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Abstract 

Background and Purpose: Long-term consumption of ketamine can result in adverse changes in 

biological tissues, including the testicles, as well as disruptions in the ferroptosis process. The primary 

strategy for addressing these effects involves discontinuing ketamine use and adopting nutritional 

interventions, supplementation, and exercise. Therefore, the present study aimed to investigate the effects 

of ketamine withdrawal, ketamine withdrawal combined with moderate-intensity continuous training 

(MICT), ketamine withdrawal accompanied by berberine supplementation (BB), and ketamine withdrawal 

combined with the MICT+BB on indices related to testicular ferroptosis in Wistar rats following chronic 

exposure to ketamine. 

Materials and Methods: In this experimental study, 36 rats were randomly assigned to six groups, each 

consisting of six rats: 1) control, 2) ketamine, 3) ketamine withdrawal, 4) ketamine withdrawal + BB, 5) 

ketamine withdrawal + MICT, and 6) ketamine withdrawal + BB + MICT. Rats in the intervention groups 

were administered ketamine at a dose of 100 mg per kilogram of body weight for 8 weeks. Following this 

period, ketamine injection was stopped for all groups. Rats in the MICT groups exercised at an intensity 

equal to 65-70% of their maximum speed, while those in the BB supplementation groups received a dosage 

of 50 mg per kilogram of body weight for an additional 8 weeks. Levels of iron (Fe), glutathione (GSH), 

glutathione peroxidase (GPX), and malondialdehyde (MDA), as well as the expression of ferritin heavy 

chain (Fth), ferroportin (Fpn), iron-regulating transferrin receptor (Tfr1), and solute carrier family 7 

member 11 (SLC7A11) were assessed. A one-way analysis of variance (ANOVA) was employed for 

between-group comparisons, and Tukey's post-hoc test was employed to identify differences among groups. 

Results: Ketamine administration resulted in increased levels of Fe, MDA, and Tfr1, while GSH and GPX 

levels were decreased. In the ketamine withdrawal + BB and ketamine withdrawal + MICT groups, the 

levels of GPX, SLC7A11, GSH, and Fpn were significantly increased, whereas, MDA and Tfr1 were 
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significantly reduced. Ultimately, the combined group (ketamine withdrawal + BB + MICT) exhibited the 

most substantial improvement in these indices (p < 0.05). 

Conclusion: In summary, ketamine appears to increase oxidative stress and induce ferroptosis in the 

testicular tissue. Conversely, MICT and BB supplementation, both independently and synergistically can 

significantly ameliorate oxidative stress and the indices of testicular ferroptosis in male Wistar rats 

following chronic ketamine exposure. Overall, although both BB and MICT independently can effectively 

reduce the damage caused by oxidative stress and testicular ferroptosis, the results suggest that combination 

of MICT + BB has a  synergistic effect. 
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 یبدن  تیفعال   و  ورزش یولوژیزیف  هینشر 

  33-17 یهاصفحه  ،1 شماره ،18  دوره ،1404

 مقاله پژوهشی 

  ( بر فِروپتوزBBبربرین ) یاری( و مکمل MICTتأثیر تمرین تداومی با شدت متوسط )

 رسانییامکید بر مسیر پأ: با تهای صحرایی ویستارموش  ةبافت بیض در کتامینناشی از 
Xc/GSH/GPX 

 آذر ی، جواد طلوع*ی، اصغر توفیقفریمهسا احسان

 ران یا  ه،یاروم ه،یدانشگاه اروم ، یدانشکدة علوم ورزش ،یو حرکات اصلاح  یورزش یولوژی زیگروه ف

 دهی چک 

  فِروپتوز  ندیفرا  در  اختلال و  ضهیب  جمله  از ،زنده  یهابافت  در  یمنف  راتییتغ  به  تواندی م  نیکتام  دریافت بلندمدت  و هدف:  زمینه

.  است  یورزش  نیتمر  و  یاریمکمل   ،یاهیتغذ  یهاروش   اتخاذ  و  نیکتام  ترک  آثار،  نیا  با  مقابله  یبرا  راهبرد  نینخست.  شود  منجر

(، ترک  MICTبا شدت متوسط )  تمرین ورزشی  ترک کتامین، ترک کتامین همراه با  ثیرأپژوهش حاضر بررسی تبنابراین، هدف  

روپتوز  فِوابسته به  های  بر برخی شاخص   MICT+BBترکیب    و ترک کتامین همراه با  (BB)   یاری بربرینمکمل   کتامین همراه با

 مزمن با کتامین است.  ةپس از مواجه  های صحرایی ویستار موش   ةبافت بیض

 . 2کنترل،    .1تایی تقسیم شدند:  طور تصادفی به شش گروه شش به  موش صحرایی  36در این پژوهش تجربی،  ها:  مواد و روش 

صحرایی موش .  BB +MICTکتامین/ترک+  .6و  MICT کتامین/ترک+  .BB  ،5کتامین/ترک+  .4کتامین/ترک،    .3کتامین،     های 

گرم به ازای هر کیلوگرم وزن بدن دریافت کردند. پس از این  میلی   100هفته کتامین را با دوز    هشتهای مداخله به مدت  گروه 

درصد بیشینه   70ـ65با شدت   MICTهای دارای  گروه  های صحراییموش   متوقف شد. سپس  هاگروه  ة دوره، تزریق کتامین در هم

ازای هر کیلوگرم وزن بدن بهمیلی  50با دوز    BBمکمل    دارای  هایو گروه   ت دویدنسرع  هفته تمرین و   هشتمدت    گرم به 

 ، و بیان (MDAمالون د آلدهید )  و(  GPXگلوتاتیون پراکسیداز )  ،(GSH)  گلوتاتیون  (، محتوایFeیاری شدند. مقادیر آهن )مکمل 

فِ ی  هادهنده انتقال   7از خانواده    11عضو    و(  Tfr1)آهن    ةترانسفرین واردکنند  ،(Fpn)روپورتین  فِ  ،(Fth)ریتین  زنجیره سنگین 

تعیین اختلاف  برای  و    گروهیین ب  ة( برای مقایسANOVA)  یکطرفهارزیابی شد. از آزمون تحلیل واریانس    (SLC7A11محلول )

 ها از آزمون تعقیبی توکی استفاده شد. در گروه 

و   BBکتامین/ترک+گروه  شد. در    GPXو    GSHو کاهش مقادیر    Fe  ،MDA  ،Tfr1تزریق کتامین سبب افزایش مقادیر  نتایج:  

  که مقادیری طور معناداری افزایش یافت، درحالبه  Fpnو    GPX  ،SLC7A11  ،GSHهای  شاخص   مقادیر  MICTگروه کتامین/ترک+

MDA    وTfr1  کتامین/ترک+  نهایت، در  کاهش یافت. در( گروه ترکیبیBB+MICT)  ها شاخص   همین  در  یبهبود   مقدار  بیشترین  

 (. >05/0P)  دیده شد

  شود. در مقابل، یمکتامین سبب افزایش فشار اکسایشی و القاءی فروپتوز بافت بیضه    که  توان گفتیمرفته  همروی :  گیرییجهنت

