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ABSTRACT
Background and Aim: The frequent use of opioids changes function and plasticity of neural
circuits. Exposing the immature nervous system to opioids can have deeper and more
extensive impacts. The aim of this study was to investigate the effects of morphine
consumption during lactation period on learning and memory of rats offspring.
Material and Methods: This experimental study included 40 male Wistar rats with age range
of 45-50 days.  Animals were divided into control group (CO) and 3 experimental groups of
rats whose mothers had received subcutaneous injections of 5 (M5), 10 (M10) or 20 (M20)
mg/kg morphine every 12 hours during lactation period. Spatial learning was evaluated by
Morris water maze (MWM) on 4 consecutive days (4 trials/day). Spatial memory retrieval
was also evaluated on the last day.
Results: Our results indicated that the rats whose mothers had received morphine during
lactation period spent more time and traveled more distance to find the hidden platform than
the controls in the learning stage. These differences were statistically significant when doses
of 10 and 20 mg/kg morphine (P<0.001) were used. Also, they spent less time and passed less
distance in the target quadrant in probe trial (P<0.001).
Conclusion: Morphine consumption during lactation period impairs spatial learning and
memory of the rats' offspring in a dose dependent manner.
Keywords: Morphine, Lactation period, Spatial learning, Memory, Rat.
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بررسی تاثیر مصرف مورفین در دوره شیردهی بر یادگیري و حافظه فرزندان موش 
صحرایی

3سید علیرضا طلائی،2یمحمود سلام، 1، فاطمه عقیقی1فرمژگان محمدي

.ایران،کاشان،دانشجوي کارشناسی ارشد، مرکز تحقیقات فیزیولوژي، دانشگاه علوم پزشکی کاشان.1
.ایران،کاشان،لوژي، دانشگاه علوم پزشکی کاشاناستاد، مرکز تحقیقات فیزیو.2
talaei@kaums.ac.ir، 031- 55621157:تلفن ثابت،)مولف مسوول(کاشان،ایران،استادیار، مرکز تحقیقات فیزیولوژي، دانشگاه علوم پزشکی کاشان.3

چکیده
- دهد و مواجهخوش تغییر قرار میپذیري آنها را دستفعالیت مدارهاي نورونی و شکلمصرف مکرر اپیوئیدها:زمینه و هدف

مطالعه با هدف بررسی تاثیر این . تري برجاي بگذاردتر و گستردهتواند تاثیرات عمیقشدن دستگاه عصبی نابالغ با این مواد می
.استصحرائی انجام شدههاي مصرف مورفین در دوره شیردهی بر یادگیري و حافظه فرزندان موش

گروه 3و ) CO(روزه در یک گروه کنترل 50تا 45سر موش صحرائی نر نژاد ویستار 40این مطالعه تجربی روي :روش بررسی
گرم بر میلی) M20(20و) M5( ،10)M10(5ترتیب بار بهساعت یک12از حیواناتی که مادران آنها در دوره شیردهی هر 

هر شب (شب 4یادگیري فضائی به مدت . صورت زیرپوستی دریافت کرده بودند، انجام شدمورفین سولفات بهکیلوگرم وزن بدن 
.شب آخر نیز حافظه فضائی بررسی شد. در ماز آبی موریس سنجیده شد) جلسه4

ا در دوران شیردهی مورفین هایی که مادران آنهدهند که در مقایسه با حیوانات کنترل، موشنتایج مطالعه حاضر نشان می:هایافته
اند و این اختلاف منظور یافتن سکوي پنهان زمان بیشتر را در ماز سپري کرده و مسافت بیشتري را نیز پیمودهمصرف کرده بودند، به

همچنین، آنها زمان کمتر و). براي هردو مقایسهP>01/0(دار بود گرم بر کیلوگرم مورفین معنیمیلی20و 10براي دوزهاي 
).براي هردو مقایسهP>01/0(مسافت کمتري را در ربع هدف در مرحله بازخوانی حافظه گذرانده بودند 

صورت وابسته به دوز باعث ایجاد هاي صحرائی بهتوان گفت مصرف مورفین در دوره شیردهی توسط موشمی:گیرينتیجه
.شوداختلال در یادگیري و حافظه فضائی فرزندان آنها می

