

شرايط محروميت اساتروژن افازايش داده و در افازايش     تحت

از ظهاور   ماوثر اسات و ضامنا     ائساه يکرد مزز در زناان   عمل

 [. از22کناد ]  جلاوگيري ماي   ائسهيلائم در زنان بسياري از ع

شاده کاه   شلظت سروتوني  مزز  شيورزش منجر به افزا يطرف

 [.23تواند در بهبود افسردگي موثر باشد ] يم

ز کاه اساتروژن در ناوروژن   است نشان داده شده  يطرف از

ارتباا  بسايار نزديکاي باا     نوروژنز  [ و24] است هيپوکامپ 

چني  ثابت شده که تشکيل سالول   . همدارديادگيري و حافظه 

ي استروژن در گاردش در دوران   به وسيله پوکمپيجديد در ه

 [.25شود ] مي ديدهبلوغ 

مادت   اناد کاه نباود طاو ني     مطالعاات نشاان داده   يبرخ

درماان جاايگزيني باا اساتراديول     هاي تخمدان بدون  هورمون

هيپوکاماپ باه افازايش     CA1 موجب کاهش حساسيت ناحيه

شاود   اساتراديول ماي   زيتراکم خارهاي دندريتي ناشي از تجو

ي يک يائساگي زودرس را   که زناني که تجربه  يچن [. هم26]

کارد   داري خطر با تري براي کااهش عمال   معني ورط هدارند ب

 [.27دهند ] ن مياز س  را نشا يشناختي ناش

ز پاا از اوارکتاومي، ياک    رو 6شاد،   دهيد يا مطالعه در

 پوکمپياي ه ج دندانهداري در تک ير سلول در شکن کاهش معني

موش بالغ ديده شد. علاوه بر آن، گزارش شده که محروميت از 

هااي   روز موجاب کااهش در تک يار سالول     6ي استروژن برا

 [.28شود ] اي مي بنيادي در شکنج دندانه
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ش موجاب  دهاد کاه ورز   نشاان ماي   مطالعات فوق نتايج

شاود و از طرفاي اساتروئيدهاي     تقويت يادگيري و حافظه مي

ويهه اساتروژن اثارات تعاديلي متناوعي بار فرايناد        هجنسي ب

در رفتارهااي   دياده شاده کاه    يادگيري و حافظه دارند ضمنا 

ها  اثر آن هاي جنسي و ورزش و احتما  مختلف بي  استروئيد

هاي يادگيري و حافظه اثرات متقابل وجود دارد. بار  در فراينب

اي  اساس هدف اي  مطالعاه تعياي  اثارات ورزش ارادي باه     

از اوارکتومي  يتنهايي و همراه با تزريق استروژن بر اثرات ناش

 .و شمارش سلولي هيپوکمپ بود بر يادگيري و حافظه

 

 هامواد و روش
سار   121مطالعه تجربي از  : در اي 

گارم و   181-221هاي ماده بزرگ آزمايشگاهي با وزن  موش

هااي   استفاده شد. حيوانات در قفا Wistar ماهه از نهاد 2-3

( 24 ±2ثابات )  تايي و در يک اتاق با درجه حرارت نسبتا  5

شادند و آ  و   ايط مناسب از نظر ناور نگهاداري ماي   و با شر

باي  سااعات    زمايشاات آاي کافي در اختيار داشتند. کليه شذ

 .شد بعد از ظهر انجام مي 2صبح تا 11

باه   کروگارم يم 21)استروژن(: با دوز  وليبتا استراد -17

ورزش اساتفاده   يبه صورت روزاناه در طا   لوگرميک کيازاء 

 .شد

به مادت دو   (Exercise) يک از حيوانات گروه ورزش هر

 5/9 در 5/34چرخ( با ابعااد  ) Running Wheel به يکهفته 

توانسات باه صاورت     ماي  Running Wheel .دسترسي داشتند

گرماي حاول محاور خاود      111آزادانه در برابر يک مقاومت 

حرکت کند. اي  چرخ به يک دستگاه شمارنده مربو  بود کاه  

کرد. هار روز در سااعت شاش     را ثبت مي چرخچرخش اي  

هار  مربو  به شبانه روز گذشاته توساط   صبح تعداد چرخش 

هاي  هاي صحرايي گروه شد. موش ها يادداشت مي يک از چرخ

هاي مشابهي قرار داشتند باا ايا     در قفا (Sedentary) ساک 

دسترسي نداشتند.  زم به ذکر  Running Wheel تفاوت که به

دويدن حيوان بر اساس تعاداد دورهااي چارخ     ناست که ميزا

شد و در اي  خصوص محايط چارخ    اسبه ميرانينگ ويل مح

متر است. ميزان مسافت دويده شده توسط  99/1مذکور حدود 

 :هر موش از فرمول زير محاسبه شد

تعاداد   × rΠ2  محايط چارخ   = (m) دويده شاده  مسافت

 دورهاااااي ثباااات شااااده. مسااااافت دويااااده شااااده  

(m) =175/1 ×14/3×2 تعداد دورهاي ثبت شده. 