MICT   یاری  و مکملBB  طور جداگانه و باهم  به(MICT+BB  )کاهش فشار اکسایشی و  بر  بهبودبخش بارزی    تأثیراتتواند  می

طور کلی، نتایج حاکی مزمن با کتامین داشته باشد. به   ةمواجه   پس ازنر ویستار    های صحراییموش   ةهای فروپتوز بافت بیضشاخص 

طور  توانند به مییی نیز تنهابه MICTو  BB یی است. با این همه،افزاهمدارای اثر  MICT+BBتا حدودی ترکیب  از آن است که
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 .دهندفروپتوز بافت بیضه را کاهش    فشار اکسایشی و  های ناشی ازآسیب   یمؤثر 

 بیضه، بربرین، فعالیت ورزشی، فروپتوز، کتامین   کلیدی:   ی ها واژه 

  یاریمکمل   و (MICT)  متوسط  شدت  با  یتداوم  نیتمر  ریتأثآذر ج.  یطلوعتوفیقی ا،    ،فر می احساننحوه استناد به این مقاله:  

.  Xc/GSH/GPX  رسانییامپ  ریمس  بر  د یتأک  با:  های صحرایی ویستارموش   ة ضیب  بافت  در   نیکتام  از  یناش  فِروپتوز  بر (BB)  نیبربر

 . 33-17(:1)18؛1404.یبدن   تیورزش و فعال  یولوژ یزیف  یةنشر
  



 1، شماره 18، دوره 1404  نشریه فیزیولوژی ورزش و فعالیت بدنی 

 
21 

 

 مقدمه 

کتامین یک داروی ضددرد و ضدالتهاب غیراستروئیدی 

 (NSAID )  گوناگونی کاربردهای  پزشکی  در  که  است 

بزرگ   هایی دارد؛ افزون بر کاهش درد و التهاب، در جراح 

 رودی کار معمیق به و  هوشی بلندمدت  ایجاد بی  برای نیز  

با این همه،  ( 1)  در   یژهو امروزه در جوامع عمومی و به . 

میان جوانان به دارویی تفریحی تبدیل شده است. در این 

برای   زمینه  کتامین  مصرف  سوء  که  است  شده  معلوم 

م  و  است  خطرناک  بسیار  مشکلات   تواندی سلامتی  به 

شود.   منجر  اجتماعی  و  بهداشتی   نی همچن جدی 

تا  2006از سال    دارو  ن ی ا   از   ی حی تفر   ة و استفاد  ی دسترس 

 ةاستفاد   . (2) است    افته ی  ش یافزا   مداومطور  به   2019

چندین سازوکار زیستی از   اتواند ب غیرمعمول کتامین می 

و به  جمله   گوارش  دستگاه  کبد،  قلب،  مغز،  عملکرد 

 تناسلی مردانه ـ انسان و حیوان ـ آسیب برساند  دستگاه 

منفی کتامین شاید از طریق   در این زمینه آثار .  ( 4  ، 3) 

آپوپتوز  اختلال  التهاب،  اکسایشی،  تغییرات   ی فشار  و 

. با این همه، (5)   گری شود میانجی   وساز سلولی سوخت 

در پژوهش  محدودی  بر   آثار  بارة های  کتامین  بلندمدت 

نشان در این خصوص  .  ( 6)وجود دارد  ی  عملکرد تولید مثل

کتامین به کاهش   ی ا هفته شش تجویز  که    ه شده است داد 

ساز، قطر لومن و ارتفاع اپیتلیوم های منی معنادار قطر لوله 

بر پارامترهای بارزی  منفی    و آثار   شود منجر می   ها موش 

مورفولوژی ) اسپرم   و  تحرک  به ( 6)دارد    ( تعداد،  ویژه، . 

جدید از مرگ   ی مسیر ـ    یند فِروپتوز ا تأثیر کتامین بر فر 

بافت بیضه همچنان    ـ  غیرآپوپتوزی وابسته به آهن  سلولی 

 . باقی مانده است نامعلوم 

آپوپتوزی فِروپتوز غیر  سلولی  مرگ  از  ، شکل جدیدی 

طریق   از  که  تغییر   سازوکاراست  با  آهن  به  وابسته 

.  (7)  شودیاکسایشی غشاهای فسفولیپیدی مشخص م

غشایی   لیپید  پراکسیدهای  انباشت  فِروپتوز  ماهیت 

انباشت  و    محتوای آهن است  چشمگیرافزایش    یلدلبه

به  یرطبیعیغ  مشخصه آهن  از  یکی    یالقا  ی هاعنوان 

م گرفته  نظر  در    ة گیرندهمچنین    .شودیفِروپتوز 

واردکنند )  ةترانسفرین  بهTfr1آهن  محرک  (  عنوان 

آهن بسیار زیادی به    تواندی، م شودیفِروپتوز شناخته م

( فروپورتین  منتقل کند.  ناقل  Fpnدرون سلول  تنها   ،)

بهشناخته  آهن،  برای  خارجشده  به    ةکنندعنوان  آهن 

خارج مفضای  عمل  سنگین    ةزنجیر.  (8)کند  یسلولی 

مسئول تبدیل    ـ عنوان فریتین اصلیبهـ    (Fthفریتین )
+Fe2    به+Fe3  تر یقبا این همه، با نگاهی دق  .(8)  است  

پ  مسیرهای  فِروپتوز  افر  رسانی یامبه  سه  اغلب  یند  با 

 . محورGSH-GPX ،2. محور 1: شویمیمسیر مواجه م

FSP1-CoQ10   محور  3و .GCH1-BH4  ،در این میان .

مسیر اصلی در کنترل فِروپتوز است   GPX4-GSHمحور  

قرار دارد. این   xc . در بالادست این محور، دستگاه(9)

آنت آم   پورتی یدستگاه،  دستگاه    ایینه اسید  و 

مهم درون از ضداکسایشی  با جلوگیری  و  است  سلولی 

م لیپیدی،  برابر سلول   تواندیپراکسیداسیون  در  را  ها 

این بین،  ( 10)فِروپتوز محافظت کند   از    11عضو  . در 

)هادهندهانتقال  7خانوادة   محلول  (  SLC7A11ی 

دستگاه   اصلی    که یهنگام و    (11)است    Xcزیرواحد 

آنت دستگاه    SLC7A11  پورتییفعالیت  مهار    Xcدر 

. در این  (12)  شودی( شود، فِروپتوز القا میکاهش  یم)تنظ

مهار    زمینه گلوتامات/سیستئین    SLC7A11با  تبادل 

نقص   فعالیتشده  دچار  وضعیت  این  در  گلوتاتیون   و 

(GSH  )( 12)شود  یمهار م  .GSHی ها، یکی از دستگاه  

است که   اکسایشی  م  ROSضد  مهار  مهار  کندیرا  با   .