ییموش صحرامورفین، دوران شیردهی، یادگیري فضائی، حافظه، :هاهکلیدواژ
1/3/97:پذیرش22/2/97:اصلاحیه نهایی26/10/96:وصول مقاله
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مقدمه
گیر در جوامع اعتیاد به مشتقات اپیوئیدي یک معضل همه

مصرف مکرر این مواد فعالیت مدارهاي . امروزي است
نواحی مختلف سیستم عصبی پذیري آنها درنورونی و شکل

قاعدتاً مواجه شدن . )1(دهدخوش تغییر قرار میرا دست
گیري بوده و بالغ نشده دستگاه عصبی که هنوز درحال شکل

تري تر و گستردهتواند تاثیرات عمیقاست با این مواد می
دوره بحرانی تکامل مغز یک محدوده زمانی . برجاي بگذارد

که در آن، )2(اوان زندگی استبه دوران جنینی ومربوط 
ها، تجربیات حاصل علاوه بر فرآیندهاي وابسته به فعالیت ژن

گیري ارتباطات از برخورد با محیط نیز نقش مهمی در شکل
نتایج برخی مطالعات حاکی از این . )3و4(سیناپسی دارند

است که مصرف مواد مخدر در دوران بارداري اثرات 
ملکرد دستگاه عصبی پستانداران دارد پایداري بر ساختار و ع

اند که و همکاران نشان دادهYangبراي مثال . )5و6(
مصرف مورفین در دوره بارداري باعث ایجاد اختلال در 

هاي پذیري سیناپسی در ناحیه هیپوکامپ فرزندان موششکل
.)7(شودصحرائی می

تعدیل فرآیندهاي یادگیري و حافظه توسط مورفین و سایر 
پیوئیدها در مطالعات متعددي بررسی شده و نتایج ضد و ا

که نتایج بخشی از نقیضی به دست داده است؛ درحالی
ننده مصرف مورفین چه به مطالعات حاکی از اثر تخریب ک

، بر یادگیري و حافظه )9-11(و چه مزمن)8(صورت حاد
فضائی است، برخی دیگر از بی تاثیر بودن مصرف مورفین 

و Li.)12و13(اندي فضائی صحبت کردهبر یادگیر
- میلی5دقیقه پس از تجویز 20اند که همکاران نشان داده

- گرم بر کیلوگرم مورفین حافظه فضائی دچار اختلال می

شود، اما پس از تکرار دریافت همان دوز، از روز ششم 
شود، تجویز به بعد اختلال حافظه فضائی برطرف می

10د شده پس از تجویز دوز که اختلال ایجادرصورتی
به. )14(ماندهمچنان باقی میگرم بر کیلوگرم مورفینمیلی

شود هر صورت آنچه که از نتایج بیشتر مطالعات حاصل می
اثر مخرب مورفین بر ساختار و عملکرد دستگاه عصبی 

مرکزي است و حتی برخی مطالعات این آثار را به القاء 
اندسط مورفین نسبت دادههاي عصبی توآپوپتوز در سلول

)15(   .
اي به بررسی حضور مورفین و اگرچه تاکنون مطالعه

هاي آن در خون فرزندان حیوانات آزمایشگاهی متابولیت
که در دوران شیردهی مورفین یا سایر اپیوئیدها را دریافت 

ت، اما حضور مورفین در شیر انسانکنند، نپرداخته اسمی
ریافت اپیدورال آن گزارش شده س از ددقیقه پ30تنها )16(

در یک مطالعه نشان داده شده است که مصرف . )17(است
شود آستانه متادون در دوره بارداري و شیردهی باعث می

. )18(هاي صحرائی افزایش یابدندان موشپاسخ درد در فرز
Taoاند که مصرف مورفین در دوره و همکاران نشان داده

اعث ایجاد تحمل نسبت به مورفین در بارداري و شیردهی ب
و پاسخ ضد دردي آن روزه موش صحرائی شده14فرزندان 