)اساتروژن( از   وليبتاا اساتراد   -17 يخاال  دارو  پودر

  يدارو را پاا از تاوز    يا . اديگرد يداريخر گمايشرکت س

%( حال کارده و ساپا باه محلاول      96ابتدا در حلال )اتانول 

% برسد و 6-4اضافه شد تا شلظت اتانول آن به   يمربوطه سال

 ربه ازاء ها  کروگرميم 21 زانيپا از آن به طور روزانه و به م

 يهاا  شاد. رت  قيا تزر ييگروه دارو يها وزن به رت لوگرميک

گرم لاو يک به ازاء هر تريل يليم 2 کليگروه کنترل، هم روزانه وه

روز ورزش در  14 يدر طا  هاا  قيا نمودناد. تزر  افتيوزن در

 .بعد از ظهر انجام گرفت 6ساعت 

باه   وانيکردن ح هوش ياز ب بعد

 گارم باه ازاء هار    يليم 75)  يکتام يداخل صفاق قيدنبال تزر

 گارم باه ازاء هار    يليم 14)  يلوزيوزن( مخلو  با زا لوگرميک

 در هار دو  وانيا ح يطرفا  -يشاکم  هيوزن(، در ناح لوگرميک

 يرحم يها کردن لوله گاتوريو پا از ل شد يطرف برش داده م

 .شد يها برداشته م تخمدان

 

(Neuron Counting) :از پاياان تسات باه خااطرآوري      پا

دنباال   هبا هاي هر گروه  از شروع ورزش( تمام موش 17)روز 

و  ديا ها خارج گرد هوشي توسط گيوتي  کشته شد و مزز آن بي

کااکا   يها جدا شده و داخل محلول گلاه  هيپوکامپ چپ آن

 يماذکور در طا   ويکساتيف قرار داده شد تا فيکا گردد. ضمنا 

 يها را برا عوض شد. سپا نمونه ازهت ويکساتيبا ف 48تا  24

 کيا فاوق و در محال تار   ويکساات يهفتاه در ف  11تا  6مدت 

هاا   و نورون کايها ف مدت نمونه  ي. پا از اميکرد ينگهدار

شد. قابل ذکر اسات  ها را پاساژ داده  رنگ گرفتند. سپا نمونه
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آن از  يجاا  هحذف و ب  يفرمال ويکساتيکه در مراحل پاساژ ف

توساط   يريگ استفاده شد و مراحل آ  کاکا يگله ويکساتيف

با  يساز شفاف ي انجام گرفت. مرحله يالکل با درجات صعود

توساط دساتگاه     يباا پااراف   يسااز  آششته ي و مرحله لليگز

و  يريگ قالب  يها در پاراف انجام شد، سپا نمونه کونياتوتکن

و  پوکاماپ يه هيا هاا در ناح  از نموناه  کروتوميتوسط دستگاه م

 م  5هر بلاو    يشد. برا هيبرش ته - 61/3 حدودا  يبرگما

کاه پاا از    ديا گرد هيا ته کارون يم 111با ضاخامت حادود   

 يتولوژيتوسط چسب س لليتوسط حرارت و گز ييزدا  يپاراف

شامارش   ي. براديآماده گرد يکروسکوپيم يبررس يمونته برا

باا   يناور  کروساکو  يم ريا برش از هار نموناه ز   5 ،ينورون

ها در  شد و در هر برش تمام نورون مشاهده 411 يينما بزرگ

کاه باه    ينا يمزز با استفاده از دورب DGو  CA1 ،CA3 ينواح

 اتصال داشت، شمارش شدند. کروسکو يم

اي از بررسي بافت شناسي در خصوص شامارش نروناي در    نمونه. 1شکل 

 نواحي مختلف هيپوکمپ  

 

  روشا    ابتادا در قسامت    هار ماوش   

  باه   ماوش   کاه   قتيشد و و مي  قرار داده  در   به  پشت  اهدستگ

شاد    ماي   داده  شد و اجاازه  باز مي   چرخيد در  مي  در   طرف

شاد و    مي  بسته  در   شد. بلافاصله  تاريک  وارد قسمت  حيوان

  قفاا  و باه    فتاه گر  تاريک  پا از چند ثانيه از قسمت  حيوان

 31  دو بار ديگر در فواصل  براي  روش  شد. اي  مي  بازگردانيده

 .گرديد مي ارتکر  اي دقيقه

بعاد از باار     دقيقاه  31 

  دنباال   شاد. باه   مي  انجام يادگيري   ، اکتسا  ت ياف  سازش  سوم

شاو    و  شاده   بساته   در   تاريک  قسمت  به  موش  وارد شدن

  از طرياق   ثانياه  3  مادت   آمپر و باه   ميلي 1  با شدت  الکتريکي 

  حياوان   باه   تارياک   متقس  در کف  شده  تعبيه  استيل  هاي سيم

 .شد مي  اعمال

  زش تستساعت بعد از آمو 48: 

