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Abstract 

Introduction: Methamphetamine is a potent central nervous system stimulant, and 

prolonged use can lead to dependency. The hippocampus, a part of the limbic 

system, consists of densely packed neurons arranged in the depth of the temporal 

lobe. Given the widespread consumption of methamphetamine and the importance 

of the hippocampus in sensory-motor functions, we conducted the present study. 

Materials and Methods: In this experimental laboratory study, 40 female Wistar 

rats were randomly divided into five groups of eight: a control group, a 

methamphetamine group, a methamphetamine with aerobic exercise group, a 

methamphetamine with berberine hydrochloride group, and a methamphetamine 

with aerobic exercise and berberine hydrochloride group. Following anesthesia 

induction, hippocampal samples were isolated and examined under a light 

microscope. 

Results: Histopathological analysis revealed significant tissue disorganization and 

prominent vascular dilation in the hippocampal region of methamphetamine-treated 

subjects. The methamphetamine with the exercise group exhibited tissue 

disorganization accompanied by slight hyperemia. In the methamphetamine group 

with berberine hydrochloride, cellular integrity was better than in the 

methamphetamine group, although hyperemia and vascular dilation were still 

evident. Compared to the group receiving berberine alone, the methamphetamine, 

exercise, and berberine hydrochloride group demonstrated improved activity and 

morphology with less hyperemia. 

Conclusion: Methamphetamine has detrimental effects on hippocampal tissue, 

disrupting cellular integrity and leading to hyperemia and vascular dilation. The 

simultaneous use of berberine hydrochloride and exercise yields more effective 

outcomes than using either intervention alone. 
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Introduction  
Methamphetamine is a highly potent central 

nervous system stimulant known for inducing 

severe dependency and addiction with prolonged 

use. This drug significantly increases the release 

of neurotransmitters, such as dopamine, leading to 

heightened feelings of euphoria and increased 

energy. However, chronic methamphetamine use 

can result in devastating consequences for both 

physical and mental health, including 

neurotoxicity, cognitive impairments, and 

alterations in mood and behavior. One of the 

critical brain regions affected by 

methamphetamine is the hippocampus, which is a 

crucial component of the limbic system located in 

the temporal lobe of the brain. The hippocampus 

is densely populated with neurons and plays a 

vital role in various functions, including memory 

formation, emotional regulation, and sensory-

motor integration. 

Given the widespread abuse of 

methamphetamine and its detrimental effects on 

the hippocampus, understanding ways to mitigate 

this damage is of paramount importance. Recent 

research has highlighted the potential of berberine 

hydrochloride, an alkaloid derived from several 

plant species, to exhibit neuroprotective 

properties. Berberine has garnered attention in the 

scientific community for its ability to promote 

neuronal health and protect against various forms 

of neurotoxicity. Its mechanisms of action may 

involve antioxidant effects, anti-inflammatory 

properties, and enhancement of neuronal survival 

pathways. 

In light of the significant implications of 

methamphetamine abuse on the hippocampus and 

the promising neuroprotective potential of 

berberine hydrochloride, our study was 

meticulously designed to investigate the effects of 

berberine on hippocampal neurons exposed to 

methamphetamine. We aimed to explore whether 

berberine could attenuate the neurotoxic effects 

induced by methamphetamine and promote 

neuronal survival and functional recovery. By 

assessing various neurobiological markers, 

cognitive functions, and behavioral outcomes, we 

hope to contribute valuable insights into potential 

therapeutic interventions for individuals suffering 

from methamphetamine dependency and its 

associated cognitive deficits. This research holds 

the promise of enhancing our understanding of the 

neurobiological consequences of 

methamphetamine abuse and paving the way for 

the development of effective treatment strategies 

that harness the neuroprotective properties of 

compounds like berberine hydrochloride. 

Methodology 

In this experimental laboratory investigation, 40 

female Wistar rats were randomly assigned to five 

groups: a control group, a methamphetamine 

group, a methamphetamine with aerobic exercise 

group, a methamphetamine with berberine 

hydrochloride group, and a methamphetamine 

with aerobic exercise and berberine hydrochloride 

group. Rats were administered intraperitoneally 

with methamphetamine at a dose of 15 mg every 

12 hours for 4 days. Additionally, berberine 

hydrochloride was injected intraperitoneally in a 

dose of 100 mg per kilogram daily for 4 weeks 

into the recipient groups. The aerobic exercise 

protocol consisted of treadmill running for 

rodents, including an 8-week running program 

with increasing intensity from 15 minutes to 50 

minutes. In this exercise regimen, the maximum 

daily speed increased from 12 cm/s to 54 cm/s, 

with a 5% incline introduced in the fourth week. 

Following anesthesia induction, hippocampal 

samples were extracted and examined using a 

light microscope. 

Results 

The findings of the study revealed significant 

alterations in the hippocampal structure of 

subjects exposed to methamphetamine. 

