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 چکیده
ها در میزان افسردگی ناشی از بیماری آلزایمر دارند و همچنین تاثیری با توجه به نقشی که هورمون هدف:

هفته  21حاضر بررسی تأثیر  ها در بدن دارند، هدف از پژوهشکه تمرینات ورزشی بر سطوح ترشح هورمون
و کورتیکوسترون در های تستوسترون سطوح هورمون تمرینات ورزشی هوازی بر روی رفتارهای افسردگی و

 هفته 8ویستار با میانگین سنی  سر رت نر 04بدین منظور  روش شناسی:های نر مبتلا به آلزایمر بود. رت

سری شامل: کنترل، ورزش، آلزایمر و ورزش  24بطور تصادفی در چهار گروه  گرم 132±33و با میانگین وزنی 
میکرولیتر آب  5گرم بر کیلوگرم استرپتوزوتوسین در حجم میلی 3+آلزایمر قرار گرفتند. برای القا آلزایمر، مقدار 

دقیقه  34هفته، پنج جلسه در هفته و  21مقطر استریل در ناحیه بطن مغز تزریق شد. پروتکل تمرینی به مدت 
 متر بر دقیقه از هفته هفتم تا دوازدهم 21متر بر دقیقه از هفته اول تا ششم و سرعت  24در هر جلسه با سرعت 

های برآورد افسردگی های ترجیح ساکارز و شنای اجباری به عنوان تستاجرا شد. در انتهای دوره تمرینی آزمون
ه های تستوسترون و کورتیکوسترون بگیری سطوح هورمونهای رفتاری، اندازهانجام شد. پس از تکمیل تست

دار زمان تمرینات ورزشی سبب کاهش معنیهفته  21نتایج نشان داد که  ها:یافته روش الایزا انجام شد.

های مبتلا به در رت( P=442/4)دار آزمون ترجیح ساکارز تحرکی در تست شنای اجباری و افزایش معنیبی
 تستوسترون آلزایمر شده است. همچنین یک دوره تمرینات ورزشی هوازی سبب افزایش معنی دار هورمون

(440/4=Pو کاهش معنی )دار هورمون کو( 440/4رتیکوسترون=Pدر رت ) .های مبتلا به آلزایمر شده است

رسد که تمرین هوازی دویدن روی تردمیل، با افزایش سطوح تستوسترون و کاهش به نظر میگیری: نتیجه

کورتیکوسترون بر رفتارهای مربوط به افسردگی در موش های صحرایی مبتلا به بیماری آلزایمر موثر بوده 
 است.

 افسردگی، تستوسترون، کورتیکوسترون، فعالیت ورزشی هوازی. آلزایمر،کلیدی: های واژه
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Abstract 

Aim: Considering the role of hormones on depression's levels that caused by 

Alzheimer's disease, and also the effect of exercise training on hormone secretion 

levels in the body, the aim of this study was to investigate the effect of 12 weeks of 

aerobic exercise training on depressive behaviors and hormones levels of testosterone 

and corticosterone in Alzheimer's male rats. Methods: For this purpose, 40 male 

Wistar rats with an average age of 8 weeks and average weight of 237±33 g were 

randomly divided into four groups of 10: control, exercise, Alzheimer's and exercise 

+ Alzheimer's. To induce Alzheimer's, 3 mg/kg streptozotocin in 5 μl of sterile 

distilled water was injected into the ventricular region. The training protocol was 

performed for 12 weeks, 5 sessions/week and 30 minutes in each session at a speed 

of 10 m/min from the first to the 6 weeks and 12 m/min from the 7 to the 12 weeks. 

At the end of the training period, Sucrose preference and forced swimming tests were 

performed as tests for estimating depression. After completing the behavioral tests, 

testosterone and corticosterone levels were measured by ELISA. Results: The results 

showed that 12 weeks of exercise training significantly reduced the immobility time 

in the forced swimming test (P = 0.001)  and significantly increased the sucrose 

preference test (P = 0.001) in rats with Alzheimer's disease. Also, a period of exercise 

training has caused a significant increase in testosterone (P = 0.006) and a significant 

decrease in corticosterone (P = 0.006) in rats with Alzheimer's disease. Conclusion: 

Aerobic exercise training on treadmill appears to be effective in treating depressive 

behaviors in rats with Alzheimer's disease by increasing testosterone levels and 

decreasing corticosterone. 

 

Keywords:  Alzheimer, Depression, Testosterone, Corticosterone, Aerobic exercise 

training. 
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 مقدمه
بر اساس گزارشات سازمان بهداشت جهانی بیماری آلزایمر به عنوان یک چالش 

میلیون نفر در جهان از این بیماری رنج  10جدید مطرح است، به طوری که 
. (2)این تعداد چهار برابر بیشتر شود  1454رود که تا سال می برند و انتظار می

شود که عامل اصلی این این اعداد هشداردهنده با این واقعیت توضیح داده می
 05شود که جمعیت بالای مین زده میتخ 1454بیماری سن است و تا سال 

نیم میلیارد وخواهد بود و به یک 1424سال، سه برابر بیشتر از جمعیت سال 
. بیماری آلزایمر یک اختلال تخریب عصبی مزمن است که به (2)رسد نفر می

شود و کیفیت زندگی را از طریق افزایش اختلالات یادگیری و حافظه مربوط می
. این بیماری با علائم عصبی روانی، (1)دهد سطوح افسردگی کاهش می

درصد بیماران،  84های شناختی و عملکردی همراه است که در بیش از ناتوانی
شود که علاوه بر این رفتار به علت عوامل ز مشاهده میای نیرفتارهای آشفته

ساز بروز احساس ناامنی، عصبانیت جسمانی، ذهنی و محیطی ایجاد شده زمینه
های اساسی این بیماری به خوبی درک نشده مکانیسم (3)باشد و افسردگی می

پذیر های واکنشاست، با این حال التهاب عصبی مزمن، افزایش در گونه
 اکسیژن در مغز و هیپوکسی و اختلال در عملکرد میتوکندری از عوامل

به عنوان  Aβپاتولوژیکی هستند که منجر به تشکیل پلاک تاو و آمیلوئید 
. در این رابطه نشان داده (0)شود گرهای پاتولوژیک بیماری آلزایمر مینشان