میزان  GSHفعالیت    ،ROS  م   یدشده تول .  شودیزیاد 

پی   همچنین فعالیت    در  فعالیتGSHمهار  گلوتاتیو   ، 

ترتیب با  نیز مهار خواهد شد و بدین(  GPXپراکسیداز )

فعالیت   افزایش    GPXکاهش  میزان    Fe2+و 

م  افزایش  لیپیدی  آن   یابدیپراکسیداسیون  از  پس  و 

 . فروپتوز القا خواهد شداحتمالاً 

پاتولوژی  عوامل  نامطلوب  آثار  با  مقابله  راستای  ی ک در 
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عوامل    گوناگون،  ترک  بر  بتوان    شاید   زا، یب آس افزون 

تغذ  فعال   ای یه مداخلات  خط   هاییت و  در  را  ورزشی 

 اختصاربه )  در این بین، بربرین  .( 16- 13)   قرار داد  نخست 

BB )   به که  است  از ترکیبی  بسیاری  در  طبیعی  طور 

و   نهفته   فواید و    شود ی در زرشک( یافت م  یژه وگیاهان )به 

نشان داده شده   زمینه در این    .برای سلامتی دارد   ایبالقوه 

که   انباشت    BBاست  کاهش  و داخل   ROSبا  سلولی 

از  ناشی  فروپتوز  از  لیپیدی  پراکسیداسیون  سرکوب 

و   سلول GPX)مهارگر    RSL3ارستین  در  قلبی   ی ها ( 

بقا   کردهجلوگیری   به  م   یو  . (17)   کندی سلولی کمک 

و   های حیوانی )موش(با استفاده از نمونه افزون بر این،  

فواید  بر    انسانی  ورزشی  اندوکراین دستگاه  تمرین 

آپوپتوز ای یضه ب  فرایند    ،  وضعیت (18)   یی زا اسپرم و   ،

نشان داده   (20) کیفیت مایع منی  و    ( 19)   یشیضداکسا

 با شدت متوسط  تمرین معلوم شده است که    شده است. 

 (MICT ) یم بیضه را با تنظ بافت    یشی، وضعیت ضداکسا 

بهبود   CATو    SOD، گلوتاتیون،  GPXمقادیر    یشی افزا 

ضدآپوپتوزی و   عوامل با افزایش بیان  و    ( 19) بخشد  ی م 

بقا   آپوپتوزی یش پ   عوامل بیان    یکاهش   یم تنظ   ی به 

مطالعه روی بافت . با  ( 18) شود  ی منجر م   ی بیضه ها سلول 

اضافه بار   تواندی م  تمرین ورزشیمغز نشان داده است که  

 Tfr1  میزان و کاهش    Fpnو    Fthآهن را با افزایش بیان  

ضد   تأثیرات های قدرتمندی برای  معکوس کند، که یافته 

فِروپتوزی حاصل از تمرین ورزشی پس از آسیب مغزی 

منفی  (21) است   آثار  همه،  این  با  و احتمالی  .  کتامین 

مکمل   تأثیرات  و  ورزشی  تمرینات  احتمالی   یاریمثبت 

ناشناخته بربرین   بر میزان فِروپتوز بافت بیضه همچنان 

در این پژوهش، با تمرکز   زمینه باقی مانده است. در این  

و   GSH  ،GPX، محتوای  Feبر تغییرات احتمالی مقادیر  

MDA  و بیان ،Fth  ،Fpn  ،Tfr1    وSLC7A11    کتامین آثار

بررسی   بیضه  بافت  فِروپتوز  میزان  آثار شد بر  سپس   .

با    MICTو    BB  ،MICTمکمل   فِروپتوز   BBهمراه  بر 

 .ارزیابی شد   ی های صحرایی کتامینموش   ة های بیض سلول 

 روش پژوهش 

است تجربی حاضر از نوع پژوهش :  های پژوهشنمونه

حیوانات  با  کار  به  مربوط  اخلاقی  موارد  همة  و 

یة رهنمودها و  بر پا آزمایشگاهی در روند انجام پژوهش  

دانشکدة  نامهشیوه  اخلاقی  کمیتة  مصوب  های 

موش صحرایی   36تعداد  قرار گرفت.    مدنظردامپزشکی  

تا   180هفته و وزن بین    هشتنژاد ویستار، با سن    نر

ارومیه    200 دانشگاه  حیوانی  منابع  مرکز  از  گرم 

(ARCUUتهیه شد. موش )های  های صحرایی در قفس

کنترل پلی محیطی  شرایط  در  و  دمای  کربنات  با  شده 

رطوبت  سانتی  ةدرج  3±25متوسط     60تا    55گراد، 

چرخ و  در    12:12روشنایی/تاریکی    ةدرصد  ساعت 

 . خانه نگهداری شدندحیوان 

پژوهش: اجرای  سازگاری   روش  از  پس  هفته  یک 

بهموش آزمایشگاهی،  محیط  با  صحرایی  طور های 

به   شدند:    ششتصادفی  تقسیم    . 2کنترل،    . 1گروه 

  . BB  ،5کتامین/ترک+  .4کتامین/ترک،    .3  کتامین،

  BB+MICTکتامین/ترک+  . 6و    MICTکتامین/ترک+

های  رت(. در گروه کنترل، موش  شش   دارای  )هر گروه 

ای دریافت نکردند و تا پایان  گونه مداخله صحرایی هیچ

تغذیه شدند.    در پژوهش   نگهداری و  استاندارد  شرایط 

مدت  موش به  کتامین  گروه  صحرایی  روز    60های 

کتامین دریافت کردند و سپس تشریح شدند. در گروه  

  60به مدت    ی نخستهای صحرایکتامین/ترک، موش

ت  سپس  و  کردند  دریافت  کتامین  پژوهش  روز  پایان  ا 

مداخل دریافت  تغذیه  ةبدون  و  داده  ورزشی  ترک  ای 

کتامین/ترک+ گروه  در  موشMICTشدند.  های  ، 

روز کتامین دریافت کردند    60صحرایی نخست به مدت  

انجام دادند. در    MICT تمرین  و سپس تا پایان پژوهش

های صحرایی نخست به ، موشBBگروه کتامین/ترک+

پایان  روز کتامین    60مدت   دریافت کردند و سپس تا 

مکمل بربرین  با  گروه  پژوهش  در  شدند.  یاری 

های صحرایی نخست  ، موشBB+MICTکتامین/ترک+
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روز کتامین و سپس تا پایان پژوهش تمرین    60به مدت  

MICT  مکمل کردند.  BBیاری  و  این    دریافت  نکته: 

