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Abstract 
Background:  Recent studies indicate that the glutamatergic and dopaminergic systems are 
involved in   morphine withdrawal syndrome. Ascorbic acid (ascorbate) is an antioxidant vitamin 
released from glutamatergic neurons and modulates the synaptic action of dopamine and glutamate 
in the locus ceruleus, ventral tegmental area and   PGi as well as behavior.   
Objective: To determine the effects of ascorbic acid injection into locus ceruleus, ventral tegmental 
area and PGi on morphine withdrawal signs in rats (MWS). 
Methods: This was an experimental study in which a total of 80 male rats (250-300gr) divided into 
two were tested. The first group marked as control received 3% sucrose in tap water (n=10) and the 
second group (dependent group) received morphine and 3% sucrose in tap water (0.1, 0.2, 0.3, 
0.4mg/ml each for 48h, and 0.4mg/ml for the remaining days up to day 21). The latter was further 
divided into 7 subgroups as follows: (1) morphine group; [2, 3, and 4] sham operated groups which 
were surgically implanted with cannula at the locus ceruleus (LC), ventral tegmental area (VTA), 
and PGi; [5, 6, 7] morphine-ascorbic acid groups injected with AA (8 µg/µl) into LC, VTA, and 
PGi at day 21 and 5 min before naloxone administration. At the end of the training day, all groups 
received naloxone (2mg/kg I.P) and MWS was studied for 30 minute.  
Findings: Our results showed that the injection of ascorbate into LC and PGi caused a higher 
decrease in morphine withdrawal syndrome signs compared to VTA. 
Conclusion: Glutamatergic system is more effective than dopaminergic system in attenuation of MWS by 
acute injection of ascorbate. 
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  هاي مغز بر سندرم ترك اعتياد به مرفين در موشتزريق اسيد اسكوربيك به درون هستهتأثير 
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  چكيده
كه از  اسكوربيك اسيد .م ترك اعتياد دخالت دارنديدر بروز علا  دوپامينرژيك  و گلوتامينرژيك هايسيستمدهند كه هاي اخير نشان ميمطالعه :نهزمي

 و تگمنتـوم شـكمي      ،هـاي لكـوس سـرولئوس      در هـسته   سيـستم  دو  ايـن  فعاليـت     تعـديل  باعـث    ،شـود هـاي گلوتامينرژيـك آزاد مـي      انتهاي نورون 
                                         .شود مي حيوان  رفتارهاييگانتوسلولاريس و تعديل پاراژ

 پاراژيگانتوسلولاريس و تگمنتوم شـكمي مغـز بـر          ،هاي لكوس سرولئوس  درون هسته اسكوربيك به    ثير تزريق اسيد  أن ت يمطالعه به منظور تعي   : هدف
 . انجام شدحراييهاي سفيد صسندرم ترك اعتياد به مرفين در موش

         ي نـر نـژاد ويـستار بـا وزن    يمـوش صـحرا   80 در دانشگاه علوم پزشكي قزوين انجام شد،       1386در اين مطالعه تجربي كه در سال        : هامواد و روش  
          محلـول  )  مـوش 70(گـروه معتـاد   . درصد دريافت كردنـد  3 محلول آب و سوكروز ) موش10 (گروه شاهد. گروه تقسيم شدند گرم به دو 300تا    250

گـرم بـر ميلـي     ميلي 4/0ساعت و    48ليتر براي   ميلي گرم بر ميلي/ 1  و 2/0 ،3/0 ،4/0دوزهاي    از به ترتيب هركدام   (درصد و مرفين     3آب و سوكروز    
        و سـه گـروه   sham operated زيـر گـروه يـك گـروه مـرفين، سـه گـروه        7اين گروه معتـاد بـه   . دريافت كردند  )21ليتر براي بقيه روزها تا روز 

 .نـشد  تزريـق ي مغزي آنها    هاهسته به محلولي ولي ،ندشد گذاري كانول operated sham  گروه هايحيوان. اسيد اسكوربيك تقسيم شدند    -مرفين
 ميكـرو گـرم در   8 اسـكوربيك  يداس ـ محلول ليتر ميكرو يك ،نالوكسان تزريق از قبل دقيقهپنج و  21 اسيد اسكوربيك در پايان روز -در گروه مرفين