های خارج سلولی با نقص سیناپسی، در پلاک βشده است که رسوب آمیلوئید 
. شواهد آزمایشگاهی (5)های عصبی و افت حافظه در ارتباط است مرگ سلول
سلولی نقش مهمی محلول خارج و داخل  Aβاست که الیگومرهای نشان داده
از میان سد   Aβنتقال. ا(2, 0)نمایند زایی بیماری آلزایمر ایفا میدر بیماری

مغزی به خارج از مغز به همراه تجزیه آنزیمی آن مسیرهای مهم شناخته -خونی
پروتئین مرتبط با گیرندۀ  روند.اضافی مغز به شمار می  Aβشده برای حذف
مغزی  -از میان سد خونی  Aβدر انتقال رو به خارج چگاللیپوپروتئینی کم

است،  sLRP2-1نماید، در حالی که شکل محلول آن که نقش مهمی ایفا می
سازی نهایی آن از طریق در خون جهت پاک  Aβترین حاملبه عنوان مهم

 . (5)شود ها محسوب میکبد و کلیه

ها خصوصاً تستوسترون، هورمونی آنابولیکی است که دراین راستا، آندروژن
شود و در ارتباط با توانایی تشخیص و حافظه سازی میسبب تحریک پروتئین

تواند نماید، به طوری که کاهش و حذف تستوسترون میمی نقش مهمی را ایفا
غزی های مهای نورودژنراتیو و آسیبمنجر به اختلالات حافظه، افزایش بیماری

. سطوح تستوسترون مغزی در افراد مبتلا به (8)شود همچون بیماری آلزایمر 
یشروی یابد که نشانه پداری کاهش میبیماری آلزایمر پیشرفته، به صورت معنی

. نتایج مطالعات بالینی چندین مطالعه نشان داده است که (1)آن است 
. (22, 24)بخشد تستوسترون توانایی حافظه فضائی افراد مسن را بهبود می

ماز تی  و 1های رفتاری بازوی مازها بر روی حیوانات با تستهای پژوهشیافته
. کورتیکوسترون نیـز هورمونی (8)نیز این نتایج را تصدیق نمود  3شکل مرتفع

های ترین هورمون ضد استرس در بـدن است. پاسخکاتابولیکی و در واقـع مهم
فیزیولوژیک القا شونده بـا استرس حتـی در زمان کوتاه سبب تحریک بخش 

 

2 Soluble Low-Density Lipoprotein Receptor-Related Protein 1 
1 Arm Maze 
3 Elevated T-maze  

خصوص ز اندازه گلوکوکورتیکوئیدها بقشری فـوق کلیه و در نتیجه تولید بیش ا
ه فوق کلیوی در طی . کورتیکوسترون از غد(21)شود کورتیکوسترون می

استرس آزاد و عمل آن پراکنش مجدد انرژی گلوکز در مناطق مورد نیاز بدن 
از جمله مغز است و موجب افزایش گلوکونئوژنز، پروتئولیز، لیپوژنز و کتوژنز 

. افزایش این هورمون در (23)شود تا بدن را برای جنگ و گریز آماده سازد می
بدن نشان دهنده این است که بدن در وضعیت کاتابولیسم قرار دارد. سطوح 

زا مانند تأثیرات محیطی، فشار هیجانی و ایـن هورمون در شرایط استرس
سط کند. تعادل بین فعالیت آنابولیک و کاتابولیک توفعالیت ورزشی تغییر می

 . (20)شود گیری میاندازهنسبت سطوح تستوسترون به کورتیزول 
برخی مطالعات در سال های اخیر نشان داده است که سطح تستوسترون و 

ر غدد جنسی د -هیپوفیز  -هورمونهای جنسی و فعالیت محور هیپوتالاموس 
مردان افسرده به طور قابل توجهی کمتر از مردان بدون علائم افسردگی است 

. با توجه به کاهش تولید تستوسترون در طول پیری و ارتباط بین کمبود (25)
تستوسترون و علائم افسردگی، احتمالاً افزایش شیوع افسردگی در سنین بالا 

. تعدادی از مطالعات (20)ن است به کمبود تستوسترون نسبت داده شود ممک
نیز نشان داده اند که شدت علائم افسردگی با سطح کورتیکوسترون متناسب 
است. بطوریکه پیشنهاد شده است که کورتیکوسترون بالا ممکن است مسئول 

 .(22)د ظهور علائم روان پریشی در افسردگی شدید باش
در حالی که مطالعات در یافتن درمان قطعی برای بیماری آلزایمر با شکست 

اند، سازوکارهای پیشگیری از ابتلا به بیماری و یا حداقل کندکردن مواجه شده
ای را به خود جلب کرده است. مطالعات پیشین سیر پیشرفت بیماری توجه ویژه

اند که فعالیت ورزشی یک نگرش غیردارویی محتمل برای کاهش نشان داده
. فعالیت ورزشی منظم نقش حفاظت نورونی (28)خطر بیماری آلزایمر است 

و در عین حال، آثار  (21)ها را به صورت مثبت تنظیم نمودهداشته، نوروتروفین
مطلوبی بر شناخت، حجم مغز و فعالیت شبکۀ عصبی در مطالعات کنترل شدۀ 
افراد مسن که از لحاظ ادراکی سالم بودند و بزرگسالان مبتلا به اختلال حافظه 

انی به طور بالقوه از طریق کاهش داشته است. همچنین، افزایش فعالیت جسم
در مغز، با کاهش خطر اختلال ادراکی و شیوع زوال عقلی همراه   Aβسطوح
و همکاران  مشاهده شد که کاهش  0. به طوری که در مطالعه آراز(14)است 

جریان خون مغز با کاهش عملکرد شناختی در افراد مسن و بیمار آلزایمر مرتبط 
و چون ورزش و فعالیت بدنی موجب افزایش جریان خون مغزی  (12)است 

 . (11)شود، به نظر می رسد در بیماری آلزایمر هم مفید باشد می
ه عامل بستگی دارد کهای بدنی به چندین های هورمونی به فعالیتحساسیت

