
 

 مقاله تحقيقي  

 نر ييموش صحرا بديهاي ك آنزيمبر  يهواز تمرينت و يديل فنيمت اثر

  3يليسه شهرام ،2يعابدنطنز نيحس ،2يشاكر نادر* ،1انيسپهر يعل

  چكيده

.شود ي استفاده ميفعال شيب-يهجتو كمفنيديت (ريتالين) براي درمان اختلال   داروي متيل مقدمه:
.عملكرد ورزشـي و تحصـيلي رواج يافتـه اسـت     شيافزا اما مصرف بدون تجويز پزشك آن براي

اين مطالعه با هدف، و عدم اطلاع كافي از اثرات آن موجب شد در ورزش دارومصرف سوء  افزايش
  .انجام شد يموش صحرائ يفنيديت و تمرين هوازي بر عملكرد كبد اثر متيلبررسي

سر موش صحرايي نر نژاد ويسـتار بـا ميـانگين وزن 80ق ين تحقيهاي ا نمونه روش بررسي:
،نتـرل ك هـا شـامل   گروه. تقسيم شدند ييتا 10گروه  8به  يتصادفطور  هب كه، گرم بودند 15±228

دارو و 10mgتمرين هوازي+، 30mgدارو ، 10mgدارو ، ن هوازييتمر، شم دارو، شم تمرين هوازي
دارو مقـدار داروي+هـاي دارو و تمـرين هـوازي    گـروه . دارو بودنـد  30mg+گروه تمرين هـوازي

هـاي تمـرين هـوازي و تمـرين گـروه . كردنـد  افـت يرصـورت گـاواژ د   متناسب به وزن خود را به
متر بر دقيقـه) 25دقيقه (سرعت  30اي سه جلسه و هر جلسه  هفته، دو ماهمدت دارو براي +هوازي
هـاي  ميميزان آنز انجام و يك روز پس از پايان آخرين جلسه تمرين گيري خون. داده شدندفعاليت

و (ANOVA)هاي از آناليز واريانس يـك طرفـه    ادهبراي تجزيه و تحليل د. گيري شد اندازه يكبد
  استفاده شد. 05/0بي توكي در سطح آزمون تعقي

گروه يكبد هاي ميآنز يسرم راتييتغ، مختلف نشان داد هاي گروه نيب يمحاسبات آمار ها: يافته
امـا در. و شـم دارو معنـادار نبـود    يهـواز  نيشـم تمـر  ، كنترل هاي نسبت به گروه ين هوازيتمر
يهـا  نسبت به گروه يكبد هاي ميوابسته به دوز آنز يسرم شي+دارو افزانيدارو و تمر هاي وهگر

  .)p>05/0( بودمعنادار  ين هوازيشم دارو و تمر، يهواز نيشم تمر، كنترل

هـاي دارو و در گـروه  يكبـد  هـاي  ميافـزايش وابسـته بـه دوز آنـز     گيـري:  نتيجـه بحث و
احتمـال هپاتوتوكسـيتي مصـرف غيردرمـاني، هـوازي  تمرين+دارو حتي نسبت به گروه تمـرين

  است. هاي بيشتري نياز به پژوهش، لذا براي تأييد اين نتايج. كند فنيديت را بيان مي متيل

  هاي كبدي كليدي: متيل فنيديت، تمرين هوازي، آنزيم كلمات
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هـاي   فنيـديت موجـب افـزايش معنـادار آنـزيم      ميتل. ]21، 20[
و آسپارتات آمينوترانسفراز  (ALT)آمينوترانسفراز  كبدي آلانين

(AST) هاي تجربي نسبت به گـروه   صحرايي گروههاي  موش
هـاي كبـدي بـا     كه اين افزايش سـرمي آنـزيم  . شود كنترل مي

مدت  مصرف طولاني. ]23، 22[شود  افزايش دوز دارو بيشتر مي
هـاي   سـرطاني كبـد مـوش   هـاي   شـيوع سـلول  ، فنيديت متيل

هـاي سـرطاني    انتشـار تركيبـي سـلول   . صحرائي را افزايش داد
، هايي كه دوز بالا دريافت كردنـد  ر موشخوش خيم و بدخيم د

ــت   ــزايش يافـــ ــرك  . ]11[افـــ ــين داروي محـــ همچنـــ
 يهـا  ميزان آنـز ي ـم (MDMA) نيآمفتـام  مت ياكس يد لنيمت

