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 30/3/1402پذیرش مقاله:             13/12/1401 دریافت مقاله: 
 

حاضر  ورزش یک رویه درمانی در افراد معتاد است، هر چند سازوکارهاي فیزیولوژیک آن به خوبی روشن نیست. هدف تحقیق :مقدمه
 ه باهاي صحرایی نر همراهفته تمرین استقامتی بر سطوح فاکتور رشد اندوتلیال عروقی و اندوستاتین در بافت قلب موش 8بررسی اثر 

 سندروم ترك مورفین بود.
 سالم نترلکتایی:  8گروه  4 در تصادفی سر موش صحرایی نر استفاده شد که به صورت 32در این مطالعه تجربی از  ها:مواد و روش

)HC(، استقامتی تمرین )ET(، کنترل مورفین )CM (+استقامتی تمرین و مورفین )M.ET( .وسطت دو گروه ترك مورفین تقسیم شدند 
در . را اجرا نمودند ته دویدن روي نوارگردانهف 8تمرین هاي شدند. گروه معتاد روز 21مدت  لیتر بهگرم/میلیمیلی 4/0سولفات  مورفین

 گیريهاي الایزا اندازههاي این مطالعه توسط کیتشاخصح پروتئین و. سطگردید آنها خارج و بافت قلبها کشته پایان مطالعه همه موش
 ها توسط آزمون تحلیل واریانس یک طرفه آنالیز شدند.دادهشد. 

ر گروه مورفین در مقایسه با درا  )>001/0P( ES و افزایش )>VEGF )001/0Pدار کاهش سطوح نتایج این مطالعه به طور معنی ها:یافته
یسه با وه مورفین تمرین در مقادر گر )=026/0P( ESو کاهش  =P) VEGF )014/0همچنین افزایش سطوح  .گروه کنترل سالم نشان داد

 دهد. داري را نشان میگروه کنترل مورفین تفاوت معنی
ورفین ربوط به ممتمرین استقامتی ممکن است در جلوگیري از تغییرات منفی در پارامترهاي آنژیوژنز و متابولیکی  گیري:بحث و نتیجه

 د.مفید باشد که در بازتوانی افراد معتاد باید در نظر گرفته شو
 .مورفین تمرین استقامتی، آنژیوژنز، بافت قلب، سندروم ترك ي:هاي کلیدواژه
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 مقدمه
امروزه مصرف مـواد مخـدر یکـی از بزرگتـرین معضـلات 

بسیاري از کشورهاي جهان است. به علت برخی باورهاي غلط 

 جهـتمتاسـفانه توصـیه بـه مصـرف مـواد مخـدر  ،در جامعه

 زیادي قلبی و عوامل خطر آن هابیمارياز کنترل و پیشگیري 

ر و دیگـبیولوژیک مورفین اولین مشاهدات در مورد آثار  است.

