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Abstract 

Introduction: Irisin, a myokine released in response to physical activity, has 

garnered interest due to its potential connection to depression. This study aims to 

comprehensively review the existing research on the relationship between irisin and 

depression. 

Materials and Methods: A systematic search was conducted to identify studies 

investigating irisin levels in individuals with depression. Keyword searches for 

"irisin" and "depression" were performed in databases such as Google Scholar, 

Google, and PubMed from 1990 to 2024. 

Results: The findings suggest that irisin can traverse the blood-brain barrier, 

activating intracellular pathways that may alleviate depression symptoms by 

regulating glucose metabolism through glycolysis, the Krebs cycle, and glycogen 

pathways. Furthermore, irisin is implicated in activating the BDNF pathway, which 

may play a role in mediating its effects on depression. However, human studies 

present conflicting results regarding irisin levels and their relationship to depression. 

Conclusion: While promising results have been observed in cell and animal studies, 

further research involving human subjects is necessary to fully understand the 

complex relationship between irisin and depression. Additional investigations are 

recommended to enhance our understanding of this field. 
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Introduction  
Depression significantly impacts the daily 

lives of millions worldwide, affecting 

approximately 20% of the global population. 

This condition increases the risk of various 

comorbidities, including diabetes, 

cardiovascular issues, and respiratory ailments. 

Moreover, individuals grappling with depression 

face an elevated risk of suicide, which can be up 

to 20 times higher than that of those without this 

mental health condition. 

Research has indicated that engaging in 

regular exercise can alleviate the symptoms of 

major depression. However, the precise 

mechanisms linking physical activity to 

symptom improvement remain elusive. 

Myokines, hormones released by muscle cells in 

response to exercise, are believed to play a 

pivotal role in this process. 

One such myokine, irisin, increases following 

physical activity. Evidence suggests that irisin 

may serve as the molecular mediator connecting 

the benefits of exercise to the improvement of 

depression symptoms. This myokine can cross 

the blood-brain barrier, reaching critical 

cognitive brain regions. Furthermore, irisin 

activates signaling pathways associated with the 

pathogenesis of depression and protects neurons 

from harmful factors. Additionally, irisin is 

expressed in various brain regions, indicating its 

potential role in regulating neuronal cell 

metabolism. 

This study aims to conduct a narrative review 

of existing research investigating the 

relationship between irisin and depression, 

shedding light on the potential mechanisms 

underlying their interaction. 

Methodology 

This study is a narrative review that examines 

the research on the relationship between irisin 

and depression. Articles published in English 

from 1966 to 2024 were included in the review. 

A systematic search for relevant literature was 

conducted using keywords such as "irisin" and 

"major depression" in databases including 

Google, Google Scholar, and PubMed. The 

inclusion criteria focused on evaluating the 

association between irisin and depression. 

Results 

Irisin and Energy Metabolism 

Depression has been associated with 

disruptions in energy metabolism within brain 

cells. Altered brain energy metabolism correlates 

with depressive symptoms, including impaired 

glucose metabolism and significant changes in 

the tricarboxylic acid cycle, which produces 

adenosine triphosphate (ATP) in individuals 

with mild depressive disorder. Additionally, 

glycogen, the primary energy source in the brain, 

accumulates in the brain cells of depressed 

patients, indicating a disruption in glucose 

homeostasis. Depressed individuals also exhibit 

elevated blood glucose levels compared to 

healthy controls, with high blood glucose 

contributing to fatigue symptoms. 

A decrease in ATP production in astrocytes is 

directly associated with the onset of depression, 

as these cells play a vital role in supporting 

neuronal metabolism. Exercise modulates 

metabolic activity in brain cells by increasing the 

release of irisin, which is believed to mitigate 

depressive behaviors in the frontal cortex. By 

activating the PGC-1α pathway and boosting 

FNDC5 expression, irisin can alleviate 

depressive symptoms through the PGC-1α-

FNDC5/irisin pathway in brain regions involved 

in learning, mood regulation, attention, and the 

reward system. Previous studies suggest that 

administering irisin can activate genes linked to 

neuroplasticity and enhance energy utilization in 

the prefrontal cortex and hippocampus of 

depressed individuals, ultimately improving 

depressive symptoms. 

Irisin and Synaptic Plasticity 

Recent research indicates that irisin may enhance 

the release of brain-derived neurotrophic factor 

(BDNF) in key brain regions such as the ventral 

tegmental area, hippocampus, and limbic circuit, 

which are essential for regulating the reward 

system, learning, mood, and motivation. By 

increasing BDNF expression, particularly in the 

hippocampus, irisin may modulate depression 

symptoms through BDNF secretion. BDNF has 

been extensively studied as a critical biomarker 

in major depressive disorders, with serum levels 

inversely correlated with depression severity. 
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Released during physical activity, BDNF 

protects neurons and glial cells against damage. 

Moreover, BDNF secretion is closely linked 

to FNDC5/irisin expression in the hippocampus, 

where increased FNDC5/irisin levels enhance 

BDNF activation and neuroprotective effects. 

