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 چکیده 

 میاست که به طور مستق  یمرکز   یعصب  ستمیماده مخدر و محرک س  کی  (،Methamphetamineشیشه )  زمینه و هدف:

 .  فرد داشته باشد ییغذا یبر رفتارها یقابل توجه راتیتأث د وگذاریم  ریمغز تأث یبر رو

نژاد و  ییسر موش صحرا  30  مواد و روش ها: به وزن و شرا  ستاریماده  به    یسن  طیبا توجه    -1(    n=6)    گروه   5انتخاب و 

آمفتام  افتی در  -2کنترل سالم   آمفتام  -3  نیمت  آمفتام  -4  یهواز  تی+ فعال  نیمت  آمفتام  -5  نیبیلوسای+ س  نیمت  +    نیمت 

س  یهواز  تیفعال الق  میتقس  نیبیلوسای+  صفاق  یاشدند.  آمفتام  ی داخل  دوز    نیمت  القا  گرمیل یم  10با  دوز    نیبیلوسایس  یو  با 

با    لیتردم  یرو  دنیهفته دو  4شامل    یهواز  نیدر نظر گرفته شد. برنامه تمر  یبه صورت داخل صفاق  لوگرمیبر ک  گرمیلیم  025/0

  انیب  یبررس  یبود. بافت مغز برا  نیمتامفتام  ه معتاد ب  یروز در هفته در گروه ها  6و    قهیدق  30به مدت    قهیمتر در دق  25سرعت  

ها )  یژن  ملانوکورتین  POMCپروپیوملانوکورتین  گیرنده  و   )4  (MC4R  )آزما شد.    شگاهیبه  ارسال  محاسبه مربوطه  روش  از 

 فولدچنج نسبی برای تجزیه و تحلیل بیان ژن استفاده شد.  

می شود.    MC4Rدرصدی    44و    POMCدرصدی بیان ژن    166نتایج نشان داد القاء مت آمفتامین موجب افزایش    نتایج:

بعلاوه، هر دو مداخله موجب کاهش بیان هر دو ژن شده و البته ترکیب هردو مداخله موجب هم افزایی و بهبود بیشتر این ژن ها 

شده بود. ازطرفی، بنظر می رسد در مقایسه دو مداخله، فعالیت بدنی هوازی نسبت به قارچ سیلوسایبین در کاهش بیان هر دو ژن  

 موثر تر باشد.  

ژن های درگیر در افزایش اشتها شده و سیری را  بیان  بنظر میرسد القاء مت آمفتامین )شیشه( موجب کاهش    نتیجه گیری:

و   اشتها  افزایش  موجب  سیلوسایبین  و  هوازی  فعالیت  ترکیب  داد  نشان  حاضر  پژوهش  ازطرفی،  میکند.  تحریک  کاذب  بصورت 

به   نسبت  بدنی  میرسد فعالیت  بنظر  رونده ژن های سیری در هیپوتالاموس می شود. در مقایسه هرکدام،  افزایش پیش  سرکوب 

 سیلوسایبین موثرتر باشد.

 4پروپیوملانوکورتین، گیرنده ملانوکورتین شیشه، مت آمفتامین، سیلوسایبین، فعالیت بدنی هوازی،  کلمات کلیدی:
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 مقدمه 

( آمفتامین(    کی  (،Methamphetamineشیشه )مت 

است که به   یمرکز  یعصب  ستمیو محرک س  یماده مخدر قو

مستق رو  میطور  تأث  یبر  مصرف  گذاردیم  ریمغز   .

