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  ده يچك
زي مانند بهبود حافظـه و يـادگيري ثابـت    هاي فيزيكي و ورزش بر رفتارهاي مغ اثرات مثبت فعاليت:  هدفسابقه و 
قادر است اثرات مثبت ورزش ارادي بر يـادگيري و          ما مشاهده كرديم كه پروپرانولول       ،مطالعه اخير  يكدر  . شده است 

جـانبي  -اي رسـي نقـش هـسته قاعـده       عـه، بر  هدف اين مطال  . را مهار نمايد ولي جايگاه عمل آن روشن نيست        حافظه  
  .بر بهبود حافظه و يادگيري ناشي از ورزش اختياري استدال بر اثرات مهاري پروپرانولول آميگ

آمپر به    ميلي 2(ا جريان الكتريكي مستقيم      جانبي آميگدال ب   -اي هاي نر بالغ، هسته قاعده     در موش : ها مواد و روش  
ز و بـراي مـدت   هاي بتاآدرنرژيك، هـر رو   براي مهار گيرنده  . ارادي پنج روز بود   مدت ورزش   . تخريب شد )  ثانيه 2مدت

 روز متوالي و هـر  5ها براي  سپس موش. شد تزريق مي) mg/kg10 (ها پروپرانولول   بعدازظهر به موش6پنج روز ساعت 
  .جام شد روز بعد از آخرين بار آموزش ان2تست حافظه .  بار در ماز آبي موريس آموزش ديدند2روز 

چنـين،    هم. كند دهند كه پروپرانولول اثرات مثبت ورزش را بر حافظه و يادگيري مهار مي ها نشان مي  يافته :ها يافته
جانبي آميگدال اثرات مهاري پروپرانولول را بر بهبود حافظه و يـادگيري ناشـي از               -اي تخريب الكتريكي هسته قاعده   

جانبي آميگدال به تنهايي بهبود حافظـه و يـادگيري ناشـي از             -اي ه قاعده با اين حال تخريب هست    . ورزش تغيير نداد  
  .كند ورزش را تضعيف مي

-اي هاي بتاآدرنرژيك واقع شده در خارج هسته قاعـده          گيرنده دهند كه احتمالاًَ   ها نشان مي   اين يافته  :گيري نتيجه
جـانبي آميگـدال    -اي چنين هسته قاعـده    مه. كنند جانبي آميگدال، اثرات ورزش را بر حافظه و يادگيري وساطت مي          

  .كند هاي فيزيكي بر حافظه و يادگيري بازي مي نقش مهمي در وساطت اثرات فعاليت
   

  جانبي آميگدال، ماز آبي موريس، حافظه فضايي-اي سيستم بتاآدرنرژيك، هسته قاعده ورزش،: هاي كليدي واژه
  

  مقدمه
ي سـبب   دهـد كـه ورزش اراد      مطالعات اخيـر نـشان مـي      
ورزش از طريـق افـزايش      . شود افزايش حافظه و يادگيري مي    

ــزايش ــورونزايي در هيپوكمـــــــــپ و افـــــــ   نـــــــ

 [Brain derived neurotrophic factor (BDNF)] باعــث
مطالعات اخير نـشان    . ]2،1[شود   تسهيل حافظه و يادگيري مي    

هيپوكمـپ، افـزايش     زايـي در   ، نورون LTPدهند كه افزايش   مي
دنبال ورزش ارادي   ها و تراكم عروق خوني در مغز به          سيناپس

هر چند در طي ورزش حافظـه       . ]3[آيند   و مداوم به وجود مي    

  Email: Rashidy-pour@sem-ums.ac.ir                            0231-3354186:ابرنم  0231-3354186 :تلفننويسنده مسئول،  *
  3/9/1388 :   تاريخ پذيرش25/6/1388 :تاريخ دريافت
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يابد ولي عواملي كه فعاليت ورزشي را بـا افـزايش            افزايش مي 
  .اند ناشناخته ماندهسازنند  يحافظه مرتبط م

رآدرنرژيك نقش مطالعات قبلي نشان داده كه سيستم نو
تزريق محيطي . كند حافظه بازي مي مهمي در يادگيري و

نفرين بعد از آموزش منجر به افزايش وابسته به دوز ذخيره  اپي
يك مسير . شود ه در مدل يادگيري احترازي غيرفعال ميحافظ

نفرين را بر تثبيت  مركزي اين اثرات اپي-نوروني محيطي
هاي بتاآدرنرژيك  گيرندهنفرين  نوراپي. كند وساطت ميحافظه 

  هاي آدرنرژيك هسته ونروي تارهاي عصبي واگ كه به نور

[Nucleus of Salitary Tract (NTS)] عال شود را ف ختم مي
تحريك الكتريكي فيبرهاي صعودي واگ بعد از . كند مي

شود و مهار  نفرين منجر به افزايش حافظه مي آموزش مانند اپي
نفرين را بر  با تزريق موضعي ليدوكايين، اثرات اپي NTS موقتي