  باه   پشت  روش   در قسمت  شد. حيوان مي  انجام  خاطرآوري  به

،  در   طرف  به  موش  از چرخيدن  شد و پا مي  قرار داده  در 

 کشااايد يمااا  طاااول  کاااه  شاااد. زمااااني بااااز ماااي  در 

 (Step-through latency, STL)اولي  بار وارد  براي  تا حيوان

 [.29شد ] گيري مي شد توسط دستگاه اندازه مي  تاريک  قسمت

بررسي اثرات ورزش و جايگزيني هورمون استروژن  هدف

بر يادگيري و حافظه و شامارش ناوروني    يبر اثرات اوارکتوم

تايي به شار    11 يها منظور گروه  يا يهيپوکمپ بود که برا

 .دنديانتخا  گرد ليذ

 شياااار ورزشااااي  -سااااالم : حاماااال 1 گااااروه
  (SED-VEH-Sham) 

 شياار ورزشااي  -: حاماال  برداشاات  تخماادان 2 گااروه
  (SED-VEH-OVX) 

 شيار ورزشاي   -  برداشات  تخمادان   : اساتروژن 3 گروه

(SED-EST-OVX)  
 (VE-VEH-Sham)  ورزشي -: حامل  سالم4 گروه

 ورزشاااي -  برداشااات  تخمااادان : حامااال5 گاااروه
  (VE-VEH-OVX) 

 ورزشااي -  برداشاات  تخماادان  : اسااتروژن6 گااروه
  (VE-EST-OVX) 

-Smirnovهاااا باااا آزماااون  نرماااال باااودن داده ابتااادا

Kolmogorov هاا نرماال    داده عيا جا که توز شد. از آن يبررس

اساتفاده   يتاوک  يطرفه و تست بعد کي انايوار زيآنالبود از 

   شد.

 

 نتايج

           (VE-VEH-Sham)                        (SED-VEH-Sham) 
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و جاايگزيني   يتعيي  اثار ورزش اراد   آزمايش   اي   هدف

 استروژن بر اثرات اوارکتومي بر يادگيري و حافظه بود. 

و جايگزيني استروژن را بار   ياثرات ورزش اراد 1 شکل

ظه ترس در طي دوره آماوزش نشاان   بر حاف ياثرات اوارکتوم

فظه صرف مدت زماني بود که طاول  دهد. ملا  ارزيابي حا مي

کشيد تا حيوان وارد قسمت تارياک دساتگاه شاود. آنااليز      مي

واريانا يک طرفه )زمان صرف شده قبل از ورود حيوانات به 

وزش حااکي از عادم وجاود    محفظه تاريک( در طي آم داخل

( P ،323/1=F 3, 28=8/1)هااا  دار بااي  گااروه تفاااوت معنااي

ها  دهنده همگون بودن گروه (. اي  يافته نشان1باشد )شکل  يم

 است.

 

 
. زمان ورود به قسمت تاريک در طي مرحله آموزش در گروه 1شکل 

انها انجام  ياستروژن برا قيو تزر دهيانها خارج گرد يهايي که تخمدان ها

 نشان را ميانگي  از استاندارد خطاي ±شده است. محور عمودي ميانگي  

نشان دهنده همگون بودن گروه ها  يدار يشکل عدم معن  يا در. دهد مي

   ,SAL: Saline, VEH: Vehicle, OVX: Ovariectomyاست.

EST: EsStrogen   , 

بار   و جاايگزيني اساتروژن   ياثارات ورزش اراد  2 شکل

دهاد. آنااليز    افظاه تارس را نشاان ماي    بر ح ياثرات اوارکتوم

به واريانا يک طرفه زمان صرف شده قبل از ورود حيوانات 

حااکي از   يخااطرآور  همحفظه تاريک در طي تسات با  داخل 

 (3FوP ،323/1=28=12/1ها )دار بي  گروهوجود تفاوت معني

نشان داد که اي   ي(. آناليز بعدي با تست توک1)شکل  باشديم

نسبت به گروه کنترل به طور معني زمان در گروه فاقد تخمدان

فاقد چني  اي  زمان در گروه . هم(>11/1Pتر است )داري کم

باه  سالم )شم(  شيرورزشي نسبت به گروه ورزشي  سالم )شم(

اي  زمان   از طرفي، (.>11/1Pاست ) ترشيداري بطور معني

فاقد تخمدان ورزشي،  دريافت کننده استروژن و هاي وهدر گر

 ش   استروژن بيشتر از گروه فاقد تخمدان شير ورزشي ورز

 (.2)شکل (>15/1P) است

 

و جايگزيني استروژن بر اثرات اوارکتومي بر  ياراد ورزش اثرات. 2 شکل

خطاي  ±حافظه ترس در مدل احترازي شير فعال. محور عمودي ميانگي  

استاندارد از ميانگي  را در مورد تاخير زمان ورود به قسمت تاريک در 

 طي تست بخاطر آوري را نشان مي دهد.