توجه  راتیتأث  تواندیم نیآمفتاممت و   یقابل  اشتها  بر 

باشد  یی غذا  یرفتارها داشته  یفرد  تأث  یک.  و    هیاول  راتیاز 

 کیماده با تحر  نیکاهش اشتها است. ا  نیآمفتاممعمول مت

نوراپ  دوپام  نینفری انتشار  س  ن یو  مغز،    یعصب  ستمیدر 

تحر  یمرکز گرسنگ  کیرا  احساس  کاهش  باعث  و    ی کرده 

استفاده   نیآمفتامکه از مت  یافراد  ل،یدل  نی. به همشودیم

برا  کنند، یم است  احساس    یطولان   یهامدت  یممکن 

نخورند  یگرسنگ غذا  و  دل.  (1)  نکنند  و    لیبه  اشتها  کاهش 

مصرف غذا،  مصرف  متکاهش  ممکن    نیآمفتامکنندگان 

توجه قابل  وزن  کاهش  ا  یاست  کنند.  تجربه  کاهش    نیرا 

م ب  تواندیوزن  اتفاق  سرعت  مشکلات    فتدیبه  به  منجر  و 

همچنین(2) شود  ی سلامت  یجد طولان  .  از    مدتیاستفاده 

  یی اشتهایمانند ب یاهیبه اختلالات تغذ تواند یم نیآمفتاممت

ممکن   (Anorexia Nervosa) یعصب افراد  شود.  منجر 

  تواند یم  نیکنند و ا یاز غذا خوددار یعیرطبیاست به طور غ 

جد باشدآن   یسلامت  یبرا  یعوارض  داشته  همراه  به  .  ها 

شد وزن  سوءتغذ  دیکاهش    ،یبه ضعف جسمان  تواندیم   هیو 

ا و    ها نیتامیو کمبود و  یبدن، مشکلات گوارش  یمنیکاهش 

معدن شود  یمواد  ازطرفی،  منجر  مصرف    یهنگام.  فرد  که 

م  نیآمفتاممت متوقف  اشتها  کند،یرا  است  به   یممکن  او 

افزا اابد ی   شیشدت  م  ش یافزا  ن ی.  به    تواندیاشتها  منجر 

سر  شیافزا متابول  عیوزن  مشکلات  مجموع،    در.  شود  کیو 

مت رو  یادیز  یمنف  راتیتأث  ن یآمفتاممصرف  و    یبر  اشتها 

ا  یاهیتغذ  تیوضع دارد.  به    توانند یم  راتیتأث  نی افراد 

جد روان   ی جسمان  یمشکلات  ن  یو  و  شوند    ازمند یمنجر 

 . (3) مناسب هستند  یو پزشک یمداخلات درمان 

در    ی مختلف  ی هاستم یبر س   تواندیم  یآمفتام مصرف مت

تأث تنظ  ریمغز  در  که  رفتارها  میبگذارد  و   یاهیتغذ   یاشتها 

دارند.   ا  ی کینقش    ستمیس  ها، ستمیس  نی از 

-نیملانوکورت  یهارندهیو گ   (POMC) نیوملانوکورتیپروپ 

4 (MC4R) است  ..POMC   است    ی نیپروتئ  ساز شییک پ

نواح در  هسته   یخاص  یکه  جمله  از  مغز،    ی قوس  یهااز 

چند،   POMC .( 4)  شودیم  انیب  پوتالاموس،یه  ن یبه 

ب  دیپپت   ،(  نی)ملانوکورت α-MSH از جمله  ،یکیولوژیفعال 

اشتها و مصرف غذا    میدر تنظ  یکه نقش مهم  شودیم  هیتجز

ی(MC4R)   4-نیملانوکورت  رندهیگ  .دارد از    یک ، 

وس  یاصل  یهارندهیگ به  که  فعال    هان یملانوکورت  لهیاست 

فعالشودیم و   MC4R یساز.  اشتها  کاهش  باعث  مغز  در 

انرژ  شیافزا اند  مطالعات نشان داده  یبرخ ود.شیم  یمصرف 

مت مصرف  افزا  تواند یم  نیآمفتامکه   ژن  انیب  شیباعث 

POMC ه افزا  پوتالاموسیدر   POMC انیب  شیشود. 

به    مانند  نیملانوکورت  یدهای پپت  دیتول  شیافزاممکن است 

α-MSH شود از   ی ناش α-MSH دیتول  شیافزا.  منجر 

فعال  تواندیم POMC انیب  شیافزا  شتریب  یسازبه 

MC4R یساز. فعال(5)  منجر شود MC4R ینقش مهم  

  تواند یم  نیآمفتاممصرف مت  ن،یدر کاهش اشتها دارد. بنابرا

طر باعث  POMC-MC4R ستم یس  تیفعال  شیافزا  قیاز 

محققان سازوکارهای متعددی را در این    .کاهش اشتها شود

مثال،   برای  اند.  کرده  بررسی  افزا  نیآمفتاممتزمینه    ش یبا 

نوروترانسم دوپام  ییترهای ترشح  نوراپ   نیمانند  بر    نینفریو 

تأث مغز  باعث    نیآمفتاممتهمچنین،  .  گذاردیم  ریعملکرد 

تغ  شیافزا و  استرس  ه  ر یی سطح  محور  -پوتالاموسیدر 

اینکه  شودیم (HPA) آدرنال-زیپوفیه مصرف   و 

افزا  تواندیم  نیآمفتاممت شود که    یالتهابات مغز  شی باعث 

ب بر  است  و    یها ژن   انیممکن  اشتها  با  مرتبط 

 . (6) بگذارد ریتأث ترهاینوروترانسم 
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است   شده  بر  بیان  توجهی  قابل  تأثیرات  هوازی  فعالیت 

های مرتبط با  های مختلف در بدن دارد، از جمله ژن بیان ژن

پروپیوملانوکورتین مانند  متابولیسم  و  اشتها   تنظیم 

(POMC)   گیرنده دارد. .(MC4R) 4-ملانوکورتینو 

 POMC تواند منجر به افزایش بیان ژنفعالیت هوازی می

باعث   است  ممکن  بیان  افزایش  این  شود.  هیپوتالاموس  در 

 α-MSH مانند POMC تولید بیشتر پپتیدهای مشتق از

انرژی دارند   شود که نقش مهمی در تنظیم اشتها و مصرف 

تولید  . (7) بیان α-MSH افزایش  افزایش  از   ناشی 

POMC سازی بیشترتواند به فعالمی MC4R  .منجر شود

مصرف   MC4R سازیفعال افزایش  و  اشتها  کاهش  باعث 

می میانرژی  هوازی  فعالیت  ترتیب،  این  به  از  شود.  تواند 

سیستم و  POMC-MC4R طریق  وزن  بهتر  تنظیم  به 

کند کمک  متابولیسم  میف  .بهبود  هوازی  باعث  عالیت  تواند 

و   سروتونین  مانند  نوروترانسمیترهایی  ترشح  افزایش 

تأثیر نوراپی هیپوتالاموس  عملکرد  بر  که  شود  نفرین 

 MC4R و POMC هایگذارند و ممکن است بیان ژنمی

دهند قرار  تأثیر  تحت  فعالیت(8)  را  همچنین،  هوازی   . 

هورمون می سطح  افزایش  باعث  و تواند  انسولین  مانند  هایی 

های مرتبط با اشتها و متابولیسم  لپتین شود که بر بیان ژن

درنهایت،    اثرگذارند میو  هوازی  به  فعالیت  حساسیت  تواند 

می که  بخشد،  بهبود  را  تنظیم  انسولین  به  بهتر  تواند 

و چربی بیان متابولیسم گلوکز  بر  نتیجه  در  و  ها کمک کند 

بگذاردژن  تأثیر  انرژی  مصرف  و  اشتها  با  مرتبط  بطور   .های 

 هایتواند تأثیرات مثبتی بر بیان ژنفعالیت هوازی میکلی،  

POMC   و MC4R   در مهمی  نقش  که  باشد  داشته 

بیان افزایش  دارند.  متابولیسم  و  اشتها  و  POMC تنظیم 

افزایش  می MC4R سازیفعال اشتها،  کاهش  به  تواند 

تغییرات   این  شود.  منجر  متابولیسم  بهبود  و  انرژی  مصرف 

جسمانی  می وضعیت  بهبود  و  وزن  بهتر  تنظیم  به  توانند 

 . (9) کمک کنند

طبیعی  ازطرفی،   روانگردان  ترکیب  یک  سیلوسایبین، 

قارچ برخی  در  که  میاست  یافت  یک ها  عنوان  به  و  شود 

بر آگونیست سروتونینی عمل می تأثیرات سیلوسایبین  کند. 