AST ،ALT ــال ــفاتاز يو آلك ــي را (ALP)ن فس ــروه تجرب  گ
ايـن  . دادش يافزا ينسبت به گروه كنترل و شم به طور معنادار

 يكبد يها ميش آنزيزاباعث اف MDMAمطالعه نشان داد كه 
رات وابسـته بـه دوز بـود    يين تغيها شده و ا تيو كاهش هپاتوس

]24[.  
اين در مورد اثر فعاليت بدني بر عملكرد كبد نتايج  بر علاوه

 افـزايش موجـب  فعاليت بـدني شـديد   . متفاوتي بيان شده است
پارامترهاي باليني عملكرد كبد مردان سالم بعد از تمرين  معنادار
 )2017( آگـاه و همكـاران  . ]25[ شد آنروز پس از  7ي و در ط
و فعاليـت هـوازي    Eهفته مصرف مكمل ويتامين  12ثير أنيز ت

هـاي كبـدي بيمـاران مبـتلا بـه اسـتئاتوهپاتيت        بر ميزان آنزيم
داري ميـزان   هـا كـاهش معنـا    يافتـه . غيرالكلي را بررسي كردند

ALT  وAST ــامين ــت، E در گــروه مكمــل ويت  گــروه فعالي
كاهش  ALPاما در سطوح . را نشان داد هوازي و گروه تركيبي

نمـود اثـر    اني ـتـوان ب  يم نيبنابرا. ]26[معناداري مشاهده نشد 
 يتفـاوت فـرد   لدلي ـ بـه  يبـد ك يهـا  ميبـر آنـز   يبـدن  تيفعال

 يترشـح  يها ستميبر س يت ورزشيو تفاوت نوع فعال ها يآزمودن
، ني ـعلاوه بر ا. داشت نخواهد كساني جنتاي بدن يسميمتابول و

 يورزش ـ تي ـفعال انينسبت به زمان پا يرگي نمونه يفاصله زمان
  .]27[ بگذارد تأثير جيتواند بر نتا مي زين

درمـاني (بهبـود    با توجه به افزايش اسـتفاده درمـاني و غيـر   
و  ]28، 12[فنيـديت   عملكرد ورزشي و تحصيلي) داروي متيـل 

عملكـرد كبـد گـزارش    نتايج متفاوتي كه از اثر فعاليت بدني بر 
فنيـديت و   اثر مصـرف داروي متيـل  ، در اين تحقيق. شده است

  .تمرين هوازي بر عملكرد كبدي موش صحرائي نر بررسي شد

  بررسيروش 
نـژاد   1موش صحرائي نـر  80هاي آماري اين پژوهش  نمونه

 ـ ، گـرم بودنـد   228 ± 15ويستار با ميـانگين وزن   طـور   هكـه ب
هـاي   گـروه . بندي شدند ي تقسيمتصادفي در هشت گروه ده تاي

گـروه كنتـرل (بـدون تمـرين هـوازي و بـدون       ، تحقيق شـامل 
دقيقه فعاليـت هـوازي بـا     30شم تمرين هوازي (، دريافت دارو)
، ميلي ليتر آب مقطـر)  1+ گاواژ  VO2max %78شدت حدود 

 30تمرين هـوازي ( ، ميلي ليتر آب مقطر)1شم دارو (فقط گاواژ 
دارو  گروه، ) VO2max %با شدت حدود دقيقه فعاليت هوازي 

10 mg/kg  10(دريافتmg/kg ـ  ، 18[صـورت گـاواژ)    هدارو ب
ــروه، ]19 دارو  30mg/kg(دريافـــــت  mg/kg 30دارو  گـــ
دقيقه فعاليت  30( mg/kg 10تمرين هوازي+، صورت گاواژ) هب

 10mg/kg+ دريافـت   VO2max %78هوازي با شدت حدود 
 30( mg/kg 30تمرين هـوازي+  صورت گاواژ) و گروه  هدارو ب

ــا شــدت حــدود   +  VO2max %78دقيقــه فعاليــت هــوازي ب
 ـ 30mg/kgدريافت  حيوانـات از  . صـورت گـاواژ) بودنـد    هدارو ب

مركـز تحقيقـات فيزيولـوژي    ، مركز تكثير حيوانات آزمايشگاهي
 ـ يها دانشگاه جندي شاپور تهيه شدند و در قفس  كربنـات  يپل

 يدمـا  بـا  يطيمح تهران) درشفاف (ساخت شركت آواي دانش 
 ساعت 12:12 يكيتار -ييروشنا ي چرخه و گراد يسانت 2±23