Specifically, tissue disorganization and vascular 

dilation were prominently observed in the 

hippocampus of the methamphetamine-only 

group, indicating that the neurotoxic effects of 

methamphetamine lead to detrimental changes in 

the brain's architecture, potentially affecting 

cognitive and emotional functions regulated by 

the hippocampus. 

In contrast, the group that engaged in exercise 

while receiving methamphetamine displayed a 

somewhat different profile. Although these 

subjects also exhibited tissue disorganization, 

there was evidence of slight hyperemia, 

suggesting that while exercise may not 

completely counteract the adverse effects of 

methamphetamine on tissue structure, it may 

mitigate vascular responses. 
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The group administered berberine 

hydrochloride alongside methamphetamine 

showed notable improvements in cellular integrity 

compared to the methamphetamine-only group. 

While hyperemia and vascular dilation were still 

present, the overall cellular condition appeared 

less compromised, highlighting the potential 

protective effects of berberine hydrochloride in 

preserving aspects of cellular health in the 

presence of methamphetamine's neurotoxic 

effects. 

Furthermore, the most promising results were 

observed in the group that received a combination 

of methamphetamine, exercise, and berberine 

hydrochloride. This group demonstrated 

enhanced activity levels, better morphological 

characteristics, and a reduction in hyperemia 

compared to the group that solely received 

berberine hydrochloride. The synergistic effects 

of combining exercise with berberine 

hydrochloride seem to provide a more robust 

protective mechanism against the harmful impact 

of methamphetamine, suggesting that both 

physical activity and pharmacological 

intervention can work together to promote better 

outcomes for brain health. 

These findings underscore the complex 

interplay between substance exposure, exercise, 

and potential neuroprotective agents, pointing to 

important implications for therapeutic strategies 

aimed at mitigating the effects of 

methamphetamine use. Further research is 

warranted to explore the underlying mechanisms 

driving these observations and assess the long-

term benefits of such combined interventions in 

preclinical and clinical settings. 

Discussion  

The study revealed that the hippocampus in the 

control group displayed a normal structure. In 

contrast, the methamphetamine group exhibited 

significant tissue disruption and cellular 

disorganization, accompanied by indications of 

hyperemia and vascular dilation. Exercise did not 

lead to recovery in the methamphetamine group, 

but the addition of berberine hydrochloride 

improved cellular organization and integrity, 

reducing hyperemia. 

Previous studies corroborate these findings, 

with Omamuyovwi et al. (2011) showing cell 

vacuolation and damage in methamphetamine-

treated rats, and Alizadeh et al. (2020) linking 

methamphetamine use to spatial memory 

disruption and altered hippocampal signaling. 

Rezaeian et al. (2020) demonstrated that berberine 

reduced addiction-related behaviors and exhibited 

neuroprotective effects. Li et al. (2022) found that 

moderate exercise reduced inflammatory markers 

related to methamphetamine. Park et al. (2016) 

noted that exercise mitigated blood-brain barrier 

permeability issues caused by methamphetamine. 

In our study, similar to Park et al., exercise did 

not improve tissue condition, confirming 

persistent hippocampal damage from 

methamphetamine. 

Conclusion 
In conclusion, the results obtained from the 

present study indicate that methamphetamine 

induces morphological changes, including 

irregularities, alterations in cell size and 

dispersion, cellular necrosis, hemorrhage, and 

vascular dilation in hippocampal tissue. Although 

aerobic exercise alongside methamphetamine still 

exhibited the aforementioned morphological 

changes, hemorrhage, and vascular dilation, the 

use of berberine hydrochloride in combination 

with methamphetamine resulted in better tissue 

integrity and organization compared to the 

methamphetamine group alone, albeit with 

increased vascularity and blood flow. The 

combination of aerobic exercise and berberine 

hydrochloride alongside methamphetamine 

minimized morphological changes and 

maintained acceptable cell organization and 

integrity. However, tissue still exhibited 

alterations compared to the control group, and 

signs of inflammation were also noted. 

Considering these findings, while the concurrent 

use of berberine hydrochloride and aerobic 

exercise alongside methamphetamine is more 

effective in reducing tissue manifestations caused 

by methamphetamine when employed separately, 

there remains a residual morphological impact of 

methamphetamine on the hippocampus. This 

suggests that the proposed strategies and 

treatments may not fully mitigate the effects of 

methamphetamine. 
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 ها:کلیدواژه
  د، ی دروکلرا ی ه   ن ی بربر 

هواز   ن، ی متامفتام  ی،  ورزش 
 ی ستوپاتولوژ ی ه   پوکامپ، ی ه 

 چکیده
 

  ی آن منجر به وابستگ  مدتی است که استفاده طولان  یمرکز  یعصب  یستممحرک س  یک   ینمتامفتام:  هدفزمینه و  
گرفته    یجا  یجگاهیمتراکم در عمق لوب گ  یهاصورت نورون به  یمبیک از دستگاه ل  یعنوان جزئبه  یپوکامپ. هشودیم

مصمم به انجام    یحرکت -ی در عملکرد حس  یپوکامپه  یتو اهم  ینسوءمصرف متامفتام  یاست. با توجه به گستردگ
 .یم مطالعه حاضر شد