م تـرك  يعلا تزريق و )گرمگرم بر كيلوميلي 2( نالوكسانها  به تمام موش21 روزدر پايان . شد تزريقمغزي به تفكيك     هايهسته درون به ميكروليتر
 .  دقيقه مطالعه شد30اعتياد آنها براي 

اسـيد  تـر از تزريـق      م تـرك اعتيـاد را بـيش       ي ـ علا پاراژيگانتوسـلولاريس و  ئوس  لكـوس سـرول    هاي به درون هسته    اسيد اسكوربيك  تزريق   :هايافته
  . كاهش دادتگمنتوم شكمي مغز به درون هسته  اسكوربيك

            ثرتر از سيـستم گلوتامينرژيـك      ؤ م ـ دوپامينرژيـك   سيـستم ،   اعتيـاد   تـرك م  ي ـهنگام تزريق حاد اسـيد اسـكوربيك بـراي كـاهش علا            :گيرينتيجه
   .ندكعمل مي

   
   ، موش اعتياد به مواد مخدراسيد اسكوربيك، لكوس سرولئوس، تگمنتوم شكمي، پاراژيگانتوسلولاريس،  :هاكليدواژه

  

  
  

  :مقدمه
ــ     در مغــز  گلوتامينرژيــك  ودوپامينرژيــك  هــايرونون

   مرفين  تزريق .دارند مهمي   نقشاپيوئيدها    تشويقيفرايند  
 رهـا    و ميزان    چرخه   افزايش   باعث   حاد و مزمن     صورت  به

  مغـز    دوپامينرژيـك هـاي   نـورون   از پايانـه   ندوپامي  شدن
       دوپامينرژيــك  هــايرونو نــ  فعاليــت افــزايش .شــودمــي

  و  ليمبيـك  در سيـستم ) در پـي اسـتفاده از مـواد مخـدر    (
  بـروز  ،  سرخوشـي  ، حركتي   فعاليت   افزايش   باعث  سترياتما

  )1(.شود مي در حيوان و اعتياد  اي كليشه رفتارهاي

  
  

 ـ الكتريكـي     فعاليت  افزايش     دوپامينرژيـك ي  هـا رونون
  اكـومبنس     هـسته   بـه  (VTA)مسير ناحيه تگمنتوم مغز     

)NAC (ايجـاد وابـستگي     منجـر بـه      طولاني   مدت  براي  
هـاي گلوتامينرژيـك    آوراناز سوي ديگر    . شودمي رواني

 هـسته   به) PGi (ريسپاراژيگانتوسلولاهسته   از تحريكي
هــاي رونوكــردن نــ در فعــال) LC(لئوس ولكــوس ســر

م ي ـاين هـسته و بـروز علا         گلوتامينرژيك نورآدرنژيك و 
ــابراين، سيــستم  . دارنــد  مهمــينقــشســندرم تــرك  بن
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     23                                                                                                             و همكارحمد حسين اسماعيليدكتر م .../ ربيكتزريق اسيد اسكوتأثير      

                                              
 تحمـل بـه مـرفين و       دوپامينرژيك مغـز در وابـستگي و      

در بروز سندرم ترك اعتياد به       سيستم گلوتامينرژيك مغز  
  )1(.ش دارندمرفين نق

ــكوربيك     ــامين( اسيداس ــامين  )ث ويت ــك ويت ــه ي   ك
مغـز پـستانداران     اكسيدان اسـت در     محلول در آب و آنتي    

            و در مغــز يابــدمــيبــيش از هــر بافــت ديگــري تجمــع 
هاي  اين ويتامين در واكنش    .نوزادان بيش از بالغين است    

ــراً    ــشاركت دارد و اخي ــادي م ــيميايي زي ــي بيوش              آنزيم
ــسمي ــراي آن مطــرح شــده اســت و  ريتنقــش نروترن           ب

              مولكـــول اســـكوربات بـــه،بعـــضي از نقـــاط مغـــزدر 
ــده   ــوان مولكــول علامــت دهن عمــل  )(Signalingعن

هــاي انتهــاي نــورون  اسيداســكوربيك از .كنــد مــي
ــي  ــح م ــز ترش ــك در مغ ــود گلوتامينرژي ــستم . ش دو سي

مينرژيــك ميــزان آزاد شــدن آن را گلوتامينرژيــك و دوپا
رسـد كـه فعاليـت هـر دو           كنند و به نظـر مـي        مي تنظيم
. شـود    به وسيله اسيداسـكوربيك تنظـيم مـي        نيز سيستم