می مرکزی  عصبی  سیستم  و  ژنمغز  بیان  بر  های  تواند 

از جمله ژن  مانند  مختلف  متابولیسم  و  اشتها  با  مرتبط  های 

ملانوکورتین (POMC) پروپیوملانوکورتین گیرنده   4-و 

(MC4R)  سیلوسایبین با اثرات آگونیستی بر   .تأثیر بگذارد

سروتونینیگیرنده ژن  های  بیان  بر  است   POMC ممکن 

بگذارد فعال(10)  تأثیر  گیرنده.  این  میسازی  منجر ها  تواند 

بیان افزایش  مانند   POMC به  مغز  از  خاصی  نواحی  در 

ناشی از افزایش   α-MSH افزایش تولید  .هیپوتالاموس شود

منجر   MC4R سازی بیشتر تواند به فعالمی POMC بیان

فعال این  و  شود.  اشتها  کاهش  باعث  است  ممکن  سازی 

شود انرژی  مصرف  یک    .افزایش  عنوان  به  سیلوسایبین 

گیرنده   بر  ویژه  به  سروتونینی،  تأثیر   -5HT2Aآگونیست 

میمی که  ژنگذارد  بیان  تنظیم  بر   و POMC هایتواند 

MC4R سروتونین نقش مهمی در تنظیم  (11)  مؤثر باشد .

خلق و  میواشتها  و  دارد  نورونخو  بر  تأثیر  با  های  تواند 

ژن بیان  دهدهیپوتالاموس،  تغییر  را  اشتها  با  مرتبط   .های 

کلی،   سیستم میسیلوسایبین  بطور  بر  تأثیر  طریق  از  تواند 

 POMC هایسروتونینی و نوروترانسمیتری مغز، بر بیان ژن

می MC4R و تأثیرات  این  بگذارد.  کاهش  تأثیر  به  توانند 

این   با  شوند.  منجر  متابولیسم  در  مثبت  تغییرات  و  اشتها 

های دقیق  حال، تحقیقات بیشتری برای درک کامل مکانیسم

ها مورد نیاز  و تأثیرات بلندمدت سیلوسایبین بر این سیستم

 .(12) است

بدنی   فعالیت  بودن  اثرگذار  و  موارد ذکر شده  به  باتوجه 

و   پروپیوملانوکورتین  های  ژن  بر  سیلوسایبین  و  هوازی 

ملانوکورتین   عدم    4گیرنده  البته  و  هیپوتالاموس  قوس  در 

کنار   در  ها  متغیر  این  بررسی  جهت  کافی  منابع  وجود 
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موش  در  روابط  این  کشف  درصدد  حاضر  پژوهش  یکدیگر، 

 های صحرائی می باشد.  

 مواد و روش ها 

 طرح تحقیق و جامعه آماری 

طرح تحقیق حاضر از نوع آزمایشگاهی و تجربی است که 

از   حمایت  کمیته  و  پزشکی  در  اخلاق  کمیته  نظارت  تحت 

مجوز  با  حیوانات  حقوق 

IR.IAU.NEYSHABUR.REC.1403.002    به

در   رسید.  از    30حاضر    مطالعةتصویب  ویستار  موش  سر 

محدوده   در  ماده  تشکیل    گرم  140-200  ی وزن جنس 

پزشکی    هاموش.  دادند یم علوم  دانشگاه  حیوانات  مرکز  از 

برای   شدند.  تهیه  محیط   هاموششاهرود  به  انتقال  از  پس 

آزمایشگاه، یک هفته زمان جهت کاهش استرس و آشنایی با  

در   تردمیل  با  آشنایی  برای  زمان  هفته  یک  و  محیط جدید 

گروه    5  دروزن، حیوانات    بهباتوجه    ادامه  نظر گرفته شد. در

دریافت    تایی  6 سالم،  متمتکنترل  +  آمفتامین،  آمفتامین 

آمفتامین +  مت  آمفتامین + سیلوسایبین،فعالیت هوازی، مت

برای ثبت فعالیت هوازی + سیلوسایبین تقسیم بندی شدند. 

وزن حیوانات،  وزنی  طول  تغییرات  در  شروع،  از  قبل  کشی 

 ها و پس از آن هر هفته انجام و ثبت گردید.  اجرای پروتکل

 القاء مت آمفتامین 

در  مت و  خریداری  آلدریچ  سیگما  شرکت  از  آمفتامین 

سالین   مت  %0.9نرمال  القای  جهت  شد  آمفتامین، محلول 

میزان  موش روز  میلی  10ها  در  کیلوگرم  بر  گرم 

(mg/kg/dayتزریق درون صفاقی مت )  آمفتامین )به دلیل

ایجاد استرس مزمن( را با استفاده از سرنگ انسولین به مدت 

 . (13)روز دریافت کردند   5

 پروتکل دریافت مکمل سیلوسایبین

-گیری توسط مرکزز پزژوهشسایلوسایبین بعد از عصاره

 4های گیاهان دارویی دانشگاه آزاد شاهرود، طزی یزک دوره  

دوز، بزا دوز  صزورت میکزروروز در هفته( به  6ای ترک )هفته

0٫02  mg/kg  صورت درون صزفاقی بزه حیوانزات تزریزق به

الزی   1٫5شد. تزریق حیوانات بعد از تمرین و حزدود سزاعت  

 .(14)بعدازظهر انجام شد   2٫5

 پروتکل تمرین هوازی 

صزورت تمزرین اسزتقامتی پروتکل تمرین هوازی کزه به

جونزدگان بزا پزنج لایزن مجززا انجزام شزد. در روی تردمیل  

انتهای هر لاین، یک بخش الکتریکی قرار داشزت کزه وقتزی 

شزدند، ها در نزدیکی بخش انتهایی لاین خود وارد مزیموش

کردنزد. قبزل از شزروع شوک الکتریکی سبکی را دریافت می

پروتکل تمرینی، حیوانات یک دوره آشناسازی کبا تردمیل را 

هفتزه تمزرین هزوازی   4تمرینی به مدت    برنامةانجام دادند.  