. )19(کاهش می یابد
منظور بررسی با توجه به اینکه تاکنون مطالعات اندکی به

تاثیرات مصرف مورفین در دوران شیردهی بر عملکرد مغز 
ضر اند، هدف از مطالعه حافرزندان در دوران بلوغ پرداخته

بررسی تاثیر مصرف مورفین در دوره شیردهی بر یادگیري و 
.باشدهاي صحرائی میحافظه فضائی فرزندان موش

روش بررسی
ویستار ی نر نژادیموش صحراسر40تجربی رويمطالعه این 
گرم انجام 150تا 120روزه در محدوده وزنی 50تا 45

سترسی گلاس و با دهاي پلکسیدر قفسحیوانات . گرفت
ها در مرکز پرورش این قفس. آزاد به آب و غذا قرار گرفتند

حیوانات آزمایشگاهی دانشگاه علوم پزشکی کاشان و در 
55±5گراد، رطوبت درجه سانتی22±2شرایط دمایی 

-ساعته نگهداري می12درصد و سیکل تاریکی روشنائی 

اصول کار با حیوانات آزمایشگاهی مطابق با معاهده . شدند
هاي کمیته اخلاق معاونت پژوهشی هران و نیز دستورالعملت

هاي موش. دانشگاه علوم پزشکی کاشان رعایت گردیدند
گروه : تائی به شرح ذیل وارد شدند10گروه 4صحرائی در 
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2، مورفین )M5(1مورفین هاي، و گروه)CO(کنترل 
)M10 ( 3و مورفین)M20 ( که مادران آنها طی دوران

- میلی20و10، 5ترتیب بار بهساعت یک12شیردهی هر 

به ) تماد، ایران(گرم بر کیلوگرم وزن بدن مورفین سولفات 
. صورت زیرپوستی دریافت کرده بودند

کلیه حیوانات روز بیست و دوم پس از تولد، دو ساعت پس 
از دریافت آخرین دوز مورفین توسط مادر، از شیر گرفته 

از مورفین در آنها بدین شدند و علائم سندروم محرومیت
گرم بر کیلوگرم نالوکسان میلی2ابتدا : صورت بررسی شد

صورت درون صفاقی به به) تولیددارو، ایران(هیدروکلراید 
- حیوانات تزریق شده و بلافاصله به یک محفظه پلکسی

علائم . سانتیمتر منتقل شدند50و ارتفاع 30گلاس به قطر
-Gellertه محرومیت براساس مدل تعدیل شد

Holtzman)20(دقیقه بررسی شده و 30مدت به
-الف: طور خلاصه این علائم عبارتند ازبه. امتیازدهی شدند

ساعت 24از دست دادن وزن طی : بندي شدهعلائم درجه
تعداد ( ، پرش )1=هر یک درصد کاهش وزن(پس از تزریق 

، انقباضات شکمی )3=و بیشتر10، و 2=9تا 5، 1=4تا 1
3، و 2=2تا 1(و تکان دادن بدن مثل سگ خیس) 2×تعداد(

، دندان 2=اسهال: علائم چک شده-؛ و ب)4=و بیشتر
، لیسیدن 3=، کشیدگی تمام بدن2=، افتادگی پلک2=سائیدن

45پس از رسیدن به سن . 3=قراريو بی3=آلت تناسلی
بسیاري از مطالعات مقارن با گی که بر اساس گزارشروزه

یادگیري و حافظه فضائی ، )21(وغ مغزي است دوره بل
به شرح هاي صحرائی با استفاده از ماز آبی موریس موش

ماز آبی موریس : شب متوالی بررسی شد4زیر طی 
)Morris water maze (هاي براي تحقیق در جنبه

اي مورد استفاده واقع طور گستردههخاصی از حافظه فضایی ب
70و عمق 150آب با قطر ماز یک تانک این . شده است

-از آب پر میمتريسانتی50تا ارتفاع متر است کهسانتی

شود و ماز به چهار قسمت مساوي فرضی تقسیم می. شود
-قرار میفرضی یک سکوي نجات در یکی از چهار قسمت 