قلبـی  سیسـتمبــر  آنهـا قـوي از تـأثیر تریـاك آلکالوئیدهاي

  .)1( حکایت داردعروقی 

بـه دنبـال و  يدیـوئیبه مواد اوپ یدوره وابستگ کیپس از 

به عدم وجـود  يمرکز یعصب مستی، بدن و سیقطع ناگهانآن 

دهـد کـه در یها واکـنش نشـان ماز نشانه ياماده با مجموعه

. جونـدگان شـودمیم ترك شـناخته ومجموع به عنوان سندر

 . از جملـهگذارندیم شیبه نما ادیرا از ترك اعت یعلائم مختلف

 ،دنیـچی، به خود پدنیپر ،م تركوبروز علائم سندر هاينشانه

هاي هگیرنـد دارايمواد افیونی . )2( ی استلفعا شیاسهال و ب

ــزي ( ــبی مرک ــتم عص ــی در سیس ــیاري ازCNSخاص  ) و بس

 هسـتند و از طریـق ت قلبـی عروقـی مانند بافـ هاي دیگراندام

  .)3(کنند عمل می Gبا پروتئین ن جفت شد

نشان داده اسـت کـه بیمـاران وابسـته بـه  طالعات قبلیم

قلــب و بــه طــور خــاص عملکــرد در مــورفین داراي اخــتلال 

 مورفین اثـرات پـارادوکس .)4(سیستولیک بطن چپ هستند 

زیس، آترواســـکلرو از جملـهقلبی عروقـی  دستگاهبر  ايگونه

ـه بـ. در افراد مبـتلا داردش فشارخون و دیس لیپیدمی افــزای

بــا احتیــاط مصــرف شــود. مـورفین ریه نیز بایـد  ادم حاد

 .)1(اسـت البتـه میزان دوز مصرفی مورفین نیز در افراد مهـم 

همچنین مـورفین بـه طـور مسـتقیم و غیرمسـتقیم بـر روي 

نـه در ایـن زمیحـال، نتـایج ایـن بـا ،منفـی داردآنژیوژنز اثـر 

رسد که اثـر متفـاوت مـورفین بـر متناقض هستند. به نظر می

 تجـویز مـورفیننحـوه و  مصـرفیروند آنژیوژنز بستگی به دوز 

  .)5( دارد بستگی

پژوهشی نشان داده شد که مورفین به صورت مستقیم  در

طرفـی  از .)6(کند از طریق کاهش التهاب، آنژیوزنز را مهار می

تمرینـات ورزشــی باعــث تغییــرات شواهد بر این باورند که 

جملــه  از شـود کــهگوناگونی در عملکرد قلبی و عروقـی می

هــاي هــوازي و رشــد توان به افزایش فعالیـت آنزیمآنها می

 . )7(کرد  فرآیند آنژیژنز در عضله قلبی و عضله اسکلتی اشـاره

عامـل  متابولیکی اثرگذار بـر ایـن فرآینـد،عوامل در میان 

حـرك و ترین م عنوان مهم) به (VEGF رشد اندوتلیال عروقی

کننـده توسـعه اصلی تـرین عامـل مهـارعنوان  اندوستاتین به

از  .)8( اندشـناخته شـدهي ورزشـی هاعروقی ناشی از فعالیت

گـردد می  126mirطرفـی تمـرین هوازي باعث افزایش بیـان 

تواند با آنژیوژنز قلبـی بــه وســیله تنظــیم که این خـود می

 . )7( مرتبط باشد VEGF مسـتقیم مسـیر

) در تحقیقــی نشــان داد کــه تمــرین 1399یفی (ســ

اســتقامتی بــا شــدت متوســط از طریــق افــزایش فاکتورهــاي 

 مرتبط با آنژیوژنز در بافت قلب موشهاي صحرایی و همچنـین

هاي قلبـی و بهبود استرس اکسیداتیو، در پیشگیري از بیماري

) در 2017( و همکـاران طلـوعی آذر. )9(عروقی مـوثر اسـت 

عوامـل  بـینهموستاتیک تعادل یک پژوهشی نشان دادند که 

و  وجـود دارد )ESو عوامل آنژیو استاتیک ( )VEGF( ییزارگ

بـه فیزیولـوژي بـدن  ت هـوازياتمرینـ نتیجه هشت هفته در

  .)10( کندپیدا میسمت عوامل رگزایی سوق 

داروهـاي صـناعی کـه بـراي تـرك  دهدشواهد نشان می

 عــوارض دارايشــوند، اعتیاد بـه مـورفین بـه کـار رفتـه می

زش از سـویی، ور .)11( هستندجــانبی نــاگوار و نــامطلوبی 

یـق سیســتم اعصــاب مرکــزي و تحریــک در آزادســازي از طر

ها نـه پپتیدهاي شبه افیونی درون زاد به خصوص بتاآندروفین

شـود، بلکـه بـه تنها باعث کاهش اثر سوء مـواد اعتیـادآور می

ــوثر و کارآمــد در پیشــگیري و  ــانی م ــوان یــک روش درم عن

ها از جمله اعتیاد مطرح اسـت احتمالاً درمان برخی از بیماري

) دریافتنـد تمـرین ورزشـی 1399غلامی و همکـاران ( .)12(

منظم از نوع هوازي و مقـاومتی همزمـان بـا کـاهش مصـرف 

متی متادون، تأثیر مطلوبی بر عوامل التهـابی و در نهایـت سـلا

 . )13(افراد معتاد دارد 
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 مشـاهده شـد کـه )2015ایی و همکـاران (در مطالعه فد

ورزش منظم شنا ممکن است روشی بالقوه براي بهبود شـدت 

ــورفین در موش ــد وابســتگی م ــاي صــحرایی باش در  .)14(ه

تمرین هوازي بـه نشان دادند که پژوهشی یادگاري و همکاران 

اثـرات ضـد دردي در  ،هاي سـالمهفته علاوه بر موش 8مدت 

هاي وابسته بـه مـورفین متعاقـب سـندروم تـرك دارد. موش

 تواند براي درمان و یا کاهش درد مفید واقـع شـودبنابراین می

توانــد بــا آزادســازي اپیوئیــدهاي همچنــین ورزش مــی .)15(

شود. باعث کاهش علائم وابستگی در حیوانات معتاد  ،زاددرون

مکانیسم احتمـالی آن تنظـیم کاهشـی  اعتقاد بر این است که

  .)16(هست هاي اپیوئیدي حساسیت گیرنده

ــ ــی از م ــمیت ناش ــل س ــر تقلی ــأثیر ورزش ب فین در ورت

هــاي صــحرایی در  پــژوهش هــاي کبــد و کلیــه موشدربافت

 بنـابراین بـا .)12() نشان داده شد 1391احمدي و همکاران (

توجه به اثرات مورفین بـر بافـت قلـب و سـازوکارهاي درگیـر 

هاي مختلـف ناشی از مصرف تریـاك و مضـرات آن بـر جنبـه

سلامت و از طرفی توصیه متخصصان و پژوهشگران بـر نقـش 

 موثر و مثبت تمرینات ورزشی در بیماري اعتیـاد، ایـن سـوال

هاي اخصمطرح است که آیا فعالیت ورزشی استقامتی بـر شـ

ذا آنژیوژنزي بافت قلب درسندروم ترك مورفین تـأثیر دارد؟ لـ

مطالعه حاضر براي اولین بار بـا هـدف بررسـی تـأثیر تمـرین 

در بافـت قلـب  VEGF وES استقامتی بر سطوح فاکتورهـاي 

هاي صحرایی نر ویستار همراه با سندروم تـرك مـورفین موش

 انجام شده است.