هاي  كند، درصورتي كه آگونيست فاز اكتساب مهار مي
. ]4[شوند  ظه ميآدرنرژيك باعث افزايش وابسته به دوز حاف بتا

اين مسير به طور مستقيم با آميگدال در ي آدرنرژيك ها نورون
مسير غير مستقيمي نيز وجود دارد كه در آن . تماس هستند

سرولوس با  توسط لوكوس NTS هاي آدرنرژيك مسير نورون
. ]5[ل ارتباط دارند  زي و در نهايت با آميگداهاي مغ هسته
هاي بتاآدرنرژيك نقش  هه گيرنددهند ك هاي فوق نشان مي يافته

كند  ت نوراپي نفرين بر حافظه بازي ميمهمي در وساطت اثرا
نفرين در طي ورزش و اثرات  و با توجه به افزايش ترشح اپي

نقش مهمي  سيستم آدرنرژيك ، احتمالاً]6[مثبت آن بر حافظه 
در يك . در وساطت اثرات ورزش بر يادگيري و حافظه دارد

ريق محيطي پروپرانولول  ما مشاهده كرديم كه تزمطالعه اخير، 
قادر است اثرات مثبت ) هاي بتاآدرنرژيك يك بلوكر گيرنده(

يك ( نادولول ورزش بر يادگيري و حافظه را مهار نمايد ولي
چنين توانايي را ) درنرژيكهاي بتا آ بلوكر محيطي گيرنده

ي هاي مركز دهد كه گيرنده اين يافته نشان مي. ]7[ندارد 
مي در وساطت اثرات مثبت ورزش بر بتاآدرنرژيك نقش مه

هاي اثر  با اين وجود، مكان يا مكان. داردادگيري و حافظه ي
  .اين دارو مشخص نيست

شناسـي، الكتروفيزيولـوژي،     هـاي آسـيب     از طرفي بررسي  
 –اي دهد هـسته قاعـده      كولوژي و تصويربرداري نشان مي    فارما

 ـ      ري و  ساب و تثبيـت يـادگي     جانبي آميگدال نقش مهمي در اكت
اين هسته نقش مهمـي در وسـاطت اثـرات     . ]9،8[حافظه دارد   

هــاي محيطــي از قبيـــل    تركيبــات شــيميايي و هورمـــون  
ــاتكول  ــدها و ك ــين گلوكوكورتيكويي ــا  آم ــي(ه نفــرين و  اپ

اين هسته به   . ]11،10[بر يادگيري و حافظه دارد      ) نفرين نوراپي
ي بر  هورمون-امل عصبي كننده عو  بندي عنوان يك ساختار جمع   

 فـوق، احتمـال     هاي با توجه به يافته   . ]12[كند   حافظه عمل مي  
جانبي آميگـدال در وسـاطت اثـرات        -اي دارد كه هسته قاعده   

مهاري پروپرانولـول بـر افـرايش يـادگيري و حافظـه توسـط              
از اين رو، هدف اين مطالعـه، تعيـين         . ورزش نقش داشته باشد   
يگــدال در اثــرات بلــوك جــانبي آم-اي نقــش هــسته قاعــده

آدرنرژيك بر بهبود حافظه و يادگيري ناشـي از          هاي بتا  گيرنده
  .ورزش بوده است

 
  ها مواد و روش

ــشگاهي  ــات آزماي ــوش: حيوان ــفيد    م ــزرگ س ــاي ب ه
 170-190ن به وز Wistar بالغ از نژاد (Rat) آزمايشگاهي نر

خانه گروه فيزيولوژي دانشگاه علوم      گرمي كه همگي در حيوان    
زشكي سمنان پرورش داده شـده بودنـد بـه صـورت اتفـاقي              پ

در طـول   . تايي تقسيم شـدند    هاي حداقل ده    انتخاب و در گروه   
ه صـورت جداگانـه بـه مـدت پـنج           ها ب  ها تمام موش   آزمايش
روزي  اتيلني در يك چرخـه شـبانه        هاي پلي  روز در قفس   شبانه

چنـين   و هـم  ت روشنايي و دوازده ساعت تاريكي       دوازده ساع 
گراد قرار گرفتنـد و آب و غـذا در           انتي درجه س  22-24ماي  د

  .ها قرار داشت دسترس آن
تهيه شـده از شـركت    (پروپرانولول  : داروها و روش تزريق   

گـرم بـه ازاي يـك كيلـوگرم داخـل             ميلي 10، با دوز    )سيگما
 بودن دوز فوق را نشان      مطالعات قبلي مؤثر  . صفاقي تزريق شد  

ــود  ــرل . ]13[داده ب ــروه كنت ــرم فيزيو گ ــه س ــك روزان  لوژي
ها در طـي پـنج       تزريق. دريافت كردند ) ليتر بر كيلوگرم    ميلي2(
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 بعـد از ظهـر هـر روز انجـام           6روز ورزش متوالي در ساعت      
  .گرفت مي

انات گروه ورزش بـه     هر يك از حيو   : روش ورزش ارادي  
با ابعـاد   (Running Wheel) روز به يك چرخ مدت پنج شبانه