. (13)باشد شامل شدت ورزش، مدت زمان، نوع ورزش و روش تمرین افراد می
در این راستا، مشاهده شده است که سطوح هورمون تستوسترون پس از یک 

ای تا سرحد آستانه تهویه %244جلسه فعالیت استقامتی طولانی مدت با شدت 
وح تستوسترون در مردان تمرین کرده دار سطواماندگی، سبب افزایش معنی

( نیز افزایش سطوح 1448و همکاران ) 5. توکماکیدیس(10)شده است 
تمرینی و تمرین مجدد در های تمرین، بیتستوسترون را پس از چهار ماه دوره

افراد مبتلا به بیماری عروق کرونری که فعالیت بدنی در طول دوره تمرین و 
ردن( کتمرین مجدد شامل چهار جلسه در هفته فعالیت بدنی در آب )غیر از شنا

ییر معنادار ( عدم تغ1421) 0که، هایس و الیوت. در حالی(15)بود، گزارش کردند 
0 Aras 
5 Tokmakidis 
0 Hayes & Elliott 
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این هورمون را پس از یک دوره تمرینات کوتاه مدت در مردان مسن گزارش 
ای دیگر، متعاقب یک دوره تمرین مقاومتی در . همچنین در مطالعه(10)کردند 

 .(12)داری مشاهده نشده است مردان نابالغ تفاوت معنی
(، به دنبال یک دوره 1414از سویی دیگر در مطالعه صفری و همکاران )

دقیقه ورزش شنا در روز، به مدت پنج روز در هفته  04تمرینات ورزشی شامل 
های در معرض استرس مزمن، تفاوت معنی داری و چهار هفته متوالی در موش

و همکاران  2. سیگوالت(18)در سطوح هورمون کورتیکوسترون مشاهده نشد 
 های مبتلا به افسردگی پسدار کورتیکوسترون را در موشکاهش معنی (1422)

 3ز در هفته و به مدت رو 5ساعت در روز،  2از تمرینات ورزشی شنا شامل 
( افزایش 1414. در حالی که انتظاری و همکاران )(11)هفته گزارش نمودند 

یاری در بدنی اختدار سطوح کورتیکوسترون را متعاقب چهار هفته فعالیتمعنی
 .(34)های نژاد ویستار مبتلا به افسردگی مزمن گزارش نمودند رت

علاوه بر این مطالعاتی که روی موش های تراریخته انجام شده، نشان داده 
است که ورزش و فعالیت بدنی منجر به کاهش چندین نشانگر نوروپاتولوژی 

شود. با این وجود، شواهد نشان می دهد که آلزایمر و سیگنالینگ آپوپتوز می
ر خطر ابتلا به آلزایمکند و های تراریخته کند میورزش روند آلزایمر را در موش

و همکاران در مطالعه خود گزارش  1. در مقابل، ولف(31, 32)را کاهش می دهد 
های تراریخته یافت نشد. در این مطالعه، کردند که هیچ مزیت ورزشی در موش

آنها  هایی بهاز پروتکل تمرین اجباری بر روی تردمیل استفاده شد که شوک
رزشی زای وحرکت کنند، چنین پروتکل تنشوارد می شد تا بتوانند به جلو 

. استرس روانی و اختلال در تنظیم (33)ممکن است مزایای ورزش را نفی کند 
آدرنال نه تنها پیامدهای نوروپاتولوژی آلزایمر -هیپوفیز-محور هیپوتالاموس

هستند، بلکه ممکن است نقش علتی در تسریع پیشرفت بیماری یا افزایش 
زا عوامل استرس که تعامل بین. از آنجایی(30)بالقوه خطر آلزایمر داشته باشند 

و هورمونی ممکن است در فرآیندهای تحت تأثیر استرس و ورزش بر آلزایمر 
و نیز با توجه به وجود نتایج متناقض در زمینه اثر ورزش  (35)نقش داشته باشد

و عدم وجود  (30)فاکتورها در مغز افراد مسن مبتلا به اختلالات شناختی بر این
رزشی های وهایی را برای دستورالعملشواهد بالینی قوی و منسجم که توصیه

در افراد مسن مبتلا به زوال عقل و اختلالات شناختی مرتبط پشتیبانی کند، این 
تواند بر روی سطوح شود که آیا تمرینات ورزشی هوازی میفرضیه مطرح می

آلزایمر موثر باشد؟ بنابراین هدف  ها در مدلافسردگی و میزان ترشح هورمون
هفته تمرینات ورزشی هوازی بر روی رفتارهای  21از مطالعه حاضر بررسی 

های تستوسترون و کورتیکوسترون در افسردگی و میزان سطوح هورمون
 باشدهای مبتلا به آلزایمر میرت

 

 شناسی روش
 حیوانات و شرایط نگهداری

با کد مؤسسه اختلالات شناختی و رفتاری سالاری کرج  این طرح تجربی در
سر  04تعداد انجام شد. در این مطالعه،  IR.PNU.REC.1399.138اخلاق 

 132±33ای با میانگین وزن بدن هفته 8موش صحرایی بالغ نژاد ویستار نر 
ها در چهار گرم به عنوان نمونه تحقیق از انستیتو رازی خریداری شد. موش

گراد، درجه سانتی 11 ± 0/2یی و در محیطی با میانگین دمای گروه ده تا
های ساعت در قفس 21:21تاریکی  -درصد و چرخه روشنایی 55±0رطوبت 

 

2 Sigwalt   

مخصوص از جنس پلی کربنات نگهداری شدند. تمامی حیوانات به آب و غذای 
های این پژوهش، تولید شرکت ویژۀ موش دسترسی آزاد داشتند. غذای آزمودنی

دام به پرور بود. در تمام مراحل پژوهش، آب مورد نیاز حیوانات به خوراک 
ابتدا حیوانات به مدت ها قرارداده شد. در این پژوهش، صورت آزاد در اختیار آن

 هشت هفته تحت تمرین ورزشی هوازی قرار گرفتند، سپس مبتلا به آلزایمر

میل را به مدت شدند. در ادامه حیوانات مجدداً تمرین ورزشی هوازی روی ترد
 چهار هفته ادامه دادند و سطوح رفتارهای مرتبط با افسردگی و تغییرات سطوح

های صحرایی مورد سنجش های تستوسترون و کورتیکوسترون موشهورمون
و  STZشامل کنترل، ورزش، تایی  24قرار گرفت. در این مطالعه چهار گروه 

STX طبقه بندی شدند: + ورزش 
 

 برنامه تمرینی
هفته )هشت هفته قبل و چهار  21برای افزایش فعالیت بدنی، حیوانات به مدت 

( تحت ورزش تمرین 80تا  2هفته بعد از القاء آلزایمر در حیوانات؛ روزهای 
تمرین هوازی روی تردمیل شامل یک جلسه  هوازی روی تردمیل قرار گرفتند.