 2سـالم  غـذاي  و آب به آزادانه واناتيح ي همه. شدند ينگهدار

منظـور سـازگاري بـا     بـه . داشتند يتهران دسترس يراز مؤسسه
آزمايشـگر يـك هفتـه     3محيط آزمايشگاه و عادت به دستكاري

ــق مــوش  ــل از شــروع تحقي ــات   قب ــر حيوان ــز تكثي ــا از مرك ه
آزمايشگاهي به مركز فيزيولوژي دانشكده پزشـكي انتقـال داده   

                                                 
1. Male Rat 
2. Pellet 
3  . Handling 
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، براي آشنايي و سازگاري حيوانات با شرايط فعاليت بدني. شدند
 16جلسه در دو هفته از سـرعت   6سر موش صحرايي طي  40
  . فعاليت داده شدند متر در دقيقه 25تا 

دوز ، دارو+هاي دريافت كننـده دارو و تمـرين هـوازي    گروه
. صورت گـاواژ دريافـت كردنـد    هود را بداروي متناسب با وزن خ

 آنپس از ظاهر شدن آثار  حدود نيم ساعت پس از گاواژ دارو و
، هـاي قفـس   كه با رفتارهايي ماننـد حركـت سـريع بـه گوشـه     

. ]17[ها همراه بـود   ايستادن روي پاها و افزايش جابجايي نمونه
براي انجام پروتكل تمرين بـه درون دسـتگاه تردميـل     حيوانات

  . شدند مي ال دادهانتق
اي سـه جلسـه و هـر     هفتـه ، جلسات تمرين هوازي دو مـاه 

دقيقـه   30هر جلسه تمرين هوازي شـامل  . دقيقه بود 30جلسه 
) VO2max %78متر بـر دقيقـه ( حـدود     25فعاليت با سرعت 

ساعت) پس از آخرين جلسه تمـرين  24يك روز (. ]29-31[ بود
. ها به درون محفظه بيهوشي انتقال داده شـدند  آزمودني، هوازي

 يز جراح ـي ـم يگيري بـه رو  با استفاده اتر بيهوش و براي خون
آزمودني به پشت روي ميـز  ، گيري براي خون. انتقال داده شدند
با استفاده از قيچي جراحي شكم و قفسه سينه ، آزمايشگاه ثابت

گيري انجـام   وسيله سرنگ از طريق بطن چپ خون هآنها باز و ب
ــد  ــت. ]32[ش ــركت    كي ــژوهش از ش ــن پ ــاي تشخيصــي اي ه
 ـ. آزمون تهيه شدند پارس  ـكص يت تشـخ كي ـا اسـتفاده از  ب يم 
 بـه  ASTو  ALP ،ALTيبـد ك يهـا  ميآزمـون) آنـز   (پارس

ها  ميآنز تيزان فعاليم. شدند يريگ اندازه يتروفتومتركروش اسپ
  .ثبت و گزارش شد (IU/L)تريدر ل يالملل نيبر حسب واحد ب

هـــا آزمـــون   آگـــاهي از نرمـــال بـــودن داده   يبـــرا

آزمون لون ها از  و براي همگني واريانس رنفاسمي-كولموگروف
هـا از   همچنين براي اطلاع از اخـتلاف بـين گـروه   . استفاده شد

و جهـت تعيـين تفـاوت بـين      طرفهآزمون تحليل واريانس يك 
 p>05/0 تـوكي در سـطح معنـاداري    تعقيبيگروهها از آزمون 

 SPSSق نـرم افـزار   ياز طر يتمام محاسبات آمار. استفاده شد
  استفاده شد. 21نسخه 

  ها يافته
هـاي   هـاي كبـدي گـروه    و انحراف استاندارد آنزيم ميانگين

آزمون آناليز واريانس يـك  . شده است بيان 1مختلف در جدول 
هـاي   گـروه  درهاي كبـدي   ميزان سرمي آنزيم، سويه نشان داد

ــادارتفــاوت مختلــف از نظــر آمــاري  ) =001/0p( داشــتند معن
  .)2 (جدول

ــوكي  تعقيبــي آزمــون ــزان ســرمي ، نشــان دادت  ALTمي
شم دارو و تمرين از نظر آماري با ، شم تمرين، كنترلهاي  وهگر

 ALTولــي افــزايش ســرمي . هــم تفــاوت معنــاداري نداشــتند
 30mgو تمـرين+  10mgتمـرين+ ، 10mg ،30mgهاي  گروه