 11/1**P<  در مقايسه با گروهSED-VEH-Sham  

11/1 ^P<  در مقايسه با گروه SED/VEH-OVX  

11/1##P<   هدر مقايسه با گروه SED/VEH-OVX 

 

و جاايگزيني   يتعيي  اثار ورزش اراد   آزمايش   اي   هدف

 هيپوکمپ بود. ياستروژن بر اثرات اوارکتومي بر شمارش نرون

مختلاف   يهاي شمارش شده در نواحتعداد نورون 3 شکل

 دهد. هاي مختلف نشان ميهيپوکمپ را در گروه

DG  دهناده  : آناليز واريانا يک طرفاه نشاان

هااا گااروههااا در بااي   تعااداد نااورون  داراثاارات معنااي 

(113/1=P،74/11=275وF)    است. تست توکي نشاان داد کاه

کنناده ورزش )ساالم،   افات يدر يهاا ها در گاروه داد نورونتع

کننده استروژن( باه طاور معناي   افتيدر ايو حامل  ياوارکتوم

 ايا و حامال   ي)سالم، اوارکتوم يورزش ريش يهاداري از گروه

در هماه   >15/1Pاسات )  تار شيکنناده اساتروژن( با   افتيدر

 موارد(. 
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CA3    آناليز وارياانا ياک طرفاه نشاان :

، P=2/1ها )ها در بي  گروهدار تعداد نورونمعنيدهنده اثرات 

47/1=F5, 27هاا  ست توکي نشان داد که تعداد ناورون ( است. ت

باه   يورزشا  ريش يکننده استروژن و اوارکتومافتيدر گروه در

اسات   ترشيب يورزش ريداري از گروه حامل سالم شطور معني

(15/1P<در بق .)يداريمعنها اختلاف ها تعداد نورونگروه هي 

 نداشت.

CA1دهنده عدم : آناليز واريانا يک طرفه نشان

، P=113/1هاا ) ها در باي  گاروه  دار تعداد نوروناثرات معني

هاا  ست توکي نشان داد که تعداد نورون( است. ت3Fو28=13/4

و حامال   يکننده ورزش )سالم، اوارکتاوم افتيدر يهادر گروه

 يورزشا  ريا ش ياها  به گاروه  استروژن( نسبتکننده افتيدر اي

کننده اساتروژن( تفااوت    افتيدر ايو حامل  ي)سالم، اوارکتوم

 .در همه موارد( >15/1Pندارد ) يدار يمعن
 

  
 تعداد بر اوارکتومي اثرات بر استروژن جايگزيني و ارادي ورزش اثر. 3 شکل

: اي  شکل مربو  به ناحيه الف. دهد مي نشان را هيپوکمپ مختلف نواحي هاي نورون

DG نورون تعداد ورزشي شير هايگروه به نسبت ورزشي هايدرگروه که دهدنشان مي 

افزايش و در گروه اوارکتومي کاهش يافته است.  : اي  شکل  داريمعني بطور ها

 ورزشي شير استروژن کننده دريافت درگروه که دهدنشان مي CA3مربو  به ناحيه 

افزايش يافته است.  داريمعني بطور ها نورون تعداد ورزشي شير حامل گروه به نسبت

 به نسبت ورزشي هايدرگروه که دهدنشان مي CA1ج: اي  شکل مربو  به ناحيه 

نشان دهنده  >P#15/1ندارد.  داريمعني تفاوت نورونها تعداد ورزشي شير گروههاي

 >P*15/1در مقايسه با گروه کنترل شير ورزشي است.  هانورون تعداددار اختلاف معني

  ورزشي استشير اوارکتومي گروه با هانورون تعداددار نشان دهنده اختلاف معني
 

 گيريبحث و نتيجه
 نتايج اي  مطالعه نشان داد که: 

 گردد. يحافظه ترس مافزايش موجب  يورزش اراد -1

 يرورزشا يش يهاا  موش اوارکتومي حافظه ترس را در -2

 .کاهش مي دهد

از اوارکتاومي را   يحافظه ترس ناشا  ييورزش نارسا -3

 .کند ياصلا  م

حافظاه   جايگزيني استروژن اثارات اوارکتاومي را بار    -4

 .  اصلا  مي کند ترس

  ورزش منجر به افزايش بيشاتر  جايگزيني استروژن  -5

 نمي شود  اوارکتومي حافظه ترس  در گرووهاي 

هاي فيزيکي و  فعاليتاند که  مطالعات قبلي نشان داده نتايج

کردهااي شاناختي و    ورزش اثرات مفيد زيادي بر روي عمال 

پاذيري   و شکل ييزا يادگيري و حافظه داشته و نورون  ويهه هب

[ و 11دهاااد ] يناپساااي را در هيپوکاماااپ افااازايش مااايس

هايي م ل انتقا ت نوروترانسميترهاي نورآدرنرژياک   مکانيسم

[، فعاليت 31] BDNF[ فعاليت گيرنده 5[ و سروتونرژيک ]31]