 هفته برنامه  4  شامل(  تمرین)  مزمن  ورزش.  تردمیل بود  روی

 6دقیقزه و    30متر در دقیقه بزه مزدت    25سرعت    با  دویدن

 12تزا    9و بین سزاعت    (جلسه  24در مجموع  )  در هفته  روز

 (.1)جدول   (15)شد  صبح انجام می

 

 پروتکل تمرین هوازی  -1 جدول

 زمان هفته اول  هفته دوم  هفته سوم  هفته چهارم 

 m/minسرعت  20 20 25 2۵

 minزمان  20 25 25 30
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 روش نمونه گیری بیان ژن  

جهت بررسی های مولکولی در سطح بیان ژن، ابتدا استخراج  

RNA    انجام گرفت،  ترایزولبا استفاده از    قشر مخاز بافت ،

موج   طول  در  نور  جذب  خاصیت  از  استفاده  با   260سپس 

نمونه   خلوص  درجه  و  غلظت  زیر  رابطه  کمک  با  و  نانومتر 

RNA .به صورت کمی بدست آمد 

C (µg/µl) = A260× ɛ× d/1000 

استخراج   از  از    RNAپس  بالا  بسیار  غلظت  و  خلوص  با 

نمونه سنتز  تمامی  مراحل  مطالعه  مورد  طبق    cDNAهای 

سنتز    cDNAپروتکل شرکت سازنده انجام گرفت و سپس  

استفاده   مورد  معکوس  رونویسی  واکنش  انجام  جهت  شده 

ژن به  مربوط  شده،  طراحی  پرایمرهای  ابتدا  گرفت.  ها  قرار 

ژن بیان  بررسی  سپس  و  گرفت،  قرار  بررسی  با  مورد  ها 

کمی روش  از  توالی    q-RT  PCRاستفاده  پذیرفت.  انجام 

جدول   در  کنترل   2آغازگرها  برای  است.  شده  داده  نشان 

از   چرخه   mRNA β-actinداخلی  پروتکل  شد.  استفاده 

استفاده   مورد  به    95° شامل:    Real time-PCRحرارتی 

  45ثانیه، و به دنبال آن    10به مدت    95° دقیقه،    10مدت  

های  بود. نسبت بیان ژن  60° ای در حرارت  ثانیه  10°سیکل  

ای چرخه آستانه مورد بررسی در این مطالعه، با روش مقایسه

(Thereshold Cycle: CTمورد ارزیابی قرار گرفتند ) . 

 ژن ها  مریپرا  یالگو -2 جدول

 ( bp) اندازه محصول توالی نام ژن 

POMC 

 

F: CCATAGATGTGTGGAGCTGGTG 

R: CATCTCCGTTGCCAGGAAACAC 

200 

mc4r F: CCTGAGGTGTTTGTGACTCTGG 

R: AACGCTCACCAGCATATCAGCC 

380 

GAPDH 

(Housekeeping) 
F: AAAGTTGTCATGGATGACC 

R: CATGGAGAAGGCTGGGG 

195 

 

 

 روش تجزیه و تحلیل اطلاعات 

ژن  بیان  میان  تفاوت  بررسی  برای  از  پژوهش  این  در 

گروه های مختلف از روش های نوین بیوانفورماتیک استفاده 

  به   داده های  تحلیل  و  تجزیه  جهتشده است. بدین منظور  

از روش فولدچنچ و محاسبه اختلاف   گروه ها،   در  آمده  دست

مرجع ژن  با  ها  تحل  هیتجز  داده  است.  شد  انجام  لیو  ه 

فولدچنج یک   (Fold Change) محاسبه  ژن  بیان  برای 

مختلف   شرایط  در  ژن  بیان  سطح  مقایسه  برای  رایج  روش 

نشان  فولدچنج  است.  درمان(  یک  از  بعد  و  قبل  )مانند 

به  می نسبت  چگونه  نمونه  یک  در  ژن  بیان  سطح  که  دهد 

اگرنمونه  است.  کرده  تغییر  دیگر  باشد،   Ct∆∆ ی  منفی 

از   بزرگتر  نشان  1فولدچنج  که  بود  افزایش  خواهد  دهنده 

اگر نظر است.  باشد،   Ct∆∆ بیان ژن در نمونه مورد  مثبت 

دهنده کاهش بیان  خواهد بود که نشان  1فولدچنج کمتر از  

 .(16)  ژن در نمونه مورد نظر است

 نتایج 

مت   القاء  داد  نشان  پروپیوملانوکورتین  ژن  بیان  بررسی 

افزایش   موجب  )شیشه(  ژن    166آمفتامین  این  درصدی 

(. همچنین  1نسبت به گروه کنترل سالم شده است )نمودار  

ژن   این  بیان  هوازی،  فعالیت  و  سیلوسایبین  دریافت  از  بعد 

سالم   کنترل  گروه  مقادیر  به  تقریبا  و  داده  نشان  کاهش 

سیلوسایبین   و  هوازی  فعالیت  ترکیب  گروه  در  مخصوصا 

( تمرین   56رسید  گروه  دو  با  مقایسه  در  کاهش(.  درصد 

گروه   تنهائی،  به  سیلوسایبین  مکمل  و  تنهائی  به  هوازی 

تمرین هوازی مقادیر نزدیک تری به گروه کنترل در بیان ژن 
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POMC    ترتیب )به  دادند  مقابل    44نشان  در    33درصد 

 (.2درصد کاهش( )نمودار 

ملانوکورتین   گیرنده  ژن  بیان  با  رابطه  در    4همچنین، 

(MC4R  ژن الگویی مشابه  پژوهش حاضر  نتایج   ،)pomc  

موجب   )شیشه(  آمفتامین  مت  القاء  بطوریکه  داد  نشان 

سالم   42افزایش   کنترل  گروه  به  نسبت  ژن  این  درصدی 

(. همچنین بعد از دریافت سیلوسایبین  3شده است )نمودار  

و فعالیت هوازی، بیان این ژن کاهش نشان داده و تقریبا به  

فعالیت   ترکیب  مقادیر گروه کنترل سالم مخصوصا در گروه 

درصد کاهش(. در مقایسه   53هوازی و سیلوسایبین رسید )

با دو گروه تمرین هوازی به تنهائی و مکمل سیلوسایبین به 

گروه   به  تری  نزدیک  مقادیر  هوازی  تمرین  گروه  تنهائی، 

ژن   بیان  در  ترتیب    POMCکنترل  )به  دادند    21نشان 

 (.4درصد کاهش( )نمودار  37درصد در مقابل 

 
 در گروه کنترل سالم و القاء شیشه  POMC. مقادیر بیان ژن 1نمودار 

 