Research shows that FNDC5/irisin expression in 

various brain regions is influenced by BDNF 

levels, promoting hippocampal neurogenesis and 

memory function. This interplay highlights 

potential therapeutic implications for targeting 

these pathways in treating depression and related 

disorders. 

Animal Models 

Multiple studies have provided compelling 

evidence linking irisin to depression in animal 

models. For instance, in rodents exposed to 

chronic unpredictable stress, FNDC5/irisin 

levels in the hippocampus decreased. 

Conversely, administering irisin reduced 

immobility times during tail suspension and 

forced swimming tests in rats. A study by Wang 

et al. (2016) explored irisin's role in modulating 

depressive-like behaviors in rats subjected to 

chronic unpredictable stress (CUS). Results 

indicated that CUS influenced irisin expression 

in the prefrontal cortex and cerebrospinal fluid 

(CSF) of mice. Treatment with irisin 

significantly improved sucrose preference and 

reduced immobility time in CUS rats. 

Additionally, irisin treatment enhanced 

mitochondrial complex activity and glucose 

transport, indicating its role in regulating 

depression-like behaviors through energy 

metabolism modulation. 

In a study by Lima-Filho et al. (2023), 

FNDC5 expression was examined in 

postmortem brain tissue from individuals with 

major depressive disorder (MDD) and mouse 

models of depression. The research revealed 

reduced FNDC5 expression in the frontal cortex 

of MDD subjects. Inducing depression-like 

behavior in rats through lipopolysaccharide 

administration resulted in decreased FNDC5 

expression in the frontal cortex but not in the 

hippocampus. Chronic corticosterone treatment 

increased FNDC5 expression in the frontal 

cortex without affecting the hippocampus. 

Overall, these findings suggest a potential 

pathological mechanism for MDD involving 

decreased central FNDC5/irisin levels. 

 

Human Studies 

Several studies have indicated decreased 

plasma irisin levels in patients with depression 

following stroke or coronary artery disease, 

although this association was not observed in 

obese women with depression. A 2018 study by 

Tu et al. examined serum irisin levels and their 

connection to post-stroke depression (PSD) in 

Chinese patients with acute ischemic stroke 

(AIS) over six months. Patients with depression 

had lower serum irisin levels compared to those 

without depression. 

In a 2020 study by Erzin et al., irisin levels 

were assessed in three control groups: 

individuals with major depression, and those 

with depressive bipolar disorder. Results 

revealed no significant difference in irisin 

levels among the groups; however, within the 

patient group, irisin levels negatively correlated 

with disease duration and the number of 

depressive episodes. Additionally, Hoffman et 

al. (2016) found no significant association 

between irisin levels and depression, nor 

between perceived stress, anxiety, and irisin 

levels. A case-control study by Mucher et al. 

(2021) on elderly athletes and control subjects 

found that irisin levels in elderly athletes were 

not significantly correlated with age but showed 

an inverse relationship with mild depression 

and low-grade white matter lesions in the brain. 

Discussion 

Numerous studies have investigated the 

relationship between irisin and depression, and 

this review comprehensively examines their 

association. The molecular pathways associated 

with irisin have been thoroughly evaluated, 

indicating that irisin holds promising therapeutic 

potential for depression in future research. 

Human studies align with findings from cell 

culture and animal models, highlighting exciting 

avenues for further exploration 

Conclusion 
Several mechanisms may explain the 

beneficial effects of irisin on depression. These 

effects could involve changes in glucose 

metabolism pathways, such as glycolysis and the 

Krebs cycle, along with improvements in 

glycogen metabolism and modifications in ATP 

production processes within astrocytes. 

Additionally, the connection between irisin and 

depression can be elucidated through its 
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influence on the PGC-1α pathway and the 

expression of the FNDC5 gene, which 

strengthens the BDNF pathway. BDNF, in turn, 

may mediate irisin's positive effects on 

depression by protecting neuronal cells. 
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 مقدمه

روان   ک ی   ی افسردگ  که    ج ی را   ی پزشک اختلال  زندگی  است 
-ی قرار م   ر ی را در جهان تحت تاث انسان  ها نفر  ون ی ل ی م روزمره  

درصد از جمعیت جهان از افسردگی    20برآورد شده است  دهد.  
می  بیماری ( 2,  1) برند  رنج  به  ابتلا  خطر  افسردگی  های  . 

عروقی و    - های قلبی مختلف از قبیل دیابت ملیتوس، بیماری 
بر این، افسردگی    دهد. علاوه های تنفسی را افزایش می بیماری 

مرگ  اصلی  علل  به از  می ومیر  نشان  ( 3) رود  شمار  مطالعات   .
  برابر   20را تا    ی احتمال خودکش اند که ابتلا به افسردگی  داده 

   . ( 6- 4) برد  بالا می 

تواند علائم  دهد ورزش می شواهدی وجود دارد که نشان می 
تاکنون چندین مطالعه   . ( 7)  افسردگی اساسی را بهبود ببخشد 

کرده آینده  گزارش  می نگر  منظم  ورزش  که  علائم  اند  تواند 
-افسردگی را در بیماران برطرف سازد. لیکن، هنوز مکانیسم 

سازد،  هایی که ورزش را به بهبود علائم افسردگی مرتبط می 
نشده به  مشخص  از  درستی  برخی  که  است  آن  بر  تصور  اند. 