صورت  به  یی تا  8گروه    5در    ستار یماده نژاد و  یی موش صحرا  40  ی شگاهیآزما  ی مطالعه تجرب  نیا  در:  هاروش  مواد و
متامفتام  یتصادف  گروه  کنترل،  گروه  متامفتام  ن،یشامل:  هواز  نیگروه  ورزش  متامفتام  ، یبا  بربر  نیگروه    ن یبا 

های  نمونه   ی هوشی ب  یشدند. پس از القا  میستق  دیدروکلرای ه  نیو بربر یبا ورزش هواز  نیو گروه متامفتام دیدروکلرایه
 .قرار گرفتند یتحت بررس ینور کروسکوپیوسیله مجداشده و به پوکامپیها

با ورزش    نیمشاهده شد. در گروه متامفتام  یو اتساع عروق   ینظمی بافتبی  پوکامپیدر ه  نیگروه متامفتام  در  :هایافته
از گروه    یانسجام سلول  د یدروکلرایه  ن یو بربر  نیمشاهده شد. در گروه متامفتام  ی پرخون  یهمراه با اندک  ینظمی بافتبی

  ن یورزشی و بربر  تیفعال  ن،یکننده متامفتامرؤیت شد. گروه دریافت  قو اتساع عرو  ی بهتر بوده اما پرخون  نیمتامفتام
مشاهده   یکمتر ی تر و پرخونمناسب وژی تنهایی نظم و مورفولبه نیکننده بربربا گروه دریافت سهی در مقا دیدروکلرایه

 .شد
برده و    نیرا از ب  ی انسجام سلول  کهیگذارد بطورمی   ی برجا  پوکامپ یبر بافت ه  یاثرات مخرب  نیمتامفتام  :گیرییجهنت

پرخون عروق   یباعث  اتساع  بهمی   یو  بربرکارگیری همشود.  تنها  دی دروکلرایه  نیزمان  استفاده  به  نسبت  ورزش   یو 

 . بود  ها مؤثرترهرکدام از آن
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 همکاران  و ییاهکلایسآرمین حسین زاده   

 

۳۴۲ 

 ۳، شمارة۳۲، دورة 1۴0۴ شهریورو مرداددانشگاه علوم پزشکی سبزوار، 

از   استفاده  است.  مغز  در  زنان    MAتغییرات ساختاری  توسط 
تواند باعث کندی رشد شود. تولد زودرس و اختلالات باردار می

رشدی در نوزادان و نقایص شناختی پایدار در کودکان از دیگر 
(. مصرف این ماده باعث تغییرات عصبی  4)تظاهرات آن است  

ایجاد  از مواد مخدر در سیستم دوپامین و  ناشی  فیزیولوژیکی 
شود و درنتیجه تأثیر این داروی اعتیادآور  نقایص شناختی می 

بر یادگیری، حافظه و عملکرد اجرایی در سوءاستفاده کنندگان  
 (. 5کند )انسان را تأیید می

مغز بخش گیجگاهی قشر  از    هیپوکامپ گسترش  بخشی  و 
های ای از نورونعنوان لایهتوان آن را بهاست. می   لوب لیمبیک

ساختار    متراکم در  پیچ    Sکه  گیجگاهی  لوب  لبه  در  شکل 
این سیستم مربوط به گرسنگی، انگیزه،    خورد، تشخیص داد.می 

وخو، درد، لذت، اشتها است و نقش مهمی در  میل جنسی، خلق
این ساختار در چندین اختلال   مطالعات یادگیری و حافظه دارد.

(، صرع و غیره اولین و  ADعصبی روانی مانند بیماری آلزایمر )
 .(6دارد )شدیدترین تغییرات را در ایجاد پاتولوژی 

بربرین هیدروکلراید یک آلکالوئید گیاهی ایزوکینولین است  
از   اصل  در   Rhizoma Coptidiscoptidis ، Hydrastisکه 

Canadensis    وberberis aquifolium    منشأ گرفته است. بربرین
آنتیفعالیت  ضد  های  اضطراب،  ضد  سرطان،  ضد  بیوتیک، 

پریشی و ضدافسردگی فراموشی، ضد درد، ضدالتهاب و ضد روان
می القا  ضد را  اثرات  با  هیدروکلراید  بربرین  همچنین  کند. 

کند.  های خود را ایجاد میآپوپتوزی خاصیت محافظتی از نورون
اکسیدانی  ها و آنتی تواند با خاصیت حفاظتی از نورون بربرین می 

 .(۷)خود همچنین باعث کاهش اختلالات شناختی شود 
ویژه نوع  اند که ورزش بهطور گسترده نشان دادهتحقیقات به 

توجه ای در عملکردهای هیپوکامپ  هوازی آن نقش بسیار قابل 
نشان داده   1۹۹۹. در اوایل سال  مانند حافظه و یادگیری دارند

های جدید را در طور چشمگیری تعداد نورونشد که ورزش به 
می  افزایش  موش  حتی  (8)دهد  هیپوکامپ  نقش  این  اکنون   .