شـم دارو و تمـرين   ، شـم تمـرين  ، هـاي كنتـرل   نسبت به گروه
گـروه   ALT يسرم شيافزا . همچنين)=001/0pمعنادار بود (

ــر ــروه   30mg+نيتم ــه گ ــبت ب ــا نس  و 10mg ،30mg يه
  .)=001/0p(معنادار بود  10mg+نيتمر

 AST يســرم زاني ـم، نشـان داد  يآزمـون تــوك همچنـين  
 ياز نظـر آمـار   نيشم دارو و تمر، نيشم تمر، كنترل يها گروه

 يهـا  گروه AST يسرم شيافزا يول. نداشتند يتفاوت معنادار
10mg ،30mg ،10+نيتمرmg 30+نيو تمرmg سـبت بـه   ن

 بـود معنـادار   نيشـم دارو و تمـر  ، نيشم تمر، كنترل يها گروه
 هاي مختلف هاي كبدي در گروه آنزيم معيارانحراف  ±ميانگين  -1جدول 

 (IU/L) هاي كبدي آنزيم  گروه
AST ALT ALP 

 9/286±27/23 1/33±57/3 3/116±68/12 كنترل

 6/287±62/13 2/33±89/2 6/115±16/9 شم تمرين

 4/288±40/38 5/33±40/4 2/116±37/11 شم دارو

 10mg 12/19±9/138 77/7±7/52 70/33±5/592دارو

 30mg 19/11±4/150 11/7±8/53 74/75±6/653دارو

 4/380±46/62 2/37±79/3 6/115±39/10 تمرين هوازي

 10mg 2/11±1/156 35/5±4/53 18/69±5/732تمرين+دارو

 mg 58/7±2/168 38/13±8/67 24/75±8/801 30دارو+تمرين

 هاي مختلف هاي كبدي در گروه آناليز واريانس آنزيم -2جدول 

 pمقدار  F  ميانگين مربعات  df مجموع مربعات  منابع واريانس متغير وابسته

ALT 001/0  730/39  727/1827  7  087/12794  گروهي بين  
   004/46  72  300/3312  گروهي درون
        79  387/16106  كل

AST 001/0 839/32  655/4649  7  587/32547  روهيگ بين  
    587/141  72  300/10149  گروهي درون
        79  888/42741  كل

ALP 001/0  612/107  371/469673  7  600/3287713  گروهي بين  
    494/4364  72  600/314243  گروهي درون
      79  200/3601957  كل
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)05/0<p( .يسرم شيافزا AST 10+نيگروه تمرmg   نسـبت
 شيافــزا همچنــين. )p>05/0معنــادار بــود ( 10mgبــه گــروه 

 يهــا نســبت بــه گــروه 30mg+نيگــروه تمــر AST يســرم
10mg ،30 mg ) 05/0معنادار بود<p(.  

 ALP يسـرم  زاني ـم، شـان داد ن يآزمون توكو در نهايت 
تفـاوت   يشم دارو از نظـر آمـار   و نيشم تمر، كنترلهاي  گروه

 ـ. نداشتند يمعنادار  نيگـروه تمـر   ALP يسـرم  شيافـزا  يول
 بـود شـم دارو معنـادار    و نيشم تمر، كنترلهاي  نسبت به گروه

)05/0<p( .يسرم شيافزا همچنين ALP 10 يهـا  گروهmg ،
30mg ،10+نيتمرmg 30+نيو تمرmg يهـا  نسبت به گروه 

 داشـتند معنـادار   تفـاوت  نيشم دارو و تمـر ، نيشم تمر، كنترل
)01/0<p( .يســرم شيافــزا عــلاوه بــراين ALP هــاي گــروه 

تفاوت  10mgنسبت به گروه  30mg+نيتمرو  10mg+نيتمر
گروه  ALP يسرم شيافزا همچنين. )p>01/0( داشتمعنادار 

  .)p>05/0ار بود (معناد mg 30نسبت به گروه  30mg+نيتمر

  گيري و نتيجهبحث 
ــرف داروي      ــوازي و مص ــرين ه ــر تم ــه اث ــن مطالع در اي

. هاي كبدي موش صحرائي بررسـي شـد   فنيديت بر آنزيم متيل
اي كـه اثـر دو متغيـر مسـتقل ايـن       ولي با توجه به عدم پيشينه

پژوهش يعني متيل فنيديت و تمرين هـوازي را بررسـي كـرده    
  .دو زير عنوان انجام خواهد شد بخش بحث مقاله در، باشد