 
 در گروه های تمرین و سیلوسایبین  POMC. مقادیر بیان ژن  2نمودار 
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 در گروه کنترل سالم و القاء شیشه  MC4R. مقادیر بیان ژن 3نمودار 

 

 
 در گروه های تمرین و سیلوسایبین  MC4R. مقادیر بیان ژن 4نمودار 

 بحث

موجب  آمفتامین  مت  القاء  داد  نشان  حاضر  پژوهش 

( پروپیوملانوکورتین  ژن  بیان  گیرنده  POMCافزایش  و   )

مداخله MC4R)  4ملانوکورتین   دو  هر  بعلاوه،  شود.  ( می 

هردو   ترکیب  البته  و  شده  ژن  دو  هر  بیان  کاهش  موجب 

مداخله موجب هم افزایی و بهبود بیشتر این ژن ها شده بود.  

ازطرفی، بنظر می رسد در مقایسه دو مداخله، فعالیت بدنی  

هوازی نسبت به قارچ سیلوسایبین در کاهش بیان هر دو ژن  

 موثر تر باشد. 

ازجمله  مطالعات  از  بسیاری  با  حاضر  پژوهش  نتایج 

همکاران   و  همکاران  2017هریچاران  و  ژو  و    2019،  بلو  و 

درین راستا، بیان  .  (19-17)همسو میباشد    2019همکاران  

است که به    یمحرک قو  یدارو   کی  نیآمفتاممت  شده است 

  یک ی.  گذاردیم   ریتأث  یمرکز  یعصب  ستمیبر س  میطور مستق

شناخته  اثرات  متاز  ا  ن،ی آمفتامشده  و  اشتها    جاد یکاهش 
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ا  یری احساس س به دل  نیاست.   نیآمفتاممت  ریتأث  لیاثرات 

انتقال ا  ی عصب  یهادهندهبر  مغز    . شودیم  جادیدر 

در    نینفریو نوراپ   نیسطح دوپام  شیباعث افزا  نیآمفتاممت

م مهم  یعصب  یها دهندهانتقال  نیا  .شودیمغز  در    ینقش 

روح  میتنظ دارند  یانرژ  ، یحالات  اشتها    پوتالاموسیه.  و 

بدن از    یاز عملکردها  یاری از مغز است که کنترل بس  یبخش

  نینفریو نوراپ   نیدوپام  شی افزا  .جمله اشتها را بر عهده دارد

ه گرسنگ  پوتالاموسیدر  احساس  کاهش  افزا  ی باعث    شیو 

)که مشابه    ها نیآمفتامدر گذشته،    .شودیم  یریاحساس س

دهنده اشتها  کاهش  یهستند( به عنوان داروها  نیآمفتاممت

قرار م استفاده  دل  گرفتند، یمورد  به  و    ی عوارض جانب  لیاما 

ز آن   اد،یخطرات  از  است.  استفاده  شده  محدود  به شدت  ها 

مت از  استفاده  ه  یبرا  نیآمفتامامروزه،  به  وزن    چیکاهش 

ن مجاز  خاصیعنوان  موارد  در  تنها  و  نظارت    یست  تحت  و 

  قیبا کنترل دق  ی مشابه  یممکن است داروها   ی پزشک  قیدق

گ قرار  استفاده  ژن  .(20)  رندیمورد   POMC بیان 

(Proopiomelanocortin)     نقش مهمی در تنظیم اشتها

ژن دارد.  غذا  مصرف  می POMC و  بیان  مغز  به  در  شود، 

ناحیه   در  و  خصوص  اشتها  کنترل  مرکز  که  هیپوتالاموس، 

ماده پروتئینی تولید  متابولیسم بدن است. این ژن یک پیش

میمی تبدیل  فعال  پپتید  چندین  به  که  از  کند  یکی  شود. 