ها یک دوره موش دقیقه( در روز به مدت پنج روز در هفته بود. 34دویدن )
ای دقیقه 20« دویدن»ای با سرعت پنج متر در دقیقه، هفت دقیقه« کردنگرم»

 2های متر در دقیقه )هفته 21( و 2تا  4های متر در دقیقه )هفته 24با سرعت 

ای با سرعت پنج متر در دقیقه را هفت دقیقه« سرد کردن»( و یک دوره 21تا 
ت به یادگیری دویدن در هفته اول، آنها یک برای تشویق حیوانا انجام دادند.

میلی آمپر( از میله فلزی در ابتدای مسیر حرکت دریافت  5/4محرک الکتریکی )
وقتی حیوانات یاد گرفتند که به دویدن ادامه دهند، استفاده از این  کردند.

کردند نیز به مدت مشابه هایی که ورزش نمیموش محرک خودداری شد.
 (. 2)جدول  (32)رده در دستگاه قرار گرفتند کحیوانات تمرین

 
 . پروتکل تمرین ورزش هوازی1جدول

 

 مدل آلزایمر

موسسه "های صحرایی توسط متخصص علوم اعصاب شناختی در موش
مبتلا به آلزایمر شدند. در این مدل، در  "اختلالات شناختی و رفتاری سالاری
ها با ترکیبی از کتامین (، موش50و  55پایان هفته هشتم تمرین )روزهای 

کیلوگرم؛ آلفاسان ووردن گرم بر میلی 8و  04هیدروکلراید و زایلازین )به ترتیب 
ساخت کشور هلند( به صورت داخل صفاقی بیهوش شدند. سپس درون دستگاه 

( ساخت کشور آمریکا، جهت انجام جراحی مغز قرار Stereotaxyاستریوتکسی )

1 Wolf  

 زمان
 )دقیقه(

 سرد کردن
 )متر بر دقیقه(

 سرعت تمرین
 )متر بر دقیقه(

 گرم کردن
 )متر بر دقیقه(

 دوره تمرین
 )هفته(

34 5 24 5 1-4 

34 5 24 5 0-3 

34 5 24 5 0-5 

34 5 21 5 8-2 

34 5 21 5 24-1 

34 5 21 5 21-22 
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 Watson و Paxinos های جانبی مطابق اطلسگرفتند. بر این اساس، بطن

دو بطن جانبی قرار گرفت و حلقه حفر شدند. سپس، یک کانول راهنما در داخل 
ای قرار گرفت که با دوخت پایدار شد. متصل آن بر روی جمجمه خراشیده شده

گیگابایتی و یک  34تزریق میکروبی دارو با استفاده از یک کانول انژکتور 
ژکتور اتیلن به کانول انسرنگ همیلتون متصل شده از طریق میکرولوله پلی

گرم میلی 3میکرولیتر در دقیقه(  مقدار  2دریج )متصل شد. حیوانات به ت
استرپتوزوتوسین )ساخت شرکت سیگما( به ازای هر کیلوگرم وزن موش، 

میکرولیتر آب مقطر استریل، در ناحیه بطن جانبی چپ و  5شده در حجم رقیق
متر میلی ±0/2 خارجی:-متر، داخلیمیلی -2خلفی: -راست مغز )سطوح قدامی

 . (32)متر( بصورت تزریق میکرونی دریافت کردند میلی - 0/3 شکمی:-و پشتی
 

 Sucrose preference)آزمون ترجیح سوکروز )
ساعت اجرا شد. دو بطری  08روز پنجم پس از القا آلزایمر، این تست درمدت  

درصد و دیگری آب معمولی در قفس گروه مورد آزمایش  1یکی با سوکروز 
ها پس از تست فوراً محاسبه شد. قرار گرفت. میزان آب مصرفی بطری

 . (38)رغبتی درمصرف بطری سوکروزی بعنوان رفتار افسردگی تعیین گردید بی

 

 Forced Swimming Test (FST)آزمون شنای اجباری 
 این تست در .انجام شدروز بیستم پس از القاء آلزایمر، آزمون شنای اجباری  

ای )تست دقیقه 5ای )آشنایی با تست( و دیگری دقیقه 25دو جلسه، یکی 
از جنس شیشه به شکل  این تست ساعت بعد انجام شد. ابزار 10اصلی(، 
سانتی متر، شامل آبی به عمق  54سانتی متر و ارتفاع  14ای دارای قطراستوانه

ی داخل ظرف درجه سانتیگراد بود. حیوان به آرام 15سانتی متر و دمای  04
دقیقه جلسه دوم  5آزمون قرار داده شد و مدت زمان بی حرکتی حیوان در 

دون بحیوان در آب، در یک وضعیت عمود معلق شدن توسط کرنومتر ثبت شد. 
غیر از حرکاتی که لازم است تا سر بالای سطح آب نگه )هیچ حرکت اضافی 

د، مدت زمان کمتر باش. هر چه این ( به عنوان بی حرکتی قلمداد شدداشته شود
 .(31)نشان دهنده این است که ماده اثرات ضد افسردگی دارد 

 

 سرمخون گیری و جداسازی 
( و mg/kg 54ها توسط کتامین )پس از تکمیل تست های رفتاری، رت 

( بیهوشی عمیق داده شدند. سپس سینه حیوان شکافته و mg/kg 5زایلازین )
دقیقه بر روی یک  34مدت های حاوی خون به از قلب خون گرفته شد. ویال
ریفیوژ شده، سانت rpm 1444دقیقه با دور  25مدت پک یخ قرار داده شدند و به 

گراد  نگهداری شد. تمام مراحل سنجش درجه سانتی -14سرم جدا و در 
تستوسترون و کورتیکوسترون بر اساس روش کار موجود در کیت شرکت 

( با استفاده از Cayman Chemical Coشیمایی کیمن ساخت کشور آمریکا )
 تکنیک الایزا انجام شد.