[ و فعاليات گيرناده فااکتور    6] 1گيرنده فاکتور شبه انسوليني 
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هااي تااثيرات    [ باه عناوان واساطه   7وتليال عروقاي ] رشد اند

ثارات  باه افازايش ا   ورزش روي مزز پيشنهاد شده که احتما  

وياهه باه تعاديل مقادار      هنوروتروفيکي مرتبط باا ورزش و با  

BDNF [. نتاايج مطالعاه ماا نشاان داد     32باشاند ]  مرتبط مي

کرد بهتري نسبت  روز ورزش کرده بودند عمل 14حيواناتي که 

فعاال   ريا ش يبه حيوانات گروه شير ورزشي در دستگاه احتراز

ل از ورود باه  داشتند. در حيوانات گروه ورزش زمان نهقته قبا 

داري  طور معنيبه   روش هيو زمان ماندن در ناح کيتار هيناح

ورزش باعا    حيوانات شيرورزشي باود. بناابراي ،  از  تر شيب

بهبود حافظه و يادگيري در اي  حيوانات شده است. اي  يافته، 

مطالعات ديگران مبني بر اثرات م بات ورزش بار ياادگيري و    

و حافظاه ناشاي از   فظه فضايي فعال، حا حافظه احترازي شير

 کند.  ترس را تاييد مي

اند که تمريناات فيزيکاي اثارات     اخير نشان داده مطالعات

گاذارد و دياده شاده کاه      کردهاي مززي ماي  م بتي روي عمل

تواند زوال شناختي ايجاد شده توساط   هاي فيزيکي مي فعاليت

نمايد س  را کاهش دهد و به بهبود بيماري نورودژنراتيو کمک 

[. مطالعات ديگر نشان داد که تمرينات فيزيکاي و ورزش  32]

ي را بهبود بخشايده و  کرد نورون تواند سلامت و عمل اوم ميمد

هاي کنترلاي تعاداد    نمايد. مکانيسم ها را تعديل مي تعداد نورون

ها ممک  است هم شامل تنظيم تک ير سلولي و هم مرگ  نورون

ده که تمرينات فيزيکاي ماداوم   سلولي باشد. البته نشان داده ش

باعا  افازايش تک يار     ردميال م ل رانينگ ويل و دويدن باا ت 

اي هيپوکامپ جونادگان   ولي و بقاي سلولي در شکنج دندانهسل

 [.33شوند ] بالغ مي

 

عا   مطالعه حاضر نشاان داد کاه اوارکتاومي با    هاي يافته

شود. مطالعه ما نشان داد کاه   در يادگيري و حافظه مي اختلال

کند که ايا    حافظه را تخريب مي يخاطرآور هاوارکتومي فاز ب

مده از ديگر مطالعات همخواني داشته و آدست  هيافته با نتايج ب

نشان دادند   يچن همهاي ما  به اثبات رسيده است. داده نيز قبلا 

در زمان نهفته قبل از ورود که حافظه حيوانات اوارکتومي شده 

در مقايسه با حيواناات ساالم کااهش يافتاه      کيتار هيبه ناح

العاات  دست آمده از مطالعه ما با نتايج ساير مط هاست. نتايج ب

اند که اوارکتومي باه   ها نشان داده نآدر اي  زمينه تطابق دارد، 

دهد  رسيدن حيوان به سکو را افزايش ميداري زمان  طور معني

هاي اوارکتاومي شاده در خصاوص     ان داد که حافظه رتو نش

ياده  د آسايب  ايماور  يرسيدن به مکان سکو در تست ماز آب

کاه   هفتاه قبال از ايا     4هاا   است، البتاه در آن مطالعاات رت  

[. از طرفي مطالعاات  34اوارکتومي شوند آموزش ديده بودند ]

ي يک يائساگي زودرس را   زناني که تجربه اند، ادهاخير نشان د

کرد شناختي  دارند، ريسک بسياري دارند که دچار کاهش عمل

روز  6[. مطالعات ديگر نشاان داد کاه   27ناشي از س  شوند ]