های عضلانی  ها که در پاسخ به فعالیت فیزیکی از سلول هورمون 
می  می ترشح  نامیده  میوکاین  و  علائم  شوند  بهبود  در  شوند 

 افسردگی نقش دارند.   
  ن ی برونکت ی ف ومن  د است که از برش    ایریسین یک میوکاین 
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PGC1α 

 چکیده
 

شود.  های عضلانی ترشح می ایریسین یک میوکاین است که در پاسخ به فعالیت فیزیکی از سلول:  زمینه و هدف

 .اخیر ارتباط بین ایریسین و افسردگی مورد مطالعه قرار گرفته استهای  در سال

در این پژوهش، تعدادی از مطالعات موجود در زمینه ایریسین از طریق جستجوی الکترونیکی با  :  هاروش مواد و

بین    PubMedو    Google scholar  ،Googleهای اطلاعاتی نظیر  های ایریسین و افسردگی در بانک واردکردن کلیدواژه
 .نقد و بررسی شدند 2024تا  1990های سال

سازی برخی از مسیرهای  کند و منجر به فعالمغزی عبور می  -نتایج نشان داد که ایریسین از سد خونی  :هایافته

شود که با تغییر متابولیسم گلوکز از طریق مسیر گلیکولیز، چرخه کربس، گلیکوژن موجب بهبود علائم  سلولی می درون 
می همافسردگی  فعالشود.  موجب  ایریسین  مسیر  چنین،  تأثیرات  می  BNDFسازی  از  برخی  است  ممکن  که  شود 

ایریسین بر افسردگی را وساطت کند. نتایج مطالعات بر انسان نتایج قابل متناقض را در ارتباط با سطح ایریسین و  
 .اندافسردگی گزارش کرده

حاضر    :گیرییجه نت مطالعه  مینتایج  مدلنشان  و  سلول  سطح  در  مطالعات  اگرچه  بسیار  دهد  حیوانی  های 

های بیشتر دارند؛ از این رو، مطالعات بیشتر برای درک  امیدوارکننده هستند لیکن مطالعات در انسان نیاز به بررسی

 . شودارتباط بین ایریسین و افسردگی پیشنهاد می
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 6، شمارة ۳۱، دورة ۱۴۰۳ بهمن و اسفنددانشگاه علوم پزشکی سبزوار، 

-های عضلانی تولید می در سلول (  FNDC5)   ۵  ی حاو   IIIنوع  
گیرنده  ش  بیان  سلول   FNDC5ود.  از  ایریسین  ترشح  های  و 

می  افزایش  ورزش  به  پاسخ  در  شواهد  ( 10- 7) یابد  عضلات   .
دهند احتمالاً ایریسین  بسیار مختلفی وجود دارند که نشان می 

میانجی مولکولی است که آثار مفید ورزش را با بهبود افسردگی  
می  زیرا:  مرتبط  ترشح   - 1سازد  سلول ایریسین  از  های  شده 

کند و به مناطقی  عبور    یمغز   ی از سد خون عضلانی قادر است  
دارند   اهمیت  شناخت  در  که  برسد  مغز  رو  ( 11) از  این  از   .
سلول  بر  ورزش  تأثیرات  وساطت  توسط  احتمال  مغز  های 

ایریسین برخی از مسیرهای    - 2ایریسین بسیار محتمل است.  
-سیگنالینگ را که در پاتوژنز افسردگی نقش دارند فعال می 

است    1α  - کننده فعال گاما فعال   رنده ی گ کند. برای مثال، مسیر  
  مشتق از مغز   ک ی عامل نوروتروف که در تشکیل حافظه مرتبط با  

دخیل است، توسط ایریسین    ی افسردگ   پاتوژنز   در نقش دارد و    1
می  آسیب   - 3  . شود فعال  عوامل  برابر  در  از  ایریسین  رسان 

  اند که ایریسین کند. مطالعات نشان داده ها محافظت می نورون 
  کند حفظ می   42  د ی بتا پپت   د ی لوئ ی آم   ت ی در برابر سم را  ها  سلول 

  ت ی و در نها   ( 14)   دهد ی را کاهش م   ی التهاب عصب   ، ( 13,  12) 
  اعصاب   کننده ب ی تخر   یها ی مار ی در ب را    روپاتوژنز نو فرایندهای  
ایریسین در    . ( 14) کند  تضعیف می  علاوه بر همه موارد فوق، 

سلول  شامل  مغز  از  ناحیه  نورون چندین  پورکینژ،  های  های 
شود و از  مخچه، هیپوکمپ مغز و مایع مغزی نخاعی بیان می 

شود این میوکاین در تنظیم متابولیسم سلول  این رو تصور می 
 .  ( 17- 1۵) های مغز دخیل باشد  در این قسمت از نورون 