تواند ساختار هیپوکامپ  شود که ورزش می فراتر رفته و گفته می 
را دستخوش تغییر کرده و حجم هیپوکامپ را نیز افزایش دهد  

(۹ ,10) . 

 مواد و روش. 2

پژوهش   این  با   40از  در  ویستار  نژاد  ماده  صحرایی  موش 
گرم با رعایت تمامی قوانین اخلاق   160تا    140محدوده وزن  

  .است  شدهپزشکی استفاده 

و مناسب   شرایط نگهداری برای تمامی حیوانات کاملاً یکسان
نوری  درجه سانتی   ۲  ۲۲±با درجه حرارت     1۲گراد و سیکل 
روشنایی نسبی    1۲  ، ساعت  رطوبت  و  تاریکی    60-40ساعت 
 شرایط یکسان  درهای صحرایی  تمامی موش   . درصد بوده است

)غذای مخصوص موش شرکت خوراک دام پارس تهران و آب 
 شدند. ( تغذیه میخوری آبهای شهری در شیشه

هفته در شرایط ذکرشده    1های صحرایی به مدت  این موش
  از جهت عادت و حذف عوامل تأثیرگذار محیطی نگهداری و پس

  های استاندارد مجزا قرار داده شدند.طور جداگانه در قفس ن به آ

نمونه روش  به  تحقیق،  این  آماری  انتخابی  نمونه  گیری 
دار با توجه به شرایط وزنی، سنی و جنسیت انجام شد. در  هدف 

به وزن، حیوانات  به  توجه  با  در  ادامه  تصادفی  کاملاً   5صورت 
مفتامین،  اتایی، گروه کنترل سالم، گروه دریافت دز مت  8گروه  

دز  دریافت  گروه  امت  گروه  هوازی،  فعالیت  با  همراه  مفتامین 
مت دز  هیدروکلرادریافت  بربرین  با  همراه  گروه   ایدمفتامین  و 

مت دز  بربرین  ا دریافت  و  هوازی  فعالیت  با  همراه  مفتامین 
 بندی شدند. هیدروکلراید تقسیم 

 Intraصورت داخل صفاقی یا  متامفتامین به تزریق    ها:تزریق

Peritoneal    گرم بر کیلوگرم وزن بدن به مدت میلی  15به میزان
انجام گرفت. بربرین   صحرایی های ساعت به موش  1۲روز هر   4

نیز   به میلی   100هیدروکلراید  کیلوگرم  بر  درون  گرم  صورت 
کننده تزریق های دریافتهفته هرروز به گروه  4صفاقی به مدت  

صورت تمرین روی تردمیل گردید. پروتکل تمرین هوازی که به
ای  هفته   8مخصوص جوندگان است که شامل یک برنامه دویدن  
دقیقه    15با شدت فزاینده است که کل زمان اجرای تمرین از  

یافته بود. در تمرین مذکور حداکثر سرعت  دقیقه افزایش 50به 
متر بر ثانیه افزایش سانتی   54متر بر ثانیه به  سانتی  1۲روزانه از  

 شده است. درصد در نظر گرفته  5و در هفته چهارم با شیب  
نمونه و  بیهوشی  ادامه    برداری:القای  از    ۲4در  بعد  ساعت 

از   بعد  هیدروکلراید،  بربرین  دریافت  و  تمرین  جلسه  آخرین 
ها با دریافت داروی بیهوشی کتامین و زایلازین  کشی، نمونهوزن

صورت درون صفاقی و بر  دردی بهمنظور ایجاد بیهوشی و بی به
هوش و خون از بطن های کمیته اخلاق، بی اساس دستورالعمل
گرفته حیوان  بافت  چپ  ادامه  در  و  جدا  قلب  بافت  و  شده 

شده و در موردمطالعه از مغز از طریق شکافتن جمجمه استخراج
ساعت    ۲4درصد قرار گرفت. بافت بعد از    10محلول فرمالدئید  

شده  فیکس شدن به ازمایشگاه مربوطه برای تهیه لازم فرستاده 
ای هیستوپاتولوژیکی از میکروسکوپ هاست. جهت بررسی داده

 شده است. نوری استفاده 
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 ۳، شمارة ۳۲، دورة 1۴0۴مرداد و شهریورسبزوار یپزشک دانشگاه علوم 

نمونه جدول،  آزمون،  مشاهده،  پژوهش  این  برداری،  در 
 های  های اطلاعاتی و شبکه تجهیزات آزمایشگاهی و بانک 

 . کامپیوتری از ارکان و ابزار مهم تحقق این مطالعه بودند

 هایافته. 3

 هایپوکامپ:   بافت   های نمونه   از   آمده دست به   شناسی بافت   نتایج 
  در   کنید، می   مشاهده   1  تصویر   در   که   طور همان   : کنترل   گروه 

  تمام   هیپوکامپ   بافت   در   کنترل   گروه   از   شده تهیه   مقاطع 
  بررسی قابل   ساختارهای   در   رؤیت قابل   بافتی   و   ساختاری   های ویژگی 

