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  و همکاران ستاریان  ها هاي دخیل در بیوسنتز و تجزیه کتکولامین مرفین و بیان ژن برخی آنزیم

Abstract

Introduction: Nowadays Opioids are gaining acceptance for the management of moderate to severe and chronic 

pain. In addition, a number of studies have shown that plasma levels of β-endorphin (βEP) in exercise trained are higher 

than sedentary rats. In our study we assume that exercise training can reduce pain after withdrawal syndrome in 

morphine-dependent rats.

Methods: Male Wistar rats (250±20 g, N=24) were addicted by morphine sulfate 0.4mg/ml (for 21 days) and 

animals were submitted to swimming training, five days a week for 8 weeks, in which First 60 minutes for 3 weeks and 

then 90 minutes in two weeks and at the end 120 min for 3weeks. At the end of each stage of exercise protocol naloxan 

hydrochloride (3mg/kg.ip) was injected. Tail-flick was used to assess the effect of training on nociceptive threshold.

Results: Data showed that swimming aerobic exercise significantly increased pain threshold in trained control and 

addicted rats (p<0.05) while pain responses did not significantly change in sedentary control and addicted rats. 

Conclusion: Our results indicate that swimming training has analgesic property in morphine withdrawal-induced 

hyperalgesia in rats. Therefore, it can be used for the treatment and/or management of painful conditions.
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 1387 بهار، 1، شمارة 12جلد  فيزيولوژي و فارماكولوژي

3Bسندرم ترك در موشهاي   آستانه درد متعاقب اثرات تمرين ورزشي منظم شنا بر

 وابسته به مرفين

36Bدكتر فرزاد ناظم*، دكتر علي حيدريان پورفرزانه يادگاري ، 
 همدانه تربيت بدني، دانشگاه بوعلي سينا همدان، گرو

31B32  89 بهمن 21: دريافتB90 خرداد 21: پذيرش 
 همكارانو  ستاريان ها كتكولامين تجزيه و هاي دخيل در بيوسنتز بيان ژن برخي آنزيم مرفين و

35Bچكيده 
4Bبه علاوه تعدادي از مطالعات نشان داده انـد كـه در موشـهاي تمـرين كـرده      . ر مي گيرندامروزه اپيوئيدها براي كنترل و تعديل دردهاي حاد و مزمن مورد استفاده قرا: مقدمه

كـاهش درد پـس از سـندرم تـرك در موشـهاي       در تحقيق حاضر فرض بر اين است كه ورزش هوازي مي توانـد در . سطوح بتا اندورفين بالاتر از موشهاي تمرين نكرده مي باشد
     .وابسته به مرفين موثر باشد

 5Bروز معتـاد شـدند و حيوانـات تمرينـات      21گرم در ليتر به مدت  4/0سر كه توسط سولفات مرفين  24و تعداد  250±20موشهاي نر نژاد ويستار در محدوده وزني  :وش هار
در پايـان هـر مرحلـه از    . هفته شنا كردنـد  3قه به مدت دقي 120هفته و در پايان  2دقيقه در  90هفته سپس  3دقيقه به مدت  60هفته كه در ابتدا  8روز در هفته به مدت  5شنا را 

 .دستگاه تيل فليك براي ارزيابي اثرات تمرين روي آستانه درد استفاده گرديد. ميلي گرم به ازاي هر كيلوگرم تزريق شد 3پروتكل ورزشي، نالوكسان هيدروكلرايد 
6B05/0(داري در پاسخ درد موشهاي معتاد ورزيده و سالم ورزيده شد  اطلاعات نشان دادند كه تمرين هوازي شنا سبب كاهش معني :يافته ها<P .(حاليكه تغييرات آمـاري   در

 .معني داري در پاسخ درد موشهاي معتاد غير ورزيده و سالم غير ورزيده ايجاد نكرد
7Bبنـابر ايـن مـي توانـد     . ابسته به مرفين متعاقب سندرم ترك داردهفته علاوه بر موشهاي سالم  اثر ات ضد دردي در موشهايي و 8تمرين هوازي شنا در مدت  :جه گيريينت

 .براي درمان و يا كاهش دردن مفيد واقعه شود
 

55Bتمرينات ورزشي شنا ،آستانه درد ،نالوكسان هيدرو كلرايد ،سولفات مرفين، اعتياد :هاي كليدي واژه 

33B0مقدمهF

* 

آشنايي انسان بـا مـواد مخـدر و مصـرف آن چنـان سـابقه       
كه علت دقيق مصرف آن دقيقا معلوم نيسـت، امـا    مبهمي دارد

توجه انسان به قدرت ضد دردي مواد اپيوئيدي از جمله تريـاك  
جهت تسـكين درد و درمـان    هموارهانسان . چشمگير بوده است

مرفين از ]. 9[ است كرده برخي بيماري ها از مواد مخدر استفاده
 

 

 Heidarian317@gmail.com          :      نويسندة مسئول مكاتبات *
 www.phypha.ir/ppj                :                              وبگاه مجله

رهاي رسـپتو  بـا اتصـال بـه   كـه   بـوده آلكالوئيدهاي ترياك مي 
باعث كـاهش تحريـك پـذيري نـورون هـاي       µاپيوئيدي نوع 

به عنوان يك ضد درد قوي  بنابراين. شودمي مسير عصبي درد 
به صورت وسيعي براي تسكين درد هاي شـديد مـورد اسـتفاده    

اسـتفاده طـولاني مـدت ايـن      ،با وجود ايـن ]. 9[ دقرار مي گير
كه اثر ست اتحمل و وابستگي همراه  مشكل عمدهداروها با دو 

 سازدمي  آنها را تحت تاثير قرار داده و محدود مصرفبخشي و 
از طرفي مشخص شده است كـه ورزش و فعاليـت بـدني    ]. 21[

آزاد سازي پپتيدهاي شبه افيـوني درون زاد مغـز بـه ويـژه بتـا      
اثـرات مـرفين و سـاير     نتيجـه  دراندورفين را افزايش مي دهد 
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بدين  ي را پديد مي آورد وآگونيست هاي گيرنده هاي شبه افيون
 در واقـع، عامـل   ].13[ممكن است آستانه درد را بالا برد  تربيت

و مكانيسـم  ي عصـبي  ورزش حداقل بعضي از همـان مسـيرها  
ساير اوپيات ها فعـال مـي    ياهاي مغزي را كه به وسيله مرفين 

بـه مصـرف    تمايـل  ،در نتيجـه  مي دهـد تحت تاثير قرار ، شوند
]. 18[كاهش مي دهد  نسبتا ات اعتياد آور رامرفين و ساير تركيب