بر   روایتی  مرور  یک  تا  داریم  سعی  ما  مطالعه  این  در 
مطالعاتی داشته باشیم که ارتباط بین ایریسین و افسردگی را  

 اند. مورد بررسی قرار داده 

 مواد و روش .  2

پژوهش،   این  روایتی است. در  نوع مرور  از  مطالعه حاضر 
پژوهش  بر  صورت مروری  و  های  ایریسین  بررسی  در  گرفته 

زبان   به  انتشاریافته  مقالات  آن  در  که  است  شده  افسردگی 
سال   از  شده    2024تا    1966انگلیسی  برده  کار  به  میلادی 

کلیدواژه  استفاده است.  شامل  های  مطالعه،  این  در  شده 
های اطلاعاتی  ایریسین و افسردگی اساسی بودند که در بانک 

و    PubMedو    Google  ،Google Scholarنظیر   نقد  مورد 
بررسی قرار گرفتند. معیارهای ورود به مقاله، ایریسین و تأثیر  

دقت ارزیابی  های مختلف مقالات به آن بر افسردگی بود. بخش 

 
1. Brain-derived neurotrophic factor  

پژوهش،   عنوان  با  موضوعی  ارتباط  به  توجه  با  مقالات  و  شد 
به  و  منتشرکننده  مجله  دسته اعتبار  مطالب،  بندی  روزبودن 
دهی اندنوت شدند  افزار مرجع شدند. سپس کلیه مقالات به نرم 

های داده، شناسایی و حذف  و مقالات تکراری در تمامی پایگاه 
ها  های مختلف پژوهش از آن گردید و برحسب نیاز در قسمت 

ها به روش کیفی تجزیه و  استفاده شد. کلیه اطلاعات و داده 
 . تحلیل شدند 

 ها . یافته 3

 . ایریسین و متابولیسم انرژی ۱.  ۳
  ی انرژ   سم ی متابول دهند افسردگی با تغییر  شواهد نشان می 

و همکارانش    2پارک .  ( 19,  1۸) های مغز همراه است  در سلول 
نشان دادند که داروی پاروکستین تأثیرات ضدافسردگی خود  
را ممکن است از طریق افزایش فعالیت آنزیم فسفوفروکتوکیناز  

 (PFK  اعمال کند ) (20 ) ترین آنزیم تنظیمی  . این آنزیم مهم
برای   انرژی  تأمین  آن  وظیفه  که  است  گلیکولیز  مسیر  در 

است.  سلول  مغزی  متابول های  در  با  مغز    یانرژ   سم ی اختلال 
افسردگ  است    ی علائم  مرتبط  متابولیسم    . ( 23- 21) همراه 

در   افسردگ   ماران ی ب گلوکز  به  می   ی مبتلا  .  ( 24) شود  مختل 
اس  آدنوز   ک ی ل ی کربوکس   ی تر   د ی چرخه  فسفات    ی تر   ن ی که 

 (ATP  را ) ی مبتلا به اختلال افسردگ   ماران ی کند در ب ی م   تولید  
قابل به   ف ی خف  که    کوژن ی گل   . ( 2۵) یابد  می   ر یی تغ   ی توجه طور 

  کندی م  م ی را تنظ   ی عصب   ت ی مغز است و فعال   ی انرژ   ی منبع اصل 
این    . ( 27,  26) یابد  تجمع می افسرده    ماران ی مغز ب های  سلول در  

بتلا  دهنده اختلال در هموستاز گلوکز در بیماران م یافته نشان 
سطح  از سوی دیگر گزارش شده است    . ( 24)   است   ی به افسردگ 

  ی، نسبت به افراد عاد   ی مبتلا به افسردگ   ماران ی گلوکز خون در ب 
گلوکز در خون منجر    ی و سطوح بالا   ( 29,  2۸)   یابد می   ش ی افزا 

  ف ی خف   ی مبتلا به اختلال افسردگ   ماران ی در ب   ی به علائم خستگ 
تول   . ( 30) شود  ی م  طور  به   ها ت ی آستروس در    ATP  د ی کاهش 

ها  ت ی . آستروس ( 31)   مرتبط است   ی افسردگ   شرفت ی با پ   م ی مستق 
.  ( 32) کنند  ی ها فراهم م نورون   ی را برا   ی ک ی متابول   ی مغذ مواد  

عملکرد   ا   ی توکندر ی م   در اختلال  در    جاد ی باعث  اختلال 
   . ( 33)   شود ی در مغز افراد افسرده م   ی انرژ   سم ی متابول 

م  مغزی  در سلول را    ک ی متابول فعالیت  تواند  ی ورزش  های 
می .  ( 34) کند    ل ی تعد  افزا شود  تصور    ن ایریسی ترشح    ش ی با 

بهبود رفتارها  به  .  مغز شود   ی در قشر جلو   ی افسردگ   یمنجر 
  FNDC5  ان ی کند و متعاقباً ب ی را فعال م   PGC-1αمسیر  ورزش  