داري در تک ير سلول در شکنج  پا از اوارکتومي، کاهش معني

و  Banasrشااود. عاالاوه باار اياا    اي رت ديااده مااي دندانااه

 6باراي  اند که محروميت از استروژن  گزارش کرده رانشهمکا

در شاکنج   stem cell روز باع  کاهش در تک يار سالول در  

هاي مهمي را  هاي جنسي نقش [. هورمون28شود ] اي مي دندانه

[. 35کنناد ]  م لي و در مزز بالزي  اعماال ماي   در سيستم توليد

 ،سااز اسات   که محروميت از استروژن اشلب مشاکل شده  دهيد

[، 36زي ]ايسکمي مز براي م ال در پاتوژنزيز بيماري آلزايمر و

کاه زناان پاا از يائساگي      کنناد  مطالعات بسياري مطر  مي

[. نتاايج گازارش شاده    37ند ]هاي شناختي هسات  مستعد نق 

 هااي شاناختي خصوصاا     هاي اوارکتومي شده، نق  روي رت

 [ و احتماا   38اناد ]  هاي حافظه فضاايي را نشاان داده   آسيب

مزاز، اشاباع    ينکننده کاهش ساطو  اساتروژ   مداخله سميمکان

(، نباود اثارات   کيژنوم ريو ش کيآن )ژنوم يها رندهيگ يناکاف

 عوامل ناشناخته است.  يسر کياستروژن و  وينوروپروتکت

مااا نشااان داد کااه، ورزش اثاارات تخريبااي  هاااي بررسااي

کند. اي  نتايج، با  يم  حافظه را اصلاتومي بر يادگيري و اوارک

باشاد،    مطاابق ماي   گرانيدست آمده از مطالعات د هب يها افتهي

ها نشان دادند که ورزش و افزايش فعاليت فيزيکاي انجاام    آن

 بزرگسا نها و هم در  احل مربو  به شناخت را هم در بچهمر

از مطالعاات حياواني در    يبخشاد. مادارکي فراوانا    بهبود ماي 
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کاه، ورزش   ايا   ديا هاي مولکولي و سطو  رفتاري مو تمسيس

 [. از39] باشند يمزم  براي حافظه و يادگيري سودمند است، م

کارد   شده که ورزش منظم سلامت عصابي و عمال   دهيد يطرف

افزايش  راشک يادگيري و حافظه  عصبي را بهبود بخشده و بي

قات گذشته ثابات کارده اسات کاه     چني  تحقي [. هم8دهد ] مي

هيپوکامپ را افزايش  BDNF[ و پروتئي  11] mRNA ورزش

يرهاي تر مسا  [ فعاليت فيزيکي منجر به فعاليت بيش9دهد ] مي

 LTPتواناد القااي     شاوند و ماي   سيگنالينگ مرتبط با بقا ماي 

ي  شده که در همه ه[ و نشان داد11هيپوکامپي را افزايش دهد ]

مطالعاات  چناي    [. هام 31درگيار اسات ]   BDNF ها قويا  اي 

اند که ورزش به فرم دويدن اختيااري تک يار    گذشته نشان داده

شده افزايش داد  اوارکتومي هاي ايسلولي را در هيپوکامپ ما

ي کلينيکي نشان داد که، ورزش ممک  است  [. يک مطالعه41]

[. اگرچاه مکانيسام   21ببخشد ] ودحافظه را در زنان يائسه بهب

شده است ولي شايد ياک  درگير در اي  پروسه هنوز مشخ  ن

در هااي جدياد    و افازايش تولياد سالول    ييزا ندليل آن نورو

چناي  باعا  رهاايش     هيپوکامپ باشاد. ورزش دويادن هام   

هاا   و بهبود عواقب صدمات مززي در رت فاکتورهاي تروفيک

هيپوکاماپ کاه در    در يديهاي جد [. توليد سلول41شود ] مي

ت کاه باعا    گيرد يکي از د يلي اسا  طي ورزش صورت مي

باه دنباال    ههيا و هدنبال ورزش و ب هتسهيل حافظه و يادگيري ب

 [.42شود ] مي ياوارکتوم

و  يورزشا  يهاا  استروژن در ماوش  زيدريافتيم که تجو ما

دنباال اوارکتاومي را بهباود     هحافظاه با  اخاتلال   يورزشا  ريش

کاه کااربرد    ايا   بخشد. اي  يافته با مطالعات قبلي مبني بار  مي

پااا از عماال جراحااي برداشاات   اسااتروژن وقتااي بلافاصااله

از  ،ي يائساگي باشاد   هاي قبال از مرحلاه   ها در خانم تخمدان

[. 43رد ]خاواني دا  کند، هم جلوگيري ميحافظه کلامي کاهش 

اند که، اساتراديول ميازان مختلفاي از     قبلي نشان دادهمطالعات 

ت هيپوکامااپ در پااذيري سيناپسااي را در تشااکيلا  عطااافان

دهد. استراديول سايز و تاراکم خارهااي    جوندگان افزايش مي

ماده  هاي ايها و ما هيپوکامپ رت CA1دندريتي را در ناحيه 

 [.44دهد ] افزايش مي

سيناپسي پذيري  انعطافاي  هورمون با اثر بر روي  فعاليت

ي آن روي  ت پيچياادهي اثارا  هيپوکاماپ ممکا  اسات زميناه    

[. اثارات  45حافظه و يادگيري وابسته باه هيپوکاماپ باشاد ]   