ست توان چرخ مي . متري دسترسي داشتند    سانتي 5/9  در 5/34
 گرمـي حـول   100به صورت آزادانه در برابـر يـك مقاومـت       

اين چرخ بـه يـك دسـتگاه شـمارنده          . محور خود حركت كند   
هـر روز در    . كـرد  مربوط بود كه چرخش اين چرخ را ثبت مي        

روز گذشـته     ت صبح تعداد چرخش مربوط به شبانه      ساعت هش 
هـاي   هاي گـروه   موش. شت شد ها ياددا  توسط هر يك از چرخ    

هاي مشابهي قرار داشتند با  در قفس (Sedentary) يغيرورزش
پس از پايـان ورزش  . اين تفاوت كه به چرخ دسترسي نداشتند   

ها به مدت هفـت روز در آزمـون مـاز آبـي              ارادي تمام موش  
ميزان مسافت دويـده شـده      . موريس مورد مطالعه قرار گرفتند    

  :ير محاسبه شدتوسط هر موش از فرمول ز
تعـداد   × rπ2  محـيط چـرخ   (m)= مـسافت دويـده شـده   

  .دورهاي ثبت شده
تعــداد ) 175/0×14/3×2((m)=  مــسافت دويــده شــده

  .دورهاي ثبت شده
  تست يادگيري و حافظه فضايي

   فلـزي    مخـزن    يـك   مـاز آبـي   : دستگاه ماز آبي موريس    
 55متـر قطـر و        سـانتي  140بـا    (  مـشكي    بـا ديـواره     حلقوي

 از آب       متـري    سـانتي  25   تا ارتفـاع    هاست ك )  متر ارتفاع    يسانت
  گـلاس    پلگـسي   يك سـكوي  . شد گراد پر   سانتي   درجه 2±22

  در   آب  متـر زيـر سـطح        سانتي 1) متر   سانتي 11با قطر    ( روشن
،   غربي     شمال ، شرقي    ، جنوب   شرقي     از چهار ربع شمال     مركز يكي 

   كف   روي   پايه   يك   توسط  ين سكو ا. غربي قرار داده شد     جنوب
 فـرار     براي  اي   وسيله  سكوي فوق فقط  . شد  مي   نگهداري  مخزن
  حـاوي    قـرار داشـت       آن  مـاز در     كـه   اتاقي.  از آب بود    حيوان
   پوستر و قفـسه      از قبيل    شده   تعبيه   اضافي  هاي   و علامت   اجسام

   دوربـين    يـك    وسـيله    بـه    و رفتار حيوان    حركت. و پنجره بود  
   ناحيـه    بـالاي   متـري   دو  قرمز كه در ارتفـاع       مادون  تلويزيوني
   و كنترل    شده   داده   و تشخيص    رديابي   قرار گرفته    مخزن  مركزي

   رديـاب    سيـستم    وارد يك    ديجيتال   تلويزيوني  سيگنال. شد مي
 (EthoVision, Version 3.1, The Netherland)  شـده    كامپيوتري

كند    مي   و ذخيره    ارزيابي  ثانيه   ميلي 100 را هر     موش  ت   حرك  كه
 در هـر بـار        مـوش    دقيـق مـسير شـناي        ثبت   رو امكان   از اين 

  گـذاري    زير پايه    متغيرهاي   آن  شد و از روي      مي   فراهم  آموزش
  :گرديد
   سـكوي پلكـسي     كـشيد تـا حيـوان        مي   طول   كه  مدتي -1
  . را پيدا كند گلاس
 در هـر بـار        مـوش    مـسير شـناي      كـل   ت مـساف   طول -2

  .آموزش
  . گذرانده بود  مخزن  در هر ربع  حيوان  كه درصد زماني -3
  .شسرعت حركت مو -4

 منظـور    به:  عادت دادن  -الف. روش بررسي حافظه فضايي   
  هـا بـه    ، مـوش     از آموزش    قبل   ساعت 24ز،   ما   به   كردن  عادت
  . شنا كردند گلاس پلكسي   فاقد صفحه  در مخزن  دقيقه  سه مدت

هـا روزانـه دو بـار بـه      در اين مرحله، موش   :  آموزش -ب
 روز جهت يافتن سكويي كه در وسط يك ربع مخـزن            5مدت  

در هـر بـار آمـوزش       . وجود دارد تحت آموزش قرار گرفتنـد      
موش به طور تصادفي از يكـي از چهـار نقطـه اصـلي مخـزن                

سـپس  . به داخـل آب رهـا شـد       ) شمال، جنوب، شرق، غرب   (
گلاس زير آب را پيدا كنـد و           پلگسي  سكوي  موش شنا كرده تا     
پس از پيدا كردن سكو به موش اجازه داده      . روي آن قرار گيرد   

در صورتي كه   .  ثانيه روي آن باقي بماند     30شد كه به مدت      مي
 ثانيه نبود با دسـت      60موش قادر به پيدا كردن سكو در مدت         