متر زیر سطح آب واقع سانتی2تا 1که بین طوريهب؛گیرد

-ماز در اتاقی قرار می. شود و از بیرون قابل دیدن نیستمی

گیرد که در آن علائم فضایی مختلفی که در طول 
،آزمایشات ثابت بوده و براي حیوان در ماز قابل دید باشد

ز طریق دوربین مونیتور رفتار حیوان در ماز ا. وجود دارد
. شودمیآنالیز"7/1ویرایش ردیاب"افزارنرمتوسط شده و 

ترتیب بدین)Acquisition(مرحله یادگیري یا آموزش 
هاي چهارگانه حیوان از یکی از سمت:گردیدانجام می

طرف دیواره ماز است در آب هکه روي آن بدرحالیفرضی 
ماز شنا ثانیه در 60شد تا حداکثر و اجازه داده میشدمیرها 

. کنددر آب شروع به شنا میشدنموش پس از رها. دکن
نجات مخفی در زیر آب را طور اتفاقی سکوي هاگر حیوان ب

ثانیه روي سکو 15رايشد تا باجازه داده می،کردمیپیدا 
. بماند و با جستجوي اطراف موقعیت خود را شناسایی کند

توانست سکوي نجات را میثانیه موش ن90اگر در مدت 
سوي سکو هدایت هحیوان را به آرامی بمحقق ،پیدا کند

موش از سکو سپس . بدایبد تا اینکه موش سکو را رکمی
برداشته شده و بعد از خشک شدن با یک حوله به قفس 

دقیقه آزمایش مجدداً 10پس از . شدخود برگردانده می
موش در شدن با این تفاوت که محل رها؛دیگردتکرار می

. ماز نسبت به مرحله قبل متفاوت بود
اي دقیقه10آزمایش را با فواصل 4هر موش در هر روز 

شده افت پیموده با ادامه جلسات آزمایش مس. کردمیه تجرب
وسیله موش براي یافتن سکو هو مدت زمان صرف شده ب

جلسه بود 16تعداد جلسات در این مرحله . شدتر میکوتاه
بعد از تکمیل این . دگردیانجامروز متوالی 4که طی
انجام )Probe trial(بازخوانی یا پروبمرحله مرحله، 

سکو از ماز برداشته شده و حیوان دین ترتیب کهشد؛ بمی
هاي ماز به داخل آن رها صورت تصادفی از یکی از ربعبه

ثانیه 30مدت شد تا بهبه حیوان اجازه داده می. دگردیمی
. شوددرون ماز شنا نموده و در نهایت موش از ماز خارج می

اگر یادگیري حیوان تثبیت شده باشد، قاعدتاً باید زمان
بیشتري را در ربع محل قرارگیري سکو در مرحله قبل 

بنابراین مسافت پیموده شده و زمان سپري شده در . بگذراند
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عنوان فاکتورهاي ربع محل قرارگیري سکو در مرحله قبل به
-داده. )22(شوندتثبیت حافظه درنظر گرفته مینشان دهنده 

. اندیان گردیدهبMean±SEMصورت ي حاصل بهها
ها با استفاده از آزمون طبیعی بودن توزیع دادهابتدا

اسمیرنوف بررسی شد و سپس اطلاعات –کولموگروف 
Repeatedا استفاده از آزمونمربوط به مرحله یادگیري ب

measure ANOVA و بقیه اطلاعات توسط آزمون
ANOVAآزمون سویه به همراه پسیکBonferroni

.دگردیقی دار تلمعنی>05/0Pوهآنالیز شد

هایافته
بررسی علائم محرومیت براساس مدل تعدیل شده 

Gellert-Holtzman نشان داد که دریافت مورفین در

دوران شیردهی باعث وابستگی فرزندان آنها به مورفین شده 
.دهندو آنها علائم سندروم محرومیت از مورفین را نشان می

لف مطالعه هاي مختنشان داد که اختلاف بین گروهنتایج
دار استمعنیGellert-Holtzmanنمره براي 

)0001/0P<( . رابطه شدت علائم سندروم محرومیت با
میزان دوز مورفین دریافت شده توسط مادر مستقیم بود؛ به 