2. Park 
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افزا  به ی م   ن ی س ی ر ی ا   . ( 37- 3۵)   دهد ی م   ش ی را  م تواند  ثر  ؤ طور 
افسردگ  فعال ی  علائم  با  مس را  -PGC-1α  ر ی کردن 

FNDC5 / خلق   ، ی ر ی ادگ ی مغز که در    ی نواح برخی  در    ایریسین  
- 3۸) است، بهبود بخشد    ل ی پاداش دخ   ستم ی ، توجه و س و خو 

قبل ( 41 مطالعات  داد   ی .  است نشان  تجو   ه    ن ی س ی ر ی ا   ز ی که 
را فعال کند و علائم    ته ی س ی نوروپلاست   با مرتبط    ی ها ژن   تواند ی م 

مغز و    ی در قشر جلو   ی بهبود مصرف انرژ   ق ی را از طر   ی افسردگ 
طر   پوکامپ ی ه  از  افسرده  افراد    PGC-1α  ی ساز فعال   ق ی مغز 

 . ( 42)   بهبود بخشد 

 . ایریسین و پلاستیسیته سیناپسی ۲.  ۳
م   ر ی اخ   مطالعات  ا ی نشان  تواند ترشح  ی م   ن یسی ر ی دهد که 

BDNF   ناح مدار    پوکامپ ی ه   ه ی ناح   ، ی تگمنتال شکم   ه ی در  و 
  ستم ی در س   این نواحی   . ( 4۵- 43,  3۸) را افزایش دهد    ک ی مب ی ل 

س  انگ   ، ی ر ی ادگ ی   ستم ی پاداش،  و  خو  و  دار   زه ی خلق  ند.  نقش 
-مخطط، شکنج دندانه   - ی محور شکم   ، ی تگمنتال شکم   ه ی ناح 

  ی اساس   ی هدف مهم در اختلال افسردگ   ی نواح   پوکامپ ی دار و ه 
  ان ی ب ایریسین    نکه ی . با توجه به ا ( 4۸- 46) و اضطراب هستند  

BDNF   نواح در  ه   ی را  مانند  مغز    ش ی افزا   پوکامپ ی مختلف 
نقش    BDNFترشح    ش ی ممکن است با افزا   ایریسین   دهد، ی م 

  BDNFنقش    داشته باشد.   ی علائم افسردگ   ل ی در تعد   ی د ی کل 
است.   شده  مطالعه  بسیار  افسردگی  اتصال   BDNFدر    به   با 

و  یت  فعال   B  (TrkB)  ناز ی ک   رنده ی گ   ن ی وز ی تروپوم   رنده ی گ 
اعمال    ی ضدالتهاب   ات ر ی ث را تنظیم و تأ   ا ی کروگل ی م   ون ی زاس ی پلار 
ک   ی التهاب   ی ها گنال ی س   BDNF  . ( 49) کند  می    ناز ی مانند 
س   شده م ی تنظ  سلول   گنال ی با    ره ی زنج   کننده ت ی تقو   ، ی خارج 

  N  ناز ی و ک   p38فعال،    B  ی ها کاپا سلول   یا سبک فاکتور هسته 
م   c-Jun  نال ی ترم  کنترل  س   ( ۵2- ۵0)   کند ی را    یها گنال ی و 

و    3  ناز ی را سنتاز ک   کوژن ی مرتبط با عملکرد حافظه ازجمله گل 
  . ( ۵3)   کند ی م   ت ی تقو را    cAMPدهنده به عنصر  اتصال   ن ی پروتئ 
  ی ات ی نشانگر ح   ک ی   BDNFاز مطالعات نشان دادند که    ی برخ 

در    BDNFو سطح    ( ۵4) است    ی اساس   ی در اختلالات افسردگ 
همبستگ  افسردگ   ی منف   ی سرم  نمره  .  ( ۵6,  ۵۵)   دارد   ی با 

BDNF   در    ا ی ها و گل شود و از نورون ی ورزش ترشح م   ن ی در ح
ترشح   ن، ی بر ا  علاوه   . ( 17)  کند ی محافظت م  ی مغز   ب ی برابر آس 
BDNF   ب ه   ایریسین / FNDC5  ان ی با  مرتبط    پوکامپ ی در  مغز 

  پوکامپ ی در ه   ایریسین / FNDC5  ان ی ب   ش ی . افزا ( 17,  1۵) است  
  ی عصب  ی و اثرات محافظت  BDNFشدن فعال   ش ی مغز باعث افزا 

که    ک ی .  ( 17)   شود ی م   یبعد  داد  نشان  مطالعه 

 
1. Sucrose Preference  

FNDC5 / مغز توسط سطوح    ع ی وس   ه ی اح شده در ن ان ی ب   ایریسین
BDNF   و عملکرد حافظه    پوکامپ ی و نوروژنز ه   شود ی م   ل ی تعد