اول )هشت هفته:    ةدارای دو مرحله بود: مرحل  پژوهش 

  60دوم )هشت هفته:    ةکتامین و مرحل  یروز( القا  60

مقابله مداخلات  اعمال  و  کتامین  ترک  ای  روز( 

 . ( 1 روندنمای) ( MICTو تمرین  BB یاری)مکمل

از  میلی  100تجویز کتامین:   ازای هر کیلوگرم  به  گرم 

.  (22)صفاقی انجام شد  صورت تزریق درون وزن بدن به

در هشت    یکتامین  یها های گروهبه این ترتیب، آزمودنی

 اول پژوهش( کتامین دریافت کردند.  ةاول )مرحل ةهفت

های بربرین از هشت های گروه: آزمودنیBBیاری  مکمل

)مرحل  ةهفت پژوهش    ةدوم  انتهای  تا  پژوهش(  دوم 

ابتدا،   ازای هر  میلی  50بربرین دریافت کردند.  به  گرم 

کیلوگرم از وزن بدن برای هر رت محاسبه شد و با یک  

صورت گاواژ خورانده ترکیب و به  نرمال سالین   لیتریلیم

 د. ش

حاضر  :MICTروش   پژوهش  تمرین  از  اقتباس    ی هابا 

.  گرفتانجام    Smaxو پس از برآورد    (26-23)پیشین  

دقیقه گرم   10های صحرایی پس از  ، موشروشدر این  

تا    65متر بر دقیقه، با شدت    10تا    7کردن با سرعت  

دقیقه و پنج جلسه   45تا    20به مدت    Smaxدرصد    70

در هفته، به مدت هشت هفته تمرین کردند. در پایان  

متر بر دقیقه به  شش  هر جلسه، سرد کردن با سرعت  

 . (1روندنمای دقیقه صورت گرفت )سه مدت 

بیشین  )آزمون  تمرین  شدت  برآورد  سرعت:   ةآزمون 

Smax)  :های  حیوانات در گروهMICT    به مدت دو هفته

برنام یک  سازگاریتمرینی    ةدر  و  شرکت    آشناسازی 

تا  پنج  کردند که شامل سه جلسه در هفته و هر جلسه  

  هفت دقیقه روی نوار گردان بدون شیب با سرعت    15

ارزیابی    Smaxدوره،  این  متر بر دقیقه بود. پس از    15تا  

ب موش  هشد.  منظور،  مدت  این  به  صحرایی    پنج های 

سرعت   با  شدند.    15تا    10دقیقه  گرم  دقیقه  بر  متر 

متر   دو  قداردقیقه به م  دوسپس سرعت نوار گردان هر  

  های صحرایی موشینکه  ا  یافت تا فزایش میابر دقیقه  

با با چوب  حتی  به    یدستتحریک خفیف  یا مایل  قادر 

بیشین   ةداما تعیین  از  پس  نباشند.  سرعت،   ةدویدن 

  ، 18)تعیین شد    Smax  بیشترینشدت تمرین بر اساس  

هر دو   Smaxهای پیشین، آزمون  پژوهش  یة. بر پا(23

شد و شدت  های صحرایی گرفته میاز موش  باریکهفته  

اساس  بر  گردان(  نوار  روی  دویدن  )سرعت  تمرین 

تعیین میآمادگی آن کاهش شدت  از  د تا  ش ها مجدداً 

 .(18)  دلیل سازگاری با تمرین جلوگیری شودتمرین به
 

 جلسه در هفته( پنج ) MICTدارویی و تمرین  ةمداخل روش. 1 روندنمای
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آخرین   72:  آزمایشگاهی  یهاروش از  پس  ساعت 

موش  ةجلس تزریقی    های تمرینی،  دریافت  با  صحرایی 

شدند و بافت بیضه جدا شد.    هوشیکتامین و زایلازین ب

آب مقطر شسته شد  یهابافت با  آن    هبیضه  از  پس  و 

چپ در   ةبافت بیض  ی هاشدند. سپس نمونه  یکشوزن 

شد  گرادیسانت ة  درج  -70دمای   از  (13)  نگهداری   .

ژن   qRT-PCRتکنیک   بیان  مقادیر  ارزیابی  برای 

SLC7A11  ،Fth  ،Fpn  وTfr1    منظور د. بدینشاستفاده

استخراج   روش    RNAبرای  بر    TRIZOLاز  مبتنی 

تهران استفاده شد    Sina-Genشده توسط  کلروفرم ارائه

سنتز   برای  سازنده    نامةشیوه  cDNAو  شرکت 

(Fermentas GmbH  در نظر گرفته شد و مستر )؛ آلمان

؛ نوآوران، ایران( استفاده 1X SYBR GREENمیکس )

ارزیابی و کم  از   سازییشد. همچنین برای  این متغیر 

 سازییو در ادامه برای کم  GAPDHژن کنترل داخلی  

. همچنین برای ارزیابی شداستفاده    CT)ΔΔ-(−2از فرمول  

و باهم بر محتوای    ییتنها به  MICTو    BBثیر کتامین،  أ ت

)آه اختصاصی  تجاری  کیت  از  بیضه  بافت   :LOTن 

برای سنجش .  آزمون، ایران( استفاده شد ؛ پارس99001

MDA    کیت سلامت    Nalondiاز  نوند  نوین  شرکت 

پیشتاز )ایران( استفاده شد که اساس سنجش در این 

روش   سنجش    TBARSکیت  برای  از    GSHاست. 