 هامواد و روش
 ظ شیوه اجـرالحا از نظر هدف کاربردي و ازتحقیق حاضر 

بصورت پس آزمـون بـا گـروه که  باشدی میتجربی آزمایشگاه

سر موش صـحرایی  32پژوهش از این  در .انجام گرفت کنترل

 یوزنــمیــانگین اي بــا هفتــه 8-10 بــا ســن نــر نــژاد ویســتار

از تـرازوي دیجیتـالی آزمایشـگاهی  با استفاده( گرم 230±30

) بادقــت صــد گــرم ســاخت TE151502Sل سـارتریوس (مــد

ز دانشـگاه بقیـۀااالله خریـداري ا هـاموشاستفاده شـد.  )آلمان

بـه  و حیوانات پـس از انتقـال بـه محـیط آزمایشـگاه وند شد

تغییر شـرایط فیزیولـوژیکی بـه  منظور جلوگیري از استرس و

مدت دو هفته در شرایط جدید نگهداري و پس از وزن کشـی، 

تـایی تقسـیم شـدند. سـپس  8گروه  4ه صورت تصادفی ببه 

گـروه  -1تحت پروتکل القا مـورفین بـه چهـار گـروه شـامل: 

گــروه سـندروم تــرك -3گـروه تمــرین اسـتقامتی -2کنتـرل 

گروه سندروم ترك مورفین +تمرین استقامتی قرار -4مورفین 

 گرفتند.

 شیوه نگهداري و تغذیه

ر هاي ایـــن مطالعـــه درآزمایشـــگاه جونـــدگان دنمونـــه

در شـرایط  هاي پلی کربنات شفاف، ساخت شرکت رازيسقف

ن و میـانگیساعت  12:12استاندارد، با چرخه روشنایی/تاریکی 

 60 تـا 40درجه سلسیوس و با رطوبـت  22±2درجه حرارت 

هاي هـوا بـا توجـه بـه . وضـعیت آلاینـدهدرصد قرار داشـتند

داشــت. ســالم قرار تیدر وضــع هاشــاخص اســتاندارد آلاینــده

اه مناسب هوا از دو دسـتگ انیو جر هیتهو جادیا يبرا نیهمچن

ز اها بـا اسـتفاده . تغذیه نمونههوا بدون صدا استفاده شد هیتهو

شده توسط مراکز تولید خوراك دام به صـورت غذاهاي توصیه

میلـی  500پلت از شرکت بهپرور همـراه بـا بطـري هـاي آب 

غـذا و  لیتري ویژه حیوانات صورت گرفت. ضمناً دسترسی بـه

ها آب به صورت نامحدود بود. در تمام مراحل پـژوهش، نمونـه

 توسط یک نفر جابجا و دست کاري شدند.

 پروتکل ایجاد سندروم ترك مورفین  
از  نیفورسـندروم تـرك مـالقاي  در پژوهش حاضر براي 

روش خوراکی جهـت ایجـاد وابسـتگی بـه مـورفین اسـتفاده 

 4/0و  3/0، 2/0، 1/0 هـاي متـوالیگردید. مـورفین بـا غلظت

 4/0، سپس سـاعت 48هرکدام براي ، لیترگـرم بر میلیمیلـی

بـه  21لیتـر بـراي بقیـه روزهـا تــا روز گـرم بـر میلـیمیلـی

اطمینـان از  جهـت .)16(آب اشامیدنی حیوانات اضـافه شـد 

با تزریق داخـل ، 21مورفین در پایان روز  ها بهموشوابستگی 

بـه ها بـه نمونـه آمریکــا) نالوکسان (شـرکت ســیگماصفاقی 

م تـرك ئـعلا ،گرم به ازاي هر کیلوگرم وزن بدنمیلی 2میزان 
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پریدن، بالا رفـتن، خارانـدن، دنـدان قروچــه،  :ملهاعتیاد از ج

اسـهال، لـرزش، افتـادگی پلـک، نعـوظ و  قرمـزي دور چـشم،

مورد ارزیـابی قـرار دقیقـه  30روي دو پا ایستادن براي مـدت 

 .)17(گرفت 

 پروتکل تمرین استقامتی

 يآشناسـاز، نیفورم ترك مـوسندر ءساعت بعد از القا 48

. براي تحریـک دویـدن شدهفته انجام  کیبه مدت  لیبا تردم

هـاي صـحرایی روي نـوارگردان از در مرحله آشناسازي موش

طریق شرطی سازي به صدا و تحریک، آموزش داده شد تـا از 

خش شوك الکتریکی در نزدیک شدن، استراحت و برخورد با ب

 بخش انتهاي دستگاه خودداري کنند.