(  Dentate Gyrus)   دار دندانه   شکنج   و   CA1 ،  CA2 ،  CA3  ازجمله 
  و   تغییر   گونه هیچ  و   است   برقرار   بافتی   انسجام   و   نظم   و   بوده   طبیعی 

  در .  ندارد   وجود   مختلف   نواحی   در   نظمی بی   و   گسیختگی ازهم   یا 
  دارد. تمامی   وجود   منظم   و   مشخص   سلولی   آرایش   نورونی   ناحیه 
  تیره،   سیتوپلاسم   بزرگ،   ای اندازه   با   بخش   این   در   موجود   های سلول 
  . هستند   رؤیت قابل   مشخص   هستک   و   یوکروماتین   بزرگ،   هسته 
  پراکندگی   و   تعداد   با   نوروگلی   یا   عصبی   پشتیبان   بافت   های سلول 

  های نمونه   هیپوکامپ   بافت   در   شوند. می   دیده   ناحیه   کل   در   مناسب 
  مشاهده   سلولی   مرگ   یا   و   التهاب   از پرخونی،   مواردی   حاضر   گروه 
. گردد نمی 

 

 ( 100و ×   ۴0آمیزی هماتوکسیلین و ائوزین )× شناسی هیپوکامپ موش صحرایی گروه کنترل. رنگ مقطع بافت   . 1تصویر  

  گروه  از شدهتهیه مقاطع  در ،۲  تصویر طبق  :متامفتامین گروه
  و  گسیختگیازهم   هیپوکامپ  بافت   در  متامفتامین  کنندهدریافت

  ها سلول  پراکندگی و اندازه در اندکی تغییرات و بافتی نظمیبی 
  نواحی  در  موجود  های سلول   از  برخی  در.  شودمی   مشاهده 

  شامل   که  شودمی   دیده   شدگیکوچک   و  تحلیل  روند   هیپوکامپ 
 هایسلول .  است  تیره  های هسته  و  نامشخص  سیتوپلاسم

 مختلف  نواحی  در  متفاوت  پراکندگی  و  اندک  تعداد  با  نوروگلی
  نیز  عروقی  اتساع  و  خون  تجمع  از  میزانی.  شوندمی   دیده  بافت

 .است رؤیتقابل  مجاور نواحی در
 

( 100و × ۴0آمیزی هماتوکسیلین و ائوزین )×شناسی هیپوکامپ موش صحرایی گروه متامفتامین. رنگ مقطع بافت . ۲تصویر 





 همکاران  و ییاهکلایسآرمین حسین زاده  

 

۳۴5 

۳، شمارة ۳۲، دورة ۴1۴0 شهریورد و مردادانشگاه علوم پزشکی سبزوار  
 

  مشاهده   ۳  تصویر   در   که   طور همان   : ورزش   و   متامفتامین   گروه 
  و   متامفتامین   کننده دریافت   گروه   از   شده تهیه   مقاطع   در   کنید، می 

  زوایای   و   ها شاخ   با   ناحیه   این   هیپوکامپ،   بافت   در   ورزشی   فعالیت 
  و   نظمی بی   از   میزانی   همچنان   و   شود می   مشاهده   کوچک 

  سیتوپلاسم   با   اغلب   هیپوکامپی   های نورون .  دارد   را   گسیختگی ازهم 
  بافت   های سلول .  شوند می   مشاهده   نامشخص   های هسته   و   تیره 

.  باشند می   رؤیت قابل   نامناسب   پراکندگی   و   اندک   تعداد   با   نوروگلی 
. شود می   دیده   بافتی   نواحی   از   برخی   در   نیز   پرخونی   اندکی 

( 100و ×  ۴0آمیزی هماتوکسیلین و ائوزین )×شناسی هیپوکامپ موش صحرایی گروه متامفتامین و ورزش. رنگ مقطع بافت. ۳تصویر 

  در   که  طورهمان  :هیدروکلراید  بربرین  و  متامفتامین  گروه
  بافت  از  شدهتهیه   مقاطع  در  شود،می   مشاهده  4  تصویر

 بربرین  و  متامفتامین   کنندهدریافت  گروه  در  هیپوکامپ
  نسبت  بهتری   انسجام  و  نظم  هیپوکامپ  ناحیه  در  هیدروکلراید

 زاویه   و  سلولی  پراکندگی  پهنای   و  شودمی   دیده  قبلی  گروه  به

  سیتوپلاسم   هیپوکامپی  های نورون  اغلب  است.   مناسب  موجود
  بافت   های سلول.  دارند  روشن  و  متمرکز  هسته  و  یکنواخت
  شوند. میزانمی   مشاهده  مناسب  پراکندگی  و  تعداد  با  نوروگلی
  زیاد   بافتی  مجاور   و  مختلف  نواحی   در  عروقی  اتساع  و  پرخونی