استراديول روي رفتار وابسته به هيپوکامپ در نهايت منجر باه  

تزريق  کهشده  دهيشود، د ثرات مستقيم روي نواحي از مزز ميا

مااده، حافظاه    هااي  ايها و ما رتآن به داخل هيپوکامپ در 

کاه چاه    [. در خصاوص ايا   46دهاد ]  فضايي را افزايش ماي 

 ههيا هاايي در اثارات اساتروئيدهاي جنساي و باه و      مکانيسم

نکته حائز مشخ  نيست. ولي اي   استروژن دخيل است دقيقا 

 هااي  يسمي مکان وسيله هتوانند ب اهميت است که استروئيدها مي

طااور  اي و همااي  ورهاي هسااتهژنااومي و از طريااق  رسااپت 

هااي شيرژناومي از طرياق رساپتورهاي      ي مکانيسام  وسيله هب

يگنالينگ اعماال مختلفاي را   مرتبط با ششاا و آبشاارهاي سا   

[. که براي پي بردن به مکانيسم دقيق آن 47گري کنند ] ميانجي

شاده   اثباات  تري نياز است. البته قبلا  به مطالعات آينده و بيش

که رسپتورهاي استروژن در هيپوکامپ و قشر مزز و نواحي از 

هساتند،  ها درگير  شناختي عالي در انسانمزز که در رفتارهاي 

اند، بناابراي    هاي فضايي يافت شده م ل زبان، حافظه و فعاليت

جاي تعجب نيست که اساتروئيدهاي جنساي اثارات قاوي را     

اي شناختي فتارهکرد مززي و ر روي ساختارهاي مززي، عمل

استراديول در مزاز باراي اشلاب    هاي  [. عمل48داشته باشند ]

داخل سلولي مجزاي استروژن ي دو رسپتور  يلهوس هها ب قسمت

شوند. دو شکل اصلي رساپتورهاي اساتروژن    گري مي ميانجي

[. در سيسااتم عصاابي  49شااود ] مااي ERβو  ERαشااامل 

نخاعي بيان  ا در سرتاسر مزز و طن ERβو  ERαپستانداران، 

هاا در   اند کاه کااربرد اساتروژن    [. نتايج نشان داده51اند ] شده

[ و 51مدت ] ارکتومي شده حافظه شناختي طو نيهاي او موش

آلفاا و   ERهر دو رسپتورهاي اصلي داخل سلولي اساتروژن،  

ER  بتا را افزايش داده است و نشان داده شده کهERα تر  بيش

مطالعاات گذشاته نشاان     يطرف[. از 52درگير است ] ERβاز 

فعال  پوکمپيدهد که استراديول مسير آبشاري کيناز را در ه مي
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هاي زماني مختلف  بر بيان پروتئي  سيناپسي در دورهکند و  مي

، [. نهايتاا  46گاذارد ]  اثر مي Invitroهاي هيپوکامپي  در نورون

و ديگاار   BDNF ،TrKBتوانااد ترجمااه    اسااتراديول مااي 

 پوکماپ يرا در ه BDNF در سايگنالينگ  رهاي درگيا  پروتئي 

باشاد   ييها سميتوانند از مکان ياثرات م  ي[. ا53افزايش دهد ]