 بـه بـار اضـافه اصل اساس بر یاستقامت نیپس از آن تمر 

بـا  یرمتـوالیروز غ 3 ، درجلسـه سـه هفته هر و هفته 8 مدت

 ).Vo2maxدرصـد  70تـا  50گرفـت ( انجـام دت متوسـطش

 فزاینده آزمون از مصرفی اکسیژن حداکثر سرعت تعیین جهت

 زگـوی کارول به وسیله که )18(شد بیدفورد استفاده ارداستاند

گردیـد  اسـتاندارد سـازي ویسـتار نـژاد هـايرت جهت لیندرو

جداگانه آزمـون گرفتـه  از هر موش صحرایی به صورت .)19(

هاي صـحرایی بــر روي تردمیـل بـا شد. آزمون فزآینده موش

شـروع شـد و هـر سـه دقیقـه سـرعت متر/دقیقـه  5 سـرعت

سـرعت نهـایی مـوش یافـت.  افــزایشمتر/دقیقـه  5 تردمیل

صحرایی به عنوان سرعت بیشینه در زمان رسیدن به حـداکثر 

هت محاسـبه شـدتهاي تمرینـی اسـتفاده اکسیژن مصرفی ج

 سـازگردید. از حیوانات هر دو هفتـه یـک بـار آزمـون وامانـده

و شدت تمرین با توجـه بـه مقـادیر جدیـد آزمـون  شد گرفته

  گردید.تعیین 

 و قـهیدق 20 مدته نوارگردان ب يرو دنیشامل دوتمرین 

 ۀ. در ادامـبـود درجـه با شیب صـفر قهیمتر در دق 12 سرعت

تـا بـه  دیـگرداضافه  نیبه مدت تمر قهیدق 5هر هفته  ن،یتمر

متـر  1در هر هفته  لیسرعت تردم نیهمچن .دیرس قهیدق 50

 شیافـزا قـهیمتر در دق 18به  تینها اضافه شد تا در قهیدر دق

 مـدت بـه کردن سرد و کردن تمرین، گرم دوره طول فت درای

 مـرینت انتهـاي و ابتـدا در دقیقه در متر 7 سرعت با دقیقه 3

 . )20( استقامتی انجام شد

 اییها و فاکتورهاي بیوشیمیتشریح ذخیره بافت

 تمـرین، جلسـه آخرین از پس ساعت 24 هاتمامی نمونه 

زایلازیـن  و )75mg/kg-1درون صـفاقی کتـامین ( بیـبـا ترک

)5mg/kg-1رداري انجـام بـو بافت تشریح وو کشته  هوشی) ب

و  شسـته سـالین با نرمال تحـت شـرایط اسـتریل هابافت .شد

ور طـهغو دقیقـه 2 مدت به مایع نیتروژن مخازن در سرعت به

 درجـه 70 منفـی دماي انتقال به آزمایشگاه در جهت و شدند

هاي ایـن پروتئین شـاخص سطوح نگهداري شدند. گرادسانتی

 صـحرایی مـوش مخصـوص الایـزا هـايکیت پژوهش توسـط

گیري و انـدازه کننـدهتولیـد هـاي شـرکتدستورالعمل مطابق

 تحلیل بعدي نگهداري شد. وبراي تجزیه

در بافـت قلـب از  VEGFگیري سطح پروتئین براي اندازه

ساخت کشـور آمریکـا بـه  )R&Systems( کیت الایزا شرکت

ــاتولوگ  ــماره ک ــیت  RRV00ش ــانو 8/4و حساس ــر ن گرم ب

) CUSABIOبیو (از کیـت کـازا ESلیتر و براي سنجش میلی

و  CSB-E0795rمحصول کشـور آمریکـا بـا شـماره کاتـالوگ 

لیتـر طبـق نوگرم بـر میلینـا 56/1میزان حساسیت کمتـر از 

در تمـامی  هاي شرکت تولیدکننده، استفاده شـد.دستورالعمل

ییـد کمیتـه أآزمایشات مطالعه حاضر از اصول اخلاقی مـورد ت

 دانشـگاه آزاد اسـلامیعلوم پزشـکی  کدهاخلاق حیوانات دانش

) IR.IAU.B.REC.1401.028(شـماره مرجـع:  واحد بروجـرد

 .شده استپیروي 

 ل آماريتجزیه تحلی

 تحلیل اطلاعات این پـژوهش از نـرم افـزارو جهت تجزیه 

SPSS  استفاده شد و جهت اطمینان از نرمال بودن  22نسخه

ن در مقایسه میـانگین ویلک و همچنی-ها از آزمون شاپیروداده

طرفـه و آزمـون تعقیبـی اریانس یکها از آزمون تحلیل وگروه

 گردید. استفاده 05/0 داريمعنا سـطحتوکی در 
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 یافته ها
جهت بررسی مفروضـه توزیـع نرمـال نمـرات متغیرهـاي 

ویلـک اسـتفاده شـد و نتیجـه –مورد مطالعه، از آزمون شاپیرو

ایــن آزمــون بیــانگر نرمــال بــودن توزیــع نمــرات بــود 

)05/0P> 1)(جدول.( 

هـاي میانگین و انحراف معیـار مـورد ارزیـابی در گروه

طرفـه متغیرهـاي ایـن مختلف و نتایج آنالیز واریانس یک 

 ارائه شده است. 2مطالعه در جدول 

 یلک در مورد نحوه توزیع متغیرهاي مورد مطالعهو-نتایج آزمون شاپیرو. 1جدول 
 )ESمقدار VEGF( P-)مقدار (-P هاي مورد مطالعهگروه