پپتیدهامهم این  -ملانوسیت-)آلفا α-MSH ترین 

  لیتبد α-MSH به POMC .کننده هورمون( استتحریک 

به    α-MSH  .اشتها دارد  میدر تنظ  ی که نقش اصل  شودیم

  MC4R (Melanocortin 4 Receptor)  یهارندهیگ

باعث    MC4Rبه    α-MSHاتصال    .شودیدر مغز متصل م 

س م  ییهاگنالیارسال  مغز  س  شودیبه  احساس  و    یریکه 

دارد. همراه  به  را  اشتها  ا  کاهش  اشتها،  کاهش  بر    ن یعلاوه 

دهد که به سوزاندن   شیرا افزا  سمیممکن است متابول  ریمس

م  یکالر  شتریب تنظ  .(21)  کند یکمک  بر  اشتها،    میعلاوه 

متابول  MC4R  یسازفعال است  ن  یانرژ  سم یممکن    زیرا 

  کمک کند.  شتریب  یقرار دهد و به سوزاندن کالر  ریتحت تأث

-α به  رندهی گ  نیا  شتریب  تی حساس  ای MC4R انیب  شیافزا

MSH افزا  تواندیم به  و    یریس  یهاگنالیس  شی منجر 

ممکن است به کاهش  اگرچه  حالت    ن یا  .کاهش اشتها شود

جلوگ و  چاق  یر یوزن  کند  یاز  موجب   کمک  متاسفانه  اما 

را   ها  پروتئین  این  کاذب  بصورت  که  داروهایی  مصرف  سوء 

افزایش میدهند نیز شود. مت آمفتامین )شیشه( یکی از این  

جامعه  افراد  میان  در  افزون  روز  بصورت  که  است  داروها 

 .  (22)مخصوصا بانوان شیوع پیدا کرده است 

آمفتامین به عنوان یک داروی محرک قوی  متهمچنین، 

هورمون می عملکرد  و  سطح  بر  اشتها  تواند  با  مرتبط  های 

گرلین  و  لپتین  بگذارد.  تأثیر  گرلین  و  لپتین  مانند 

احساس هورمون  تنظیم  در  کلیدی  نقش  که  هستند  هایی 

باعث    تواند یم  نیآمفتاممت  .کنندگرسنگی و سیری ایفا می

کاهش اشتها شود که ممکن است منجر به کاهش وزن و در  

  یهاسلول  کاهش   .بدن شود  ی چرب  یهاکاهش سلول  جهینت

  ر یرا کاهش دهد، هرچند تاث  نیممکن است سطح لپت  یچرب

لپت  نیآمفتاممت  میمستق ترشح  کامل    نیبر  صورت  به 

ن دادهبعلاوه،    .ستیمشخص  نشان  که  مطالعات  اند 

تاث  نی سطح گرل  تواند یم  نیآمفتاممت   .قرار دهد  ریرا تحت 

گرل  نیآمفتاممت  .(23) سطح  کاهش  باعث  است   نیممکن 

  کاهش   .شودیم  یشود، که منجر به کاهش احساس گرسنگ

دلا  یکی  تواندیم  نیگرل که مت  ی لیاز  باعث    نیآمفتامباشد 

م وزن  کاهش  و  اشتها  کننده   .شودیکاهش  سرکوب  اثرات 

آمفتام ه  نیاشتها  بر  آن  اثر  با  اول  درجه    پوتالاموس، یدر 

تنظ  یا  هیناح مسئول  که  مغز  س  میدر  و  است،   یریاشتها 

م آمفتام  ی انجام  خاص،  طور  به    ان یب  ن یشود. 

افزاPOMC)  نیوملانوکورتیپروپ  را  ب  یم  شی(  و    انی دهد 

م   Y (NPY)  دینوروپپت کاهش  دو    یرا  هر  که  دهد، 

اشتها نقش دارند.    میهستند که در تنظ  یمهم  یدهایپپتنورو

  ی را مهار م   نیدوپام  یها  رنده یگ  تیفعال  نیهمچن  نیآمفتام
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افزا و کاهش    POMC  انی ب  شیکند که به نوبه خود باعث 

اشتها   .(24)   شود  ی م  NPY  انیب کننده  سرکوب  اثرات 

م  نیآمفتام و  است  دوز  به  قابل    ی وابسته  طور  به  تواند 

  ن یآمفتام  ن،ییپا   یافراد متفاوت باشد. در دوزها  نیب  یتوجه

افزا  ی م را  اشتها  حال  ش یتواند  در  دوزها  ی دهد،  در    ی که 

م  را سرکوب کند  یبالاتر  اشتها  تصور م(25)  تواند  شود    ی. 

  ی آزادساز  کیدارو در تحر  یی اناتو  لیاثر دوگانه به دل  نیکه ا

پپت  یب   یدهایپپت و  باشد   ییاشتها  یب  ی دهایاشتها  مغز    در 

بال  نیچند  . (26) آمفتام  ی نیمطالعه  اشتها    نیاثرات  بر  را 

مثال،    یبررس عنوان  به  اند.  که    کیکرده  داد  نشان  مطالعه 

را در   NPY  انی داده و ب  شیرا افزا  POMC  انیب  نیآمفتام

  ی دهد که منجر به سرکوب اشتها م ی کاهش م پوتالاموسیه

د  مطالعه  آمفتام  یگریشود.  که  داد  کاهش    نینشان  باعث 

  یالتهاب  یماریمبتلا به ب  مارانیو بهبود اشتها در ب  نوزن بد

و    دهیچیبا اشتها پ   نیرابطه آمفتام  جه،یدر نت  شود.  یروده م

ا  یچندوجه اشتها  کننده  سرکوب  اثرات  در    نیاست.  دارو 

که    ییشود، جا  یانجام م  پوتالاموسیدرجه اول با اثر آن بر ه

افزا  یب  ی دهایپپت  انیب را  ب  ی م  شیاشتها  و    انیدهد 

 .  ( 27) دهد ی اشتها زا را کاهش م یدهایپپت

در رابطه با نتایج پژوهش حاضر در کاهش بیان ژن های  

POMC    وMC4R  هوازی بدنی  فعالیت  از  به    ناشی  که 

سازوکارهای  شود،    یشناخته م  زین  یعروق  یعنوان ورزش قلب

جمله   از  میکنند  گزارش  مختلف  محققان  را  متعددی 

همکاران   و  بنیت  2018رودریگوئز  همکاران  -و  و  ریبیرو 

.  (29,  28)، که با نتایج پژوهش حاضر همسو هستند  2018

بدنی هوازی کالری می سوزانند و بسته به شدت و    فعالیت 

توجهی  قابل  انرژی  به کسری  توانند منجر  مدت ورزش می 

انرژی   .شوند برای جبران  اشتها  افزایش  با  بدن ممکن است 

مصرف شده به این کمبود پاسخ دهد. بعلاوه در حین و بعد  

هوازیاز   بدنی  دهد.فعالیت  می  رخ  هورمونی  نوسانات  به   ، 

عنوان مثال، سطوح گرلین، هورمونی که گرسنگی را تحریک  

طور  به  یابد.  افزایش  ورزش  از  بعد  است  ممکن  کند،  می 

همزمان، سطح لپتین، هورمونی که سیگنال سیری را نشان 

این   یابد.  کاهش  موقت  طور  به  است  ممکن  دهد،  می 

میل   و  احساس گرسنگی  باعث  تواند  می  هورمونی  تغییرات 

شود     دیشد  یهواز  یبدن  تیفعال  . همچنین(30)به خوردن 

در   گلوکزتواند سطح    یم به خصوص  دهد،  کاهش  را  خون 

فعال  یافراد به  عادت  ندارند    ی بدن   تیکه  در حالت    ا یمنظم 

  ی تواند گرسنگ  یافت قند خون م  نیکنند. ا  ی ناشتا ورزش م

سطح گلوکز خود   ی ابیبدن به دنبال باز  رایکند ز  کیرا تحر

کاهش    است و  گرلین  افزایش  موجب  انسولین  کاهش  و 

شود   می  ازطرفی،  (31)لپتین  نشان    یاریبس.  مطالعات  از 

هوازی که    دهندیم بدنی  از    تواندیم  فعالیت  پس  بلافاصله 

تمر ا  نیجلسه  کند.  سرکوب  را  اشتها  موقت  طور    نیبه 

تغ به  اغلب  افزا  یهورمون  راتییسرکوب  سطح    شیمانند 

(  GLP-1)  1شبه گلوکاگون    دیو پپت  YY (PYY)  دیپپت

م داده  گرسنگ  ی نسبت  کاهش  با  که  است.   ی شود    مرتبط 

ممکن است منجر به سرکوب  شتریبا شدت ب یهواز ناتیتمر

.  (32)  با شدت کمتر شود  ناتیبا تمر  سهیاشتها در مقا  شتریب

ا دق  نیبا  زمان  مدت  و  شدت  ن  قیحال،    یبرا  ازیمورد 

م اشتها  ب  یسرکوب  باشد.    نیتواند  متفاوت  فعالیت  افراد 

هوازی مد  بدنی  با  ممکن    تیریمنظم  و  است  مرتبط  وزن 

تنظ  یاست در طولان به  ا  میمدت    ی م  نیاشتها کمک کند. 