 .  ( 17)   دهد ی را ارتقا م 

 های حیوانی . مدل ۳.  ۳
می  نشان  که  دارد  وجود  متعددی  بسیار  دهند  مدارک 

مدل  در  افسردگی  با  است.  ایریسین  مرتبط  حیوانی  در  های 
  ی ن ی ب ش ی پ   رقابل ی پروتکل استرس غ که تحت تیمار با    جوندگان 

می مزمن   س قرار  ه   ایریسین / FNDC5طح  گیرند،    پوکامپ ی در 
  ی داخل بطن مغز   ز ی تجو در مقابل،  .  ( ۵۸,  ۵7)   یابد کاهش می 

زمان   0/ ۵)   ایریسین    حالت   در   ی حرکت ی ب   یها نانوگرم( 
کاهش    موش را در    یاجبار   ی شنا   یها ش ی دم و آزما بودن  آویزان 

-ونگ و همکارانش در یک مطالعه بر روی موش .  ( ۵9)   دهد می 
سال  ه  در  صحرایی  تعد   را ایریسین  نقش    2016ای    لی در 

در معرض  که    یی صحرا   ی ها در موش   ی افسردگ شبه   ی رفتارها 
غ  )   ی ن ی ب ش ی پ   رقابل ی استرس  بودند،  (  CUSمزمن  گرفته  قرار 

توسط  ایریسین  نشان داد که  بررسی کردند. نتایج این مطالعه  
CUS   ی نخاع   ی مغز   ع ی مغز و ما   ی قشر جلو   ی ها در بافت   (CSF  )
تنظ موش  نقا شود ی م   م ی ها  در    CUSاز    ی ناش   ی رفتار   ص ی . 
وابسته به دوز    ی ا وه ی به ش   ب ی نوترک ایریسین    ق ی تزر   با   ها موش 

نانوگرم در    100  ی ها در غلظت ایریسین  با    مار ی معکوس شد. ت 
  شی را افزا   1ساکارز   ح ی ترج   ی توجه طور قابل بالاتر به   ا ی   تر ی ل ی ل ی م 

کاهش    CUS  یی صحرا   ی ها را در موش   2ی حرکت ی داد و زمان ب 
ا  بر  علاوه  با    ن، ی داد.    ت ی فعال   ن ی همچن   ایریسین درمان 

  ناز ی ک   ن ی کرات   ن ی و همچن   IVو    I  ،II  یتوکندر ی م   ی ها کمپلکس 
ها مهار  مغز موش   یدر قشر جلو   CUSداد که توسط    ش ی را افزا 

شد هم .  شد می  داده  نشان  ا   چنین  طور  به یریسین  که 
انتقال گلوکز و فسفور   ی توجه قابل  افزا   ون ی لاس ی سطوح    ش ی را 

  II   (Hx-1و    Iنوع    ناز ی هگزوک   ش ی طور که با افزا دهد، همان ی م 
و    in vivoرا در    ATPسطح    ن ی و همچن   GLUT-4( و  Hx-2و  

in vitro    گزارش کردند  چنین آن هم شود.  ی م منعکس که  ها 
تنظ   AMPK  ر ی مس  رو ایریسین    م ی در    یرفتارها   ی بر 

موش    ی افسردگ شبه  دارد.    CUSدر  نتیجه آن نقش  گیری  ها 
  ی قشر جلو   ر د   ی انرژ   سم ی متابول   م ی با تنظ   کردند که ایریسین 

مهم  نقش  القا   ی مغز،  ضدافسردگ ی ث تأ   ی در  در    ی رات  مانند 
 .  ( 40)   دارد   CUS  یی صحرا   ی ها موش 

سال  - لیما  در  همکارانش  و    انی ب   رات یی تغ   2023فیلهو 
FNDC5    افراد    در را از  مرگ  از  پس  مغز  و    MDDبافت 

  ان ی ب ها نشان دادند  کردند. آن   ی موش بررس   ی افسردگ   ی ها مدل 

2. Immobility Time  

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/sucrose
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FNDC5   یمغز   یدر قشر جلو  MDD    هم با و هم بدون صفات
که    دادند نشان    ن ی همچن کند.  می   دا ی پ کاهش    ی ش ی پر روان 
افسردگ   ی القا  موش   ی رفتار  در  ل   ی ها مانند  توسط    ی پوپل ی نر 

اما    دهد ی کاهش م   ی شان ی را در قشر پ   FNDC5  ان ی ب   د ی ساکار 
ه  ندارد   پوکامپ ی در  تجو تأثیری  برعکس،  مزمن    ز ی . 