  هاي كبدي اثر فعاليت بدني بر آنزيم

هـاي   آنـزيم  يسـرم  راتيي ـتغ، نتايج اين تحقيق نشـان داد 
و تمـرين هـوازي    شم دارو، نيشم تمر، كنترل يها گروه كبدي

  .نبودند معنادار ي در مقايسه با هماز نظر آمار
در  Eفعاليت هوازي و مصرف مكمل ويتـامين  همچنان كه 
تفـاوت معنـادار   موجـب   غيرالكلـي  كبد چـرب بيماران مبتلا به 

. ]26ي تحقيق نشد [ها بين گروه ASTو  ALT سرمي سطوح
 ـيكبد چرب غ يزنان دارادر  يبيو ترك يمقاومت ناتيتمر ي رالكل

هـا   بين گروه ASTو  ALTباعث تفاوت معنادار ميزان سرمي 

زنان چاق  درل يمل زنجبكمصرف م و يهواز تمرين]. 35نشد [
 و ALTسـطوح  موجـب كـاهش معنـادار    2نوع ابت يمبتلا به د

AST  36[ شـد  هوازي نسبت به گروه كنترل نيگروه تمردر[ .
زنان داراي اضـافه وزن   درهشت هفته تمرين هوازي  همچنين

 يتمــرين هــواز در گــروه را ASTو  ALTرفعــال مقــادير يغ
نيز كه  )2012( زاده و همكاران ياحمد. ]37داد [دار امعنكاهش 

 ييبر كبد موش صـحرا  را نيرفواز م يناش تياثر ورزش در سم
 ياهش پارامترهــاكــورزش موجــب دريافتنــد ، نمودنــد مطالعــه

 تمرين و هوازي تمرين از طرفي. ]34[ دوش ميبد كيي ايميوشيب
 AST و ALT سـطح ، شـد  موجـب  مردان سـالم  در مقاومتي
 كاهش معنادار نترلك گروه با مقايسه در تمريني گروه دو سرمي
  .]38يابد [

از ، هاي ايـن پـژوهش ناهمسـو بودنـد     اتي نيز با يافتهمطالع
هاى مختلـف بـر    هوازى با شدت تيوهله فعال كياثرات ، جمله

ورزشكار نشان داد  ريهاى عملكردى كبد مردان سالم غ شاخص
ــم ــروه ALP و AST زاني ــاى تمر در گ ــىيه ــر ن ــا  ني[تم ب

حداكثر ضربان  %85و  70، 60لا (متوسط و با، هاى سبك شدت
. ]39داشـت [ معنادارى  شيافزا لبا گروه كنتر سهيقلب)] در مقا

در افراد تمرين  )تمرين با وزنه( ديشد يعضلان نيتمر همچنين
روز  7 تـا و حـداقل   داد معنادار افزايشرا  هاي كبد ، آنزيمنكرده

بـاقي   افزايش يافتـه  ALT و ASTهاي پارامتر نيپس از تمر
نرمـال  محدوده ساعت پس از تمرين به  ALP 24 ولي. ندندما

) شـايد  2014نژاد و همكاران ( عجميه در مطالع. ]25بازگشت [
اي بـودن   هـا و يـك مرحلـه    به علت غيرورزشكار بودن آزمودني

تـوان داشـت    را مي هاي كبد آنزيمتمرين هوازي انتظار افزايش 
) تمـرين  2008همچنين در پژوهش پترسن و همكـاران ( . ]39[

تواند علت افزايش  ها نيز مي مقاومتي و غير ورزشكار بودن نمونه
  .]25ايي باشد [شيميهاي بيوپارامتر اين

 هـاي كبـدي   آنـزيم  مـاراتون  مسـابقه  پـس از ، علاوه براين
 و ALTسـاعت بعـد از مسـابقه     24 يافتنـد و  معنـادار  شيافزا

AST ولـي ، ماندند يباق افتهي شيافزا ALP   هي ـاول سـطح بـه 
ــتباز ــاران ( . ]41، 40[ گش ــدر و همك ــزايش  2002ان ــز اف ) ني
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را پس از مسابقه ماراتون بوستون گزارش كردند  هاي كبد آنزيم
اي كـه بـه نقـش فعاليـت بـدني بـر        همچنين در مطالعه. ]42[

نتـايج نشـان از   ، فاكتورهاي بيوشيميايي خون پرداخته شده بود
تمـرين را   پس از ALPو  ASTافزايش معنادار سطوح سرمي 