سوزانده شده    یکمک کند )کالر  یمنف  یتواند به تعادل انرژ

برا  شتریب که  شده(،  مصرف  وزن    یاز  وزن   ای کاهش  حفظ 

به    تیتواند حساس  یم  فعالیت بدنی هوازیمهم است.    اریبس

توانا  نیانسول و  بخشد  بهبود  برا  ییرا  را  از   یبدن  استفاده 

انرژ  یچرب   ی هایسازگار  نیدهد. ا  شیافزا  یبه عنوان منبع 

سطح قند خون و کاهش هوس    تیبا تثب  توانندیم  کیمتابول

دهد که    ینشان م   قاتیبگذارند. تحق  ر یاشتها تأث  میتنظ  یرو

مردان و زنان    نیبر اشتها ممکن است ب  یاثرات ورزش هواز

برخ در  باشد.  ورزش   یمتفاوت  از  پس  زنان  مطالعات،  از 
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بارزتر  اشتها  کاهش  مردان  به  م  ینسبت  تجربه    . کنندیرا 

آمادگ سطوح  با    ی بدن   باتیترک  ای بالاتر    یجسمان  ی افراد 

متفاوت )مثلاً لاغر در مقابل اضافه وزن( ممکن است از نظر 

تمر  میتنظ به  متفاوت  یهواز   ناتیاشتها  نشان    ی واکنش 

  ر یبه طور مثبت بر خلق و خو تأث  فعالیت بدنی هوازیدهند.  

تواند به طور   یدهد، که م  ی گذارد و استرس را کاهش م  یم

بگذارد. بهبود خلق و خو و    ریاشتها تأث میبر تنظ میمستق ریغ 

بهتر  کنترل  به  منجر  است  ممکن  استرس  سطح  کاهش 

احساس  خوردن  کاهش  و  برخ  یاشتها  مطالعات    یشود.  از 

سوزانده شده در   یدهد که افراد ممکن است کالر  ینشان م

پس از آن جبران    یی مواد غذا  شتریطول ورزش را با مصرف ب

کاهش وزن    یمورد نظر برا  یتواند کمبود کالر  یکنند، که م 

بعد از   ییغذا  یوعده ها  بیو ترک  ی کند. زمان بند  یرا خنث

م تأث  یورزش  نحوه  بر  تأث  ریتواند  اشتها  بر    بگذارد   ریورزش 

(Caruso et al., 2023 .)  حال  جه،ینت  در که ورزش   یدر 

  رات ییتغ  لیبلافاصله پس از ورزش به دل  یبه طور کل  یهواز

کند، پاسخ    یاشتها را سرکوب م  ک،یو اثرات متابول  یهورمون

برا  یم  یفرد  یها باشد.  متفاوت  و    تیریمد  یتواند  وزن 

ترک  یکل   دیفوا هواز  بیسلامت،  عادات    یورزش  با  منظم 

توص  ییغذا داده  یم  هیآگاهانه  نشان  مطالعات  که  شود.  اند 

را افزایش دهد.   POMC تواند تولیدفعالیت بدنی هوازی می

می افزایشی  تولید  وزن  این  تنظیم  و  اشتها  کنترل  به  تواند 

بتا سطح  در  افزایش  خصوص  به  کند  کمک  اندورفین  -بدن 

می رضایت  حس  افزایش  و  اشتها  کاهش  باعث    .شودکه 

داده  قاتیتحق نسخه نشان  وجود  که  متفاوت    یهااند 

MC4R  همچن توال  راتیتأث  نیو  آن    یژن   یهای مختلف 

رو  ی متفاوت  راتیتأث  تواند یم فعال  یبر  به  و    ی بدن   ت یپاسخ 

 .(33)   داشته باشد یکیمتابول ماتیتنظ

بیان ژن های   با کاهش  رابطه    MC4Rو    POMCدر 

ناشی از سیلوسایبین باید گفت تحقیقات بسیار محدودی در  

. برخی تحقیقات نشان داده (34)این زمینه انجام شده است  

و   نیاز سرکوب موقت اشتها در ح مصرف کنندگان  یبرخاند 

گزارش    نیبیلوسیس  یحاو  یبلافاصله پس از مصرف قارچ ها

متفاوت باشد و    اریافراد بس  نیتواند ب  یم  ریتأث  نیدهند. ا  یم

نم مشاهده  کاربران  همه  در  مداوم  طور    بعلاوه   .شود  یبه 

در مغز،    نیسروتون  یها  رندهیدر درجه اول با گ  نیبیلوسایس

و سروتون  HT2A-5  رندهیگ  ژه یبه  دارد.  نقش    نیتعامل 

که فعال    ی دارد. در حال  یریاشتها و س  م یدر تنظ  یا  دهیچیپ 

سروتون  یساز برخ  نیحاد  در  است  را   ی ممکن  اشتها  موارد 

م استفاده  کند،  به    یم  شتریب  یدوزها  ای   زمنسرکوب  تواند 

پاسخ به  ازطرفی،    بگذارد.  یمتفاوت  ریطور بالقوه بر اشتها تأث

باشد   متفاوت  بسیار  افراد  بین  در  تواند  می  سیلوسایبین 

تنظیم  (10) روانی(،  )وضعیت  تنظیم  دوز،  مانند  عواملی   .