مـي توانـد بـا آزاد     ورزشمطالعه ديگري نشان داده اسـت كـه   
سازي اپيوئيدهاي درون زاد باعث كـاهش علائـم وابسـتگي در    

كه تصور مي شود مكانيسـم احتمـالي    باشد حيوانات معتاد شده
آن تنظيم كاهشي و كاهش حساسيت گيرنـده هـاي اپيوئيـدي    

 علاوه بـر ورزش  علاوه براين گزارش شده است كه. ]19[ باشد
آزاد سازي پپتيدهاي شبه افيـوني درون زاد مغـز بـه ويـژه بتـا      

نـورون زايـي،   : اندورفين از طريق مكانيسم هاي متعددي شامل
 تعديل خلـق وخـودر كـاهش درد نقـش دارد     و افزايش حوصله

ــد ورزش روي سيســتم      ].10،15[ ــرات مفي ــه اث ــه ب ــا توج ب
درژيك و وجود درد شديد در سندرم ترك در افراد وابسـته  اپيوئي

اين مطالعه تاثير تمـرين ورزشـي مـنظم بـر روي      در به مرفين
مـورد بررسـي قـرار    آستانه درد موشهاي معتاد در سندرم تـرك  

 .گرفت

 ها روش و مواد

در اين مطالعه تجربي موشهاي صحرايي نر نژاد ويسـتار در  
روههــاي ســالم ورزيــده گــرم بــه گ 250±20محــدوده وزنــي 

)Trained Control: TC (ــرل ــاد)Control: C( كنت  ، معت
)Addicted: A (و معتاد ورزيده )Trained Addicted: TA (

 12حيوانـات در شـرايط   . تقسيم و مورد اسـتفاده قـرار گرفتنـد   
درجـه   20-25سـاعت تـاريكي و دمـاي     12ساعت روشنايي و 

ترسـي آزاد و كـافي بـه    همه آنها دس. سانتيگراد نگهداري شدند
در ايـن تحقيـق از روش   . آب و غذاي مخصوص حيوان داشتند

مرفين بـا  . خوراكي جهت ايجاد وابستگي به مورفين استفاده شد
ميلي ليتر به مـدت  /ميلي گرم 3/0و 2/0 ،1/0غلظتهاي متوالي 

 روزهـاي  طـي  ميلـي ليتـر در  /ميلي گـرم  4/0 ساعت سپس 48
 تلـخ  طعم بواسطه .شد مي ريختهحيوان  آشاميدني آب در بعدي،
 آشـاميدني  آب درصـد بـه   3با غلظـت   ساكاروز سولفات، مرفين
 توسـط  مـرفين  و آب شيشه هاي حاوي و شد مي اضافه حيوان

 مـرفين  تجزيـه  از تـا  پوشانده شـده  آلومينيومي نازك هاي ورق
 و بيسـت  روز از روش، موشـها  ايـن  با. شود جلوگيري نور توسط

. بـه مـرفين مـي شـدند     وابسـته  دارو، يزتجو شروع از پس يكم
ميلـي ليتـر   /ميلـي گـرم   4/0درگروه معتاد غير ورزيـده مـرفين   

هفته ادامـه داشـت ولـي در گـروه      8بصورت خوراكي در طول 
معتاد ورزيده غلظت مرفين در آب آشـاميدني بتـدريج كـم شـد     

 حصول اطمينان براي. بطوريكه در انتهاي هفته پنجم حذف شد
 يكـم  و بيست حيوانات بعد از روز در مرفين به تگيوابس ايجاد از

 گـروه  هـر  در مرفين با درمان تحت هاي موش سر از دو تا يك
ميلي  3داروي نالوكسان هيدروكلرايد  جلدي زير كاري با تزريق

 سـپس  و گرفتند مي قرار گرم به ازاي هر كيلوگرم مورد بررسي
 به يوانح وابستگي شاخص به عنوان ترك سندروم علائم ظهور

سپس تحت . گرديد مي ثبت و دقيقه مشاهده 30طي  در مرفين
 20روز به مدت  3حيوانات  ابتدا. قرار گرفتند تمرين ورزشي شنا

 متـر  سـانتي  39متر و ارتفاع  سانتي 75قطر  با ابعاد دقيقه استخر
. درجه سانتيگراد براي آشنا شدن قرار گرفتند 32دماي  در آب با

روز در  5هفتـه شـامل    8زش در ظرف سپس پروتكل منظم ور
در سه هفته اول حيوانات مورد نظر به مدت . هفته شروع گرديد

ساعت و در سـه هفتـه    5/1ساعت و در دو هفته بعد به مدت  1
اين پروتكل به صـورت  . ]24[ ساعت شنا كردند 2آخر به مدت 

روز در هفته كه يك روز آن پس از  2منظم با  تناوب استراحت 
. روز شـنا كـردن منظورگرديـد    3استراحت دوم پس از  روز و 2

سپس در پايان هفته هاي سوم، پنجم، و هشتم آستانه درد آنهـا  
ساعت استراحت و خشك شدن اندازه گيـري شـد و    24پس از 

ميلي گـرم بـه ازاي    3پس از آن، داروي نالوكسان هيدروكلرايد 
حيوانـات  پس از تزريق دارو آستانه درد . هر كيلوگرم تزريق شد

انـدازه  ) سـاعت  24و  6، 1دقيقه و  30تا  15(در فواصل زماني 
 آزمـون  از حرارتي درد آستانه تغيير گيري اندازه براي .گيري شد

Tail-Flick  روش اسـاس  بـر  آزمـون  ايـن . گرديـد  اسـتفاده 
D,Amour وSmith  دسـتگاه  نـور  شـدت  ]8[ مي باشد استوار 

 5 تـا  4 بـين  پايه يده پاسخ متوسط زمان كه شد تنظيم طوري
 بـه  نـور  تـابش  قطـع  زمان عنوان به ثانيه 12 زمان و ثانيه باشد

 پاسـخ  زمـان  .باشـد  (cut of time) حيـوان  دم ثلـث ميـاني  
در گروههاي مختلف بر حسـب    (Tail-Flick Latency)دهي

پروتكل اين تحقيق بر اسـاس قـوانين    .ثانيه اندازه گيري شدند
 آزمايشگاهي و كميته اخلاق كار بابين المللي در مورد حيوانات 
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 .حيوانات آزمايشگاهي دانشگاه بوعلي سينا همدان انجام گرديد
 براي مقايسه آستانه درد در گروههاي مختلـف در زمانهـاي  