-می   ش ی را در قشر فرونتال افزا  FNDC5  ان ی ب   کوسترون ی کورت 
در موش   ی اجتماع  یانزوا تأثیری ندارد.  پوکامپ ی اما در ه  هد د 

تغ  به  فرونتال    FNDC5  ان ی ب   ر یی منجر  قشر    پوکامپ ی ه   ا ی در 
  ، ی ضدافسردگ   یاروها د   ر ی اما نه سا   ن، ی فلوکست   ت، ی نشد. در نها 

  ج ی داد. نتا   ش ی را در قشر فرونتال موش افزا   FNDC5ژن    ان ی ب 
مدولاس نشان  منطقه   ون ی دهنده  رفتار    FNDC5  ی ا خاص  در 

ها است.  در موش   ی ضدافسردگ   ی و توسط دارو   مانند ی افسردگ 
  ی قشر جلو   ان ی کاهش ب ها پیشنهاد کردند نتایج مربوط به  آن 

  ست ها متفاوت ا در موش   ج ی با نتا   MDDدر افراد    FNDC5مغز  
کند.  ی ها را برجسته م مشاهدات در موش   ق ی دق   ر ی تفس   ت ی و اهم 

م   mRNA FNDC5کاهش   کاهش   دهد ی نشان    که 
FNDC5 /  ک ی پاتولوژ   سم ی مکان   ک ی   تواند ی م   ی مرکز ایریسین  

و همکارانش در سال    1در مطالعه هو   . ( 60)   باشد   MDD  برای
هایی که در معرض پروپوفول قرار گرفته  بر روی موش   2020

-را در موش   ی افسردگ رفتار شبه   بودند نشان داد که ایریسین 
د. از  ده می کاهش    ، که در معرض پروپوفول قرار داشتند   یی ها 

  ه ی اول   ی ها از پروپوفول در کشت   ی ناش   ی عصب   ی ها مرگ سلول 
  ی ها ت ی ها از آستروس ن ی توک ی س   یاز آزادساز کند،  می   ی ر ی جلوگ 

 .  ( 61) کند  می   ی ر ی در معرض پروپوفول جلوگ 

 . مطالعات انسانی ۴.  ۳
در    ایریسین کاهش  گرفته،  صورت مطالعات   را  پلاسما 

  ی مار ی ب   ا ی   ( 62) ی  پس از سکته مغز   ی مبتلا به افسردگ   ماران ی ب 
ا   ( 63) عروق کرونر قلب   ارتباط در زنان    ن ی نشان داده است. 

پلاسما    یسین ر ی . ا ( 64) مشاهده نشد    ی چاق مبتلا به افسردگ 
تنظ  تحت  است  چند   یا ده ی چ ی پ   م ی ممکن  و    ن ی توسط  بافت 

دهد که  ی نشان م   ر ی . شواهد اخ رد ی قرار گ  ی ک ی متابول   ی ها حالت 
کند و به مناطق  ی عبور م   ی مغز   ی از سد خون   ی ط ی مح   ایریسین 

  ن یسی ر ای سطوح    ا ی آ   نکه ی . ا ( 6۵) رسد  ی مغز مرتبط با شناخت م 
  ر یی همراه در انسان تغ   ی ها ی مار ی ب   اب ی در غ   ی خون با افسردگ 

پ   کند ی م  مغز    ن ایریسی انتقال    یها ی دگ ی چ ی و  به  پلاسما 
 مانده است.    ی ناشناخته باق 

 
1. Hou 
2. Tu 
3. Erzin 

در سرم  ایریسین را سطح   201۸و همکارانش در سال    2تو 
(  PSD)   ی پس از سکته مغز   ی ارتباط آن با افسردگ   ی و بررس 

پ   ک ی در   ب   6  ی ر ی گ ی مطالعه  در  اول   ی ن ی چ   ماران ی ماهه    ن ی با 
مغز  )   ک ی سکم ی ا   ی سکته  این  (  AISحاد  در  کردند.  بررسی 

چارک   ی افسردگ   ع ی توز مطالعه،     49.۸  ن ی ب ایریسین    یها در 
بود.   ر ی درصد )چهارک چهارم( متغ  9.9درصد )چهارک اول( و 

  سه ی مقا سرم در   ایریسین سطح   ، ی مبتلا به افسردگ  ماران ی در ب 
  ره ی مدل چندمتغ   ک ی کمتر بود. در    ی بدون افسردگ   ماران ی با ب 

همراه   Q2-4در مقابل ایریسین  (  Q1با استفاده از چارک اول ) 
  ش ی کننده و افزا ی ن ی ب ش ی نشانگر اطلاعات پ   ، ی ن ی بال   ی رها ی با متغ 
دهد که  ی ها نشان م اده د نشان داد.    درصد   7۵را تا    PSDخطر  

خطر    یقو   ی ک ی ولوژ ی ب   ینشانگرها ی ایریسین  کاهش سطح سرم 
  3ارزین است.    رها ی توسط متغ   م ی پس از تنظ  ی حت   PSDابتلا به  

سال   در  همکارانش  گروه    2020و  سه  در  را  ایریسین  سطح 
کنترل، افراد مبتلا به افسردگی ماژور و افراد مبتلا به دوقطبی  
مقیاس   از  مطالعه  این  در  کردند.  بررسی  هستند  افسرده  که 

درجه  برای  گردید.  همیلتون  استفاده  افسردگی  شدت  بندی 
آن  مطالعات  نظر  نتایج  از  گروه  این سه  بین  که  داد  نشان  ها 

معنی  تفاوت  ایریسین،  سطح  سطح  لیکن  ندارد.  وجود  داری 
تعداد   و  بیماری  مدت  طول  با  بیماران  گروه  در  ایریسین 