 ليکه در مطالعاه حاضار اساتروژن از طارق آن موجاب تعاد      

 و حافظه شده است. يريادگي

طاور   هبا  يمطالعه حاضر نشان داد که اوارکتاوم  يها افتهي

 ههيا و هبا  پوکمپيه يها منجر به کاهش تعداد نورون يدار يمعن

 قيا و تزر يشود. اما ورزش اراد يم يا شکنج دندانه هيدر ناح

شاکنج   هيا در ناح ههيا و هها ب استرون ضم  اصلا  تعداد نرون

 CA3 هيا هاا در ناح  تعاداد ناورون   شيموجب افازا  ،يا دندانه

هام باا    افتاه ي  يا . اديگرد ياوارکتوم يها در موش پوکمپيه

هاا نشاان دادناد کاه      نآمطابق اسات.   گرانيمطالعات د جينتا

تردميل باع   يدويدن بر رو ايورزش با کمک رانينگ ويل و 

اي  ولي و بقااي سالولي در شاکنج دنداناه    افزايش تک يار سال  

تعداد  ليهاي کنتر شوند و مکانيسم مي بالغهيپوکامپ جوندگان 

[. 13باشاد ]  هم شامل تنظيم تک ير سالولي  نورون ممک  است

باا اساتفاده از آنااليز الکتارون      يگار يدر مطالعاه د   يچنا  هم

اکم خارهااي  ميکروگرافيک نشان داده شاد کاه اساتروژن تار    

دهد و پا از تزريق موجب بازسازي  سيناپسي را افزايش مي

  يچنا  [. هام 54] وندش هاي بالغ اوارکتومي مي رت سيناپا در

روز(  1-4ي استروژن ) اثرات ژنومي آهسته يگريدر مطالعه د

بررساي   In vivoپذيري خار به طور وسايعي در   روي انعطاف

هاي ماده بالغ  نشان داد که استروژن مکمل در رت جيشد و نتا

 CA1هاي هرمي ناحياه   وارکتومي شده تراکم خارهاي نورونا

ها را  دهد و سطح خارهاي آن استراتوم رادياتوم را افزايش مي

ر جوناادگان، [. د55رساااند ] هاااي سااالم مااي بااه سااطح رت

اي پيشاارو عصاابي را در شااکنج هاا اسااتراديول تک ياار ساالول

هاا خاارج    هااي آن  هايي که به تازگي تخمادان  اي موش دندانه

روز( پا از تنها يک دوز تزريق ياا درماان    6شده است )در 

 [.25] دده م  با استراديول افزايش ميمز

بتااا -17نشااان داد کااه در پسااتانداران،  يقبلاا مطالعااات

هاي عصبي بسياري  ديول اثرات قدرتمندي را روي شبکهاسترا

فتااار باااروري و شيرباااروري را   دارد کااه فيزيولااوژي و ر 

شده که استراديول تشکيل سلول  دهي[. د49کند ] گذاري مي پايه

در شاارايط  Invivoپيشاارو عصاابي را در هيپوکامااپ رت در 

[. اطلاعاات  25بخشاد ]  و پاتولوژيکي بهبود ماي  يولوژيکيفيز

بتاا اساتراديول تک يار    -17کنناد   آوري شده پيشنهاد ماي  جمع

و پاا از   In vitro, In vivoسلول عصابي هيپوکاماپ را در   

خصاوص مطالعاات     يا بخشد. در هاي مززي بهبود مي آسيب

ي  واساطه  هناشاي از اساتراديول با    ييزا ناند که نورو نشان داده

د کر اشلب براي عمل ERβشود که  ميانجيگري مي هايش رندهگي

[. البتاه تک يار   56تر اسات ]  شناختي وابسته به هيپوکامپ مهم

ي هام   وسايله  هسلول عصبي ناشي از استراديول در جوندگان ب

ERα  و هاامERβ کااه در  شااود. در حااالي ميااانجيگري مااي

ي انسان تک ير ناشي از استراديول  دههاي عصبي کشت ش سلول

  ي[. بناابرا 57شاود ]  مياانجيگري ماي   ERβي  وسايله  هبا  نهات

خود موجاب اثار    يها رندهيگ تيفعال ليتعد قياستروژن از طر

 يپا  ي. البته بارا شود يم پوکمپيها در ه تعداد نورون ليبر تعد

 ازيا ن يتار  شيتر انجام مطالعات با  قيدق يها سميبردن به مکان

 است.

هاي اي  مطالعه نشان داد کاه اوارکتاومي    يافته يکل طور هب

هاا در   حافظاه تارس و کااهش تعاداد نارون      فيموجب تضع

حافظاه و   ورزش اثارات م بات بار    شود. ضامنا   يم پوکمپيه

اساتروژن   ينيگزيو هماراه باا جاا    ييدارد و به تنهاا  يريادگي

فظه و تعاداد  و حا يريادگيبر  ياثرات اوارکتوم ليموجب تعد

 .گردد مي پوکمپيه يها نرون

 

 

 تشكر و قدردانی
که در جهت  کوثر باورصاداي  مقاله از پايان نامه خانم 

طراحي شده بود  يولوژيزيارشد ف يکارشناساخذ مدر  



 1396(، تابستان  67 ي)پياپ 3، شماره 19جلد                                                                                                    کومش

 

 

محترم  يمعاونت و شوراشده است و بدي  وسيله از  جاستخرا

همه ب طر  آن و از يدانشگاه در جهت تصو يپهوهش

همکاران مرکز تحقيقات فيزيولوژي سمنان که در تمامي 

مراحل اجراي آزمايشات هميار ما بودند صميمانه تقدير و 

 .آيد تشکر به عمل مي
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Introduction: Previous studies indicated that the exercise has beneficial effects on cognitive activities 

and ovariectomies causes the impairment of learning and memory. The aim of this study was to determine 

the influence of voluntary exercise and estrogen replacement on the effects of ovariectomy on fear memory 

and hippocampal neuron number in rat. 

Materials and Methods: In this experimental study, adult female Wistar rat (180-220 gr) were used. One 

week after ovariectomy, the rats received ß-Stradiol (estrogen 20 µg/kg) or vehicle (2ml/kg) daily and were 

allowed to freely exercise in a running wheel for 2 weeks. After this period, their learning and memory 

were trained and tested on a passive avoidance task that succeeded by a retention test two days later. Then, 

all animal were decapitated, and their hippocampi were removed. The number of neurons was counted in 

different regions of hippocampus.  

Results: Analysis of data indicated that the ovariectomy impaired the fear memory and decreased the 

number of neurons in the hippocmpaus. Volunatry exercise or exstrogen replacement alone, and together 

improved the deficits in fear memory and neuron counting induced by ovariectomy 

Conclusion: Voluntary exercise and estrogen have benfical effects on cognitive deficits associated with 

the reduction of female sex hormones such as seen in post-monpouse woman. 
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