 طرفه اسـتفاده  دو  ANOVA Repeated measuresمتفاوت 
 Tukey'sشد و بدنبال آن براي مقايسـه چنـد گانـه از آزمـون     

 SPSSآناليز آماري نتايج بـه وسـيله نـرم افـزار     . استفاده گرديد
 خطاي  ±ميانگين بصورت اطلاعات در همه نمودارها .انجام شد

 نظر) P>05/0( ها مقايسه در دار معني سطح ارائه شده انحراف
 .است شده گرفته

 يافته ها

پايان هفته سوم از برنامه تمرين ورزشي شنا، آستانه درد  در
 م ورزيدهدر حيوانات گروههاي سال

)Trained Control: TC (و معتاد )Addicted: A (  قبـل
و ) Control: C( از تزريق نالوكسان نسبت به گروههاي كنترل

افزايش معني داري  )Trained Addicted: TA( معتاد ورزيده
و بعد از تزريق نالوكسـان   #P*، 05/0<P>05/0 را نشان دادند

آسـتانه  ) سـاعت  24و  6 ،1دقيقه و  30تا  15( در تمامي زمانها
)  Trained Control: TC( درد حيوانـات گـروه سـالم ورزيـده    

نسبت بـه تمـامي گروههـا افـزايش معنـي داري را نشـان داد       
05/0<P* ) همچنين آستانه درد گـروه معتـاد نسـبت    ). 1شكل

و كنتـرل   )Trained Addicted: TA(گروهها معتـاد ورزيـده   
)Control: C ( دقيقه پس  30تا 15زمان كاهش معني داري در

 .)1شكل ( P†>05/0 از تزريق نالوكسان نشان داد
درانتهاي هفته پنجم برنامه ورزشي شـنا آسـتانه درد گـروه    

افزايش معني داري را ) Trained Control: TC( سالم ورزيده
 15(در تمامي زمانها  با تمامي گروهها قبل از تزريق نالوكسان و

 بعـد از تزريـق آن نشـان داد   ) سـاعت  24و  6، 1دقيقه و  30تا 
05/0<P* ) 2شكل(. 

پايان هفته هشـتم برنامـه ورزشـي شـنا آسـتانه درد در       در
و ) Trained Control: TC( حيوانات گروههاي سالم ورزيـده 

ــده ــاد ورزي ــق ) TrainedAddicted: TA( معت ــل از تزري قب
 ، معتـاد )Control: C( نالوكسان نسبت بـه گروههـاي كنتـرل   

)Addicted: A(  ــد ــان دادنـ ــي داري را نشـ ــزايش معنـ  افـ
01/0<P**، 01/0<P##  ) دقيقـه    30تا  15 همچنين) 3شكل

بعد از تزريق نالوكسـان آسـتانه درد حيوانـات گروههـاي سـالم      
 Trained( و معتـاد ورزيـده  ) Trained Control: TC( ورزيده

Addicted: TA ( نسبت به گروههاي كنتـرل )Control: C( ،
 ،*P>05/0 افزايش معني داري داشـت  )Addicted: A( معتاد

05/0<P# ) بعـلاوه آسـتانه درد گـروه معتـاد ورزيـده     ). 3شكل 
)TrainedAddicted:TA(  ــي داري ــزايش معن ــاعت  24اف س

 .)3شكل ( #P>05/0 پس از تزريق نالوكسان نشان داد
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 بـه ترتيـب    ) #P* ،05/0<P>05/0. (نمايش داده شـده اسـت   Mean±SEMمقادير به صورت . انتهاي هفته سوم از برنامه تمرين ورزشي شنا مقايسه آستانه درد در -1 شكل

       و معتـاد ورزيـده  ) Control: C(نسـبت بـه گروههـاي كنتـرل      Addicted: A)( و معتـاد ) Trained Control: TC(افـزايش معنـي دار آسـتانه درد گـروه سـالم ورزيـده       
)Trained Addicted:TA( .05/0<†P رد گروه معتاد نسبت گروهها معتاد ورزيده كاهش معني دار آستانه د)Trained Addicted: TA(  و كنترل)Control: C.( 
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 بحث

يافته هاي علمي حـاكي از آن اسـت كـه ورزش و فعاليـت     
اثرات سوء مواد اعتياد آور را كاهش مي دهد بلكه  بدني، نه تنها

به عنوان يك روش درماني مناسـب و كارآمـد در پيشـگيري و    
مشخص شده است كه . ]3،1[احتمالا درمان اعتياد مطرح است 

مغز با منشـاء بتـا    ورزش و فعاليت بدني، توليد مرفين طبيعي در
سـي  اندورفين را نيم ساعت پس از شروع ورزش به طور محسو

افزايش داده و با تاثير روي گيرنـده هـاي مغـزي بـا مكانيسـم      
مشابه، همان اثر خوشايند و سرخوشي متعاقب مصـرف مـرفين   

در پـژوهش حاضـر،   . ]4[ يا مواد افيوني ديگر را پديد مـي آورد 
تمرينات ورزشي شنا علاوه بر گروه سالم باعث افزايش آسـتانه  

 ـ درد در گروه معتاد ل اثـرات همسـويي يـا    شده كه شايد به دلي
سينرژيستي ورزش و مرفين در افـزايش آسـتانه درد موشـهاي    

در موشهاي معتاد غيـر ورزيـده نيـز    . ]1،3،4[ معتاد ورزيده باشد
هفته سوم برنامه ورزشي افزايش  مشاهده شد كه آستانه درد در

پايـان هفتـه هشـتم     يافته، سپس در هفته پنجم و بـه ويـژه در  
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     مگيري داشـته اسـت كـه بـه نظـر      برنامه ورزشي كـاهش چش ـ 
مي رسد مصرف مرفين در ابتدا باعث بالا رفتن آستانه درد شده 

ايـن باشـد    و دليل كاهش آستانه درد در طول هشت هفته شايد
 -كه مصرف طولاني مدت آن منجر به تنظيم كاهشـي گيرنـده  

 . ]15[هاي اپيوئيدي شده است 
ورزيده در هفتـه   موشهاي سالم دليل افزايش آستانه درد در

. پنجم برنامه ورزشي شنا احتمالا بعلت استرس مي باشد سوم و
شناي اجباري، به عنوان يك استرس كنترل نشدني، افزايشي را 
در آستانه درد ايجاد مي كند كه در مطالعات مختلف نشان داده 

به حذف اثر ضـدردي   شده است كه نالوكسان با دوز كافي قادر
گيري سيستم غيـر اپيوئيـدي در افـزايش    آن نيست كه مبين در