مـان پيـدا كـردن سـكو و          مـدت ز    .شد به طرف آن هدايت مي    
. گيـري گرديـد    هل طي شده در هر بار آموزش انـداز        مسافت ك 

 چـه خـارج و بـا       پس از آخرين بار آموزش حيوان از حوض       
  .شد گردانده مي حوله خشك گشته و به قفس خود باز

يك روز بعد از آخرين آموزش،      : آوري  تست به خاطر   -ج
 ـ حافظه فضايي حيوانات مورد ارزيابي قرار مـي        در ايـن   . ردگي

اي كه در طي آن سكو        ثانيه 60يك آزمون   ها در    مرحله موش 
گرفتنـد و    از داخل آب برداشته شده بود مورد ارزيابي قرار مي         

كشيد تا موش براي اولين بار از سـكو          مدت زماني كه طول مي    
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عبور كند، سرعت شنا كردن، و زمـان گذرانـده شـده در يـك               
دف و ناحيـه معـادل آن در         سانتي در ربع ه    20ناحيه با شعاع    

  .گيري گرديد اندازهمخالف ربع 
بعـد از   . لاي جـانبي آميگـدا      روش تخريب هـسته قاعـده     

) گـرم بـر كيلـوگرم       ميلـي 70 (ها با كتـامين    هوش كردن رت   بي
حيوان روي دستگاه استريوتاكس قرار داده شد و با استناد بـه            
اطلس پاكـسينوس و واتـسون مختـصات هـسته آميگـدال را             

 8/4متـر، جـانبي       ميلـي  14/3خلفي  -قدامي(ص كرديم   شخم
سپس الكترود فلزي كه فقط     ). متر  ميلي 4/8ر و عمودي    مت ميلي

اي جانبي آميگـدال قـرار    نوك آن عايق نبود روي هسته قاعده  
آمپـر و بـه       ميلـي  2 جريان الكتريكي به ميزان      سپس. داده شد 

يـز  ن شـم  در مـورد حيوانـات گـروه   .  ثانيه اعمال شـد 2مدت 
بعـد از   . مراحل فوق انجام شد ولي تخريـب صـورت نگرفـت          

ها به مدت يك هفته دوره بهبودي را طي نمودند   تخريب، موش 
  .هاي مربوطه شروع شد و سپس آزمايش
هـا   ها مغز موش   پس از انجام آزمايش   . شناسـي  روش بافت 

.  درصد قرار داده شد تـا فـيكس گـردد          4خارج و در فرمالين     
آميـزي   رنـگ  H & E ني تهيه و با روش ميكرو5سپس مقاطع 

محل  x10  نمايي ميكروسكوپ نوري با بزرگگرديد و در زير 
در مـواردي كـه محـل       . ضايعه بررسي و با اطلس مقايسه شد      

گزيني  نبود اطلاعات آن حيوان حذف و جاي       BLA ضايعه در 
  .صورت گرفت

-اي براي بررسي نقـش هـسته قاعـده       . هاي آزمايش  گروه
هـاي مركـزي     ل بر اثرات مهاري بلـوك گيرنـده       جانبي آميگدا 

 80 هبود يادگيري و حافظـه توسـط ورزش،       بتاآدرنرژيك در ب  
انتخاب و به هشت گروه زيـر       )  موش براي هر گروه    10(موش  

  :تقسيم گرديد
  .ورزش +سالين)+ شم(كاذب : 1گروه
  .بدون ورزش +سالين )+شم(كاذب : 2گروه

  .شورز +پروپرانولول )+شم(كاذب : 3گروه 
  .بدون ورزش +پروپرانولول )+شم(كاذب : 4گروه 
  .ورزش +سالين +تخريب: 5گروه
  .بدون ورزش +سالين +تخريب: 6گروه

  .ورزش +پروپرانولول + تخريب: 7گروه 
 .بدون ورزش +پروپرانولول +تخريب: 8گروه 

 
  نتايج

 ميـزان كـل   1شكل . هاي ورزشـي     ميزان دويدن موش   -1
آزمون آمـاري   . دهد وز نشان مي   ر 5ها را در طي      دويدن موش 

هـاي   هـا در گـروه      دهد كه ميزان كـل دويـدن مـوش         نشان مي 
، P=5/0(هـا نـدارد      داري با سـاير گـروه      وت معني مختلف تفا 

73/0=36،3F( 

  

 
-VE.  مقايسه ميـزان كـل دويـدن گروههـاي آزمايـشي مختلـف             .1شكل  

SHAM-SAL :     ورزش اختيـاري،   + سـالين   ) + شم(گروه تخريب كاذب
VE-SHAM-PROP :     ورزش + پروپرانـول   ) + شم(گروه تخريب كاذب

-VEورزش،  + سالين  + گروه تخريب    : VE-LESION-SALاختياري،  

LESION-PROP :  ورزش+ پروپرانول + گروه تخريب  
  
 رونـد   2شـكل   . زمان رسيدن به سكو   :  روند يادگيري  -2

 روز آمـوزش    5هاي مختلف را در طـي        يادگيري فضايي گروه  
زمـان  ) روز × گـروه (طرفـه    آناليز واريانس دو  . دهد ينشان م 