نفـرين بـدن نيـز      اين ويتامين در ساخت نوراپي    همچنين  
   )2(.مشاركت دارد

ــستم     هــاي دوپامينرژيــك، امــروزه نقــش كليــدي سي
           هـــايدر ناهنجـــاريگلوتامينرژيـــك و نورادرنرژيـــك 

 عصبي همچون پاركينسون، اسكيزوفرني، آلزايمر، اعتيـاد      
ــه،     ــادگيري، حافظ ــون ي ــوژيكي همچ ــدهاي فيزيول فرآين
رفتارهاي ذهني، هيجاني و روحـي كـاملاً مـشخص شـده            

سيستم با اسكوربات تـداخل       از آنجا كه اين سه     )3-5و1(.است
هـاي زيـادي    تفادهتواند اس ـ اين ويتامين مي    و وسيعي دارند 
 تـأثير تزريـق  ين  ي ـاين مطالعه به منظـور تع       لذا ،داشته باشد 

بر سندرم تـرك    هاي مغزي   به درون هسته   اسيد اسكوربيك 
  .اعتياد به مرفين انجام شد

  
  :هامواد و روش  

ــال        ــي در س ــه تجرب ــن مطالع ــشگاه 1386اي              در دان
وش نـر نـژاد      م ـ 80 تعداد .علوم پزشكي قزوين انجام شد    

ــستار  ــده از  (وي ــه ش ــسه رازيؤمتهي ــه وزن ) س               250ك
گـروه مـورد آزمـايش قـرار         دو  در ، گـرم داشـتند    300تا  

ــد ــوش. گرفتن ــا در م ــس8ه ــه  قف ــس (  جداگان ــر قف             ه
                        اســــتاندارد از نظــــر دمــــا  در شــــرايط) مــــوش 10

  در طـول  . شدند     دارير نگه نو و )گراد درجه سانتي  2±23(
  را آزادانـه    خـود    طبيعـي    غـذاي   هـا مـوش    آزمايش  مدت

           سـوكروز     آب از محلـول     جـاي    به  ولي ،كردندمي  دريافت
 يـا   ) مـوش  10 (در گـروه شـاهد     )شكر معمولي ( درصد 3

 گـروه معتـاد     در  سـوكروز  - )شركت تماد  ( مرفين  محلول
          سـوكروز    در محلـول     مـرفين  )6(.  شـد  استفاده ) موش 70(
دوزهـاي  . ، تا طعم تلخ آن كاهش يابـد       شد  حلدرصد   3

  گــرم بــر ميلــي1/0  و2/0 ،4/0،3/0مــرفين بــه ترتيــب 
گـرم بـر     ميلـي  4/0سـاعت و     48ليتر هركدام براي    ميلي
ــا روز  ميلــي            . تجــويز شــد 21ليتــر بــراي بقيــه روزهــا ت
 سـه   ، يك گروه مـرفين    شامل گروه زير 7به  معتاد  گروه  

اسـيد   -مـرفين  سـه گـروه   وSham operated  گـروه  
ــكوربيك  ــسيماسـ ــوان تقـ ــدند حيـ ــاي  شـ ــروههـ              گـ

sham operated محلــولي ولــي ند،شــد گــذاريكــانول        
ــه ــسته درون ب ــايه ــا ه ــزي آنه ــق مغ ــشد تزري             در )6(.ن

ــرفين  ــروه مـ ــكوربيك  -گـ ــيد اسـ ــان روز اسـ                    در پايـ
 يـك  ،نالوكـسان  تزريـق  از قبـل  دقيقـه  پنج و مطالعه   21

بــر  ميكروگــرم 8( اســكوربيك اســيد محلــول ميكروليتــر
  .شد تزريقها موش  مغزيهايهسته درون به )ميكروليتر

           ) آمريكـا  ،شـركت سـيگما   (   نالوكسان ، 21 روز    در پايان    
كيلوگرم وزن به صورت    گرم به ازاي هر      ميلي 2به ميزان   

              مي ـو علا  شـد     تزريـق هـا   تمـام گـروه      بـه  داخل صفاقي 
   دنـدان  ،خارانـدن ،    بالا رفـتن   ، پريدن   اعتياد از جمله    ترك

            افتــادگي،   لــرزش،  اســهال،  دور چــشم  قرمــزي، قروچــه
   دقيقـه  30   مـدت    براي   دو پا ايستادن    رويو    نعوظ،   پلك