 

 های آماریروش
 برای ویلک-شاپیرو های این پژوهش از آزمونیافتهبرای تجزیه و تحلیل  

آماری  آزمون از و مطالعه مورد هایگروه در هاداده توزیع بودن نرمال بررسی
 بودن، از معنادار صورت در و گروهی بین مقایسه آنالیز واریانس دو طرفه برای

 داریمعنی سطح دو استفاده شد. به دو هایمقایسه برای توکی تعقیبی آزمون

 با آماری هایتحلیل. در نظر گرفته شد P≤45/4آماری  آزمونهای کلیه برای

 انجام شد. SPSS 20 افزار نرم از استفاده

 

 ها یافته
اطلاعات توصیفی میانگین و خطای استاندارد به دست آمده از متغیرهای مورد 

(. 1ارائه شده است )جدول  1های پژوهش در قالب جدول پژوهش در گروه
دار را برای ورزش تردمیل آزمون تحلیل واریانس دو طرفه یک اثر معنی

[442/4P< ،21/20=(2،30)F[ و آلزایمر ]442/4P< ،23/32=(2،30)F نشان  ] 
 400/4P = ،30/0داده است. همچنین یک اثر تعاملی میان ورزش و آلزایمر ]

= (2،30)F داده شده نشان  2شماره شکل [ مشاهده شده است. همانطور که در
دار درصد مصرف سوکروز ( منجر به کاهش معنیSTZاست، استرپتوزوتوسین )

(442/4P<در رت ) )ها در مقایسه با گروه مصرف کننده سالین )گروه کنترل
شده است. اگر چه ورزش تردمیل در گروه مصرف کننده سالین تاثیری بر روی 

کننده سالین  ها در مقابل گروه مصرف( در رت<45/4Pمصرف سوکروز )
نداشته است، با این حال ورزش تردمیل در گروه تیمار شده بوسیله 

( =442/4Pدار درصد مصرف سوکروز )استرپتوزوتوسین منجر به افزایش معنی
ها در مقایسه با گروه مصرف کننده استرپتوزوتوسین شده است. این در رت

د توانآلزایمر می های مبتلا بهدهد که ورزش تردمیل در رتنتایج نشان می
از نتایج دیگر تحقیق، اثر (. 2شکل سطح مصرف سوکروز را بهبود ببخشد )

و آلزایمر [ 420/4P< ،38/0=(2،30)F]معنی دار در گروه ورزش تردمیل 
[442/4P< ،2/25 =(2،30)F ]  است. با این حال اثر تعاملی بین ورزش و آلزایمر
[45/4P> ،13/1 =(2،30)F] مشاهده  1شکل طور که در یافت نشد. همان

دار شود، استرپتوزوتوسین به عنوان عامل القاء آلزایمر منجر به افزایش معنیمی
ها در مقایسه با گروه مصرف کننده سالین در رت( =441/4P)حرکتی زمان بی

شده است. ورزش دویدن روی تردمیل در گروه مصرف کننده سالین تاثیری بر 
ها در مقابل گروه مصرف کننده سالین نداشته ر رتد( <45/4P)حرکتی زمان بی

است. از سویی دیگر، ورزش  دویدن روی تردمیل در گروه تیمار شده بوسیله 
در ( =410/4P) حرکتیدار زمان بیاسترپتوزوتوسین منجر به کاهش معنی

 (.1کل شکننده استرپتوزوتوسین شده است )ها در مقایسه با گروه مصرفرت

 

ی هااطلاعات توصیفی متغیرهای اصلی پژوهش در گروه .2جدول 

 مورد مطالعه

 کنترل  متغیر
کنترل + 

 ورزش
STZ 

STZ  +
 ورزش

آزمون ترجیح  
سوکروز 
 )درصد(

25/22 ± 
04/08 

45/21 ± 
14/20 

22/21 ± 
24/30 

04/21 ± 
18/04 

آزمون شنای  
اجباری )زمان 

حرکتی( بی
 )ثانیه(

32/21 ± 
24/221 

55/11 ± 
24/223 

11/11 ± 
34/204 

51/14 ± 
24/211 
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تستوسترون 
)پیکوگرم بر 

 لیتر(میلی

30/253 ± 
24/2108 

01/202 ± 
34/2382 

21/205 ± 
2185 

23/258 ± 
2011 

کورتیکوسترو
ن )نانوگرم بر 

 لیتر(میلی

23/20 ± 
24/220 

58/20 ± 
44/245 

04/10 ± 
84/212 

24/14 ± 
34/10 

 

 
های مبتلا به آلزایمر. گروه ورزش تردمیل بر روی آزمون ترجیح سوکروز در رت. تاثیر 2شکل 

، گروه سوم دریافت )ورزش(، گروه دوم دریافت سالین همراه با ورزش تردمیل )کنترل( اول
، گروه چهارم دریافت استرپتوزوسین همراه با ورزش تردمیل )آلزایمر + )آلزایمر( استرپتوزوسین

 ++  >42/4P ؛ کنترلمقایسه شده با گروه ***   >442/4Pعنی دار: های مورزش(. علامت
 .آلزایمرمقایسه شده با گروه 

 

 
های تاثیر ورزش تردمیل بر روی آزمون شنای اجباری )زمان بی حرکتی( در رت. 1شکل 

، ورزش()، گروه دوم دریافت سالین همراه با ورزش تردمیل )کنترل( گروه اولمبتلا به آلزایمر. 