، >0001/0P(ها   دار گروه  رسيدن به سكو حاكي از اثرات معني      
07/13=72،7F ( و روزهــــا)0001/0P< ،337/101=72،7F (
ان داد كه زمان رسيدن بـه سـكو         ها نش  مقايسه بين گروه  . است
داري  طـور معنـي     هسالين ب + ورزش  + گروه تخريب كاذب    در  
هـا و گـروه تخريـب     روه  نسبت به ساير گ ـ 5 و   4ر روزهاي   د

  براي هـر     >01/0P(تر بود    پروپرانولول كم + ورزش  + كاذب  
    .)مورد
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 جانبي آميگدال بر  اثرات  -بررسي تخريب هسته قاعده اي. 2شكل 

ورزش با . مهاري پروپرانولول در اثرات مثبت ورزش بر حافظه و يادگيري
ري در حيوانات ورزشي باعث كاهش مدت زمان رسيدن به افزايش يادگي

فقدان اثر تخريب هسته . شودسكو نسبت به حيوانات غير ورزشي مي
 جانبي آميگدال بر  اثرات  مهاري پروپرانولول در اثرات مثبت -قاعده اي

-VE-SHAM . شودها ديده ميورزش بر حافظه و يادگيري در گروه

SAL :  ورزش اختياري، + سالين ) + شم(گروه تخريب كاذب SED-

SHAM-SAL : بدون ورزش، + سالين ) + شم(گروه تخريب كاذبVE-

SHAM-PROP :  ورزش + پروپرانول ) + شم(گروه تخريب كاذب
) + شم(گروه تخريب كاذب  :  SED-SHAM-PROP اختياري،  
+ گروه تخريب  : VE-LESION-SALبدون ورزش،  + پروپرانول 

+ سالين + گروه تخريب : SED-LESION-SAL ورزش، + سالين 
+ پروپرانول + گروه تخريب  : VE-LESION-PROPبدون ورزش، 

بدون + پروپرانول + گروه تخريب  : SED-LESION-PROPورزش، 
  .ورزش
 
  ) خاطرآوري(حافظه هاي تست   داده-3

   زمان رسيدن به محل سكو - الف
. دهد مي الف زمان رسيدن به محل سكو را نشان          -3شكل  
دار ورزش، عدم    انس دو طرفه حاكي از  اثرات معني       آناليز واري 

و ) P  ،35/1=72،3F=19/0(دار تخريـب آميگـدال       ير معنـي  تاث
، >0042/0P(تعامل معني دار بين اثر ورزش و پروپرانولـول            

7/4=72،7F (تست توكي نشان داد كه زمان رسـيدن بـه          . است
سالين به طـور    + ورزش  + كاذب  محل سكو در گروه تخريب      

ورزش + هاي و گروه تخريب كـاذب        گروه ساير داري از  معني
چنين آناليز واريـانس     هم). >05/0P(تر بود    پروپرانولول كم + 
 بـر اثـرات     دار تخريب آميگدال   طرفه حاكي از اثرات معني     يك

). 03/0P<  ،29/3=36،3F(باشـد    مثبت ورزش بر حافظـه مـي      
دن به محل سـكو در گـروه        تست توكي نشان داد كه زمان رسي      

داري از گروه تخريـب      طور معني  سالين به + ورزش  + تخريب  
  ).>05/0P(تر است  سالين بيش + ورزش +كاذب

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 جانبي آميگدال بر  اثرات  -بررسي تخريب هسته قاعده اي.. 3شكل 

الف زمان . مهاري پروپرانول در اثرات مثبت ورزش بر حافظه و يادگيري
 زمان گذرانده شده در ناحيه -دهد و بن به محل سكو را نشان ميرسيد

 سانتي در ربع هدف و ناحيه معادل آن در ربع مخالف  ورزش 20با شعاع 
ورزش باعث كاهش زمان رسيدن به محل سكو و . را نشان مي دهد

. پرپرانالول موجب بلوك اثرات ورزش بر حافظه و يادگيري مي شود
 جانبي آميگدال، تاثيري بر بلوك اثرات -تخريب هسته قاعده اي

همچنين تخريب آميگدال به تنهايي هم موجب بلوك . پروپرانول نداشت
نشان دهنده اختلاف معني ): ** الف. اثرات ورزش بر يادگيري مي شود
ي تخريب هاسالين با گروه+ورزش+دار بين گروه تخريب كاذب

 سالين و+ورزش+تخريبپروپرانالول، +ورزشي+كاذب
 نشان دهنده اختلاف معني دار بين گروه #پروپرانالول و +ورزش+تخريب

): * ب. هاي غير ورزشي استسالين و همه گروه+ورزش+تخريب كاذب
نشان دهنده اختلاف معني دار بين زمان سپري شده در ناحيه هدف و ناحيه 