 . است
 

و   ۴0آمیزی هماتوکسیلین و ائوزین )×صحرایی گروه متامفتامین و بربرین هیدروکلراید. رنگشناسی هیپوکامپ موش مقطع بافت. ۴تصویر 
×100 ) 
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 ۳، شمارة۳۲، دورة 1۴0۴ شهریورو مرداددانشگاه علوم پزشکی سبزوار، 

 

 :ورزشی  فعالیت  و  هیدروکلراید  بربرین  و  متامفتامین  گروه
  شده تهیه   مقاطع  در  شود،می   مشاهده  5  تصاویر  در  که  طورهمان

 و   هیدروکلراید  بربرین  و  متامفتامین  کنندهدریافت  گروه  از
  قبلی   مقاطع  با   مقایسه  در  هیپوکامپ  بافت  در  ورزشی  فعالیت

.  است  بیشتری   نظم  دارای   و  بهتر  ساختاری   مشخصات   ازنظر

  دیده   مناسبی  پهنای   و  زاویه   با  هیپوکامپ  ناحیه  نورونی  تجمع
  سیتوپلاسم   با  و  طبیعی   صورتبه   هیپوکامپی  های نورون.  شودمی 

 های سلول .  شوندمی   مشاهده  روشن  و  گرد  هسته  و  یکنواخت
  اند. نسبتمشاهده قابل   نرمال   پراکندگی  و  تعداد  با  نوروگلی  بافت

 . است  شده کاسته  بافت در پرخونی میزان از  قبلی مقاطع به

 

 ۴0آمیزی هماتوکسیلین و ائوزین )×شناسی هیپوکامپ موش صحرایی گروه متامفتامین و ورزش و بربرین هیدروکلراید. رنگمقطع بافت  .5تصویر 
 ( 100و ×

  فلش   _   هیپوکامپ  ناحیه:  دوطرفه  سیاه  فلش  راهنمای تصاویر:
نوروگلی   های سلول :  سیاه  فلش  _  هیپوکامپی  های نورون:  سفید 

 پرخونی  و عروقی اتساع: قرمز فلش _ 

 

 
 هیپوکامپ  بافت  ارزیابی مورد  متغیرهای در آمده  پدید تغییرات بندی کیفیدرجه  و  . تفکیك1نمودار 

 گیریبحث و نتیجه  .۴

آمده نشان داد ساختار و نواحی مختلف هیپوکامپ  دستنتایج به 
در گروه کنترل دارای نظم و مورفولوژی طبیعی بودند. در گروه 

ازهم هیپوکامپ  ناحیه  در  بیمتامفتامین  و  نظمی  گسیختگی 
سلول  پراکندگی  و  تعداد  در  همچنین  شد.  رؤیت  های بافتی 

هیپوکامپ ازجمله نوروگلی نسبت به گروه کنترل تفاوت وجود  
ناحیه  در  نیز  عروقی  اتساع  و  پرخونی  از  شواهدی  داشت. 
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 ۳، شمارة ۳۲، دورة 1۴0۴مرداد و شهریورسبزوار یپزشک دانشگاه علوم 

با ورزش اثری در  موردمطالعه یافت شد. در گروه متامفتامین 
شده بود. در بهبودی دیده نشد و تغییرات بافتی همچنان حفظ

گروه متامفتامین و بربرین هیدروکلراید نظم و انسجام سلولی از  
ها دارای سیتوپلاسم و  گروه متامفتامین بسیار بهتر بوده، سلول 

سلول پراکندگی  و  مشخص  اما  هسته  است  بوده  مناسب  ها 
از  پرخونی و اتساع عروق وجود داشته است. مقاطع تهیه  شده 

دریافت گروه  هیپوکامپ  فعالیت  بافت  و  متامفتامین  کننده 
تر و  ورزشی و بربرین هیدروکلراید در مقایسه با گروه قبل منظم 
 مشخصات ساختاری بهتر و میزان پرخونی کمتر بوده است. 

و همکاران   Omamuyovwiای توسط مطالعه  ۲011در سال  
آزمون بر روی  متامفتامین  تأثیر  بررسی  و هدف  عنوان  های  با 

  1۲رفتاری و مورفولوژی هیپوکامپ انجام شد. در این مطالعه  
نرمال سالین    Aگروه تقسیم شدند. گروه    ۲موش نژاد ویستار به  

صورت درون صفاقی  به   mg/kg10متامتامین با دوز    Bو گروه  
روز پس از تزریق متامفتامین    ۳دریافت کردند. قبل از پژوهش و  

آزمون رفتاری ماز آبی انجام شد. با بررسی نتایج رفتارشناسی  
مطالعه، زمان قابل   طوربه   B  گروه  حیوانات این  دارای    توجهی 

و  (  latency)  ی آبماز    فرم  پلت  پیداکردن  برای   تری طولانی
ضعیف درعملکرد  در   کنترل  گروه  با  مقایسه   تری  بودند. 