، گروه چهارم دریافت استرپتوزوسین همراه با ورزش )آلزایمر( گروه سوم دریافت استرپتوزوسین
 مقایسه شده با گروه کنترل؛  ** >42/4Pمعنی دار: های تردمیل )آلزایمر + ورزش(. علامت

45/4P < + .مقایسه شده با گروه آلزایمر 

 

یافت  [442/4P = ،42/21=(2،30)F]دار در گروه ورزش همچنین یک اثر معنی
یا اثر تعاملی [ 45/4P> ،15/1=(2،30)F]داری برای آلزایمر . هیچ اثر معنیشد

حلیل متعاقب آزمون ت[ 45/4P> ،52/4=(2،30)F]میان ورزش و آلزایمر 
مشاهده  3شماره شکل گونه که در . هماننشدواریانس دو طرفه مشاهده 

شود استرپتوزوسین به عنوان عامل القاء آلزایمر و ورزش تردمیل در گروه می
داری بر روی سطوح هورمون تستوسترون مصرف کننده سالین اثر معنی

(45/4P>) ها در مقایسه با گروه مصرف کننده سالین نداشته اند. با این در رت
ن روی تردمیل در گروه تیمار شده بوسیله استرپتوزوسین حال، ورزش دوید

( =415/4P)داری توانسته است سطوح هورمون تستوسترون را به صورت معنی
ها در مقایسه با گروه مصرف کننده استرپتوزوسین افزایش دهد. این در رت

اند توهای مبتلا به آلزایمر میدهد که ورزش تردمیل در رتها نشان مییافته
(. همچنین نتایج آزمون تحلیل 3شکل طوح تستوسترون را افزایش دهد )س

دار در گروه ورزش تردمیل واریانس دو طرفه نشان داد که یک اثر معنی
[441/4P = ،0/22=(2،30)F ]داری برای وجود دارد، در حالی که هیچ اثر معنی

ر تعاملی یافت نشد. علاوه بر آن، هیچ اث[ 45/4P> ،43/4=(2،30)F]آلزایمر 
نشان  0شکل مشاهده نشد.  [45/4P> ،00/3=(2،30)F]میان ورزش و آلزایمر 

دهد که استرپتوزوسین به عنوان عامل القاء آلزایمر و ورزش دویدن روی می
داری بر روی سطوح تردمیل در گروه مصرف کننده سالین اثر معنی

ننده سالین کها در مقایسه با گروه مصرفدر رت( <45/4P)کورتیکوسترون 
نداشته است. با این حال، ورزش تردمیل در گروه تیمار شده بوسیله 

دار سطح کورتیکوسترون استرپتوزوسین منجر به کاهش سطح معنی
(440/4P= )کننده استرپتوزوسین شده ها در مقایسه با گروه مصرفدر رت

ی هادهد که ورزش دویدن روی تردمیل در رتها نشان میاست. این یافته
 (.0شکل تواند سطوح کورتیکوسترون را کاهش دهد )مبتلا به آلزایمر می

 
 های مبتلا به آلزایمر. گروه اول. تاثیر ورزش تردمیل بر روی سطوح تستوسترون در رت3شکل 

)کنترل(، گروه دوم دریافت سالین همراه با ورزش تردمیل )ورزش(، گروه سوم دریافت 
استرپتوزوسین )آلزایمر(، گروه چهارم دریافت استرپتوزوسین همراه با ورزش تردمیل )آلزایمر + 

 ورزش(. 
 مقایسه شده با گروه آلزایمر.  + >45/4Pدار: معنی علامت
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تاثیر ورزش تردمیل بر روی سطح کورتیکوسترون در رت های مبتلا به آلزایمر. . 0شکل 

، گروه )ورزش(گروه اول )کنترل(، گروه دوم دریافت سالین همراه با ورزش تردمیل 
، گروه چهارم دریافت استرپتوزوسین همراه با )آلزایمر( سوم دریافت استرپتوزوسین

 ورزش تردمیل )آلزایمر + ورزش(. 
 .آلزایمرمقایسه شده با گروه ++  > 42/4Pدار: علامت معنی

 

  بحث و نتیجه گیری
هفته تمرینات ورزشی  21به طور کلی هدف از انجام پژوهش حاضر، تأثیر 

ای تستوسترون و ههوازی بر روی رفتارهای افسردگی و سطوح هورمون
عه حاضر، های مطالهای مبتلا به آلزایمر بود. یکی از یافتهکورتیکوسترون در رت

ا به های مبتلدار ترجیح سوکروز متعاقب تمرینات ورزشی در رتافزایش معنی
 هایآلزایمر بود که به نوبه خود نشان دهنده کاهش سطح افسردگی در رت

و همکاران  2های جاسزکبا نتایج پژوهشمبتلا به آلزایمر است. این یافته 
( همراستا 2310(، خدادادی و همکاران )1414و همکاران ) 1(، والنزولا1412)

ینه پژوهشگران مکانیسم عملکرد مفید فعالیت . در همین زم(01-04)است 
های شناختی در انسان و حیوانات ورزشی بر کارکرد مغزی و فعالیت

اند که نشان داده شده است فعالیت ورزشی آزمایشگاهی را مورد توجه قرار داده
زایی را در هیپوکامپ تنظیم، استرس اکسیداتیو را کاهش و تواند نورونمی

. همچنین پس از تمرین ورزشی، (03)ا بهبود بخشد عملکرد شناختی ر
پپتیدهای آمیلوئیدی که یکی از عوارض ایجادکنندۀ بیماری آلزایمر در ناحیۀ 

. (00)ها کاهش یافته است گیری در موشباشد به طور چشمهیپوکامپ مغز می
اخیراً نیز گزارش شده است که تمرین ورزشی سبب کاهش تخریب رفتار شده 

یپوکمپ یه هو از رسوب پلاک آمیلوئیدی در دستگاه عصبی مرکزی خصوصاً ناح
. قبل از اینکه (05)نماید های ترانسژنیک آلزایمری جلوگیری میدر مدل موش

های عصبی موجب کاهش علائم افسردگی شوند، کاملاً مشخص بهبود سلول
نشده است که چه مدت و چه شدتی از تمرینات ورزشی مورد نیاز است. مطالعات 
روی حیوانات نشان داده است که نقش مفید ورزش بر افسردگی به تنظیم 

 خون مغزی بستگی داردانتقال دهنده عصبی، نوروژنز، عوامل عصبی و جریان 
. گزارش شده است که ورزش می تواند سبب افزایش سطح فاکتور (00)