هاي تخريب سالين با گروه+ورزش+مخالف در گروه تخريب كاذب
پروپرانالول و گروه تخريب +ورزش+پرانالول و تخريبپرو+ورزشي+كاذب
. پروپرانالول است+غير ورزشي+سالين و گروه تخريب+غير ورزش+كاذب

)05/0P<*: 01/0 ؛P<**: 01/0 ؛  P<:# .( VE :  ،ورزش اختياري
SED :  ،غيرورزشيSHAM-SAL :  سالين، ) + شم(گروه تخريب كاذب

SHAM-PROP :  روپرانول، پ) +شم(گروه تخريب كاذب LESION-

SAL :سالين، +گروه تخريبLESION-PROP :  گروه
  .پروپرانول+تخريب
  
 سـانتي در    20 زمان گذرانده شده در ناحيه با شـعاع          -ب

 ب -3  شـكل  .ربع هدف و ناحيه معـادل آن در ربـع مخـالف    
متـري در ربـع       سانتي 20زمان گذرانده شده در ناحيه با شعاع        
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آناليز . دهد بع مخالف را نشان مي    هدف و ناحيه معادل آن در ر      
، P=4/0(هـا    دار گروه  يانس دو طرفه حاكي از اثرات معني      وار
94/0=72،7F(  ×  نواحي)0001/0=P  ،44/45=72،7F ( اسـت .

ن است كه زمان صرف شـده در  ايها حاكي از   مقايسه بين گروه  
طـور   سالين به + ورزش  + وه تخريب كاذب    ناحيه هدف در گر   

+ ورزش  + ها و گروه تخريب كـاذب        داري از ساير گروه    معني
  .كردن  سرعت شنا-ج).>05/0P(تر است  پروپرانولول بيش

هـاي مختلـف را نـشان         سرعت شنا كـردن گـروه      4شكل  
 يـك طرفـه روي سـرعت شـناي          آنـاليز واريـانس   . دهـد  يم

هـا   داري بـين گـروه    دهد كه اخـتلاف معنـي       حيوانات نشان مي  
ايـن موضـوع نـشان      ). P  ،15/2=72،7F=11/0(وجود نـدارد    

  يكي استهاي مختلف  دهد كه فعاليت حركتي گروه مي
  
  
  
  
  
  

  
تخريب آميگدال و . هاي مختلفبررسي سرعت شنا كردن گروه. 4شكل

ورزش تاثيري بر سرعت شنا كردن در حيوانات ورزشي نسبت به حيوانات 
رانول در طي هاي بتاآدرنرژيك با پروپبلوك گيرنده. غير ورزشي ندارد

-VE  .ها استورزش فاقد تاثير معني دار بر سرعت شنا كردن در موش

SHAM-SAL : ورزش اختياري، +سالين)+شم(گروه تخريب كاذب 

SED-SHAM-SAL : بدون ورزش، +سالين)+شم(گروه تخريب كاذب
VE-SHAM-PROP :  ورزش +پروپرانول)+شم(گروه تخريب كاذب

)+ شم(روه تخريب كاذب گ :  SED-SHAM-PROP اختياري، 
گروه  : VE-LESION-SALبدون ورزش،  +پروپرانول
گروه : SED-LESION-SAL ورزش، +سالين+تخريب
گروه  : VE-LESION-PROPبدون ورزش، +سالين+تخريب
گروه  : SED-LESION-PROPورزش، +پروپرانول+تخريب
  .بدون ورزش+پروپرانول+تخريب
  

  گيري بحث و نتيجه
اي  العه اين است كه تخريب هسته قاعـده       ترين يافته مط   مهم

ظـه بلـوك   جانبي آميگدال، اثرات ورزش را بر يادگيري و حاف       

كند ولـي قـادر نيـست اثـرات مهـاري پروپرانولـول را بـر              مي
  . تاثيرات ورزش بر يادگيري و حافظه حذف يا تضعيف نمايد

هـاي آزاد    دهند كه كاتكول آمين    نتايج اين مطالعه نشان مي    
 ورزش نقش مهمي در افزايش يادگيري و حافظـه          شده در طي  

ما مشاهده كرديم كـه پروپرانولـول قـادر         . توسط ورزش دارند  
دهندگي ورزش را در يـادگيري و حافظـه          است اثرات افزايش  

. ]7[كند   تاييد مي اين يافته، نتايج مطالعه اخير ما را        . كند بلوك  
هـاي   يـت  اثرات مهاري پروپرانولول بـر افـزايش فعال         مكانيسم

يك مكانيـسم   . شناختي ناشي از ورزش ارادي مشخص نيست      
 BDNFهــاي بتاآدرنرژيــك و  احتمــالي تعامــل بــين گيرنــده

مشخص شده است كه ورزش ارادي منجر بـه         . هيپوكمپ است 
 BDNFكــرد  بلــوك عمــل. ]14[شــود   مــيBDNFافــزايش 

هيپوكمپ در طي ورزش افزايش يـادگيري و حافظـه توسـط            
دهـد كـه    ايـن يافتـه نـشان مـي    . ]15[كنـد   ورزش را مهار مي 