لایهشنبافت  واکوئلاسیون  هرمی  اسی    گسترده  هیپوکامپ، 
و تخریب سلول   مرگ  دهندهنشان   که  شد  مشاهده   هاسلول  ها 

کننده  . در مطالعه حاضر در گروه دریافت(11)بافت عصبی است  
نظمی سلولی در نواحی مختلف گسیختگی و بی متامفتامین ازهم

هیپوکامپ رؤیت شد و همچنین سیتوپلاسم نامشخص، نوروگلی  
با تعداد اندک و پراکنده و میزانی از اتساع عروقی یافت شد که  

 .با نتایج مطالعه فوق مطابقت دارد
توسط علیزاده و همکاران باهدف    ۲0۲0پژوهشی که در سال  

بررسی اختلالات رفتاری و مسیر سیگنالینگ و حجم هیپوکامپ  
حافظه فضایی و تقویت    METHانجام شد، دریافتند که تجویز  

وتحلیل کند. علاوه بر این، تجزیه( را قطع می LTPمدت )طولانی
توجهی در حجم هیپوکامپ همراه با  استریولوژیکی، تغییر قابل 
گلیوز در درمان   داد. همچنین چندین    METHافزایش  نشان 

انتقال   به  مربوط  عمدتاً  که  شد  شناسایی  سیگنالینگ  آبشار 
موش هیپوکامپ  در  زیادی  مقدار  به  که  است   های سیناپسی 

داده  METH  کنندهدریافت درمجموع،  شد.  ارتباط قطع  ها 
های سیگنالینگ نامنظم  ای بین اختلالات رفتاری و مسیربالقوه 

می  نشان  بافت (1۲)دهد  را  بررسی  در  ما  مطالعه  در  شناسی  . 
بیسلول  دچار  متامفتامین،  با  بررسی  تحت  نظمی،  های 
تغییرات ازهم که  شدند  عروق  اتساع  و  پرخونی  و  گسیختگی 

می مشاهده  سلولی  سطح  در  توجیهشده  تغییر  تواند  کننده 

 عملکرد بافت موردنظر باشد. 
و همکاران   Goncalvesتوسط    ۲010پژوهشی دیگر در سال  

از   ناشی  عصبی  التهاب  و  عملکردی  اختلال  بررسی  عنوان  با 
آزمایش موش این  انجام شد. در  نر متامفتامین در موش  های 

قربانی شدند.    METHوحشی در مقاطع زمانی مختلف پس از  
بالای   از دوز  ناشی  هیپوکامپ  اختلال عملکرد  مطالعه  این  در 

بر    METH 30 mg/kg)حاد   تمرکز  با  صفاقی(  داخل  تزریق 
فرآیند التهابی و تغییرات در چندین پروتئین ساختاری عصبی  
بررسی شد. این مطالعه نشان داد که متامفتامین باعث آسیب  

سلول غیرقابل  به  به  برگشت  منجر  که  شده  مغز  های 
شان  های اخیر نشود. گزارشهای عصبی و روانی میناهنجاری 

  METHشناسی عصبی  دهد که گلیا ممکن است در آسیب می 
باعث یک   METHها مشاهده کردند که  نقش داشته باشد. آن 

شود که با واکنش آستروسیتی و میکروگلیا و پاسخ التهابی می 
شود  ( مشخص میTNFتغییرات سیستم فاکتور نکروز تومور )

پرخونی . در پژوهش ما نیز در گروه متامفتامین شواهدی از  (1۳)
تواند بیانگر وجود التهاب باشد  و اتساع عروق رؤیت شد که می 
 که با پژوهش فوق مطابقت دارد. 

ای توسط لیلا رضاییان و همکاران در سال  همچنین مطالعه 
باهدف بررسی اثر بربرین هیدروکلراید بر اضطراب و رفتار   ۲0۲0

موش صحرایی نر ویستار    ۲۷ناشی از متامفتامین صورت گرفت.  
و ترک    METH)اعتیاد به    METHهای کنترل، ترک  به گروه

به   اعتیاد  و  آن(  بربرین    METHمتعاقب  خوراکی  درمان  با 
در طول سه هفته ترک تقسیم شدند. مطالعه فوق    هیدروکلراید

دهد و  داری عود را کاهش می طور معنی نشان داد که بربرین به
اکتین در -αو    TLR4 ، Sirt1سازی  توجهی در فعالکاهش قابل 
-αو    TLR4، Sirt1مشاهده شد و درصد    METHگروه ترک  

ب ا بربرین  با  درمان  تحت  گروه  در  افزایش کتین  یافت.  هبود 
در    METHدر گروه ترک    NF-kBهای  توجه سلولفعالیت قابل 

های تحت درمان با بربرین و کنترل مشاهده شد.  مقایسه با گروه
کننده عصبی بربرین  شناسی از اثرات محافظت های بافتسنجش 

کرد   حمایت  هیپوکامپ  حفاظت  (14)در  نیز  ما  پژوهش  در   .
بافتی ناشی از بربرین هیدروکلراید مشهود است بطوریکه نکروز 
سلولی در گروه متامفتامین با بربرین کمتر از گروه متامفتامین  

گروه   از  بیشتر  پرخونی  میزان  ولی    کنندهدریافتاست 
 متامفتامین است. 