هائی در موشGellert-Holtzmanعبارت دیگر نمره 
گرم میلی5که مادر آنها طی دوران شیردهی هر روز دوبار 

بود 11/16±36/5م مورفین دریافت کرده بودند، بر کیلوگر
گرم بر کیلوگرم به میلی20و 10و با افزایش دوز مورفین به 

براي >001/0P(رسید 49/31±51/4و 94/67±4/27
).1نمودار(؛COمقایسه هر سه گروه با گروه 

.هاي مختلف مطالعهدر گروه) ز مورفینعلائم سندروم محرومیت ا(Gellert-Holtzmanمقایسه میانگین نمره -1نمودار 
 ***001/0P< براي مقایسه هر سه گروه با گروهCO

روز مطالعه براي حیوانات 4نشان داد که طی دیگر یافته ها 
- ؛ به)>0001/0P(ها یادگیري اتفاق افتاده است همه گروه

نشان داده شده 2گونه که در نمودار عبارت دیگر همان
آزمایش طی روزهاي متوالی حیوانات است با پیشرفت 

و مسافت ) بالا(هاي مختلف آزمایش زمان کمتر گروه
- را صرف یافتن سکوي پنهان در ماز می) پائین(کمتري 

هاي مطالعه نشان داد همچنین آنالیز آماري داده. داننموده
هاي مختلف مطالعه که اختلاف بین روند یادگیري بین گروه

ها نشان دوي گروهمقایسه دوبه). >0001/0P(دار است معنی
M10هاي و گروهCOداد که اختلاف بین گروه

)01/0P< ( وM20)05/0P< (با مشاهده . بوددار معنی
مصرف مورفین در دوران توان دریافت که نیز می2نمودار 

شیردهی به صورت وابسته به دوز باعث شده است فرزندان 
تري را مسافت طولانیزمان بیشتر وهاي صحرائینر موش

.صرف یافتن سکوي پنهان در ماز نمایند
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اگرچه طی . هاي مختلف آزمایشدر ماز جهت یافتن سکوي پنهان در ماز توسط حیوانات گروه) پائین(و مسافت پیموده شده ) بالا(مقایسه میانگین زمان سپري شده -2نمودار 
کاسته شده است، اما اختلاف اي مختلف یادگیري اتفاق افتاده است؛ یعنی هم از زمان سپري شده و هم از مسافت پیموده شده هروزهاي متوالی آزمایش براي حیوانات گروه

. دار استمعنیها براي روند یادگیري بین گروه
05/0P<هايبراي مقایسه بین گروهM10 وCO

01/0P<هايبراي مقایسه بین گروهM20 وCO

هاي مختلف مطالعه براي میانگین بین گروهاختلاف همچنین
-زمان سپري شده و مسافت پیموده شده در ربع هدف معنی

نشان ) بالا(،3طور که در نمودار همان). >001/0P(بوددار 
صورت داده شده است مصرف مورفین در دوران شیردهی به

هاي صحرائی شود فرزندان موشوابسته به دوز باعث می
زمان سپري شده . ربع هدف سپري نمایندزمان کمتري را در

3/14±1/1برابر با COدر ربع هدف توسط حیوانات گروه 
بهترتیببهM20و M5 ،M10هاي ثانیه بود و در گروه

- نتایج پس. رسیدثانیه 8/9±0/2و 9/1±5/10، 1/2±6/12

-و گروهCOحاکی از آن بود که اختلاف بین گروهآزمون

-به.دار استمعنی) >05/0P(M20و ) >M10)01/0Pهاي 

همین ترتیب مصرف مورفین در دوره شیردهی باعث شد 
ي هامسافت پیموده شده در ربع هدف توسط فرزندان موش

متر بود، سانتی35/312±3/6صحرائی که در گروه کنترل  
، 3/289±4/28بهترتیب بهM20و M5 ،M10هاي در گروه

3نمودار (متر برسدیسانت5/211±6/38و 9/21±7/271
حاکی از آن بود آزمونهمچنین، نتایج پس. )پائینبخش

