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 NMRIهای جنین موش سوری نژاد یبر روی ناهنجار هیدروکلرایدپرامین داروی ضدافسردگی ایمیاثر 

 

  زهرا توپال ،*عبدالحسین شیروی
 شناسی، دامغان، ایران، گروه زیستواحد دامغان ،دانشگاه آزاد  اسلامی

 Shiravi738@yahoo.comمسئول مکاتبات: 

 93/9/29تاریخ پذیرش:                    14/1/29تاریخ دریافت:    
 

 چکیده

-ترین دارو در درمان افسردگي و اضطراب مياي دارد. پرمصرفپرامین هیدروکلراید داروي ضد افسردگي است که موارد مصرف گستردهایمي

تـوان  یجاد شده توسط این دارو ميهاي اسیناپسي است. از ناهنجاريهاي پیشباشد و عملکرد آن با برداشتن سرتونین و نوراپي نفرین از پایانه

 توان نام برد. با این حـال اگگـوي دقیـ    هاي جذبي و درمواردي تشنج و مرگ مادر را ميبه ناهنجاریهاي اسکلتي، کاهش رشد،  افزایش جنین

اد شده توسط ایـن دارو  هاي ایجباشد. هدف از این تحقی  شناختن طیف دقی  ناهنجاريپرامین به طور دقی  مشخص نميهاي ایميناهنجاري

داري در مقایسه با گروه کنترل هاي تجربي به صورت معنيها در گروهبا افزایش دوز تزریقي، میانگین طول بدن جنیندهد نتایج نشان مياست. 

همچنـین   .داري هسـتند ها در مقایسه با گروه کنترل داراي اختلاف معنيهمچنین با افزایش دوز تزریقي، میانگین وزن جنین .کاهش یافته است

 .هاي جذبي گردیده استافزایش دوز باعث افزایش تعداد جنین

 پرامین هیدروکلرایدناهنجاري مادرزادي، جنین، موش سوري، ایمي کلمات کلیدی:

 

 مقدمه 

تواند از افزایش سطح استروژن و پروژسترون در بارداري مي

نشاط ده و دارا تغییر  ي مادرمواردي باشد که حال و حوصله

کند. خود درماني توسط داروهاي ضد زیادي کم  میزانرا به 

هاي جـدي بـه   تواند باعث مرگ جنین یا آسیبافسردگي مي

پرامین هیدروکلراید داروي ضد ایمي [.11، 2 ،1] جنین گردد

افسردگي است که بیشترین مصرف را در بین داروهاي ضـد  

ضـد افسـردگي   داروهـاي   وپرامین جـز افسردگي دارد. ایمي

سـروتونین  اي است که از برداشتن نور اپي نفرین و حلقهسه

ــي  ــوگیري م ــجل ــه  کن ــارداري در مرحل ــول دوره ب د. در ط

توانـد باعـث ناهنجـاري و    ارگانوژنز مصـرف ایـن دارو مـي   

هـر   [.11 ،11هاي جدي به جنین گردد ]ها و آسیببدشکلي

ن چند که در مورد مصرف داروهاي ضـد افسـردگي در دورا  

هاي خاصي در مقالات مختلف ذکـر  بارداري اثرهاي تراتوژن

هــدف از ایــن تحقیــ  شــناختن طیــف دقیــ  نشــده اســت. 

 .باشدميهاي ایجاد شده توسط این دارو ناهنجاري

 کار مواد و روش

بـا وزن   NMRIسر موش سوري ماده بـاکره از نـژاد    پنجاه

ــي  ــکده    91-22تقریبـ ــران  دانشـ ــگاه تهـ ــرم از دانشـ گـ

ها در شرایط حیوانخانه کوگوژي( تهیه گردید. این حیوانفارما

 00تا    01دانشگاه آزاد اسلامي واحد گرمسار تحت شرایط 

گـراد و همچنـین   درجه سـانتي  29±2درصد رطوبت، دماي 

ساعته نگهداري شدند. بعد از  12چرخه تاریکي و روشنایي 

 9 تـا  2اینکه حیوانها به شرایط حیوانخانه عادت کردند. هـر  

  PVCهایي از جـنس موش ماده را با یک موش نر در قفس

نگهداري کرده بعد از گذشت یک شبانه روز با بررسي پلاک 

دهـیم.  مشاهده آن، آن را روز نـیم بـارداري قرارمـي    واژني و
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مـوش   0هاي باردار را نیز بررسي کـرده و  روزانه وزن موش

ب دریافـت  گروه آن به ترتی 4گروه تقسیم، که  0باردار را به 

گرم بـر کیلـوگرم در   میلي 01و 01، 90، 21ي دوزهاي کننده

انـد و یـک گـروه کنتـرل کـه      پرامین دریافت نمودهروز ایمي

هـا بـه روش درون   دریافت کننده نرمال ساگین است. تزریـ  

پـرامین هیدروکلرایـد پـودر    صفاقي انجام گرفت است. ایمي

د شیري رنگ، ساخت شـرکت مـرک آگمـان اسـت کـه مـور      

هـا تحـت   بـارداري مـوش   0/12در روز  استفاده قرار گرفت.