Li    سال در  همکاران  به  مطالعه  ۲0۲۲و  تا  دادند  انجام  ای 
با شدت کم و متوسط بر پاداش  بررسی اثرات ورزش تردمیل 

موش در  مکان  متامفتامین  ترجیحی  تمرین  طریق  از  نر  های 
( التهابی  CPPشرطی  فاکتورهای  سطوح  و   )IL-1β، IL-6  و 
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TNF-α   در مغز بپردازند. )مناطق قشر مغز، هیپوکامپ و جسم
نتایج نشان داد که ورزش طولانی با  مخطط تعیین شد(  مدت 

در  التهابی  نشانگرهای  بر  را  متامفتامین  اثرات  متوسط،  شدت 
نمرات   و  می  CPPمغز  تمرین کاهش  این،  بر  علاوه  دهد. 

غلظت  طولانی کاهش  باعث  متوسط  شدت  با  در   IL-1βمدت 
در جسم مخطط و   IL-6قشر مغز و هیپوکامپ، کاهش غلظت  

کننده متامفتامین شد  در گروه دریافت TNF-αکاهش غلظت  
تأثیر (15) نیز که هیستولوژی هیپوکامپ را تحت  . مطالعه ما 

متامفتامین با و بدون ورزش را مورد ارزیابی قرار داد نشان داد  
تنها نظمی سلولی نه که در گروه متامفتامین با ورزش میزان بی 

کاهش نداشته بلکه بیشتر شده و شواهدی از پرخونی و اتساع  
بربرین  و  ورزش  افزایی  باهم  اما  است  شده  رؤیت  نیز  عروقی 

 یافته است. هیدروکلراید شواهد پرخونی و اتساع کاهش 
که   پژوهشی  سال    Parkدر  در  همکاران  باهدف    ۲016و 

  شکنج   در  METH  از  ناشی  نابجای   نوروژنز  بر  ورزش  بررسی تأثیر
مغزی انجام   خونی   سد  پاتولوژی   زمینه  در  هیپوکامپ  داردندانه

موش  به    به  صفاقی  داخل  صورتبه   سالین  یا  METH  هاشد، 
(  mg/kg 0.۲  با  شروع)  افزایشی  دوز  رژیم  یک  با  روز  5  مدت

  آخرین   از  پس  ساعت   ۲4  هاموش  از  مجموعه  یک  .کردندتزریق  
 معرض  در  یا  ماندهباقی   حیوانات  و  شدند   قربانی   METH  تزریق
قرار   ۲برای    تحرکبی   هایخانه   در  یا  داوطلبانه  دویدن   هفته 
  اتصال  های پروتئین  بیان   کاهش  باعث  METH  تجویز  .گرفتند 
  این. شد هیپوکامپ در  BBB  نفوذپذیری  افزایش ( وTJ) محکم

 حفظ  تحرککم  های موش  در  METH  تجویز  از  پس  تغییرات
 ورزش   .بود  همراه  عصبی  تمایز  توجهقابل  انحرافات  ایجاد  با  و  شد

  سیتوکین   ای سطوحسامانه   افزایش  از  این اثرات،  بر کاهش  علاوه
  نشان  نتایج  این.  کندمی   جلوگیری   METH  از  ناشی  التهابی  های 
  با   را  METH  از  ناشی   عصبی   سمیت  تواندمی   ورزش  که  دهدمی 

  مرتبط  ریزمحیطی  تغییرات  و  BBB  اختلال  برابر  در  محافظت
در مطالعه حال حاضر اما اثری   .(16)دهد    کاهش  هیپوکامپ  در

جهت از بهبود وضعیت بافتی توسط ورزش وجود نداشته و ازاین
های ؛ اما از جهت آسیب نداشت  Parkشباهتی با نتایج پژوهش  

 واردشده به بافت هایپوکامپ شباهت داشته است. 

دهد که متامفتامین باعث تغییرات  نتایج این مطالعه نشان می 
بی   ساختاری  بافت هیپوکامپ شامل  نکروز سلولی در  و  نظمی 

شود. ورزش هوازی باوجود کاهش آثار مخرب متامفتامین،  می 

دارد.   همراه  به  را  عروقی  اتساع  و  پرخونی  مانند  اثراتی  هنوز 
حفظ   به  متامفتامین  کنار  در  هیدروکلراید  بربرین  از  استفاده 
انسجام بافت کمک کرده، اما منجر به افزایش پرخونی و اتساع  
در   هیدروکلراید  بربرین  و  ورزش  ترکیب  است.  شده  عروقی 

تنهایی است، اما  مؤثرتر از هر یک به  ساختاری کاهش تغییرات  
بنابراین،   است؛  باقی  همچنان  هیپوکامپ  بر  متامفتامین  آثار 
تأکید بر پیشگیری از مصرف متامفتامین ضروری است و نیاز به  

 .شودبخشی تیمارها احساس می مطالعات بیشتر برای بررسی اثر
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