هاي كبدي بعد از مسـابقه   شايد دليل افزايش آنزيم. ]43داشت [
هـاي طـولاني بـا شـدت بـالا (مـاراتن)        خصوص در مسـابقه  به

ــزايش  ــدهااف ــورتيزول) گلوكوكورتيكوئي ــش  ، (ك ــزايش نق اف
ها در تأمين انرژي مورد نياز فعاليت بـدني و   زايي پروتئين انرژي

  .]42، 27ورزشكاران باشد [ هاي آزاد در بدن افزايش راديكال
در همـه   يبـد ك يهـا  ميبـر آنـز   يبـدن  فعاليتاثر بنابراين 

ل ي ـدل ن است بهكج متفاوت ممين نتايا. نيستسان يكمطالعات 
ط يشـرا ، جنسـي ، يتفـاوت سـن  ( يفـرد  يهـا  يژگيتفاوت در و

 يعيا طبيه بالاتر يها و وجود سطوح پا يآزمودن يجسمان يآمادگ
 يت ورزش ـي ـنـوع فعال همچنـين  . ان باشدنندگك تكشر )ها ميآنز

 يترشح يها ستميرا بر س ياثرات متفاوت تواند مي زيشده ن انجام
فاصـله زمـاني   ، علاوه بر اين مـوارد . گذاردبدن ب يسميو متابول
توانـد در نتـايج    گيري نسبت به پايان فعاليت بدني نيز مي نمونه

 فعاليـت تـر   نيلاطـو  مدترسد  به نظر مي. ]35، 27مؤثر باشد [
 سبب تواند نيز مي و افزايش تعداد جلسات ورزشي در هفته بدني

  .]44[گردد كبدي  هاي آنزيمكاهش 

  يكبد يها ميبر آنز متيل فنيديتاثر 

هـاي   آنـزيم  يسـرم سـطح   افـزايش ، اما در پژوهش حاضر
و  10mg+هـوازي  نيتمـر ، 10mg ،30mg يهـا  گـروه كبدي 

 نيشم تمـر ، رلكنت يها نسبت به گروه 30mg+هوازي نيتمر
تـر   و نكتـه مهـم   ؛شـد معنادار  هوازي نيشم دارو و تمر، هوازي
 10ي+هـواز  نيگروه تمر ASTو  ALT يسرمافزايش ، اينكه
mg  10نسبت به گروه mg  طـور  بود و همـين معنادار دارو نيز 

نسـبت   mg 30ي+هـواز  نيگروه تمرهاي  آنزيم يسرمافزايش 
يعنـي  . شـد  مشاهده دارمعنادارو نيز  mg 30و 10هاي  به گروه

  .هاي كبدي وابسته به دوز دارو نيز بود افزايش معنادار آنزيم
متيل فنيديت اثر  )2018( ملزمي و همكاراندر همين راستا 

، بررسـي كردنـد   صحرايي هاي كبدي موش برخي آنزيم روي را
ي ها گروه ASTو  ALTي ها آنزيمسرمي  افزايش معناداركه 

را مشاهده كردند و ايـن افـزايش   رل تجربي نسبت به گروه كنت
 وحقيقـي  . ]22كبدي وابسته به دوز دارو بود [هاي  سرمي آنزيم

 (متيـل فنيـديت) موجـب    نيتـال ير، داشـتند  اني ـبنيـز  اران كهم
 يهـا  گـروه  ALTو  ASTي ها ميآنز سرمي يدارامعن شيافزا
شـود   هاي صحرايي مـي  در موش نسبت به گروه كنترل يتجرب

ــرف . ]23[ ــركدارومص ــري بـ ـ ي مح ــامه ديگ ــتازي ن  اكس
 يهـا  ميدار آنـز امعنسبب افزايش ) نيآمفتام مت ياكس يد لنيمت(

اين در . شدسه با گروه كنترل و شم يدر مقاگروه تجربي كبدي 
 وابسته به دوز يكبد يها ميش آنزيافزا، مشاهده شد نيز مطالعه
علائمــي از ، اي مــوردي همچنــين در مطالعــه. ]24[ اســت دارو
مصـرف   ) به دليليكبد يها ميش آنزيافزاي (هاي كبد يينارسا

ه ] و در مطالع ـ45مشـاهده شـد [  متيل فنيـديت   دوزهاي بالاي
خـود ايمـن    تي ـهپاتموردي ديگري نيز احتمال بـروز بيمـاري   