ــي ــد  بررس ــابي علا . ندش ــراي ارزي ــب ــد  ي ــي مانن             م كيف
و دار   علامـت  يهااسهال تعداد موش    و   دور چشم   قرمزي

 بـراي مثـال خـيس       .ندمد نظر قرار گرفت    ،نه خود علامت  
شدن دور چشم و دهان به ترشح  اشـك و بـزاق نـسبت         

پريـدن، بـالارفتن و روي      ( م كمي يدر مورد علا  . داده شد 
كه حيوان آن رفتـار را      هايي  تعداد دفعه يز  ن) دوپا ايستادن 

   )6(.شدارزيابي  داد،از خود نشان مي
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گـرم بـر     ميلـي  150 (  از كتـامين     بـا اسـتفاده     هـا موش   
 به صورت   )يلوگرمبر ك گرم   ميلي 1/0 (و رمپوان  )كيلوگرم

جهت گذاشتن كانول   و  شد هوشبي داخل صفاقي تزريق 
 بـه  PGi و VTA و LC هـاي  هـسته راهنمـا در داخـل  

 . منتقل شـدند   )آمريكا (Stoltting دستگاه استرئو تاكس  
 كردن حيوان در اين دسـتگاه در پـشت سـر            ثابتپس از   

 بعــد از .شــدحيــوان در خــط وســط يــك بــرش ايجــاد 
 (paxinos)تميزكردن سطح جمجمه با استفاده از اطلس      

 ــ و ــا بـ ــه برگمـ ــع ه نقطـ ــوان مرجـ ــه روش)7(عنـ                 بـ
  LC هـاي هستهاكسيك با استفاده از مشخصات      استرئو ت 

)68/9-AP= , 2/1 L=± (،PGi )2/1,L= 6/11-AP=( 
) VTA1/1 L= ±  ,8/4- (AP= ، نقاط هدف بر روي 

 نقـاط   گـذاري   بعـد از علامـت     .شـدند جمجمه مشخص   
        05/0 پزشــكي بــا متــه، بــه كمــك دريــل دنــدانهــدف

لي از  شـد و سـپس كـانو      متري يك سـوراخ ايجـاد       يليم
بـه عنـوان    ) 23سرسوزن شماره   (زنگ   جنس استيل ضد  

       و =LC )2/7- (Dvهـاي هـسته كانول راهنما بـه درون      
) PGi8-(Dv=   وVTA )8/7- (Dv=  از سطح جمجمه
هـايي  پيچ ،پس از آن با ايجاد سه سوراخ ديگر       .  شدوارد  

زنـگ در جمجمـه محكـم و سـپس          ضد  از جنس استيل    
وسـيله اكريـل و     ه  ها ب جمه و پيچ  تمام كانول و سطح جم    

جهـت  . ندشـد  پزشـكي بـه جمجمـه ثابـت       سيمان دندان 
        2/0 هـا جلوگيري از عفونـت احتمـالي بـه تمـام حيـوان           

بـه صـورت عـضلاني       ليتر جنتامايسين و سـفازولين    ميلي
هـاي   پس از به هوش آمدن به قفس       هاموش .تزريق شد 

 هفتـه تحـت     شدند و به مـدت يـك      انفرادي انتقال داده    
 بـا  هـا ، موش در پايان دوره بهبودي    .گرفتند مراقبت قرار 

  . ندشدمعتاد  خوراكيمرفين  از استفاده
ــان از      ــت اطمين ــق    جه ــل تزري ــودن مح ــت ب درس

 پس از اتمام آزمايش مقدار كمي       ،در مغز   اسيداسكوربيك
كمـك سـرنگ انـسولين از    بـه  محلول رنگي بلودومتيلن    
.  تزريق شد  ي مغز هادرون هسته طريق كانول مربوطه به     

در مرحله بعـد قفـسه سـينه شـكافته شـد و بـا سـرنگي                 
     سـالين   ليتـر  ميلـي  100 ،مخصوص از طريق بطـن چـپ      

ــب آن  و ــي50متعاق ــالين   ميل ــر فرم ــه   10ليت ــد ب       درص
عروق حيوان تزريـق شـد تـا بـا گـردش سـالين و               درون  

بت شدن  عروق و رسيدن به بافت مغز باعث ثا        فرمالين در 
مغز از جمجمـه حيـوان خـارج و         سپس  . بافت مغزي شود  
درصـد   10   ساعت در محلول فرمالين    24حداقل به مدت    