-. هم ( 66) دار داشت  رخدادهای افسردگی ارتباط منفی و معنی 
با مطالعه بر روی    2016و همکارانش در سال    4نین هافمن چ 

معنی   9۸ ارتباط  که  کردند  گزارش  چاق  سطح  زن  بین  دار 
ها  چنین آن . هم ( 67) ایریسین پلاسما و افسردگی وجود ندارد  

شده و اضطراب و سطح  گزارش کردند که بین استرس ادراک 
  ۵. موچر ( 67) داری وجود ندارد  پلاسمایی ایریسین ارتباط معنی 

شاهدی که بر    - در مطالعه موردی   2021و همکاران در سال  
فرد کنترل انجام دادند سطح ایریسین    ۵7ورزشکار و    ۵۵روی  

ها گزارش  را با افسردگی در ورزشکاران مسن بررسی کردند. آن 
ارتباط   با سن  ایریسین در ورزشکاران مسن  کردند که سطح 

با  معنی  ایریسین  پلاسمایی  سطح  اما  ندارد    ی افسردگ داری 
  در مغز رابطه معکوس   ن یی درجه پا   د ی ماده سف   عات ی و ضا   ف ی خف 

 .   ( 6۸) دارد  

 گیری . بحث و نتیجه 4

ــین و   ــی ارتباط بین ایریس تاکنون برخی از مطالعات به بررس
ــتین مطالعه اند. لیکن این مطالعه  افســردگی پرداخته  ای  نخس

4. Hofman 
5. Mucher 
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جانبه ارتباط بین افسردگی و ایریسین است که به بررسی همه 
ا  ای مولکولی مرتبط بـ ــیرهـ ه اســــت. همچنین مسـ پرداختـ

ــده  ــی شـ ــین در این مطالعه بررسـ اند. نتایج مطالعات  ایریسـ
توان  دهد می موجود که در این مطالعه بررسی شدند نشان می 

های درمانی ایریسـین در تحقیقات آینده اسـتفاده  از پتانسـیل 
ــانی، یـافتـه کرد. هم  هـای موجود در  چنین نتـایج مطـالعـات انسـ

های کشــت ســلول و  ارتباط با ایریســین و افســردگی در مدل 
أییـد می مـدل  ــم هـای حیوانی را تـ انیسـ د. مکـ هـای مختلفی  کننـ
توانند تأثیرات مفید ایریســین را بر افســردگی وســاطت  می 

های  مسـیر کنند. تأثیرات ایریسـین ممکن اسـت از طریق تغییر  
ــیر گلیکولیز و چرخـه   ــم گلوکز نظیر مسـ مرتبط بـا متـابولیسـ
ــلاح فراینـد تولیـد   ــم گلیکوژن یـا اصـ کربس، بهبود متـابولیسـ

ATP   لول یر که در سـ وند. دومین مسـ یت القا شـ تروسـ های آسـ
ه می  ــردگی را توجیـ ــین و افسـ اط بین ایریسـ أثیر ارتبـ د تـ کنـ

یر  ین بر مسـ ت که   FNDC5و بیان ژن   PGC-1αایریسـ اسـ
تواند از  می   BDNFگردد.  می   BNDFســبب تقویت مســیر 

ــلول  هـای نورون، تـأثیرات طریق تـأثیرات محـافظتی خود بر سـ
اطت کند لیکن باید درنظر  ردگی را وسـ ین بر افسـ مفید ایریسـ
داشـت که ممکن اسـت طول مدت بیماری در بررسـی سـطح  
ایریســین در بیماران مبتلا به افســردگی مؤثر باشــد. در واقع 

کن اسـت با پیشـرفت بیماری، سـطح ایریسـین در بیماران  مم 
کاهش یابد و در مراحل اولیه کاهش ســطح ایریســین چندان 

دار نباشـد. با این وجود، مطالعات بیشتری موردنیاز است  معنی 
نگر  ها از طریق مطالعات آینده تا تأثیرات ایریسـین را در انسـان 

 مورد بررسی قرار دهند.  

 ی تشکر و قدردان 

این   اجرای  خود،  همکاری  با  که  افرادی  کلیه  از  نویسندگان 
 .پذیر کردند، سپاسگزارند پژوهش را امکان 

 ملاحظات اخلاقی 

خصوص   در  اخلاقی  ملاحظات  کلیه  مروری،  مقاله  این  در 
 . جستجوی مقالات و نگارش نتایج تحقیق انجام شده است 

 سهم نویسندگان 

طراحی مطالعه و اجرای آن نقش داشتند. همه  همه نویسندگان در  
-نویسندگان با تأیید مطالب نهایی مطالعه، صحت آن را تأیید می 

 . کنند 

 حمایت مالی 

گونه کمک مالی از هیچ مرکز دولتی  برای انجام این مطالعه هیچ
 . دریافت نشده است 

 تضاد منافع 

 . کنند نویسندگان هیچ نوع تضاد منافعی را اعلام نمی 
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