نتايج ما نيز نشان مي دهد كه در هفتـه  . ]22[ آستانه درد است
سوم وپنجم برنامه ورزشي، نالوكسان قادر به كاهش آستانه درد 

هـا توسـط    ايـن يافتـه  . ناشي از تمرينات ورزشـي نشـده اسـت   
) سـرد  شنا در آب گرم و(مطالعاتي كه با برنامه ورزشي متفاوت 

 ا مدت زمان كم انجام شده، تأئيد شده است به اين ترتيب كـه ب
پنجم برنامـه   ممكن است  استرس ناشي از شنا در هفته سوم و

ورزشي منجر به به آزاد شدن هورمونهاي آدرنالين، اپي نفـرين،  
كـورتيزول درموشـهاي سـالم ورزيـده شـده اسـت        سروتونين و

به هر حال نوروشـيمي خـاص اثـرات ضـد دردي غيـر      . ]2،17[
اخيـرا تغييـر در     .]17[ اپيوئيدي هنوز بطو كامل مشخص نشـده 

ــده هــاي  ــل  NMDAفعاليــت گيرن ــن مكانيســم دخي       را در اي
با اين حال بـر خـلاف   . مي دانند كه جاي مطالعه بيشتري دارد

سـتانه  پنجم برنامه ورزشي آ در هفته سوم و گروه سالم ورزيده،
درد گروه معتاد ورزيده تغيير معني داري نشان نداد كـه ممكـن   
بدليل تداخل اثرسيستم اپيوئيـدژيك و غيـر اپيوئيـدژيك باشـد     

]2،17[. 
پارامترهاي مدت و شـدت تمـرين ورزشـي بـين مطالعـات      
آزمايشگاهي، جهت شناخت اثرات ضد دردي آن مختلـف بـوده   

ام شده مدت تمـرين  در تمامي مطالعاتي كه تاكنون انج است و
 ورزشي كوتاه با شدت متفاوت بوده است بطور مثال در مطالعـه 

اي كاهشي در درك درد پس از يك مايل دويدن گزارش شـده  
اما به طور كلي در يـك دوره طـولاني تـر تمـرين     . ]20[ است

احتياج به بررسي دارد مطالعـات نشـان داده انـد كـه تمرينـات      
ي بر روي گردش بتا انـدورفين  سبك و ملايم هوازي اثر ويژه ا

مشخص شده كه تمرين ورزشي با شدت بـالا  . ]20[ نمي گذارد

تـا   30به مقدار زيادي سطوح بتا اندورفين پلاسما را در كمتر از 
از طرفـي گـزارش شـده اسـت كـه       ]20[ ثانيه بالا مي برد 60

تمرينهاي ورزشي در شدت هاي بالا، اثـرات ضـد دردي نسـبتا    
تـاكنون مـدت   . ]6،7[دقيقـه دارنـد    50 تا 40خوبي براي مدت 

كامل انـدازه گيـري    تمرين ورزشي براي كاهش حس درد بطور
بـر  در تحقيق حاضر ايـن نتيجـه حاصـل شـد كـه      . نشده است

پنجم برنامه ورزشـي   در هفته سوم و خلاف گروه سالم ورزيده،
دقيقـه   90و 60درجه سانتيگراد  به ترتيب بمدت  32شنا در آب 

 در. عني داري در آستانه درد گروه معتـاد ورزيـده نداشـت   تاثير م
حاليكه در پايان هفته هشتم برنامه ورزشي نه تنها اثـرات ضـد   
دردي ورزش شنا در گروه ورزيده سالم نسبت به هفتـه سـوم و   
پنجم افزايش داشت بلكه اين اثر درگروه معتـاد ورزيـده بطـور    

ضـد دردي  چشمگيري مشاهده شد و جالب آن كه ايـن اثـرات   
ورزش شنا بطور معني داري با تزريق نالوكسـان كـاهش يافـت    

بعضي از . كه مي تواند گواه بر دخالت سيستم اپيوئيدرژيك باشد
و بعضي ديگـر مـدت زمـان     ]5[دقيقه  30مطالعات مدت زمان 

  دقيقه تمرين ورزشـي را بـراي كـاهش حـس درد گـزارش       50
ري نشان داده انـد كـه   در حاليكه در مطالعه ديگ. ]16[اند  كرده

درد را -آستانه فشـار ) دقيقه 12كمتر از (تمرين با مدت كوتاهتر 
كاهش آستانه . ]14[پس از يك مايل دويدن افزايش داده است 

درد در زمانهاي متفاوت تمرينات ورزشي مي تواند بدليل شـدت  
هچنـين   و) گـرم  بطور مثال شنا در آب سرد و(شرايط تمرين  و

كـه شـدت و مـدت زمـان ورزش و      چرا. باشد ابزار سنجش درد
فعاليت بدني در چگونگي تاثيرات مغـزي آن و مسـيرهايي كـه    

 .فعال مي سازد، نقش تعيين كننده دارد
توجه به اين يافته ها مي توان نتيجه گرفـت كـه تمـرين     با

هفته مي تواند در  8مدت  ورزشي منظم شنا با شدت متوسط در
ات معتاد به مورفين در سندرم ترك در حيوان افزايش آستانه درد

 .مفيد باشد موثر و

 سپاسگزاري

از حوزه معاونت پژوهشي دانشگاه بوعلي سينا بدليل حمايت مالي ايـن  
 .تحقيق در قالب گرنت پژوهشي تقدير وتشكر به عمل مي آيد

 

 



 يادگاري و همكاران           اثرات تمرين ورزشي منظم شنا بر آستانه درد

294 294 
 

54BReferences 

[1] 8BAlaei H, Borjeian L, Azizi M, Orian S, Pourshanazari A, 
Hanninen O. Treadmil running reverses retention deficit 
induced by morphine. Eur J Pharmacol 536 (2006) 
138-41. 

[2] 9BArida RM, Scorza CA, Da Silva AV, Scorza FA, 
Cavalheiro EA. Differential effects of spontaneous 
versus forced exercise in rats on the staining of 
parvalbumin-positive neurons in the hippocampal 
formation. Neurosci Lett 364 (2004) 135–38. 

[3] 10BAzizi Malekabadi H, Alaei H, Oryan S.The effects of 
exercise (treadmill running) on passive-avoidance 
learning and memory in morphine dependent male rats. 
Iranian Journal of Basic Medial Sciences 28 (2005) 
252-62. 

[4] 11BColt EW, Wardlaw SL, Frantz AG. The effect of 
running on plasma beta-endorphin. Life Sci 28 (1981) 
1637-40. 