هايي به  برش  با استفاده از دستگاه كريوستات     .شدگذاشته  
مقاطع بافتي فوق   . شد تهيه    از مغز   ميكرومتر 50ضخامت  

 زير ميكروسـكوپ    ،اياز چسباندن بر روي لام شيشه      پس
و نقاط رنگ تزريق شده با استفاده از اطلس         شدند  ي  بررس

چنانچه نقاط تزريق شده خـارج از       . ندپاكسينوز رديابي شد  
  .شدهاي مربوطه حذف ميداده ،هاي مورد نظر بودهسته

ــراي    ــل داده ب ــه و تحلي ــاي تجزي ــي ه ــون  از  كم               آزم
              يـــك طرفـــه و آزمـــون تعقيبـــي   ANOVAآمـــاري 
 از  هـا   گـروه   در بـين   كيفـي     مي علا   مقايسه  برايدانت و   

 دار در نظــر  معنــي>05/0p . شــد اســتفادهآزمــون فيــشر 
   . شد گرفته

   
  : هايافته

ــروه    ــاهد  گ ــيچ ش ــه ه ــ علا گون ــرك ي ازمت ــاد ت          اعتي
  . ندادند نشان

بـالا  پريدن،     شامل  اعتياد   ترك  علامت11 مرفين  گروه   
 ،  قروچــه دنــدان،   دو پــا ايــستادن وي از ديــواره، ر رفــتن
  فتـادگي ا ، قـراري    بـي  ،  دور چـشم     قرمزي ،  لرزش ، اسهال
از را   هـا تكاني بدن مثل سـگ    هاي  حركتو     نعوظ ، پلك

  . دادند خود نشان
  sham operatedهاي  گروه، اعتياد  ترك ميعلااز نظر   

ــرفين  ــروه م ــا گ ــروه شــاهد ( ب ــوان گ ــه عن          خــتلاف ا) ب
ها با گروه مـرفين      ساير گروه   بنابراين .نداشتندداري  معني

  . مقايسه شدندشاهدبه عنوان گروه 
          ،LC هـسته  بـه درون      سـكوربيك اتزريق حـاد اسـيد         
،   لـرزش  قبيـل  از اعتيـاد      تـرك   ميعلابسياري از   از بروز    

 ـ  ،    اسـهال ،     دور چـشم    ، قرمزي    قروچه  دندان زاق، ترشـح ب
 دو پـا    رويواز ديـوار محفظـه     رفتن    بالا ،  پريدن  ، خارش

 تزريق حـاد   .داري كاهش داد   را به صورت معني     ايستادن
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از  LCمشابه گروه  ،PGi هسته  به درون سكوربيك ااسيد

  بـزاق  بـه جـز ترشـح        اعتيـاد     تـرك  كيفـي     بروز علائـم  
  به مـرفين    اعتياد  ترككمي   ميبروز علا و   كرد    جلوگيري

   .داري كاهش دادبه صورت معني را
 از   ،VTAهسته   به درون     سكوربيكااسيد   تزريق حاد    

ــروز قرمــزي ــرزش،   دور چــشم ب ــوگيري  خــارش و ل            جل
ــرد  ــدنو كـ ــروز پريـ ــي بـ ــورت معنـ ــه صـ             داري  را بـ

           كمـي   مي ـعلا سـاير     بـروز   ولـي نتوانـست از     ،كاهش داد 
 و  1 شـماره    جـدول ( به مرفين جلوگيري كند       اعتياد  ترك
  ).3 تا 1شماره دارهاي نمو

م يقايسه تعداد موش هايي كه در هر گروه علا م-1جدول
    =n) 6(. اندكيفي ترك اعتياد را از خود نشان داده

  

       گروه
 علايم ترك

 LC PGi VTA شاهد

 5 * 2  *1 6   قروچه دندان
 5 *3 *1 6 ترشح بزاق
 5 4 5 6 ترشح اشك

خون افتادگي 
 چشم

6 1* 2 * 2* 

 5 4 5 6   پلك افتادگي
 * 2 * 1 * 2 6 لرزش
 6 *3  *2 6 اسهال
 *3  *2  * 1 6 خارش

*  05/0 p<در مقايسه با گروه مرفين  
  
  

كوربيك به سااسيد تزريق  مقايسه اثرات -1نمودار 
   پريدنهايهدفعمغزي بر ميانگين هسته هاي درون 