ها از بدن مادر خارج شده بند عمل سزارین قرار گرفته جنین

ها ابتـدا  ها جدا شده، کل جنینکیسه آمنیوني از جنین ناف و

هـا و  یک از جنین وزن شده و سپس به صورت جداگانه هر

ر کـدام  هاي جذبي و زنده نیـز ه ـ ها وزن گردید. جنینجفت

هاي مربـوط بـه هـر جنـین     شمارش شده و جدا شده، اندازه

هاي دیگر نیز مورد بررسي در مقایسه گرفته شده،  ناهنجاري

با گروه کنترل قرار گرفته شد. اطلاعات جمع آوري شـده از  

هاي تجربي با اسـتفاده از نـرم   گروه هاي گروه کنترل وجنین

2و آزمون   SPSS افزار 
χ   ر وو انحـراف معیـاANOVA  

 مقایسه شدند.  p <0.05داري مورد بررسي و در سطح معني

  نتایج

-ها در گـروه با افزایش دوز تزریقي، میانگین طول بدن جنین

داري در مقایسه با گروه کنتـرل  هاي تجربي به صورت معني

(. همچنـین بـا افــزایش دوز   1کـاهش یافتـه اسـت  نمــودار    

ایسـه بـا گـروه کنتـرل     هـا در مق تزریقي، میانگین وزن جنین

(. افـزایش دوز  2داري هسـتند  نمـودار   داراي اختلاف معني

هاي جذبي گردیده است  نمـودار  باعث افزایش تعداد جنین

نیز اکثر مادرها دچار تشنج شدید شـده   01(. در تزری  دوز9

هـاي اسـکلتي مشـاهده    نیـز ناهنجـاري   01و مردند. در دوز 

ارائــه شــده اســت. 1(. نتــایج در جــدول 1گردیــد  شــکل 

 

 

 پرامیني داروي ایميهاي کنترل و تجربي دریافت کنندهي متغیرهاي جنیني در گروهمقایسه ـ1جدول 

 است( P < 0.001نماینگر  ٭٭٭،  P < 0.01نماینگر ٭٭،  P < 0.05نمایانگر  ٭ 

 گروه تجربي گروه کنترل 

 mg/kg/day21 mg/kg/day90 mg/kg/day01 mg/kg/day01 نرمال ساگین مقیاس پارامتر

       

 11 11 11 11 11 تعداد موش باردار

 111 111 111 111 121 تعداد کل جنین

 4%( 19/9  00%(00  13%(13  111%( 91/31  121%(111  تعداد جنین زنده

 111%(91/31 ٭٭٭ 49%(49  ٭٭٭ 91%(91   ٭٭ 4%( 19/9  1%(1  تعداد جنینيبازجذب

 1±1/1٭٭٭ 2/1±10/1٭٭٭ 91/1±12/1٭٭ 90/1±14/1 04/1±11/1 گرم وزن جنین

 2/12±12/1٭٭٭ 20/13±2/1٭٭٭ 91/24±1/1٭٭٭ 19/20±0/1٭٭ 40/21±93/1 مترمیلي طول بدن
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ه کنترل. پرامین و گروي داروي ایميهاي تجربي دریافت کنندهانحراف معیار، بین گروه ±ي میانگین قد جنین پس از سزارین مقایسه ـ1نمودار 

 پرامین،ایمي 21دوز  2مربوط به گروه کنترل، ستون  1ستون است(.  P<0.001نماینگر ٭٭٭و  P<0.01نماینگر ٭٭،  P<0.05نمایانگر  ٭ 

 دهند.پرامین را نشان ميایمي 01دوز 0پرامین و ستون ایمي 01دوز  4پرامین، ستونایمي 90دوز 9ستون
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پرامین هاي تجربي دریافت کننده داروي ایميحسب گرم( در گروه انحراف معیار  بر ±جنین پس از سزارین ي میانگین وزنمقایسه ـ2نمودار 

 2 مربوط به گروه کنترل، ستون 1ستون است(.  P < 0.001نمایانگر  ٭٭٭،  P < 0.01نمایانگر٭٭، P < 0.05نمایانگر ٭با گروه کنترل.  