[5] 12BHoffman MD, Clifford PS, MacKenzie SP: Exercise 
analgesia in persons with chronic low back pain. Med 
Sci Sports Exerc 32 (2000) 571-578. 

[6] 13BHoffman MD, Lee J, Zhao H, Tsodikov A.Pain 
perception after running a 100-mile ultramarathon. Arch 
Phys Med Rehabi l88 (2007) 1042-8. 

[7] 14BHoffman MD, Shepanski MA, MacKenzie SP, Clifford 
PS. Experimentally-induced pain perception is acutely 
reduced by aerobic exercise in persons with chronic low 
back pain. J Rehabil Res Dev 42 (2005) 183-90. 

[8] 15B[8]Huang HK, Shyu BC. Differential stress effects on 
responses to noxious stimuli as measured by tail flick 
latency and squeak threshold in rats. Acta Physiol Scan 
12 (1987) 401-406. 

[9] 0BJalali far AR, Semnanian S.effects of PGi electrical 
stimulation on acute and chronic pain in the morphine 
dependence rats, MSc thesis, tarbiat modares university, 
1381. 

[10] 29BJanal MN. pain sensitivity,exercise and stoicism. J R 
Soc Med 89 (1996) 376-81. 

[11] 16BJanal MN, Colt EWD, Clark WC, Glusman M.Pain 
sensitivity, mood and plasma endocrine levels in man 
follwing long–distance running: effects of naloxone. 
Pain 19 (1984) 13-25. 

[12] 17BKemppainen P, Pertovaara A, Huopaniemi T, Johansson 
B. Elevation of dental pain thereshold induced in many 

by Physical exercise is not reversed by cyproheptadine-
mediated suppression of GH release. Neurosci Lett 70 
(1986) 388-92. 

[13] 30BKoltyn KF. Analgesia following exercise, a review. 
Sports Med 29 (2000) 85-98 

[14] 18BMalvin N. Pain Sensitivity, exercise and stoicism. J R 
Soc Med 89 (1996) 376-381.  

[15] 19BMark A, Smith ,David L , Yancey. Sensivity to the 
effects of opioids in rats with free access to exercise 
wheels: μ opioid tolerance and physical dependence. 
Psychopharmacology 168 (2003) 426-434. 

[16] 20BMartin D.Hoffman, MD, and Debi Rufi Hoffman, MA. 
Does Aerobic Exercise Improve Pain Perception and 
Mood? A Review of the Evidence Related to Healthy 
and Chronic Pain Subjects. Current Pain and Headache 
Reports 11 (2007) 93-97. 

[17] 21BMcEwen BS. Effects of adverse experiences for brain 
structure and function. Biol Psychiat 48 (2000) 721–
731. 

[18] 22BNaderi A, Alaei H, Sharifi MA, Hoseini M. The 
comparison between effect of short-term and mid-term 
exercise on the enthusiasm of the male rat to self-
administrater morphin. Iranian Journal of basic Medial 
Sciences 32 (2007) 272-80. 

[19] 23BSaadipour KH, Sarkaki AR, Badavi M, Alaei H. Effect 
of short-term forced exercise on naloxone induced 
withdrawal symptoms in morphine addicted male rats. 
Journal of Armaghane danesh 4 (2007) 73-80. 

[20] 24BSforzo GA. Opioids and Exercise An Update. Sports 
Med 7 (1988) 109-124. 

[21] 25BTang L, Shukla PK, Wang LX, Wang ZJ. Reversal of 
morphine antinociceptive tolerance and dependence by 
the acute supraspinal inhibition of ca2-/calmodulin-
dependent protein kinase ll. JPET 317 (2006) 901-9. 

[22] 26BTsuyoshi A, Yuji I, Norio M.Withdrawal from chronic 
morphine administration causes prolonged enhancement 
of immobility in rat forced swimming test. 
Psychopharmacology 157 (2001) 217–220. 

[23] 27B7TKanarek RB7T, 7TD'Anci KE 7T, 7TJurdak N7T, 7TMathes WF 7T. 
Running and addiction: precipitated withdrawal in a rat 
model of activity-based anorexia. 7TBehav Neurosc7Ti 123 
(2009) 905-12. 

[24] 28BZolt Randak, Takao Kaneko, Shoichi Tahara. Regular 

exercise improves cognitive function and decreases 

oxidative damage in rat brain. Neurochem Int 38 (2001) 

17-23. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Kanarek%20RB%22%5BAuthor%5D�
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22D%27Anci%20KE%22%5BAuthor%5D�
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Jurdak%20N%22%5BAuthor%5D�
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Mathes%20WF%22%5BAuthor%5D�
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19634951�

	جلد 12، شمارة 1، بهار 1387
	فيزيولوژي و فارماكولوژي
	ستاريان و همكاران
	مرفين و بيان ژن برخي آنزيم‌هاي دخيل در بيوسنتز و تجزيه كتكولامين‌ها
	آشنایی انسان با مواد مخدر و مصرف آن چنان سابقه مبهمی دارد که علت دقیق مصرف آن دقیقا معلوم نیست، اما توجه انسان به قدرت ضد دردی مواد اپیوئیدی از جمله تریاک چشمگیر بوده است. انسان همواره جهت تسکین درد و درمان برخی بیماری ها از مواد مخدر استفاده کرده است [9]. مرفین از آلکالوئیدهای تریاک می بوده که با اتصال به رسپتورهای اپیوئیدی نوع µ باعث کاهش تحریک پذیری نورون های مسیر عصبی درد می شود. بنابراین به عنوان یک ضد درد قوی به صورت وسیعی برای تسکین درد های شدید مورد استفاده قرار می گیرد [9]. با وجود این، استفاده طولانی مدت این داروها با دو مشکل عمده تحمل و وابستگی همراه است که اثر بخشی و مصرف آنها را تحت تاثیر قرار داده و محدود می سازد [21]. از طرفی مشخص شده است که ورزش و فعالیت بدنی آزاد سازی پپتیدهای شبه افیونی درون زاد مغز به ویژه بتا اندورفین را افزایش می دهد در نتیجه اثرات مرفین و سایر آگونیست های گیرنده های شبه افیونی را پدید می آورد و بدین تربیت ممکن است آستانه درد را بالا برد [13]. در واقع، عامل ورزش حداقل بعضی از همان مسیرهای عصبی و مکانیسم های مغزی را که به وسیله مرفین یا سایر اوپیات ها فعال می شوند، تحت تاثیر قرار می دهد در نتیجه، تمایل به مصرف مرفین و سایر ترکیبات اعتیاد آور را نسبتا کاهش می دهد [18]. مطالعه دیگری نشان داده است که ورزش می تواند با آزاد سازی اپیوئیدهای درون زاد باعث کاهش علائم وابستگی در حیوانات معتاد شده باشد که تصور می شود مکانیسم احتمالی آن تنظیم کاهشی و کاهش حساسیت گیرنده های اپیوئیدی باشد [19]. علاوه براین گزارش شده است که ورزش علاوه بر آزاد سازی پپتیدهای شبه افیونی درون زاد مغز به ویژه بتا اندورفین از طریق مکانیسم های متعددی شامل: نورون زایی، افزایش حوصله و تعدیل خلق وخودر کاهش درد نقش دارد [10،15]. با توجه به اثرات مفید ورزش روی سیستم اپیوئیدرژیک و وجود درد شدید در سندرم ترک در افراد وابسته به مرفین در این مطالعه تاثیر تمرین ورزشی منظم بر روی آستانه درد موشهای معتاد در سندرم ترک مورد بررسی قرار گرفت.
	[24] Zolt Randak( Takao Kaneko( Shoichi Tahara. Regular exercise improves cognitive function and decreases oxidative damage in rat brain. Neurochem Int 38 (2001) 17-23.
	[23] Kanarek RB, D'Anci KE, Jurdak N, Mathes WF. Running and addiction: precipitated withdrawal in a rat model of activity-based anorexia. Behav Neurosci 123 (2009) 905-12.
	[22] Tsuyoshi A, Yuji I, Norio M.Withdrawal from chronic morphine administration causes prolonged enhancement of immobility in rat forced swimming test. Psychopharmacology 157 (2001) 217–220.
	[21] Tang L, Shukla PK, Wang LX, Wang ZJ. Reversal of morphine antinociceptive tolerance and dependence by the acute supraspinal inhibition of ca2-/calmodulin-dependent protein kinase ll. JPET 317 (2006) 901-9.
	[20] Sforzo GA. Opioids and Exercise An Update. Sports Med 7 (1988) 109-124.
	[19] Saadipour KH, Sarkaki AR, Badavi M, Alaei H. Effect of short-term forced exercise on naloxone induced withdrawal symptoms in morphine addicted male rats. Journal of Armaghane danesh 4 (2007) 73-80.
	[18] Naderi A, Alaei H, Sharifi MA, Hoseini M. The comparison between effect of short-term and mid-term exercise on the enthusiasm of the male rat to self-administrater morphin. Iranian Journal of basic Medial Sciences 32 (2007) 272-80.
	[17] McEwen BS. Effects of adverse experiences for brain structure and function. Biol Psychiat 48 (2000) 721–731.
	[16] Martin D.Hoffman( MD( and Debi Rufi Hoffman( MA. Does Aerobic Exercise Improve Pain Perception and Mood? A Review of the Evidence Related to Healthy and Chronic Pain Subjects. Current Pain and Headache Reports 11 (2007) 93-97.
	[15] Mark A( Smith (David L ( Yancey. Sensivity to the effects of opioids in rats with free access to exercise wheels: μ opioid tolerance and physical dependence. Psychopharmacology 168 (2003) 426-434.
	[14] Malvin N. Pain Sensitivity, exercise and stoicism. J R Soc Med 89 (1996) 376-381. 
	[13] Koltyn KF. Analgesia following exercise, a review. Sports Med 29 (2000) 85-98
	[12] Kemppainen P, Pertovaara A, Huopaniemi T, Johansson B. Elevation of dental pain thereshold induced in many by Physical exercise is not reversed by cyproheptadine-mediated suppression of GH release. Neurosci Lett 70 (1986) 388-92.
	[11] Janal MN, Colt EWD, Clark WC, Glusman M.Pain sensitivity, mood and plasma endocrine levels in man follwing long–distance running: effects of naloxone. Pain 19 (1984) 13-25.
	[10] Janal MN. pain sensitivity,exercise and stoicism. J R Soc Med 89 (1996) 376-81.
	[8] [8]Huang HK, Shyu BC. Differential stress effects on responses to noxious stimuli as measured by tail flick latency and squeak threshold in rats. Acta Physiol Scan 12 (1987) 401-406.
	[6] Hoffman MD, Lee J, Zhao H, Tsodikov A.Pain perception after running a 100-mile ultramarathon. Arch Phys Med Rehabi l88 (2007) 1042-8.
	[5] Hoffman MD, Clifford PS, MacKenzie SP: Exercise analgesia in persons with chronic low back pain. Med Sci Sports Exerc 32 (2000) 571-578.
	[4] Colt EW, Wardlaw SL, Frantz AG. The effect of running on plasma beta-endorphin. Life Sci 28 (1981) 1637-40.