 HC( 424/0 286/0( کنترل سالم
 ET( 430/0 158/0( تمرین استقامتی

 M( 991/0 549/0( مورفین
 M.ET( 798/0 477/0( مورفین+تمرین استقامتی

=HC .کنترل سالمET =  .تمرین استقامتی=M ین. مورف=M.ET تمرین استقامتی ینمورف + 

 
 هاي مورد مطالعهطرفه متغیرهاي آنژیوژنزي بافت قلب در گروهآنالیز واریانس یک میانگین، انحراف معیار و نتایج .2جدول  

=HC .کنترل سالمET =  .تمرین استقامتی=M ین. مورف=M.ET تمرین استقامتی ینمورف + 
 

 1نمـودار   در VEGF نتایج و مقایسه بین گروهی متغیـر

ین آمده است. نتایج آنالیز واریانس یک طرفه نشـان داد کـه بـ

ــود دارد گروه ــی دار وج ــتلاف معن ــی اخ ــورد بررس ــاي م ه

)431/36F=  013/0وP=(.  سپس بعد از انجام آزمون تعقیبـی

اسـتقامتی منجـر بـه افـزایش توکی مشاهده شد کـه تمـرین 

در گـروه مـورفین تمـرین نسـبت بـه گـروه  VEGF دارمعنی

 در VEGF). همچنــین کــاهش =014/0Pشــود (مـورفین می

) و >001/0Pگروه مورفین در مقایسه با گروه کنتـرل سـالم (

ــتقامتی ( ــرین اس ــی )>001/0Pتم ــی معن ــت. از طرف دار اس

VEGF  کنتـرل سـالم در گروه مورفین تمرین نسبت به گروه

ین منجـر بعلاوه تمـر ).P=772/0(داري نداشتاختلاف معنی

بت گروه تمرین اسـتقامتی نسـ در VEGFدار به افزایش معنی

 ).>001/0Pبه گروه کنترل سالم شد (

 
. مورد مطالعه يهادر گروه VEGF نیسطح پروتئ سهیمقا .1نمودار 

 است. معیار رافانح دهنده نشان خطا میله
.a 05/0دار (نشانه اختلاف معنیP< با گروه (M 
.b 05/0دار (نشانه اختلاف معنیP<هايگروه ) با ET و HC 
.c 05/0دار (نشانه اختلاف معنیP<هاي مورد مطالعه) با سایرگروه 

 

 هاي مورد مطالعه گروه متغیرها        
 HC  

 
ET M M.ET Fمقدار آماره-

P 
 (ng/ml)VEGF 75/25±95/335 

 
79/49±75/566 66/09±54/172 67/20±76/298 43/36 013/0 

 
 (ng/ml) ES  94/1 ± 23/6  09/1±84/1  77/3±55/11  37/2±79/7  80/20  019/0  
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که در نمـودار  ES یرمتغهمچنین در مقایسه بین گروهی 

ه آنـالیز واریـانس یـک طرفـآمده است با استفاده از آزمون  2

)806/20 F= 019/0 وP=دهـد اخـتلاف ) بوده که نشـان می

ها وجود دارد. بعد از انجـام آزمـون تعقیبـی دار بین گروهمعنی

 توکی نتـایج نشـان داد تمـرین اسـتقامتی منجـر بـه کـاهش

فین در گروه مورفین تمرین نسبت به گـروه مـور ES دارمعنی

 در گـروه مـورفین ES یشافزاهمچنین  .)P=026/0(شود می

ــالم ( ــرل س ــروه کنت ــا گ ــه ب ــرین >001/0Pدر مقایس ) و تم

در گـروه  ESدار است. از طرفـی ) معنی>001/0Pاستقامتی (

ــرل ســالم اخــتلاف  ــروه کنت ــه گ ــورفین تمــرین نســبت ب م

مـرین منجـر بـه ضمنا ت ).P=604/0(نداد داري را نشان معنی

امتی نسـبت بـه در گـروه تمـرین اسـتق ESکاهش معنی دار 

 ).=008/0Pگروه کنترل سالم شد (

 
 ه. میلمورد مطالعه يها در گروه ES نیسطح پروتئ سهیمقا .2نمودار 

 است. معیار انحراف دهنده نشان خطا
.a 05/0دار (نشانه اختلاف معنیP< با گروه (M 
.b 05/0دار (نشانه اختلاف معنیP<هايگروه ) با ET و HC 
.c 05/0دار (نشانه اختلاف معنیP<هاي مورد مطالعه) با سایرگروه 

 

 گیريبحث و نتیجه
دهد کـه سـطوح پـروتئین نتایج پژوهش حاضر نشان می

VEGF و تمــرین اســتقامتی  هــاي مــورفین تمــریندر گــروه

داري داشته اسـت. در مقابـل، سـطوح پـروتئین افزایش معنی

ES ؛ دهــدداري را نشــان مینــیهــا کــاهش معدر ایــن گروه

هفتـه  8دهـد کـه هاي مطالعه حاضر نشـان میبنابراین یافته

هاي آنژیــوژنزي در ورزش اســتقامتی باعــث افــزایش شــاخص

بافت قلب مـوش هـاي صـحرایی بـا سـندروم تـرك مـورفین 

و  VEGFشود. نکتـه قابـل ذکـر در ایـن مطالعـه کـاهش می

در مقایسـه بـا در گـروه مـورفین تمـرین  ESمتعاقب افزایش 

 گروه کنترل بود.