( شود که به افزایش توانایی در برابر BDNF3نوروتروفیک مشتق از مغز )
 

2 Juszczyk 
1 Valenzuela 
3 Brain-derived neurotrophic factor 
4 D-βhydroxybutyrate 

نیسم های اضطراب و افسردگی در موش ها کمک می کند. یکی از مکا
( در هیپوکامپ بود. DBHB0زا )احتمالی، ناشی از تجمع یک مولکول درون

 -تواند از سد خونی پس از ورزش طولانی مدت می DBHBافزایش سطوح 
را بهبود بخشد و بر انتقال  BDNFمغزی عبور کرده و به طور خاص بیان 

اند که ورزش . مطالعات انسانی و حیوانی نشان داده(02)سیناپسی تأثیر گذارد 
گیری موجب افزایش موجب بهبود عملکرد عقلانی گردیده و به طور چشم

. با این حال در مطالعه لارن و همکاران (01, 08)شود یادگیری و حافظه می
(، تنها تأثیر کوچکی به نفع ورزش در مهار افسردگی نشان داده شد 1440)
که حجم نمونه کوچک، عدم همگونی بالای آزمودنی ها، نوع مداخلات و  (54)

 های اندازه گیری ممکن است توانایی نتیجه گیری مثبت را محدود کند.روش

دار زمان بی حرکتی در آزمون شنای یافته دیگر تحقیق حاضر، کاهش معنی
به  که اجباری، پس از یک دوره تمرین ورزشی رت های مبتلا به آلزایمر است

راستا با هم. ها استنوبه خود نشان دهنده کاهش سطح افسردگی این موش
( نشان دادند که دویدن اجباری 1440و همکاران ) 5این پژوهش، آنگ

تواند حافظه و یادگیری را افزایش داده و همزمان تعداد ای( میهفته21)
-وانگ. (52) تحت تأثیر قرار دهد HDB0های عصبی کولینرژیک را در سلول

( دریافتند که دویدن اختیاری از تخریب پیشروندۀ 1424گودریخ و همکاران )
زایی در هیپوکامپ موده، همچنین سبب افزایش نورونحافظه جلوگیری ن

های بالغ سرطانی، پس از پایان شود و فاکتور رشد را در مغز موشمی
دهد. در نتیجه نقش برجستۀ ورزش به عنوان درمان پرتودرمانی افزایش می

( نیز گزارش 1441) و همکاران کاپدویلا-گارسیا. (51)شود بالقوه مطرح می
تواند بر یادگیری و حافظه در ناحیۀ نمودند که دویدن طولانی مدت اختیاری می

پژوهش روی  ( در1420سنیگدها و همکاران ). ا(53) هیپوکامپ مؤثر باشد
ها نشان دادند که دویدن اجباری کوتاه مدت و بلندمدت هر دو در برابر سگ

نقایص عملکرد شناختی مربوط به پیری مؤثر است. بنابراین ورزش ممکن است 
یک مکانیسم تمرینی عملی برای بهبود ذخیرۀ شناختی و تقویت پدیدۀ 

در تضاد با نتایج . (50)پذیری در برابر عواقب ناشی از پیری مغز باشد برگشت
( اشاره کرد. 1441توان به نتایج تحقیق یوده و همکاران )تحقیق حاضر، می

هفته دویدن  20هفته دویدن روی تردمیل و 20ودند که آنها مشاهده نم
ها نشان نداده است، با این حال نتایج داری را بین گروهاختیاری، تفاوت معنی

به این نکته اشاره دارد که احتمالاً ورزش اختیاری نسبت به ورزش اجباری به 
ه ظها و اختلالات حافهای شبه آلزایمری مانند رسوب پلاکسبب کاهش جنبه

 .(32)های آلزایمری برتری دارد در موش
از سویی دیگر نتایج این پژوهش نشان داد که پس از یک دوره تمرین ورزشی 

داری سطوح هورمون تستوسترون به صورت معنی های مبتلا به آلزایمر،در رت
افزایش یافته که نشان دهنده یک رابطه مستقیم میان افزایش سطوح 

ایر داری در ستستوسترون و کاهش افسردگی است، در حالی که اختلاف معنی
(، 1445سو با نتایج تحقیق ما، دالی و همکاران )ها مشاهده نشد. همگروه

( نیز افزایش سطوح 1421و همکاران ) 8(، بلک1448) و همکاران 2تاکماکیدیس
, 10)هورمون تستوسترون را پس از یک دوره فعالیت ورزشی گزارش نمودند 

از سویی دیگر، در یک مطالعه حیوانی نیز نشان داده است که . (55, 15

5 Ang 
6 Horizontal limb of diagonal of Broca 
2 Tokmakidis 
8 Black 
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. (50)توانند عملکرد شناختی و قدرت فضایی را بهبود ببخشد ها میآندروژن
تستوسترون با تاثیرگذاری بر روی فاکتور نوروتروفیک مشتق شده از  همچنین،

در یک مطالعه . (52) های حرکتی تاثیر داردمغز بر روی مورفولوژی نورون
های صحرایی احتمالاً دچار کاهش نشان داده شد که بـا افزایش سن موش

شوند که نتیجه آن کاهش عملکرد شناختی سطوح هورمون تستوسترون می
های دیگر نتایج کاملاً متفاوت بود، این درحالی است که در پژوهش. (58)است 

ای مشاهده شد که درمان طولانی مدت با ترکیبات العهبه طور مثال در مط
اند رسها آسیب میآندروژن به یادگیری و حافظه فضایی در حیوانات و انسان

ای دیگر که در مدل حیوانی انجام شد نیز نشان داد که تزریق مطالعه. (51)
های صحرایی، آسیب حافظه فضایی مرتبط با سن را تستوسترون در موش

( همراستا با 1423. نتیجه تحقیق بابایی و همکاران )(04)بخشد بهبود نمی
رین کردند که یک جلسه تمنتایج تحقیق حاضر نبود، به طوری که آنها گزارش 

دار در سطوح تستوسترون نشده، ولی ساز موجب تغییرات معنیفزآینده درمانده
دار سطوح پروژسترون شده است که این تغییرات ده منجر به افزایش معنی