نام  هاییتک با  پیشتاز  نوند سلامت  نوین    ی هاشرکت 

شد  NugluTو    NarGulتجاری   برای .  استفاده 

آنزیم    یریگاندازه سلول   GPXفعالیت  بافت    یهادر 

سلامت  هموژن  نوند  نوین  شرکت  کیت  از  بیضه  شده 

 . استفاده شد  Nag pixپیشتاز به نام  

آماری    از:  آماری  تحلیل ویلکآزمون  برای   شاپیرو 

  ةمقایسبرای  شد.    استفادهها  نرمال دادهبررسی توزیع  

گروه یکطرفه  بین  واریانس  تحلیل  آزمون  از  ها 

(ANOVA  ) و نیز از آزمون تعقیبی توکی برای تعیین

گروه میان  هماختلافات  شد.  استفاده  ها  داده  ةها 

میانگین  به مقادیر   ±صورت  ارائه شدند.  معیار    انحراف 

05/0  P<  آمار دید  شد.    یاز  گرفته  نظر  در  معنادار 

نرم  از  استفاده  با  نیز  آماری  نمودارها   Graphpadافزار 

Prism 6.0 شدند.  تهیه 

 نتایج

افزایش    کتامینگروه   کنترل  گروه  با  مقایسه  در 

داد  MDAمقادیر  در  معناداری   (. P=0001/0)  نشان 

در    MDAافزون بر این، در گروه کتامین/ترک مقادیر  

معناداری افزایش  کنترل  گروه  با   داشت  مقایسه 

(0001/0=P  مقادیر همه،  این  با   .)MDA    گروه بین 

کتامین و  داشت    اختلاف  ترک/کتامین  معناداری 

(0001/0=P  مقادیر مقابل،  در   .)MDA  های  موش

کتامین/ترک+  گروه  با    BBصحرایی  مقایسه  در 

های صحرایی گروه کتامین و کتامین/ترک کاهش  موش

)به داد  نشان  و    P=0001/0  یبترتمعناداری 

0002/0=P  مقادیر همچنین،   .)MDA    گروه

در مقایسه با گروه کتامین و گروه    MICTکتامین/ترک+

(.  P=0001/0ین/ترک کاهش معناداری نشان داد )کتام

کتامین/ترک+ گروه  این،  بر  در    BB+MICTافزون 

موش با  و  مقایسه  کتامین  گروه  صحرایی  های 

نشان    MDAکتامین/ترک کاهش معناداری در مقادیر  

 (. A1)شکل  (P=0020/0و  P=0001/0 یبترتداد )به

گروه کتامین و کتامین/ترک در مقایسه با گروه کنترل 

مقادیر   در  معناداری  داد    GSHتفاوت  نشان 

(0001/0=P  مقادیر این،  بر  افزون   .)GSH    گروه در 

و    BBکتامین/ترک+ کتامین  گروه  با  مقایسه  در 

(.  P=0001/0معناداری نشان داد )کتامین/ترک افزایش  

این   مقادیر  گروه    شاخصهمچنین،  در 

در مقایسه با گروه کتامین و   BB+MICTکتامین/ترک+

  ( P=0001/0) نشان داد کتامین/ترک افزایش معناداری 

 . (B1)شکل 

گروه کتامین و کتامین/ترک در مقایسه با گروه کنترل 

مقادیر   در  معناداری  داد    GPXتفاوت  نشان 
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(0001/0=P  مقادیر این،  بر  افزون   .)GPX    گروه در 

و    BBکتامین/ترک+ کتامین  گروه  با  مقایسه  در 

(.  P=0001/0کتامین/ترک افزایش معناداری نشان داد )

این   مقادیر  این،  بر  گروه    شاخصافزون  در 

و    MICTکتامین/ترک+ کتامین  گروه  با  مقایسه  در 

(.  P=0001/0کتامین/ترک افزایش معناداری نشان داد )

این   مقادیر  گروه    شاخصهمچنین  در 

در مقایسه با گروه کتامین و   BB+MICTکتامین/ترک+

( داشت  معناداری  افزایش   (P=0001/0کتامین/ترک 

 (. C1)شکل 

 

 مختلف پژوهش یهادر گروه GPXو  MDA ،GSH. تغییرات مقادیر 1شکل 

 اند. انحراف معیار ارائه شده±ها بر اساس میانگیندادهة هم

در    SLC7A11  mRNAمقادیر   در گروه کتامین/ترک 

داد  نشان  معناداری  افزایش  کتامین  گروه  با  مقایسه 

(0368/0=P  مقادیر این،  بر  افزون   .)SLC7A11  

mRNA   +در گروه کتامین/ترکBB    در مقایسه با گروه

 یبترتکتامین و کنترل افزایش معناداری نشان داد )به

0001/0=P    0003/0و=P  مقادیر ترتیب،  همین  به   .)

در مقایسه    MICTبیان این ژن در گروه کتامین/ترک+

داد   نشان  معناداری  افزایش  کنترل  و  کتامین  گروه  با 

(. همچنین مقادیر  p= 0018/0و    p=0004/0  یبترت)به

کتامین/ترک+ گروه  در  ژن  این  در    BB+MICTبیان 

کنترل، گروه  با  گروه   کتامین  گروه   مقایسه    و 

)به داشت  معناداری  افزایش    یب ترتکتامین/ترک 

0001/0=P  ،0001/0=P     0002/0و=P  ،افزون بر این .)

کتامین/ترک+ گروه  گروه    MICTبین  با 

بیا  BB+MICTکتامین/ترک+ مقادیر  ژن در  این  ن 

 . ( A2)شکل  (P=0226/0اختلاف معناداری دیده شد )

در گروه کتامین/ترک در مقایسه با    Fth  mRNAمقادیر  

(. P=0096/0گروه کتامین افزایش معناداری نشان داد )

مقادیر   این،  بر  گروه    Fth  mRNAافزون  در 

در مقایسه با گروه کتامین و کنترل   BBکتامین/ترک+

( داد  نشان  معناداری  همین  P=0001/0افزایش  به   .)

گروه   در  ژن  این  بیان  مقادیر  ترتیب، 

و    MICTکتامین/ترک+ کتامین  گروه  با  مقایسه  در 

)به داد  نشان  معناداری  افزایش   یبترتکنترل 

0001/0=P    0003/0و=P  همچنین مقادیر بیان این .)

کتامین/ترک+ گروه  در  با    BB +MICTژن  مقایسه  در 

کنترل داشت  گروه  معناداری  افزایش  کتامین  و 

 . (B2)شکل   (P=0002/0و  P=0033/0، یبترت)به
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کتامین/ترک+   Fpn  mRNAمقادیر   گروه  ،  BBدر 

گروه    MICTکتامین/ترک+  و 

کنترل   BB +MICTکتامین/ترک+  گروه  با  مقایسه  در 

)به  داد  نشان  معناداری  ، یب ترت افزایش 

0113 /0 =P ،0480/0 =P   0001/0  و =P ،افزون بر این .)

کتامین/ترک+   Fpn  mRNAمقادیر   گروه  در    BBدر 

افزایش  کتامین/ترک  و  کتامین  گروه  با  مقایسه 

)به  داد  نشان  و    P= 0/ 0001  یب ترتمعناداری 

0073 /0 =P به همین ترتیب، مقادیر بیان این ژن در .)

در مقایسه با گروه کتامین   MICTگروه کتامین/ترک+ 

  یبترت کتامین/ترک افزایش معناداری نشان داد )به و  

0004 /0 =p    0/ 0324و =P همچنین مقادیر بیان این .)

کتامین/ترک+  گروه  در  با    BB +MICTژن  مقایسه  در 

گروه کتامین و کتامین/ترک افزایش معناداری داشت 

 (0001 /0 =P  .) ،در مقادیر    افزون بر اینFpn  mRNA 

کتامین/ترک+  گروه  گروه    BB +MICTبین  با 

کتامین/ترک   BBکتامین/ترک+  تفاوت    MICT+ و 

)به داشت  وجود  ، P= 0/ 0330  یب ترت معنادار 

0075 /0 =P )    شکل(C2.) 

گروه کتامین و کتامین/ترک در مقایسه با گروه کنترل 

مقادیر    کاهش در  داد   نشان  Tfr1  mRNAمعناداری 

(0001/0=Pمقادیر حال،  همین  در   .)  Tfr1  mRNA  

معناداری   تفاوت  کتامین  و  کتامین/ترک  گروه  بین 

( مقادیر  P=0002/0داشت  این،  بر  افزون   .)Tfr1 

mRNA   +در گروه کتامین/ترکBB    در مقایسه با گروه

داد   نشان  معناداری  کاهش  کتامین/ترک  و  کتامین 

(. به همین ترتیب،  P=0036/0و    P=0001/0  یبترت)به

این ژن در گروه کتامین/ترک+ بیان  در   MICTمقادیر 

مقایسه با گروه کتامین و کتامین/ترک کاهش معناداری  

)به داد  (.  P=0036/0و    P=0001/0  یبترتنشان 

گروه  در  ژن  این  بیان  مقادیر  همچنین 

در مقایسه با گروه کتامین و   BB+MICTکتامین/ترک+

)به داشت  معناداری  کاهش   یبترتکتامین/ترک 

0001/0=P ،0044/0=P)   شکل(D2 .) 