 دهند.پرامین را نشان ميایمي 01 دوز 0پرامین و ستون ایمي 01دوز  4 رامین، ستونپایمي 90 دوز 9 ستون پرامین،ایمي 21دوز 
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 ٭٭، P < 0.05نمایـانگر   ٭پرامین نسبت به گروه کنترل  هاي تجربي دریافت کننده داروي ایميي باز جذب جنیني در گروهمقایسه ـ9نمودار

 پرامین، ستونایمي 90 دوز 9 ستون پرامین،ایمي 21دوز  2گروه کنترل، ستون 1ستون است(.  P < 0.001نمایانگر ٭٭٭،  P < 0.01نمایانگر

 دهند.پرامین را نشان ميایمي 01 دوز 0پرامین و ستون ایمي 01دوز  4
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 بحث

هـاي  املگي روندي است که در آن بایـد از مـادر مراقبـت   ح

بیشتري به عمل آید زیـرا تغییرهـاي فیزیکـي و شـیمیایي و     

را  مـادر آید کـه ممکـن اسـت سـلامتي     اجتماعي بوجود مي

قـرار دهـد. اسـتفاده برخـي از داروهـا در زمـان        تأثیرتحت 

[. 19 ،1] تواند براي رشد جنین خطرنـاک باشـد  بارداري مي

تواند از افزایش سطح استروژن و پروژسترون در بارداري مي

مواردي باشـد کـه روحیـه و نشـاط هـر زن را تغییـر دهـد.        

ها باعث افزایش فعاگیت گزارش شده است که ضد افسردگي

توانــد باعــث افــزایش شــوند کــه خــود مــيســرتونیني مــي

ناهنجاري شود. سرتونین در مراحل بحراني رشد با اعصـاب  

شود و باعث ناهنجـاري در آن  ي باند مياو جمجمه صورتي

تواند در مهاجرت سـلوگي، تنیـیم کلیـواژ    شود. سرتونین مي

 [.3،، 2، 9] سلوگي نقش داشته باشد

-اي باعث ناهنجـاري مـي  در انسان عوامل مختلف ناشناخته

باشــد. از جملــه آن مـي کــه عوامـل ارثــي و محیطـي    گـردد 

هـا در دوران  ه ضـد افسـردگي  تر نشان داده کمطاگعات دقی 

نتایج ایـن  [. 4،12] گردندجنیني باعث کاهش وزن جنین مي

دار وزن را با افزایش دوز نسـبت بـه   تحقی  نیز کاهش معني

که با نتایج تحقیقات فوق مطابقت  دهدگروه کنترل نشان مي

 دارد.

باشـد کـه بـا    ي مـي داروهـاي سـه حلقـه    وپرامین جـز ایمي

هــاي پــیش ین و ســروتونین از پایانــهنفــربرداشــتن نــوراپي

تواند به راحتي از و مي [0 ،1، 0] کندسیناپسي جلوگیري مي

جفت عبور نماید. تزریـ  درون صـفاقي ایـن دارو بهتـرین     

باشد. مصرف آن در دوران جنینـي  روش جذب این دارو مي

قـرار دهـد.    تـأثیر تواند سلامت مـادر و جنـین را تحـت    مي

هـا از جملـه   که مصرف ضد افسـردگي  ها نشان دادندمطاگعه

پرامین در دوران بـارداري باعـث کـاهش وزن و طـول     ایمي

ــروز  ســري و دمــي آن مــي ــرآن باعــث ب گــردد و عــلاوه ب

پـرامین در  شـود. مصـرف ایمـي   هاي در جنین ميناهنجاري

-دوران بارداري همچنین باعث کاهش توگد نوزاد زنـده مـي  

 [.13 ،12] گردد

-هاي اکسیژني ميمین سبب ایجاد رادیکالپرامتابوگیسم ایمي

گذاشـته و سـبب    تـأثیر  DNAتوانـد بـر روي   شود کـه مـي  

[. همچنـین ایـن دارو بـر    14] شـوند  DNAتخریب ساختار 

گذاشته و باعـث اخـتلال    تأثیرهاي رونویسي نیز روي آنزیم

-[. از اثرهاي دیگر ایمـي 10] شوددر عملکرد طبیعي آنها مي

تـوان بـه ایجـاد    دروان بارداري مـي  پرامین و مصرف آن در

زدگي نخاعي، آنانسفاگي، نقص در اندام، شکاف کامي، بیرون

 [.  12] ها و ناهنجاري اسکلتي اشاره نمودبد شکلي ماهیچه

 گیرینتیجه

افزایش دوز تزریقـي،  دهد که بانتایج این تحقی  نیز نشان مي

 هاي تجربي بـه صـورت  ها در گروهمیانگین طول بدن جنین

بـا   .داري در مقایسه با گروه کنترل کاهش یافتـه اسـت  معني

مصـرف ایـن دارو در دوران جنینـي باعـث      توجه به این که

شود که مادران بـاردار ایـن   گردد گذا توصیه ميناهنجاري مي

 دارو را با احتیاط مصرف نمایند. 
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