دار معنی) >M20)05/0Pو COهاي که اختلاف بین گروه
.است
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توسط حیوانات ) ربعی که قبلا محل سکو بوده است(در ربع هدف ماز ) پائین(و مسافت پیموده شده ) بالا(مقایسه میانگین زمان سپري شده -3نمودار شماره
ي را کمترو مسافت هاي صحرائی زمان فرزندان نر موششودباعث میصورت وابسته به دوز مصرف مورفین در دوره شیردهی به. هاي مختلف آزمایشگروه

.در ربع هدف ماز بگذرانند
)>CO)05/0Pو M10هايبراي مقایسه بین میانگین زمان سپري شده در ربع هدف توسط حیوانات گروه*

)>CO)01/0Pو M20هايبراي مقایسه بین میانگین زمان سپري شده و مسافت پیموده شده در ربع هدف توسط حیوانات گروه**

بحث
دهد که دریافت مورفین در بررسی نتایج این مطالعه نشان می

هاي صـحرائی  دوران شیردهی باعث وابستگی فرزندان موش
سندروم محرومیت از مورفین را به مورفین شده و آنها علائم

کـه مصـرف   حاکی از آن بودهمچنین، نتایج .دهندنشان می
صـورت وابسـته بـه دوز باعـث     مورفین در دوره شـیردهی بـه  

ــوش    ــدان م ــائی فرزن ــه فض ــادگیري و حافظ ــاهش ی ــاي ک ه
هاي صورت گرفته توسط بر اساس بررسی. شودصحرائی می

ن در دوران شـیردهی بـر   اي به تـاثیر مـورفی  ما تاکنون مطالعه
وابستگی فرزندان حیوانات آزمایشگاهی نپرداخته است، امـا  

درصـد از مـورفین   12تـا  8/0نشان داده شده اسـت کـه بـین    
رسـد مصرف شده توسط مادر از طریق شیر به فرزنـد او مـی  

همچنین، در یـک مطالعـه نشـان داده شـده اسـت کـه       . )23(
شـود  هی باعث مـی مصرف متادون در دوره بارداري و شیرد

هـاي صـحرائی افـزایش    نـدان مـوش  آستانه پاسخ درد در فرز
اند که مصرف مورفین و همکاران نشان دادهTao. )18(یابد

در دوره بارداري و شیردهی باعـث ایجـاد تحمـل نسـبت بـه      
ه و پاسـخ  روزه مـوش صـحرائی شـد   14مورفین در فرزندان 

. )19(ضددردي آن کاهش می یابد
پ در فرآینـدهاي یـادگیري و حافظـه فضـائی     نقش هیپوکام
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هـاي  هماننـد همـه بخـش   . امروزه کاملا مشخص شـده اسـت  
رانی تکامل دستگاه عصبی، براي هیپوکامپ نیز یک دوره بح

؛ دوره بحرانی تکامل مغز یک )24(در نظر گرفته شده است
به دوران جنینی و اوان زنـدگی اسـت  محدوده زمانی مربوط 

هـا،  ه بر فرآیندهاي وابسته به فعالیت ژنکه در آن، علاو)2(
تجربیات حاصـل از برخـورد بـا محـیط نیـز نقـش مهمـی در        

نوروترانسـمیتر  . )3و4(گیري ارتباطات سیناپسی دارنـد شکل
عمده مدارهاي هیپوکامپ، گلوتامات اسـت و بیشـتر اثـرات    

بیـان  . رسـد به انجـام مـی  NMDAهاي آن از طریق گیرنده
مورفین در دوره بـارداري و شـیردهی   شده است که دریافت 

روزه 14را در مغـز فرزنـدان   NMDAهـاي  تراکم گیرنـده 
هـاي  و کینتیـک گیرنـده  )25(موش صـحرائی کـاهش داده   

NMDAو . )26(یه هیپوکامپ را نیز تغییر می دهـد در ناح
انـد کـه مصـرف مـورفین در     در یک مطالعه دیگر نشان داده

و NR1احـــدهاي ایـــن دوران باعـــث کـــاهش بیـــان زیرو
NR2Bها در دستگاه عصبی مرکـزي  مربوط به این گیرنده

انـد کـه   همچنین، محققـان نشـان داده  . )27(شودفرزندان می
مصرف مورفین توسط مادر بـاردار باعـث ایجـاد اخـتلال در     