BDNF      هـاي شـناختي وسـاطت        اثرات ورزش را بر فعاليـت
يك مطالعه جديد نشان داد كه پروپرانولول بـه تنهـايي           . كند يم

 هيپوكمپ BDNF mRNAمنجر به تغيير قابل توجه در ميزان 
با اين وجود، در حـضور پروپرانولـول ورزش ارادي          . شود نمي

 هيپوكمـپ شـود   BDNF mRNAر به افزايش قادر نيست منج
دهـد كـه اثـر ورزش بـر افـزايش            ها نشان مي   اين يافته . ]16[

BDNF      از طرف  .  به فعاليت سيستم نورآدرنرژيك بستگي دارد
 و  نفـرين  اند كه رهايش نـوراپي     ديگر مطالعات قبلي نشان داده    

چنين فعاليت سيستم نورآدرنرژيـك در طـي ورزش زيـاد            هم
نفـرين توسـط ورزش       بنابراين، افزايش نـوراپي    .]17[شود    مي

هاي بتاآدرنرژيك منجر بـه     از طريق فعال كردن گيرنده     احتمالاً
شود و به دنبـال آن افـزايش     ميBDNF mRNAافزايش بيان 

از . شـود   منجر به افزايش يادگيري و حافظه مـي BDNFتوليد  
 BDNFهاي بتاآدرنرژيك با مهـار توليـد         اين رو بلوك گيرنده   

البته براي  . كند اثرات ورزش را بر حافظه و يادگيري بلوك مي        
  .تري نياز است تاييد اين فرضيه به مطالعات بيش

جانبي –اي   العات قبلي نشان داده هسته قاعده     طرفي مط  از
 ـ. ]18[دال نقـش مهمـي در حافظـه دارد      آميگ سـازي   الغيرفع

ن اي جانبي آميگدال توسط ليـدوكايي      پذير هسته قاعده   برگشت
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يا تترودوتوكسين و يا تحريك الكتريكي و شيميايي آن سـبب           
هاي مختلـف   اختلال ذخيره حافظه و اكتساب يادگيري در مدل  

از . ]20،19[شود    يادگيري از جمله مدل احترازي غير فعال مي       
خريب دايمـي آميگـدال     طرف ديگر، نشان داده شده است كه ت       

خـاطرآوري   ه ب يك هفته تا يك ماه بعد از آموزش اختلالي در         
از اين رو، آميگدال احتمالاً مكاني دايـم        . كند حافظه ايجاد نمي  

 ذخيـره حافظـه را در       براي ذخيره حافظه نيست بلكه احتمـالاً      
دار،  هاي مغزي از جملـه هيپوكمـپ، هـسته دم          ديگر ساختمان 

 ـ كند، ضمن اين   شر شنوايي تعديل مي   نواحي از قشر مغز و ق      ه ك
باشـد   كننده اطلاعات مطرح مي    ركز رله احتمالاً به عنوان يك م    

]22،21[.  
البتــه نقــش آميگــدال در ورزش شــناخته شــده نيــست،  

دهنـد كـه در طـي ورزش بعـضي از            مطالعات جديد نشان مي   
كنند، براي مثال، در يك      نوروترانسميترها در آميگدال تغيير مي    

ه اخير نشان داده شده است كه ورزش طولاني منجـر بـه        مطالع
ــ ــزايش بي ــز در  اف ان فاكتورهــاي نوروتروفيــك مــشتق از مغ
چنين در مطالعات ديگر نـشان داده        هم. ]23[شود    آميگدال مي 

شده اسـت كـه ورزش اجبـاري منجـر بـه تغييـرات سيـستم                
نفـرين در سـاختارهاي      سروتونرژيك و افزايش غلظت نوراپي    

شــود  يــك از جملــه آميگــدال و هيپوكمــپ مــيسيــستم ليمب
دهند كه آميگدال در     مطالعات نشان مي  مجموعه اين   . ]25،24[

 نقش مهمي در اعمـال اثـرات        طي ورزش فعال شده و احتمالاً     
رود كـه آسـيب      از ايـن رو انتظـار مـي       . كنـد  ورزش بازي مي  

آميگدال بتواند اثرات مثبت ورزش را بـر يـادگيري و حافظـه             
. هاي مطالعه ما تاييـد شـد       اين فرضيه توسط يافته   . كاهش دهد 
-اي عه ما مشاهده كرديم كه آسـيب هـسته قاعـده          در اين مطال  

جانبي آميگدال اثرات ورزش را بر يادگيري و حافظه تـضعيف         
د كه وجود يك آميگدال سالم      ده اين موضوع نشان مي   . كند مي

نخورده براي وساطت اثرات مثبت ورزش بر مغـز لازم           و دست 
 .خـواني دارد    هـم  گيري با نقش آميگدال كاملاً     اين نتيجه . است
كـر شـد آميگـدال يـك        هاي پيشين ذ   گونه كه در قسمت     همان