ــات  ــأثیر تمرین ــورد ت ــادي در م ــاتی زی ــینه تحقیق پیش

هاي امـا بـر اسـاس بررسـی؛ استقامتی بر آنژیوژنز وجـود دارد

ــأثیر تمــرین  شــدهانجام ــین مطالعــه در مــورد ت ــن اول ــا، ای م

هاي صـحرایی همـراه استقامتی بر آنژیوژنز در بافت قلب موش

یج تحقیقـات حـاکی از آن نتـا .فین اسـتوربا سندروم ترك م

فعالیت بدنی منجر به تنوعی از تغییـرات در عملکـرد است که 

تـوان بـه کـاهش می شود کـه ازجملـه آنهـاعروقی می_قلبی

ضربان قلـب، کـاهش فشـارخون، افـزایش حـداکثر برداشـت 

و افزایش تعداد و چگالی عروقی در  قلب اکسیژن توسط عضله

. همچنـین )21(کرد اشاره  ،سطح عضله قلبی و عضله اسکلتی

هــــاي ورزشــــی بــــر فعالیــتدهــد کـه شـواهد نشــان می

کـه افـزایش ســطح طـوريبـه ،ندفاکتورهاي رشدي تأثیر دار

در هر دو مـدل انســانی و حیــوانی در پــی  VEGF پروتئین

تکـرار  ،مـدت ،تمرینات ورزشی گزارش شده است. امـا شـدت

تواند بر پاسخ عوامـل رشــدي تـأثیر بگـذارد؛ و نوع ورزش می

 توان گفـت کـهشده میهاي انجامبنابراین با توجه به پژوهش

VEGF  هاي مختلـف يمهمی در ایجاد ســازگارعامل کلیدي

از  .)22(اسـت آنژیوژنزي پس از انجـام تمرینـات اســتقامتی 

هـاي التهـابی، بـا ورزشـی، منجـر بـه واکنشمرینات طرفی ت

 ننـدالتهـابی ماهاي پـیشهیستامین یا سایتوکاین يسازفعال

اینترلوکین آلفا، فـاکتور نکـروز تومـور بتـا، گامـا اینترفـرون و 

 شـوند. همچنـینآزاد مانند نیتریک اکسـاید می هايیکالراد

، هیـدروژن به تولید پروتئینازهـا فاکتور القاء کننده هیپوکسی

د. ایـن عوامـل باهـدف شـومیمنجـر پراکسیداز و فسفولیپید 

 د آنژیــوژنزتحریــک فرآینــ باعــثشکســتن بافــت نکروتیــک 

ي رگ، عــواملی . در مقابــل فاکتورهــاي ایجادکننــدهدگــردمی

شوند. این عوامـل را وجود دارند که مانع از فرآیند آنژیوزنز می

ــو اســتاتیک می ــد کــه مهمآنژی ــرین آننامن ــا اندوســتاتین ت ه
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در مسـیر آبشـاري گیرنـده  پـروتئین اندوسـتاتین. )23(است