بر   توانند  می  روانگردان  داروهای  با  قبلی  تجربه  و  )محیط( 

در    جه،یدر نت  .نحوه تأثیر سیلوسایبین بر اشتها تأثیر بگذارند

برخ  یحال تحق  یتیشواهد حکا  یکه  م  هیاول  قاتیو    ینشان 

ممکن است به طور موقت اشتها را در   نیبیلوسایدهد که س

علم مطالعات  کند،  سرکوب  خاص    یبرا  یتر  قیدق  یافراد 

ا اثرات  اشتها، چه در کوتاه   میبر تنظ  بیترک  نیدرک کامل 

 ترقیدرک دق  یبرا  است.  ازیمدت و چه در بلندمدت، مورد ن

ژنت  نیبیلوسایاثرات س   قاتیبه تحق  از ین  سم،یو متابول  کیبر 

زم  شتریب پزشک  ی علم  نهیدر  دارد  یو  ا( 11)  وجود    ن ی. 

اختلالات   یبرا  ن ینو  یهابه توسعه درمان  توانندیم  قاتیتحق

کنند.   یکیمتابول کمک  اشتها  اختلالات  به    ن،یبیلوسایس  و 

، نشان داده شده  2A  نیسروتون  رندهیگ  ستیآگون  کیعنوان  

رفتارها و  اشتها  بر  که  ح  ییغذا  یاست  مطالعات    یوانیدر 

نتا  ی گذارد. برخ  ی م   ریتأث در مورد   ی متناقض  ج یاز مطالعات 

  ی چاق   ی در مدل ها  نیبیلوسایکاهش وزن به دنبال درمان س

م  نیا  .اند  افتهی جوندگان   س  ی نشان  که    نیبیلوسایدهد 

مستق است  افزا  یافتیدر  یکالر  ایاشتها    ماًی ممکن    ش یرا 

س  نیا  .ندهد اثرات  که  معناست  رو  نیبیلوسایبدان   ی بر 

تأث  ی م  نیسروتون  ستمیس اشتها  بر  بالقوه  طور  به    ریتواند 
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 شناخته نشده است   یخاص به خوب  یها  سمیبگذارد، اما مکان

مستق  .(10) نتا   یمحدود  میشواهد  ارائه    یجستجو  جیاز 

س مورد  در  و   نیبیلوسایشده  انسان    ش یافزا  ژهی به  در  اشتها 

برا دارد.  س  ا ی آ  نکهیا  نییتع  یوجود  چگونه  بر    نیبیلوسایو 

در و  تأث  افتیاشتها  تحق  یم  ریغذا  به   ی شتر یب  قاتیگذارد، 

نشان   ی جستجو به طور قطع ج یطور خلاصه، نتا به  .است ازین

دهد، اگرچه   ی م  شیاشتها را افزا  نیبیلوسایدهد که س  ینم

رو بر  آن  م  نیسروتون  ستمیس   یاثرات  که    ینشان  دهد 

تنظ در  است  تحق  میممکن  باشد.  داشته  نقش   قاتیاشتها 

ب تأث  یبرا  یشتریهدفمند  شدن  خاص    راتیروشن 

 . (35) است ازیمورد ن غذابر اشتها و مصرف  نیبیلوسایس

 نتیجه گیری 

القاء مت آمفتامین )شیشه( موجب کاهش   بنظر میرسد 

بصورت  را  سیری  و  شده  اشتها  افزایش  در  درگیر  های  ژن 

داد   نشان  حاضر  پژوهش  ازطرفی،  میکند.  تحریک  کاذب 

ترکیب فعالیت هوازی و سیلوسایبین موجب افزایش اشتها و 

قوس  در  سیری  های  ژن  رونده  پیش  افزایش  سرکوب 

میرسد   بنظر  هرکدام،  مقایسه  در  شود.  می  هیپوتالاموس 

 فعالیت بدنی نسبت به سیلوسایبین موثرتر باشد. 

 تقدیر و تشکر 

آزمایشگاه   از  را  و قدردانی خود  تشکر  نهایت  تیم حاضر 

واحد   اسلامی  آزاد  دانشگاه  حیوانات  ورزشی  فیزیولوژی 

 شاهرود ابراز میکند. 

 تعارض منافع 

و   محققان  میان  منافعی  تعارض  هیچگونه  پژوهش  این 

نویسنده اول نویسندگان نداشته و برخاسته از رساله دکتری  

باشد.  می 
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Abstract 

Background & Aim: Crystal (Methamphetamine) is a drug and stimulant of the central 

nervous system that directly affects the brain and has significant effects on a person's eating 

behavior.  

Materials & Methods: 30 female Wistar rats were selected according to weight and age 

conditions and divided into 5 groups (n=6) 1- healthy control 2- received methamphetamine 3- 

methamphetamine + aerobic activity 4- methamphetamine + psilocybin 5- methamphetamine + 

aerobic activity + psilocybin were divided. Intraperitoneal induction of methamphetamine with a 

dose of 10 mg and induction of psilocybin with a dose of 0.025 mg/kg was considered 

intraperitoneally. The aerobic exercise program included 4 weeks of running on a treadmill at a 

speed of 25 meters per minute for 30 minutes and 6 days a week in methamphetamine addicted 

groups. The brain tissue was sent to the relevant laboratory to investigate the expression of 

proopiomelanocortin (POMC) and melanocortin 4 receptor (MC4R) genes. Relative fold change 

calculation method was used for gene expression analysis.  

Results: The results showed that induction of methamphetamine increases the expression of 

POMC gene by 166% and MC4R by 44%. In addition, both interventions decreased the 

expression of both genes, and of course, the combination of both interventions resulted in 

synergy and improvement of these genes. On the other hand, comparing two interventions, it 

seems that aerobic physical activity is more effective than psilocybin mushroom in reducing the 

expression of both genes.  

Conclusion: It seems that the induction of methamphetamine reduces the gene expression 

involved in increasing appetite and falsely stimulates satiety. On the other hand, the present 

study showed that the combination of aerobic activity and psilocybin increases appetite and 

suppresses the progressive increase of satiety genes in the hypothalamus. Comparing each, 

physical activity seems to be more effective than psilocybin. 

Keywords: Crystal, methamphetamine, psilocybin, aerobic physical activity, 

proopiomelanocortin, melanocortin 4 receptor 
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