هاي كبـدي   نوعي التهاب سلول يا خود ايمن هپاتيت اتوايميون(
تيـل  دليل مصرف م ]) به46[ علت نامشخص است عود كننده با

 يدي ـور قي ـتزر علاوه بـراين در اثـر  . ]47فنيديت گزارش شد [
افـزايش معنـادار    ALTو  AST سـرمي  سـطح  تيديفن ليمت

  .]48داشتند [
اكستازي يكي ديگر از داروهـاي هـم خـانواده     البته مصرف

متيل فنيديت (داروهاي محرك سيسـتم عصـبي مركـزي) نيـز     
در سـرمي   ALPو  ALT ،AST يهـا  ميآنـز  موجب افزايش

مـدت   يطـولان  مصرف همچنين. ]49هاي صحرايي شد [ موش
 در mg/kg/day 4-47بـا دوزهـاي    تيدي ـفن لي ـمت) سال 2(

هپاتوبلاسـتوما (سـرطان    شيافـزا  نشان از هاي صحرايي موش
ــدخ ــد ب ــان)  ريغ ميكب ــوزادان و كودك ــول در ن و . ]11[ دادمعم

 تيدي ـفن لي ـمت يمصـرف دوز بـالا  گزارشي نيز وجود دارد كـه  
)100-75 mg/kg( ي هـا  در مـوش  ينكروز كبـد  بروز موجب

  .]50شده است [نر  صحرايي
مداخلـه   (ES) انـدازه اثـر  ، موضوعي كه لازم به توجه دارد

) ESALP=904/0و  ESALT ،704/0=ESAST=848/0( دارو
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انـدازه   )1988( وهنك ـار ياثر با توجه به مع هاي ن اندازهيا. است
 مداخلـه  انـدازه اثـر   رتي كهدر صو. شوند محسوب مي بالايياثر 

و  ESALT ،112/0=ESAST=074/0( يهــــــواز نيتمــــــر
173/0=ESALP    پـاييني انـدازه اثـر   ، ) با توجـه بـه ايـن معيـار 

و آنوا، تـوكي  هاي  لذا با توجه به نتايج آزمون. شود محسوب مي
توان بيان كرد كه متغيـر مسـتقل دارو نسـبت بـه      مي اندازه اثر

هـاي   آنـزيم بر متغيرهاي وابسـته ( متغير مستقل تمرين هوازي 
) اندازه اثر بسيار بالاتري داشـته اسـت و بـا افـزايش دوز     كبدي

تـا جـايي كـه افـزايش     . دارو اين تفاوت بارزتر نيـز شـده اسـت   
نيـز   10mgنسـبت بـه گـروه     30mgهاي كبـدي گـروه    آنزيم

  .معنادار مشاهده شده بود
ثـر  هـاي كبـدي در ا   شايد دليل افزايش سطح سرمي آنـزيم 

هـاي   افـزايش سـطح سـرمي سـايتوكين    ، مصرف متيل فنيديت
 نژاد و متقيزيرا . باشد TNF-α) ،IL-1β ،(IL-6التهابي  پيش

 انـد  گـزارش كـرده   )2017همكاران ( و لورنزو )2017همكاران (
ــرف  ــاي  دوزمص ــل mg/kg 20و  10ه ــديت متي ــطح ، فني س

ــوكين ــا 1-اينترل ــور   (IL-1β)بت ــروز توم ــل نك ــا -و عام الف
(TNF-α)  پـس از   همچنـين . ]18، 12دهنـد [  مـي را افزايش

هـاي پـيش التهـابي     يتوكينافنيـديت س ـ  مصرف داروي متيـل 
نشـان  به سـرعت افـزايش    TNF-αو  (IL-6) 6-اينترلوكين

گـزارش كردنـد    ) نيز2008( گونسالوس و همكاران. ]51[ دادند
هـاي   فنيـديت سـيتوكين   متيل mg/kg 30 دوز فرپس از مص

 يابنـد  مـي به سـرعت افـزايش    TNF-αو  IL-6پيش التهابي 
توانند آبشـار   فنيديت مي متيل mg/kg 10دوز  همچنين. ]52[

آپوپتوز را در سطح ژن و پروتئين در قشر و جسم مخطـط مغـز   
هاي  بنابراين افزايش سايتوكين. ]53[موش صحرايي فعال كند 

توانـد از طريـق گيرنـده     مـي  TNF-αخصوص  پيش التهابي به
TNF-R1 سازي كاسپازهاي سلولي و ايجاد نكروز  وجب فعالم