VEGFــده ــرو بلاســتی و گیرن ــاکتور رشــد فیب ــه ، ف ها مداخل

ــدهمی ــه گیرن ــا اتصــال ب  و α5β1 هايکنــد کــه درنهایــت ب

مانع تخریب غشاي پایـه شـده و آنژیـوژنز را  1-متالوپروتئیناز

رســد کــه افـزایش طور به نظـر مـیاین .)24(نماید مهار می

مهمـی در  نقـشناشی از تمرینات اســتقامتی،  VEGF سطح

داشـته هاي بافـت قلبی توسعه پدیده آنژیوژنز و افزایش سلول

که این خود یک عامـل برتــري در افـراد تمـرین کـرده  باشد

هاي مطالعـه سو با یافتهاست و این همنسبت به تمرین نکرده 

. عـلاوه بــر ایـن در مطالعــه سـوري و همکــاران حاضـر اســت

) مشاهده شد که شش هفته تمرین اسـتقامتی منجـر 2018(

هاي نـر در بافت قلب موش VEGF به افزایش سطوح پروتئین

ما نشان داد که بعد از هشـت هاي همچنین یافته .)7(شود می

داري طور معنـیاندوستاتین بـههفته تمرین استقامتی سطوح 

مـاه فعالیـت  6ن همکـارایابد. در مطالعـه سـوهر و کاهش می

امـا  ؛)25( شـددونده  اندر مرد ES موجب کاهشاستقامتی، 

میـزان ورزشـی  ینـاتنشان دادند کـه تمر دا و هـمکـارانسی

. اکثـر )26(دهـدنمی فعـال تغییـرغیررا در مردان اندوستاتین 

ــات  ــادیر اندوســتاتین را پــس از تمرین تحقیقــات کــاهش مق

 .سـو بـا تحقیقـات حاضـر اسـتورزشی گزارش کردند که هم

ورزشــی  ینـاتدر پاسـخ بـه تمر ینمکانیسم کاهش اندوستات

رود کـه تمرینـات امـا ایـن احتمـال مـی نیسـت؛هنوز واضح 

هش کـا ورزشی میزان دگرگونی را در ماتریکس برون سـلولی

دهد و این امر ممکن است مانع از جـدا شـدن اندوسـتاتین از 

دهنده نقش مفیـد . نتایج این مطالعات نشان)23( کلاژن گردد

 ESو متعاقباً کـاهش  VEGF تمرین ورزشی از طریق افزایش

-هاي مختلف بدن است که با نتایج مطالعه حاضر هـمدر بافت

شـده، احتمـالاً هاي مطالعـات انجامسو هست. بر اساس یافتـه

تواننــد از نـات اسـتقامتی مـیتمری ویژهبهتمرینـات ورزشـی 

را  VEGF میـزان eNOSو افــــزایش ســــطح  Aktق طریـ

اي دیگـر نشـان . در مطالعـه)7( دهـددر عضـله قلبی افزایش 

مهـار  ،خـونل افزایش کلسترو باتریاك  و که مورفینداده شد 

اسپاسـم  جـهیو درنت )VEGFعامل رشـد انـدوتلیال عروقـی (

). از طرفــی، در 1اســت (عروقـی و ایســکمی میوکــارد همــراه 

و  زایــیبــالا باعــث اخــتلال در رگ مــورفین بــا دوزپژوهشــی 

براثر مضر بالقوه مـورفین و  شودمیاکسیداتیو افزایش استرس 

ات . نتـایج تحقیقـ)27( کنـدمی دیـزایـی تأکبا دوز بالا بر رگ

 عنوانبـه بالقوه طوربه قبلی بیانگر این موضوع است که تریاك

عـلاوه بـر ایـن . اسـت شـدهشـناخته  آزاد هـايرادیکال منبع

ــاك ــت و تری ــد آن متابولی ــ مانن ــا فینورم ــد ب  مســتقیم تولی

 هايسـلول تحریـک طریق از) ROS( فعال اکسیژن هايگونه

 مـورفین ،بعـلاوه .شـودمی اکسیداتیو موجب استرس التهابی،

 در را اکسـیدانیآنتـی دفـاعی فعالیت مستقیم طوربه تواندمی

 از یکـی ROS تشـکیل کـه رسـدمی نظر به. دهد کاهش بدن

 بـا کـه اسـت فینورمـ سوءمصرف پس در اصلی هايمکانیسم

 کاتـالاز، گلوتـاتیون ازجملـه اکسـیدانیآنتی هايآنزیم کاهش

 فینورمــ .اســت مـرتبط دیســموتاز سوپراکســید و پراکسـیداز

 ماننـد( التهـابی پـیش نشـانگرهاي شـدن آزاد باعث همچنین

TNF-α (شـود  بافتی آسیب باعث تواندمی درنتیجه و شودمی

محققان در تحقیقات متعدد ریسک مواد مخدر بـر روي . )28(

و  . مارتینیـکانــددادهایسکمی قلبـی را مـورد مطالعـه قـرار 

رابطه اعتیـاد و افـزایش ایسـکمی به همکاران در مطالعه خود 

 )1394زینـی ونـد (در مطالعـه   .)29( قلبـی اشـاره کردنــد

آنژیوزنز قلبی و غلظـت  در ترك اعتیاد به مورفینمثبت اثرات 

 فشاري خـون معتاد به پر هايموشسرمی نیتریک اکساید در 

هاي این تحقیـق بـا مطالعـه مـا . یافته)30(را مشاهده کردند 

زایـی در خوانی دارد که مداخله مورفین موجب کاهش رگهم

) در پژوهشـی 2018شود. احمدي و همکـاران (بافت قلب می

ورزش هــوازي شــدت علائــم ســندروم کردنــد کــه مشــاهده 

. همچنـین در )31(دهـد فین را کـاهش میورمحرومیت از مـ

مطالعـه حاضـر تمــرین اسـتقامتی منجـر بــه افـزایش ســطح 

ورفین تمرین و کاهش اندوستاتین در گروه م VEGFپروتئین 

 داریمعنـشد، اما این تفاوت در مقایسه با گروه کنتـرل سـالم 

رسد کـه مداخلـه نشد. با توجه به مطالعات پیشین به نظر می
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فین موجب آسیب به بافت قلب در مقایسه با گروه کنتـرل ورم

) بیـانگر 2018صـالحی و همکـاران ( مطالعه سالم شود. نتایج

ــات مخت ــه تمرین ــود ک ــن موضــوع ب ــهای ــف ورزشــی ب  طورل

هــاي صــحرایی اســترس اکســیداتیو را در موش توجهیقابــل

 طوربـهفین وراعتیـاد بـه مـ کـهدهد، درحالیمیمعتاد کاهش 

 )28( اسـترس اکسـیداتیو در روده را افـزایش داد توجهیقابل

زیـرا پـژوهش مـا نشـان داد کـه  که با مطالعه ما همسو است.

هاي آنژیوژنزي بافـت تمرین استقامتی موجب افزایش شاخص

شـود قلب در ترك مورفین و متعاقبـاً کـاهش اندوسـتاتین می

که احتمالاً به تأثیر تمرینـات اسـتقامتی در کـاهش اسـترس 

 VEGFاکسیداتیو و تغییرات فیزیولوژیکی و ساختاري ناشی از

هاي علمی حـاکی از آن اسـت کـه افتههمچنین ی اشاره دارد.