هاي صحرائی شده یادگیري و حافظه احترازي فرزندان موش
پوکامـپ آنهـا   در هیBDNFعلاوه میزان بیان پـروتئین  و به

-و همکاران نیز بیان کـرده Ghaffari. )28(یابدکاهش می

شـود از  اند که مصرف مورفین در دوره بـارداري باعـث مـی   
CA3و CA1 ،CA2هـاي هرمـی در نـواحی    تعداد نـورن 

.)29(سوري کاسته شودهايفرزندان موش
اي به تاثیر مصـرف مـورفین در دوران   اگرچه تاکنون مطالعه

بــر یــادگیري و حافظــه فضــائی فرزنــدان نپرداختــه شــیردهی 
ــادگیري و حافظــه توســط    ــدهاي ی ــا تعــدیل فرآین اســت، ام
مورفین و سایر اپیوئیدها در مطالعات متعددي بررسی شـده و  

کـه نتـایج   درحـالی . نتایج ضد و نقیضی به دسـت داده اسـت  
ننــده مصــرف بخشــی از مطالعــات حــاکی از اثــر تخریــب ک

، بـر  )9-11(و چـه مـزمن  )8(ادمورفین چـه بـه صـورت ح ـ   
تاثیر بودن یادگیري و حافظه فضائی است، برخی دیگر از بی

ــادگیري فضــائی صــحبت کــرده   ــر ی ــورفین ب ــد مصــرف م ان

دقیقـه پـس از   20اند که و همکاران نشان دادهLi.)12و13(
گرم بر کیلوگرم مورفین حافظه فضـائی دچـار   میلی5تجویز 

تکرار دریافت همان دوز، از روز شود، اما پس ازاختلال می
شـود،  ششم تجویز به بعد اختلال حافظه فضائی برطـرف مـی  

10کــه اخــتلال ایجــاد شــده پــس از تجــویز دوز درصــورتی
. )14(مانـد وگرم مورفین همچنـان بـاقی مـی   گرم بر کیلمیلی

بیــان شــده اســت کــه در اخــتلال ایجــاد شــده در حافظــه و   
هـاي میـو   گیرنـده سـط  یادگیري پس از مصـرف مـورفین تو  

؛ در همین راسـتا، نشـان داده شـده    )30(شودگري میواسطه
فت است که اختلال ایجاد شده در حافظه فضائی پس از دریا

و یــا نالتروکســن)14(مــزمن مــورفین در حضــور نالوکســان
به علاوه در یک مطالعـه دیگـر علـت    . شودبرطرف می)31(

ي صحرائی که در هاتخریب حافظه فضائی در فرزندان موش
ــی    ــورفین مصــرف م ــارداري م ــد، کــاهش  کــردهدوره ب ان

که نقش اساسـی در  CREBSerine-135فسفوریلاسیون 
. )7(فرآیند یادگیري دارد ذکر شده است

نتیجه گیري
تـوان گفـت مصـرف مـورفین در دوران شـیردهی باعـث       می

-کاهش یادگیري و تشکیل حافظه فضائی در فرزندان مـوش 

توانـد  مـی شده و از جمله دلایـل ایـن کـاهش   هاي صحرائی 
ــدار  ــت م ــالی ســاختار و فعالی ــر احتم ــورنی هايتغیی ــهن ناحی

هیپوکامپ و نیز تغییر در ساختار و عملکرد نوروترانسـمیترها  
هاي آنها در این ناحیه از مغـز آنهـا و سـایر نـواحی     و گیرنده

درگیر باشد است که البته تائید این موارد احتیاج بـه بررسـی  
. بیشتر دارد

تقدیر و تشکر
هزینه انجام پژوهش حاضر از طریق طـرح تحقیقـاتی شـماره    

مصــوب معاونــت پژوهشــی دانشــگاه علــوم پزشــکی 96160
نویسـندگان مقالـه از همکـاري   . کاشان تامین گردیده اسـت 

-عمـل مـی  دریغ این معاونت کمال تشکر و قدردانی را بهبی

.آورند
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