	[3] Azizi Malekabadi H, Alaei H, Oryan S.The effects of exercise (treadmill running) on passive-avoidance learning and memory in morphine dependent male rats. Iranian Journal of Basic Medial Sciences 28 (2005) 252-62.
	[2] Arida RM, Scorza CA, Da Silva AV, Scorza FA, Cavalheiro EA. Differential effects of spontaneous versus forced exercise in rats on the staining of parvalbumin-positive neurons in the hippocampal formation. Neurosci Lett 364 (2004) 135–38.
	[1] Alaei H, Borjeian L, Azizi M, Orian S, Pourshanazari A, Hanninen O. Treadmil running reverses retention deficit induced by morphine. Eur J Pharmacol 536 (2006) 138-41.
	References
	واژه‌هاي كليدي: اعتیاد، سولفات مرفین، نالوکسان هیدرو کلراید، آستانه درد، تمرینات ورزشی شنا
	نتيجه گيري: تمرین هوازی شنا در مدت 8 هفته علاوه بر موشهای سالم  اثر ات ضد دردی در موشهایی وابسته به مرفین متعاقب سندرم ترک دارد. بنابر این می تواند برای درمان و یا کاهش دردن مفید واقعه شود.
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	مواد و روش ها
	در این مطالعه تجربی موشهای صحرایی نر نژاد ویستار در محدوده وزنی 20±250 گرم به گروههای سالم ورزیده (Trained Control: TC) کنترل (Control: C)، معتاد (Addicted: A) و معتاد ورزیده (Trained Addicted: TA) تقسیم و مورد استفاده قرار گرفتند. حیوانات در شرایط 12 ساعت روشنایی و 12 ساعت تاریکی و دمای 25-20 درجه سانتیگراد نگهداری شدند. همه آنها دسترسی آزاد و کافی به آب و غذای مخصوص حیوان داشتند. در این تحقیق از روش خوراکی جهت ایجاد وابستگی به مورفین استفاده شد. مرفين با غلظتهاي متوالی 1/0، 2/0 و3/0 میلی گرم/میلی لیتر به مدت 48 ساعت سپس 4/0 میلی گرم/میلی لیتر در طي روزهاي بعدي، در آب آشاميدني حيوان ريخته مي شد. بواسطه طعم تلخ مرفين سولفات، ساكاروز با غلظت 3 درصد به آب آشاميدني حيوان اضافه مي شد و شيشه هاي حاوي آب و مرفين توسط ورق هاي نازك آلومينيومي پوشانده شده تا از تجزيه مرفين توسط نور جلوگيري شود .با اين روش، موشها از روز بيست و يكم پس از شروع تجويز دارو، وابسته به مرفين می شدند. درگروه معتاد غیر ورزیده مرفین 4/0 میلی گرم/میلی لیتر بصورت خوراکی در طول 8 هفته ادامه داشت ولی در گروه معتاد ورزیده غلظت مرفین در آب آشامیدنی بتدریج کم شد بطوریکه در انتهای هفته پنجم حذف شد. براي حصول اطمينان از ايجاد وابستگي به مرفين در حيوانات بعد از روز بيست و يكم يك تا دو سر از موش هاي تحت درمان با مرفين در هر گروه كاري با تزریق زير جلدي داروی نالوکسان هیدروکلراید 3 میلی گرم به ازای هر کیلوگرم مورد بررسي قرار مي گرفتند و سپس ظهور علائم سندروم ترک به عنوان شاخص وابستگي حيوان به مرفين در طي 30 دقیقه مشاهده و ثبت مي گرديد .سپس تحت تمرین ورزشی شنا قرار گرفتند. ابتدا حیوانات 3 روز به مدت 20 دقیقه استخر با ابعاد قطر 75 سانتی‌متر و ارتفاع 39 سانتی‌متر در آب با دمای 32 درجه سانتیگراد برای آشنا شدن قرار گرفتند. سپس پروتکل منظم ورزش در ظرف 8 هفته شامل 5 روز در هفته شروع گردید. در سه هفته اول حیوانات مورد نظر به مدت 1 ساعت و در دو هفته بعد به مدت 5/1 ساعت و در سه هفته آخر به مدت 2 ساعت شنا کردند [24]. این پروتکل به صورت منظم با  تناوب استراحت 2 روز در هفته که یک روز آن پس از 2 روز و استراحت دوم پس از 3 روز شنا کردن منظورگردید. سپس در پایان هفته های سوم، پنجم، و هشتم آستانه درد آنها پس از 24 ساعت استراحت و خشک شدن اندازه گیری شد و پس از آن، داروی نالوکسان هیدروکلراید 3 میلی گرم به ازای هر کیلوگرم تزریق شد. پس از تزریق دارو آستانه درد حیوانات در فواصل زمانی (15 تا 30 دقیقه و 1، 6 و 24 ساعت) اندازه گیری شد. براي اندازه گيري تغيير آستانه درد حرارتي از آزمون Tail-Flick استفاده گرديد. اين آزمون بر اساس روش D,Amour وSmith  استوار می باشد [8] شدت نور دستگاه طوري تنظيم شد كه زمان متوسط پاسخ دهي پايه بین 4 تا 5 ثانيه باشد و زمان 12 ثانيه به عنوان زمان قطع تابش نور به ثلث مياني دم حيوان (cut of time) باشد. زمان پاسخ دهي(Tail-Flick Latency)  در گروههای مختلف بر حسب ثانیه اندازه گیری شدند. پروتکل این تحقیق بر اساس قوانین بین المللی در مورد حیوانات آزمایشگاهی و کمیته اخلاق کار با حیوانات آزمایشگاهی دانشگاه بوعلی سینا همدان انجام گردید.
	برای مقایسه آستانه درد در گروههای مختلف در زمانهای متفاوت ANOVA Repeated measures  دو طرفه استفاده شد و بدنبال آن برای مقایسه چند گانه از آزمون Tukey's استفاده گردید. آنالیز آماری نتایج به وسیله نرم افزار SPSS انجام شد. در همه نمودارها اطلاعات بصورت ميانگين±  خطاي انحراف ارائه شده سطح معني دار در مقايسه ها (05/0>P) نظر گرفته شده است.
	درانتهای هفته پنجم برنامه ورزشی شنا آستانه درد گروه سالم ورزیده (Trained Control: TC) افزایش معنی داری را با تمامی گروهها قبل از تزریق نالوکسان و در تمامی زمانها (15 تا 30 دقیقه و 1، 6 و 24 ساعت) بعد از تزریق آن نشان داد 05/0>P* (شکل 2).
	در پایان هفته هشتم برنامه ورزشی شنا آستانه درد در حیوانات گروههای سالم ورزیده (Trained Control: TC) و معتاد ورزیده (TrainedAddicted: TA) قبل از تزریق نالوکسان نسبت به گروههای کنترل (Control: C)، معتاد (Addicted: A) افزایش معنی داری را نشان دادند 01/0>P**، 01/0>P##  (شکل 3) همچنین 15 تا 30 دقیقه  بعد از تزریق نالوکسان آستانه درد حیوانات گروههای سالم ورزیده (Trained Control: TC) و معتاد ورزیده (Trained Addicted: TA) نسبت به گروههای کنترل (Control: C)، معتاد (Addicted: A) افزایش معنی داری داشت 05/0>P*، 05/0>P# (شکل 3). بعلاوه آستانه درد گروه معتاد ورزیده (TrainedAddicted:TA) افزایش معنی داری 24 ساعت پس از تزریق نالوکسان نشان داد 05/0>P# (شکل 3).