بت تر از مرحله قبلی برنگشته و هنوز نسدقیقه پس از استراحت به میزان پایین
در زمینه اثر ورزش . (02)داری بالاتر بود ور معنیبه مرحله قبل از تمرین به ط

ها می ود دارد که البته تناقض در یافتهروی سطوح تستوسترون اختلاف نظر وج
تواند به مدت/شدت، تفاوت در پروتکل ورزشی )داوطلبانه در برابر اجباری( و 

ای آزمودنی ها بستگی داشته باشد. به طوریکه محققان نوع بیماری زمینه
گزارش کردند که ورزش منظم با مدت و شدت متوسط اثرات مفید بیشتری بر 

ه باعث کاهش شیوع آلزایمر در اثر افزایش غلظت بدن دارد، بطوری ک
. ورزش (01) شوداحیا می -ها و تنظیم هموستاز اکسیداسیوننوروتروفین

استقامتی طولانی مدت یک پاسخ دو فازی در میزان ترشح هورمون تستوسترون 
ایجاد می کند که در ابتدا افزایش ناشی از تمرین و به دنبال آن کاهش در 

دهد. میزان ترشح هورمون تستوسترون با میزان استرس ناشی ریکاوری رخ می
استرس فیزیولوژیکی تواند سبب از ورزش در ارتباط است. ورزش هوازی می

زیادی در بدن شده که در نتیجه سیستم عصبی غدد درون ریز پاسخی مشابه 
ایجاد می کند، بطوریکه با افزایش کاتکولامین ها، ابتدا افزایش غلظت 
تستوسترون پلاسما و در نهایت، افزایش سطح کورتیزول، هورمونی که تولید 

 .(03)تستوسترون را مهار می کند، رخ می دهد 
های دیگر تحقیق حاضر، کاهش سطوح هورمون کورتیکوسترون از یافته

های مبتلا به آلزایمر بود و از آنجایی ورزشی در رتمتعاقب یک دوره تمرینات 
که یک رابطه مستقیم بین کاهش سطوح کورتیکوسترون و کاهش افسردگی 

دهنده نحوه تاثیر یک دوره تمرین ورزشی بر روی وجود دارد، این یافته نشان
 باشد. همسو با نتایج تحقیق حاضر،ها میافسردگی از طریق تنظیم هورمون

سطوح کورتیکوسترون پس از یک  ( نشان دادند که 1423کاران )آیدا و هم
 و این ای در بین بیماران افسرده کاهش یافتدقیقه 25جلسه تمرین هوازی 

. همچنین انتظاری و (00) کاهش با بهبود علائم افسردگی ذهنی همراه بود
وح کورتیکوسترون را متعاقب چهار هفته دار سط( کاهش معنی1414همکاران )

های نژاد ویستار مبتلا به افسردگی مزمن گزارش بدنی اختیاری در رتفعالیت
( نیز پس از شش هفته تمرین تداومی 1428. بابایی و همکاران )(34)نمودند 

های در فزاینده شامل دویدن روی نوارگردان به مدت پنج روز در هفته در رت

 

2 In vivo 

بینی، کاهش معنادار پیشمعرض یک دوره استرس مزمن غیرقابل 
 .(05)ن را گزارش کردند کورتیکوسترو

نشان داده شده است که گلوکوکورتیکوئیدها بر روند حافظه اثرات متفاوتی را 
کنند، به طوری که در دوزهای متوسط تثبیت حافظه را تقویت اعمال می

ند. کنین و یا بالا حافظه را تخریب میکنند اما در دوزهای فوق العاده پایمی
خاطر آوردن در تضاد با اثرشان بر روند تثبیت اعمال ضمناً اثرات آنها بر روند به

 همچنین مطالعات الکتروفیزیولوژی، عمل تعدیلی دوگانه. (00) گرددمی
پذیری نورونی نشان داده است. ضمناً مشاهده کورتیکوسترون را بر روی شکل

نالکتومی و یا سطح بالای گلوکوکورتیکوئیدها از شکل پذیری شده است که آدر
و شرایط  2سیناپسی ممانعت به عمل آورده و گزارش شده که در موجودات زنده

های سطوح متوسط گلوکوکورتیکوئیدی با اشغال نسبی گیرنده 1آزمایشگاهی
GR با این حال، . (02)شود منجر به تسهیل پدیده تقویت طولانی مدت می

( نشان دادند که تمرینات ورزشی تاثیرات ضد و 1420رامامورسی و همکاران )
که با نتایج تحقیق ما در  (08)نقیضی بر سطوح کورتیکوسترون داشته است 

رسد عواملی همچون شدت و نوع تمرین، سن و جنسیت تضاد است. به نظر می
 اشد.بمی کورتیکوسترونهای تستوسترون و از عوامل مهم تغییرات هورمون

  گیرینتیجه

نتایج مطالعه حاضر، تمرین هوازی روی تردمیل با شدت و مدت با توجه به 
تواند به عنوان یک رویکرد درمانی در کاهش سطوح افسردگی، مورد مطالعه می

افزایش تستوسترون و کاهش کورتیکوسترون در مدل آلزایمری پیشنهاد شود. 
 نهای کورتیکوسترون و تستوسترواز آنجاییکه میزان تغییرات ترشح هورمون

بلافاصله پس از ورزش در این مطالعه بررسی شده است، لذا نیاز به انجام 
های مکرر در طول یک بازه زمانی مشابه گیریمطالعات بیشتر جهت اندازه

رسد تأثیر ضدافسردگی تمرینات هوازی در باشد. از سویی دیگر، به نظر میمی
ند که موثری ایجاد کتواند تغییرات بیولوژیکی حیوانات مبتلا به آلزایمر می

مطالعات بیشتری برای حمایت از مدل تئوریکی ورزش به عنوان یک عامل 
های درمان آن به همراه مصرف داروهای موثر در بهبود درک افسردگی و روش

شود که مطالعات بیشتری ضدافسردگی مورد نیاز است. هرچند پیشنهاد می
 شود.برای تعیین نوع، شدت و مدت زمان تمرین انجام 
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