گروه   با  مقایسه  در  کتامین/ترک  و  کتامین  گروه 

مقادیر    افزایش کنترل   در  داد   نشان   Feمعناداری 

مقابل (.  P= 0/ 0273و     P= 0/ 0006  یب ترت )به  ،  در 

کتامین/ترک+   Feمقادیر   گروه  ،  BBدر 

در    BB +MICTو کتامین/ترک+   MICTکتامین/ترک+ 

داد   نشان  معناداری  کاهش  کتامین  گروه  با  مقایسه 

  ( P= 0/ 0024و    P  ،0047 /0 =P= 0/ 0128  یب ترت )به 

 (. 3)شکل  
 

 مختلف پژوهش  یهابر اساس فولد چنج در گروه Tfr1و  SLC7A11 ،Fth ،Fpn. تغییرات مقادیر بیان ژن 2شکل 

 اند. انحراف معیار ارائه شده±ها بر اساس میانگینداده ةهم
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 مختلف پژوهش یهادر گروه Fe. تغییرات مقادیر 3شکل 

 اند. انحراف معیار ارائه شده±ها بر اساس میانگینداده ةهم

 گیری یجهنتبحث و 

کتامین تأثیر سوء مصرف   پژوهش حاضر با هدف بررسی 

بر   MICT  و   BBیاری  مکمل آثار بهبود بخش احتمالی  و 

، Feتغییرات احتمالی مقادیر  فرایند فروپتوز با تمرکز بر  

 Fth  ،Fpn  ،Tfr1، و بیان  MDAو    GSH  ،GPXمحتوای  

انجام گرفت   SLC7A11و   این   . بافت بیضه  اصلی  یافتة 

چشمگیری منجر به   طور به پژوهش نشان داد که کتامین  

یشی بیان افزا   یمتنظ ،  Fe  ،MDAافزایش محتوای بافتی  

Tfr1    کاهش این، ی م  GSHو    GPXو  بر  افزون  شود. 

بالاتر   Fe  ،MDA  ،Tfr1همچنان با ترک کتامین، مقادیر  

شود. ی منیز در مقادیر کم حفظ    GSHو    GPXمانده و  

، ترک BBیاری  مکمل در مقابل، ترک کتامین همراه با  

و ترک کتامین در ترکیب با این   MICTکتامین همراه با  

 ( بارز  BB +MICTدو مداخله  به کاهش   )Fe  ،MDA   و

Tfr1    شود و محتوای  ی م منجرGPX  ،GSH    و بیانFpn ،

Fth  وSLC7A11   یابد.ی م بافت بیضه افزایش 

محافظت    یبرابافت بیضه    یشیتراز اکسایشی/ضداکسا

غشاها برابر    DNAو    ها نیپروتئ  ، یسلول  ی از  در 

  ی ندهایفرآ  حیعملکرد صح  نیز  و  اکسایشی   یهاب یآس

و زیادی  ت یاهماسپرماتوژنز    اسپرمیوژنز  .  دارد  بسیار 

ا در  باروریبه    تواندیم  تراز  نیاختلال  و    توان 

, 13)برساند    بیمثل آس  دیدستگاه تولرفته به  همروی

به عنوان   GSHو    GPXبا توجه به نقش بسیار مهم    .(19

دهد  یمعوامل ضد اکسایشی، یافته پژوهش حاضر نشان  

ها و  ROSکه سوء مصرف کتامین شاید با افزایش تولید  

(  GSH↓و    GPX  ↓یشی )ضداکسامهار فعالیت عوامل  

توان   بگذارد،  ضداکسابر  منفی  اثر  مقادیر    چراکهیشی 

MDA  به از  نیز  نشانگری  اکسایشی  یب آسعنوان  های 

)پراکسیداسیون لیپیدی( در گروه کتامین در مقایسه با  

فهمیدن   برای  بود.  یافته  بارزی  افزایش  سالم  گروه 

افزایش فشار  اهمیت این موضوع باید توجه داشت که 

( ) ROS↑ اکسایشی  ضداکسایشی  توان  کاهش  و   ) ↓  

GPX    و↓GSH  های اکسایشی و  یب آس( افزون بر ایجاد

( بافت بیضه، به حمله MDA  ↑داسیون لیپیدی )پراکسی

اسپرم    DNAشدن    تکهتکهبه غشای پلاسمایی اسپرم و  

  اندک   . با این همه، مقادیر(28  ، 27)شود  یمنیز منجر  

ROS   اما   کند،   تقویت  را  اسپرم  لقاح  تواندیم  ROS  

تخمک،   همجوشی  به  تواندیم  ازحدبیش به   اسپرم 

  . (29)برساند    آسیب  DNA  یکپارچگی  و  اسپرم  تحرک

 افزایش  ازحدیبیش  میزان  به  NADPH  کهیهنگام 



 و همکاران  فریاحسان   ینیکتام ی در موش ها ضه یبر فروپتوز ب  نی و بربر MICTاثر 

 
28 

 

  غشای   در  را  اکسیداز  NADPH  فعالیت  تواندیم   ، ابدییم

  ROS تولید به نتیجه در کند، تحریک اسپرم پلاسمایی

. در پژوهش حاضر  (30  ، 13)  شود یم  منجر  ازحدبیش

نسبت   خوردن  هم  بر  شاید    NADPH/+NADPنیز 

ها است، با این همه، در  ROSعاملی بر افزایش میزان  

بود. نشده  ارزیابی  نسبت  این  حاضر  این    پژوهش  بر 

  در موجود چرب اسیدهای به تواند یمنیز   ROSاساس، 

 به  نتیجه  در  و  کند   حمله  پلاسمایی  غشای

با  (30)شود    منجر  لیپیدی  پراکسیداسیون همسو   .

و  هاافتهی پائولیس  حاضر،  پژوهش  از  بخش  این  ی 

( تزریق  2020همکاران  که  دادند  نشان  نیز   )50  

به   کیلوگرم/گرمیلیم هفته  شش  مدت  به  کتامین 

. در راستای  ( 6)  شودیم   منجر  MDAافزایش بارز میزان  

مخدر   داروها/مواد  مصرف  سوء  نامطلوب  آثار  با  مقابله 

را در خط نخست قرار داد. با این    ها آنشاید بتوان ترک  

گروه    MDAهمه، پژوهش حاضر نشان داد که مقادیر  

در   همچنان  سالم  گروه  با  مقایسه  در  کتامین  ترک 

نیز  GPXو   GSHماند و مقادیر  یم مقادیر بالاتری باقی  

ها بیانگر  شود. این یافتهیم همچنان در مقادیر کم حفظ  

این است که با وجود ترک کتامین آثار اکسایشی ناشی  

از آن همچنان در بافت بیضه وجود دارد. بنابراین ترک  

کتامین   بازگشتینمیی  تنهابهکردن  با  تراز   تواند 

از    اکسایشی پیروی  بنابراین،  باشد.  همراه  بیضه  بافت 

  ی ضداکسایشی و هامکملم، استفاده از  سال  یی غذا  میرژ

ب  یبدن   تیفعال شاید  بهبود    تواند کافی  ظرفیت  به 

بافت این  کند  اکسایشی  یافتة  کمک  زمینه  این  در   .