بنـدي كننـده اثـرات عوامـل هورمـوني و            ساختار مهـم جمـع    
نوروشيميايي روي حافظه است و از طريق ارتباطات فراوانـي          

 اثرات  تواند در اعمال   كه با ساير ساختارهاي مهم مغز دارد، مي       
از يكـي   . ورزش بر يادگيري و حافظـه دخالـت داشـته باشـد           

شـواهد  . يگدال، هيپوكمـپ اسـت    ساختارهاي مهم مرتبط با آم    
توانند با   هاي آميگدال مي   دهند كه نورون   شناسي نشان مي   كالبد
دار هيپوكمپ ارتباط داشته باشند، كـه        هاي شكنج دندانه   نورون

 هيپوكمپ و آميگدال باشـد      دهنده تعامل بين   تواند نشان   اين مي 
]26[.  

رفت كه آسـيب آميگـدال بتوانـد         يدر اين مطالعه انتظار م    
اين فرض بـر اسـاس نقـش        . اثرات پروپرانولول را مهار نمايد    

نـواع مختلـف يـادگيري و       سيستم بتاآدرنرژيك آميگـدال در ا     
طور غير قابل انتظاري مشاهده كرديم       ه، ولي ب  ]27[حافظه بود   

 قـادر نيـست اثـرات پروپرانولـول را بـر            كه تخريب آميگـدال   
هر چند تفسير اين يافته مشكل است ولي        . ورزش حذف نمايد  

توان گفت كـه سيـستم بتاآدرنرژيـك آميگـدال در            حداقل مي 
وساطت اثرات مهـاري پروپرانولـول بـر افـزايش يـادگيري و             
 حافظه توسط ورزش نقش ندارد و اين اثر پروپرانولول احتمالاً         

هـاي بتاآدرنرژيـك موجـود در سـاير          گيرنـده از طريق مهـار     
بررسـي  . شود ي از قبيل هيپوكمپ وساطت مي     هاي مغز  سيستم

  .تر در آينده است اين موضوع، نيازمند مطالعات بيش
دهـد كـه تخريـب       نتايج اين مطالعه نشان مي    به طور كلي،    

جانبي آميگدال قادر است اثرات مثبت ورزش       -اي هسته قاعده 
  .افظه حذف نمايدرا بر يادگيري و ح

  
  قدرداني تشكر و

) 242شـماره   ( طـرح تحقيقـاتي       محل هزينه اين تحقيق از   
مين شوراي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي سـمنان تـا     مصوب  

نامه خانم شيما ابراهيمي استخراج      اين مقاله از پايان   . شده است 
از كليه همكاران بخش و مركز تحقيقات فيزيولوژي        . شده است 

 ـخصوص خانم پا   هسمنان ب  دل و آقايـان صـادقي و شـهبازي      ك
  .آيد عمل مي ه بقدرداني تشكر و
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Influence of basolateral amygdala lesion on the inhibitory 
effects of propranolol on voluntary exercise- induced 
enhancement of learning and memory 
 
Shima Ebrahimi (M.Sc) 1, Ali Rashidy-Pour (Ph.D) *1, Abbas Ali Vafaei (Ph.D)1, Maziar Mohammad 
Akhavan (Ph.D)2, Saeed Haghighi (M.Sc) 3   
1- Laboratory of Learning and Memory, Research Center and Department of Physiology, School of Medicine, 
Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran. 
2- Skin research center- Laboratory of protein and enzyme, Shahid Beheshti University (M.C), Shohada-e Tajrish 
Hospital, Shahrdari St., 1989934148, Tehran, Iran 
3 – Dept of Histology, School of Medicine, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran. 
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Introduction: The beneficial effects of physical activity and exercise on brain functions such as 
improvement in learning and memory are well documented. In a recent study, we have found that 
blockade of beta-adrenergic receptors by propranolol attenuates an improvement of learning and memory 
by exercise. However, the anatomical sites of propranolol actions are not known. The aim of this study 
was to determine the role of the Basolateral amygdala (BLA) in the inhibitory effects of propranolol on 
the beneficial effects of exercise on learning and memory.  

Material and Methods: In order to block the beta-adrenergic receptors, male mice were received the 
beta-antagonist propranolol (10 mg/kg), before each night of five consecutive nights of exercise. The 
BLA lesion was made by electrolytic lesion (2mA, 2 s).  Learning and memory were tested on the Morris 
water maze task using a two-trials-per-day for five consecutive days. A probe trial was performed two 
days after the last training day. 

Results: Our results showed that propranolol reversed the exercise-induced improvement in learning 
and memory in rat. This effect was not blocked by the BLA lesion. However, lesion of the BLA alone 
blocked exercise-induced enhancement of learning and memory. 

Conclusion: These findings indicate beta-adrenergic receptors located outside the BLA may mediate 
the effects of exercise on learning and memory. Also, the BLA play an important role in the mediating the 
effects of physical activity on learning and memory.  

 
Key words: Exercise, Spatial memory, Propranolol, Basolateral Amygdala  
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