آور را مـواد اعتیـاد سـوءتنها اثـرات ورزش و فعالیت بدنی، نـه

یـک روش درمـانی مناسـب و  عنوانبـهدهد، بلکه کاهش می

کارآمد در پیشگیري و احتمـالاً درمـان اعتیـاد مطـرح اسـت 

ــه .)15( ــژوهش مــی ازجمل ــه پ ــوان ب ــد و همکــاران ت جلالون

بـه  ورزش هوازي شنا) اشاره کرد. آنها نشان دادند که 1392(

حـاد در کـاهش بـروز تعـداد علائـم  صـورتبههفتـه  8مدت 

رفین وصحرایی معتاد وابسته به مـ يهاسندروم ترك در موش

 کننـدهکمکیـک عامـل  عنوانبـهاست. بنابراین ورزش مؤثر 

در درمــان اعتیــاد و بهبــود وضــعیت افــراد معتــاد در  بــاارزش

  .)16(است  مطرحسندروم ترك 

گیري هاي پژوهش حاضـر عـدم انـدازهمحدودیت ازجمله

سایر متغیرهـاي درگیـر در رونـد آنژیـوزنز و میـزان پـروتئین 

گیري دیگر عوامل آنژیـوژنزي شاخص مذکوراست. شاید اندازه

مسیرهاي سیگنالینگ آنژیوژنز در بافـت قلـب  درك بهتري از

روي  ژهیوبـهر را معرفی نماید. همچنین انجام تحقیقات بیشـت

هاي انسـانی و تمرینـات بـا شـدت و مـدت متفـاوت در نمونه

 شود.مطالعات بعدي پیشنهاد می

 رسـد کـهبر اساس نتایج این پژوهش چنین بـه نظـر می

و افـزایش اندوسـتاتین  VEGF مداخله مورفین موجب کاهش

هفتـه تمـرین  8شود. این در حالی است که در بافت قلب می

و متعاقباً کـاهش  VEGFیش سطوح پروتئین استقامتی با افزا

ES هاي مبتلا به سـندروم تـرك مـورفین در بافت قلب موش

همراه است. تمرینات اسـتقامتی احتمـالاً بـا تـأثیر مثبـت بـر 

فرآیندهاي تنظیمی آنژیوژنیکی موجـب بهبـود میـزان تـراکم 

مویرگی و کاهش استرس اکسیداتیو منجر به توسـعه فرآینـد 

عنوان ود. درمجموع، مداخله تمرین استقامتی بهشآنژیوژنز می

توانـد بـراي تحریـک و هزینـه، مییک درمان غیر دارویـی کم

رسانی به بافـت هاي خونی جدید جهت خونافزایش رشد رگ

ها موجـب قلب در افراد معتاد مـدنظر قـرار گیـرد. ایـن یافتـه

هـاي درمـانی پیدایش راهبرد جدید در راسـتاي توسـعه روش

 ر بازتوانی معتادان شود.مفید د

 تشکر و قدردانی
ــایج رســاله ــه حاصــل بخشــی از نت ــن مقال ــرای ي ي دکت

 IR.IAU.B.REC.1401.028 اخـلاق با کدفیزیولوژي ورزشی، 

پژوهشی دانشـگاه آزاد اسـلامی واحـد بوده که با تائید معاونت 

مراتب قـدردانی نویسندگان  است. همچنین اجرا شدهبروجرد 

ــکر  ــود راو تش ــاتید و  زا خ ــامی اس ــگاه و تم ــئولین دانش مس

 مسئولین محترم آزمایشگاه سارا تبریز و افرادي کـه درزمینـه

 .داریممیاعلام ، انجام این پژوهش مساعدت نمودند
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Abstract 

Background: Exercise is a therapeutic procedure for addicts; however, its physiological 
mechanisms are not well understood. This study aimed to investigate the effect of eight weeks of 
endurance training on the levels of vascular endothelial growth factor and endostatin in the heart 
tissue of male rats with morphine withdrawal syndrome. 
Materials and Methods: This experimental study was conducted on 32 male rats randomly divided 
into four groups of eight: healthy control (HC), endurance training (ET), morphine control (CM), 
and morphine+endurance training (M.ET). Two morphine withdrawal groups were addicted to 0.4 
mg/ml morphine sulfate for 21 days. The exercise groups performed eight weeks of treadmill 
running. At the end of the study, all rats were killed, and their heart tissue was removed. Protein 
levels of the indicators in this study were measured by ELISA kits. The data were analyzed by 
Tukey’s one-way ANOVA test. 
Results: The results of this study showed a significant decrease in VEGF levels (P<0.001) and a 
significant increase in ES (P<0.001) in the MC, compared to the HC. In addition, the increase in 
VEGF levels (P=0.014) and the decrease in ES (P=0.026) in the M.ET showed a significant 
difference, compared to the MC. 
Conclusion: Endurance training may be useful in preventing negative changes in angiogenesis and 
metabolic parameters related to morphine, which should be considered in the rehabilitation of 
addicts. 
Keywords: Angiogenesis, Cardiac tissue, Endurance exercise, Morphine withdrawal syndrome. 
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