داد   نشان  حاضر  عنوان بهـ    MDA  ریمقاد پژوهش 

  که در گروه کتامین   پراکسیداسیون لیپیدی ـاز    یانشانه

بود   یافته  گروهافزایش  به  BB،  MICT  یهادر  یژه  وو 

)  بیترک مداخله  دو  گروه MICT+BBاین  به  نسبت   )

مقادیر  .  یابدکاهش    بارزی  طوربهترک   این،  بر  افزون 

GSH    وGPX    نسبت به گروه ترک    هاگروهنیز در این

مقادیر   در  همچنین  داد.  نشان  بارزی  ،  MDAافزایش 

GSH    وGPX    ی  هاگروهدرMICT  ،BB    وMICT+BB  

نشد.   دیده  معناداری  تفاوت  سالم  گروه  با  مقایسه  در 

( گروه  سه  این  این،  بر  و    MICT  ،BBافزون 

MICT+BB  تفاوت اکسایشی  وضعیت  بهبود  در   )

نداشتند.   مثبت   ریتأث  ةدهندنشان  ج ینتا  نیامعناداری 

افزایش توان ضداکسایشی و در نتیجه مداخلات بر    نیا

 است.  نیاز کتام ی ناش ایشی اکس یهابیکاهش آس

افزون بر افزایش    پیش از این معلوم شده بود که کتامین

لیپیدی  ROSمقدار   پراکسیداسیون  افزایش   و  سبب 

( آهن  بافتی  Feغلظت    Feوساز  . سوخت (5)  شودیم( 

وساز انرژی ضروری برای حفظ تحرک اسپرم و سوخت

بوده و عامل مهمی در حمایت از عملکرد اسپرم است 

محرکی   بیضه   Fe  تراز  خوردن  هم  به  . با این همه،(31)

صورت که . بدین(32) است    فروپتوز  فرایند  برای القای

شود. یم  به واکنشی موسوم به فنتون منجر  Feانباشت  

( هیدروپراکسید  تولید  واکنش  این  نهایی  -محصول 

OOH  مازاد انباشت  است.   )OOH-   موجب نیز 

خواهد شد  سلولی  غشایی  به  آسیب  و  پراکسیداسیون 

در پژوهش حاضر  . با توجه به همین این مسئله،  (33)

ی مختلف پژوهش ارزیابی  هاگروهبافتی در   Feتغییرات  

در گروه    Feمقادیر    حاکی از این بود که  ها افتهشد و ی 

، که این افزایش همراه ابد ی یمکتامین افزایش معناداری  

( لیپیدی  پراکسیداسیون  افزایش  کاهش  MDAبا  و   )

( به نفع القاء  GSH↓و    GPX  ↓)ظرفیت ضد اکسایشی  

یی که  سازوکارهافروپتوز است. در این زمینه از جمله  

به افزایش بیان    توانیم بافتی نقش دارند،    Feدر افزایش  

)واردکنندمقادیر   آهن  مقادیر  (،  Tfr1ة  کاهش 

)خارج آهن  مبدل  Fpnکنندة  کاهش  و   )

که  Fe3   (Fth+ به  Fe2+ کاتالیزوری کرد  اشاره  نقش  ( 

در پژوهش حاضر   .دارند Feوستاز ئمور حفظ هد مهمی

بیان  شیافزا  میتنظشاهد   معنادار    م یتنظو    Tfr1ی 

پس از استفاده از   Fthو    Fpnی غیرمعنادار بیان  کاهش

از    کتامین حاصل  وضعیت  این  اساس،  این  بر  بودیم؛ 
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بخشی   در  انباشت    تواندیمکتامین    Feچگونگی 

سلولی را به نفع فروپتوز تبیین کند. در این بخش  درون

ی  حاضر،  پژوهش  کتامین    ها افتهاز  ترک  که  داد  نشان 

با  به کتامین  گروه  با  مقایسه  در  مثبت  اقدامی  عنوان 

بافت بیضه همراه نیست. با این همه،    Feکاهش محتوای  

  Tfr1ترک کتامین در مقایسه با کتامین با کاهش بیان 

سالم   گروه  با  مقایسه  در  آن  مقادیر  ولی  بود،  همراه 

ی این،  بر  افزون  بود.  مانده  باقی  فراتر    ها افتههمچنان 

نشان داد که ترک کتامین در مقایسه با گروه کتامین با  

در گروه    Fthهمراه نبود و بیان    Fpnتغییر معنادار بیان  

ه کتامین افزایش بارزی یافته  ترک کتامین نسبت به گرو

اند، ولی  ، برای ترک کتامین امیدبخشهاافتهبود. این ی

به نیستند.  یافتة ما نشان داد که    کهیطورکافی  دیگر 

  MICT+BBو    MICT  ،BBی  هاگروهدر    Feمقادیر  

.  ابدییم بارزی در مقایسه با گروه کتامین کاهش    طوربه

بافتی آثار سمیت حاصل از آن نیز   Feبا کاهش محتوای  

ها همراه است، کاهش خواهد بافت  ROSکه با افزایش  

 انباشت  فروپتوز  ی اصلیهاتیماهیکی از    چراکه.  (33)

  شایان  افزایش   دلیلبه  غشایی   لیپیدی   پراکسیدهای

، بنابراین، احتمالاً یکی از  (32)  است  Fe  محتوای  توجه

مقدار   کاهش  در    MDAدلایل  دارای هاگروهبافتی  ی 

MICT    وBB    مربوط به کاهش انباشتFe    .بوده است

( نیز همسو با ما نشان  2024اخیراً کردی و همکاران )

وساز چربی،  تواند بر سوخت یمدادند که تمرین ورزشی 

بگذارد  تأثیر  فروپتوز  تعدیل  برای  آهن  و  آمینه  اسید 

بیان  (34) این،  بر  افزون   .Tfr1    ی  هاگروهدرMICT  ،

BB    وMICT+BB    کاهش ترک  گروه  با  مقایسه  در 

بیان   در  داد.  نشان  گروه    Tfr1معناداری  این سه  بین 

نشد.  امداخله دیده  معناداری  تفاوت  سالم  گروه  با  ی 

بنابراین، یکی از سازوکارهای وابسته به کاهش انباشت  

Fe    در را  لیپیدی  پراکسیداسیون  آن کاهش  از  و پس 

 میتنظبتوان به    MICT+BBو    MICT  ،BBی  هاگروه

بیان  کاهش این    Tfr1ی  مقادیر    هاگروهدر  داد.  نسبت 

  MICT+BBو    MICT  ،BBی  هاگروهدر    Fpnبیان  

افزایش بارزی نشان داده   نسبت به گروه ترک و سالم 

بود که این وضعیت نیز بیانگر افزایش توان خارج کردن 

Fe  درو بیان  از  اینکه  با  اما  است.  سلول  در    Fthن 

در مقایسه با گروه    MICT+BBو    MICT  ،BBی  هاگروه

این همه، در   با  بود،  بارزی نشان داده  افزایش  کتامین 

دیده نشد    هاآنمقایسه گروه ترک تفاوت معناداری بین  

در    هاسلول به درون    Feکه دلیل آن شاید کاهش ورود  

ة آثار  دهند نشانکتامین است. این وضعیت،  نتیجة ترک  

بر تراز    MICT+BBو    MICT  ،BBبهبودبخش حاصل از  

و در    Tfr1  ،Fpn  ،Fthبا تعدیل بیان    Feورود و خروج  

 نهایت کنترل بهتر پدیدة فروپتوز است.