بـرخلاف  ، بـراين  عـلاوه . ]54هاي كبدي گردد [ و آپوپتوز سلول

هاي تمرين هـوازي+دارو افـزايش تشـديد شـده      انتظار در گروه
هنگـامي  ، اين احتمال وجود دارد. هاي كبدي مشاهده شد آنزيم

اثـر  ، كه متغيرهاي تمرين هوازي و دارو بـا هـم اعمـال شـوند    
. هـاي كبـدي داشـته باشـند     اي بر افـزايش آنـزيم   تشديد كننده

هـاي   همچنان كه در برخي از تحقيقات اشاره به افزايش آنـزيم 
  .]44، 43، 39-41، 25كبدي پس از فعاليت بدني شده است [
هاي بيـان   هاي پژوهش با توجه به نتايج اين مطالعه و يافته

دوز  در حتـي نيـديت  ف داروي متيلهپاتوتوكسيتي  احتمال، شده
 علاوه بـراين . ) و دوزهاي بالاتر وجود دارد10mg/kgدرماني (

براساس نتايج اين تحقيـق مصـرف دارو همـراه فعاليـت بـدني      
ايـن احتمـال    لـذا . هاي كبدي شد موجب افزايش شديدتر آنزيم

گيرد كه مصرف متيـل فنيـديت همـراه فعاليـت بـدني       قوت مي
بـا توجـه بـه    بنـابراين  . شود تواند موجب آسيب شديدتر كبد مي

(دوپينـگ و سـوء مصـرف     درماني و غيردرماني مصرفافزايش 
براي بهبود عملكـرد تحصـيلي) داروي متيـل فنيـديت بررسـي      

 ـ، هـاي بيشـتر   فارماكوديناميك اين دارو نياز به پژوهش ويـژه   هب
هـدف  هـاي   مغز و ديگر بافت، كليه، كبدبررسي هيستولوژيكي 

  .دارد

  تشكر و قدرداني
 علوم و تحقيقـات در دانشگاه آزاد اسلامي واحد  مطالعهاين 

مورد تأييد  IR.IAU.SRB.REC.1397.166با كد اخلاق 
كـه در انجـام پـژوهش     افـرادي از تمام  وسيله بدين. قرار گرفت

  .آيد ميتشكر و قدرداني به عمل ، حاضر همكاري كردند

  تعارض در منافع
گونه تعارضي در منافع انتشار اين مقاله  بين نويسندگان هيچ

  .وجود ندارد
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The effect of methylphenidate and aerobic 
exercise on male rats' liver enzymes 

Ali Sepehrian 1, *Nader Shakeri2, Hossein Abed-natanzi2, Shahram Soheily3 

Abstract 

Background: Methylphenidate (Ritalin) is used to treat attention deficit 

hyperactivity disorder. But taking it without prescription from a 
physician to increase athletic and academic performance is 
common. The purpose of this study was to determine the effects of 
methylphenidate and aerobic exercise on the function of rats' liver 

enzymes. 
Materials and methods: Samples of this study were 80 male Wistar rats 

with average weight of 228±15 gr which divided into eight groups of 
ten. Studied groups included control group, aerobic exercise sham, 
drug sham, aerobic exercise, 10 mg of drug, 30 mg of drug, aerobic 
exercise +10 mg and aerobic exercise +30 mg group. Drug groups 
and aerobic exercise + drug groups took drugs according to their 
weights orally. The physical activity (25 m/min) was performed 30 
minutes a day, three days a week for two months for aerobic 
exercise and aerobic exercise + drug groups. After the last session 
of aerobic exercise, blood samples were taken from the rats, and 
also liver enzymes were measured. Statistical computations 
(ANOVA, Tukey) were performed for data analysis at the level of 

0.05. 
Results: Statistical calculations among different groups showed that 

serum changes in liver enzymes in the aerobic exercise group were 
not significantly different from the control, aerobic, and sham 
groups. However, in the drug group and also in the exercise + drug 
group, the increased dose-dependent of serum in liver enzymes 
was significantly higher than the control, aerobic, drug sham, and 
aerobic training groups (p<0.05). 

Conclusion: A dose-dependent increase in liver enzymes in the drug 

and exercise + drug groups, even in comparison to the aerobic 
exercise group, suggests a possible hepatotoxicity of non-
therapeutic use of methylphenidate risk of non-therapeutic 
methylphenidate associated with aerobic exercise. Therefore, 

further research is needed to confirm and generalize these results. 

Keywords: Methylphenidate, Aerobic Exercise, Liver Enzyme 
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