	یافته ها
	در پایان هفته سوم از برنامه تمرین ورزشی شنا، آستانه درد در حیوانات گروههای سالم ورزیده
	(Trained Control: TC) و معتاد (Addicted: A) قبل از تزریق نالوکسان نسبت به گروههای کنترل (Control: C) و معتاد ورزیده (Trained Addicted: TA) افزایش معنی داری را نشان دادند 05/0>P*، 05/0>P# و بعد از تزریق نالوکسان در تمامی زمانها (15 تا 30 دقیقه و 1، 6 و 24 ساعت) آستانه درد حیوانات گروه سالم ورزیده (Trained Control: TC)  نسبت به تمامی گروهها افزایش معنی داری را نشان داد 05/0>P* (شکل 1). همچنین آستانه درد گروه معتاد نسبت گروهها معتاد ورزیده (Trained Addicted: TA) و کنترل (Control: C) کاهش معنی داری در زمان 15 تا30 دقیقه پس از تزریق نالوکسان نشان داد 05/0>†P (شکل 1).
	بحث
	یافته های علمی حاکی از آن است که ورزش و فعالیت بدنی، نه تنها اثرات سوء مواد اعتیاد آور را کاهش می دهد بلکه به عنوان یک روش درمانی مناسب و کارآمد در پیشگیری و احتمالا درمان اعتیاد مطرح است [3،1]. مشخص شده است که ورزش و فعالیت بدنی، تولید مرفین طبیعی در مغز با منشاء بتا اندورفین را نیم ساعت پس از شروع ورزش به طور محسوسی افزایش داده و با تاثیر روی گیرنده های مغزی با مکانیسم مشابه، همان اثر خوشایند و سرخوشی متعاقب مصرف مرفین یا مواد افیونی دیگر را پدید می آورد [4]. در پژوهش حاضر، تمرینات ورزشی شنا علاوه بر گروه سالم باعث افزایش آستانه درد در گروه معتاد شده که شاید به دلیل اثرات همسویی یا سینرژیستی ورزش و مرفین در افزایش آستانه درد موشهای معتاد ورزیده باشد [1،3،4]. در موشهای معتاد غیر ورزیده نیز مشاهده شد که آستانه درد در هفته سوم برنامه ورزشی افزایش یافته، سپس در هفته پنجم و به ویژه در پایان هفته هشتم برنامه ورزشی کاهش چشمگیری داشته است که به نظر      می رسد مصرف مرفین در ابتدا باعث بالا رفتن آستانه درد شده و دلیل کاهش آستانه درد در طول هشت هفته شاید این باشد که مصرف طولانی مدت آن منجر به تنظیم کاهشی گیرنده- های اپیوئیدی شده است [15]. 
	دلیل افزایش آستانه درد در موشهای سالم ورزیده در هفته سوم و پنجم برنامه ورزشی شنا احتمالا بعلت استرس می باشد. شنای اجباری، به عنوان یک استرس کنترل نشدنی، افزایشی را در آستانه درد ایجاد می کند که در مطالعات مختلف نشان داده شده است که نالوکسان با دوز کافی قادر به حذف اثر ضدردی آن نیست که مبین درگیری سیستم غیر اپیوئیدی در افزایش آستانه درد است ]22]. نتایج ما نیز نشان می دهد که در هفته سوم وپنجم برنامه ورزشی، نالوکسان قادر به کاهش آستانه درد ناشی از تمرینات ورزشی نشده است. این یافته‌ها توسط مطالعاتی که با برنامه ورزشی متفاوت (شنا در آب گرم و سرد) با مدت زمان کم انجام شده، تأئید شده است به این ترتیب که ممکن است  استرس ناشی از شنا در هفته سوم و پنجم برنامه ورزشی منجر به به آزاد شدن هورمونهای آدرنالین، اپی نفرین، سروتونین و کورتیزول درموشهای سالم ورزیده شده است [2،17]. به هر حال نوروشیمی خاص اثرات ضد دردی غیر اپیوئیدی هنوز بطو کامل مشخص نشده [17]. اخیرا تغییر در  فعالیت گیرنده های NMDA را در این مکانیسم دخیل       می دانند که جای مطالعه بیشتری دارد. با این حال بر خلاف گروه سالم ورزیده، در هفته سوم و پنجم برنامه ورزشی آستانه درد گروه معتاد ورزیده تغییر معنی داری نشان نداد که ممکن بدلیل تداخل اثرسیستم اپیوئیدژیک و غیر اپیوئیدژیک باشد [2،17].
	با توجه به این یافته ها می توان نتیجه گرفت که تمرین ورزشی منظم شنا با شدت متوسط در مدت 8 هفته می تواند در افزایش آستانه درد در حیوانات معتاد به مورفین در سندرم ترک موثر و مفید باشد.
	پارامترهای مدت و شدت تمرین ورزشی بین مطالعات آزمایشگاهی، جهت شناخت اثرات ضد دردی آن مختلف بوده است و در تمامی مطالعاتی که تاکنون انجام شده مدت تمرین ورزشی کوتاه با شدت متفاوت بوده است بطور مثال در مطالعه ای کاهشی در درک درد پس از یک مایل دویدن گزارش شده است [20]. اما به طور کلی در یک دوره طولانی تر تمرین احتیاج به بررسی دارد مطالعات نشان داده اند که تمرینات سبک و ملایم هوازی اثر ویژه ای بر روی گردش بتا اندورفین نمی گذارد [20]. مشخص شده که تمرین ورزشی با شدت بالا به مقدار زیادی سطوح بتا اندورفین پلاسما را در کمتر از 30 تا 60 ثانیه بالا می برد [20] از طرفی گزارش شده است که تمرینهای ورزشی در شدت های بالا، اثرات ضد دردی نسبتا خوبی برای مدت 40 تا 50 دقیقه دارند [6،7]. تاکنون مدت تمرین ورزشی برای کاهش حس درد بطور کامل اندازه گیری نشده است. در تحقیق حاضر این نتیجه حاصل شد که بر خلاف گروه سالم ورزیده، در هفته سوم و پنجم برنامه ورزشی شنا در آب 32 درجه سانتیگراد  به ترتیب بمدت 60 و90 دقیقه تاثیر معنی داری در آستانه درد گروه معتاد ورزیده نداشت. در حالیکه در پایان هفته هشتم برنامه ورزشی نه تنها اثرات ضد دردی ورزش شنا در گروه ورزیده سالم نسبت به هفته سوم و پنجم افزایش داشت بلکه این اثر درگروه معتاد ورزیده بطور چشمگیری مشاهده شد و جالب آن که این اثرات ضد دردی ورزش شنا بطور معنی داری با تزریق نالوکسان کاهش یافت که می تواند گواه بر دخالت سیستم اپیوئیدرژیک باشد. بعضی از مطالعات مدت زمان 30 دقیقه [5] و بعضی دیگر مدت زمان 50 دقیقه تمرین ورزشی را برای کاهش حس درد گزارش   کرده اند [16]. در حالیکه در مطالعه دیگری نشان داده اند که تمرین با مدت کوتاهتر (کمتر از 12 دقیقه) آستانه فشار-درد را پس از یک مایل دویدن افزایش داده است [14]. کاهش آستانه درد در زمانهای متفاوت تمرینات ورزشی می تواند بدلیل شدت و شرایط تمرین (بطور مثال شنا در آب سرد و گرم) و هچنین ابزار سنجش درد باشد. چرا که شدت و مدت زمان ورزش و فعالیت بدنی در چگونگی تاثیرات مغزی آن و مسیرهایی که فعال می سازد، نقش تعیین کننده دارد.
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