بیان   غیرمعنادار  کاهش  حاضر  پژوهش  یافتة  دیگر 

SLC7A11    بافت بیضه گروه کتامین در مقایسه با گروه

سالم بود. با این همه، ترک کتامین در مقایسه با کتامین  

بیان   معنادار  افزایش  بود.    SLC7A11به  شده  منجر 

گروه   در  ژن  این  بیان  این،  بر  در    MICT+BBافزون 

مقایسه با ترک کتامین با افزایش معناداری همراه بود.  

( نشان دادند که فعالیت ورزشی  2023وانگ و همکاران )

بافت    SLC7A11  ینیپروتئ  محتوای  و  انیبهوازی  

را   طریق  یم  شیافزاعضلانی  از  فرایند  این  که  دهد 

را    ضداکسایشی  تیظرف  Keap1/Nrf2  ریمس  یسازفعال

جلوگ  دبخشمیبهبود   فروپتوز  بروز  از    د کنیم  یریو 

  ( نیز نشان دادند که مقادیر 2022. لیو و همکاران )(35)

جمله    یهانیپروتئ از  فروپتوز،  به  ، Nrf2وابسته 

SLC7A11    وGPX  موشد از  ر  پس  صحرایی  های 

م   یمغز   وژنیپرف/یسکمیا  بیآس   ، یابد یکاهش 

ا  ورزشی  نیتمر  کهیدرحال کاهش  پروتئیاز    ها نین 

برای در نظر داشته باشید که    .(36)کند  یم  یریجلوگ

اکسایشی،   فشار  با  دستگاه  هاسلولمقابله    Xc  به 

یک  مجهزند دستگاه  این  و  یآنت،  آمینه  اسید  پورت 

بر روی غشای  دستگاه ضداکسایشی مهم درون سلولی 

سلولی است که با جلوگیری از پراکسیداسیون لیپیدی، 



 و همکاران  فریاحسان   ینیکتام ی در موش ها ضه یبر فروپتوز ب  نی و بربر MICTاثر 

 
30 

 

محافظت    ها سلول از   فروپتوز  برابر  .  (10)کند  یمدر 

SLC7A11،    دستگاه اصلی  .  ( 11)است    Xcزیرواحد 

SLC7A11انتقال سیستئین    ة، وظیف(Cys  )  و گلوتامات

(Glu  )  نسبت آمینه    1:1در  اسید  تراز  حفظ  برای 

سلولی را بر عهده دارد و در واقع ناقلی برای تبادل  درون

سلولی با ال سیستئین گلوتامیک اسید درون  معکوس ال

است  خارج طریق  و    (11)سلولی  از  سیستئین  جذب 

SLC7A11    سنتز است.    GSHبرای  اینکه ضروری  با 

ژن   کتامین    SLC7A11بیان  اثر  معناداری   طوربه در 

محتوای  و  سلول  تعداد  احتمالاً  اما  بود،  نیافته  کاهش 

و    SLC7A11پروتئینی   آسیب  دچار  کتامین  اثر  در 

حاضر   پژوهش  در  هرچند  بود.  شده  پراکسیداسیون 

سلول   تعداد  و  پروتئینی  ارزیابی    SLC7A11محتوای 

  GSHمشخص است که محتوای  وضوحبهنشده بود. اما 

یابد. برای  یمدر اثر کتامین کاهش معناداری    GPXو  

که کرد  توجه  باید  موضوع  این  مهار    فهمیدن  با 

SLC7A11    تبادلGlu/Cys   یعنی    شود؛یدچار نقص م

و در این    کند یدر خارج سلول انباشت پیدا م  گلوتامات

بنابراین،    . (12)شود  یمهار م نیز    GSHوضعیت فعالیت  

  MDAتوان یکی از دلایل افزایش مقادیر  یمدر اینجا نیز  

کاهش   تخریب   GPXو    GSHو  با  را  کتامین  گروه 

 مرتبط دانست. SLC7A11پروتئینی 

پژوهش    ژه یوبه  است،  تیمحدود  نیچند  یدارا  این 

  منجر   یریسوگ  جینتا  به  تواندیم  که  نمونه  کوچک  ةانداز

بر.  شود  و  ینی پروتئ  یمحتوا  یریگاندازه   ن،یا  افزون 

  در   مهم   بالقوه  یهاشاخص  به  مربوط  ی هاسلول  تعداد

  از   استفاده  با (Tfr1  و   SLC7A11،  Fth،  Fpn)  فروپتوز

 توانستیم  یمیستوشیمونوهیا  و   بلات  وسترن  کیتکن

 . دهد ارائه موضوع نیا از یترقیعم درک

پژوهش حاضر ـ  با توجه به یافته  در نهایت،   یبراهای 

سوء مصرف کتامین به    که  داده شد نشان    ـ  بار  نخستین

منجر بیضه  بافت  فروپتوز  و  اکسایشی  فشار   افزایش 

و    MICTشود. در مقابل، ترک کتامین و پیروی از  یم

BB  بهبودبخش   تأثیراتتواند  طور جداگانه و باهم میبه

و  بر  بارزی   اکسایشی  بافت  شاخصفشار  فروپتوز  های 

مزمن   ةنر ویستار پس از مواجه  های صحراییموش   ةبیض

 با کتامین داشته باشد. 

 تشکر و قدردانی

  ة رشتتخصصی  یدکتر ةرسالگرفته از بر حاضر پژوهش

 از  لهیوسنیبد  .است  ه یاروم  دانشگاه  یورزش  یولوژ یزیف

  ة دانشکد   یاصلاح  حرکات  و  یورزش  یولوژیزیف  گروه

  ة دانشکد  یةپا  علوم  گروه  ه،یاروم  دانشگاه  یورزش  علوم

 رستا   یقاتیتحق  ةمجموع   و  هیاروم  دانشگاه  یدامپزشک

  ی قدردان  و  تشکر  مانهیصم  شانیهاکمک   ةهم  سبببه

 . مینکیم

 حمایت مالی

  سازمان  چیه  از  یمال  تیحما  گونهچیه  حاضر  پژوهش

 .است نکرده  افتیدر یخاص

 مشارکت نویسندگان

  ی دانشجو  عنوانبه  اول   ةسندینو  پژوهش،   نیا  در

اولراهنما  استاد  عنوانبه  دوم   ةسندینو  ،یدکتر   و   ی 

  و   مشارکت  راهنمای دوم   استاد  عنوانبه  سوم  ةسندینو

 . اندداشته  یهمکار
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