 
*05/0p<در مقايسه با گروه شاهد   

كوربيك به سااسيد تزريق  مقايسه اثرات - 2نمودار
  بالا رفتن هايعهدفمغزي بر ميانگين هسته هاي درون 

  
* 05/0p<در مقايسه با گروه شاهد   

  كوربيك به درونسااسيد تزريق قايسه اثرات م -3نمودار
  روي دوپا ايستادن هايهدفعمغزي بر ميانگين هاي ستهه

*05/0p< در مقايسه با گروه شاهد  

  :گيريبحث و نتيجه
 به   سكوربيكااسيد  نشان داد كه تزريق حاد     اين مطالعه    

   مي ـعلاادر بـه كـاهش بخـشي از    ق، درون سه هسته مغز  
ر بـين ايـن سـه هـسته         به مرفين اسـت و د      اعتياد    ترك
ترين اثر   و كم  PGi و LC ترين اثر را بر روي هسته     بيش

 بـه  PGi در مسير هسته     كند مي اعمال VTAرا بر روي    
LCــسير هــسته  ، خروجــي هــاي گلوتامينرژيــك و در م

VTA   ــسته ــه ه ــي ،LCب ــايخروج ــكه   دوپامينرژي
  بـه درون     سـكوربيك  ا اسـيد  تزريـق حـاد   لـذا،    .ندقراردار
به مرفين را از طريـق       اعتياد    تركم  يوق علا هاي ف هسته

 دوپامينرژيـك    سيـستم  از تـر سيستم گلوتامينرژيك بيش  
  كـه  هـا مطالعـه سـاير   با نتايج   اين يافته   . دهدكاهش مي 
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 1388بهار، )50درپي پي(1، شماره  سيزدهم  مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي قزوين، سال                                                                       26

 اهميـت سيـستم گلوتامينرژيـك در بـروز          انـد    داده  نشان
  سيــستماز  تــربــه مــرفين بــيش اعتيــاد  تــركعلائــم  

  )8و3-5(.دارد همخواني  استدوپامينرژيك
تزريـق نالوكـسان بـه        كه اندمحققين نشان داده    برخي  

ــوان باعــث  ــزايشحي ــزاناف گلوتامــات و آزادســازي   مي
 ـ    شود  مي LC در   تآسپارتا هـاي  ونور و همزمان فعاليت ن

 تـرك اعتيـاد     مي ـعلا و   دهـد  مي افزايشرا  درنرژيك  آنور
 )5(. همخـواني دارد  كه با نتايج مطالعه حاضـر   كند  بروز مي 

  هـاي   در مـوش  كـه    اند   داده   نشان  محققينرخي ديگر از    ب
   با بروز رفتارهاي     همزمان  و  نالوكسان   بعد از تزريق   ،معتاد
  درنرژيـك آ نور  هـاي رونو ن   الكتريكي   فعاليت ، اعتياد  ترك
LC ــزايش ــي اف ــد م ــق ياب ــستقيم و تزري ــدين م               كلوني

  وانـد فعاليـت   ت   مـي  LC   درون  بـه )α 2  گيرنـده   ستيگونآ(
 اعتيـاد را     تـرك   م  ي ـعلا بـروز    هـا و   اين نورون   الكتريكي

    همخــواني كــه بــا نتــايج مطالعــه حاضــر كــاهش دهــد
   )9و8و3-5(.دارد
يـق  ها نشان داده شـده اسـت كـه تزر      در برخي مطالعه     

 ، معتـاد   هـاي  مـوش  LC  درون   بـه    و گلوتامات   نالوكسان
 )10و 8(.كنـد  ايجـاد مـي    را اعتيـاد      ترك   و رفتارهاي   ميعلا

        اسـيدكينورونيك   يـا مركـزي      محيطـي   تزريـق همچنين  
  مي ـ از علا   بسياري )  گلوتامات   غير اختصاصي   آنتاگونيست(

دهـد و    مـي   را كـاهش  )  آنهـا    همـه   امـا نـه   (اعتياد    ترك
هاي گلوتامينرژيك به    منبع آوران  عنوانه  ب PGiتخريب  

LC ي  هارونو فعاليت ن   كاهش باعثLC، موقع ترك   در 
ايـن نتـايج بـا مطالعـه حاضـر مطابقـت            . شـود   اعتياد مي 

  )11و3(.دارد
بعد از تزريـق     ترك اعتياد    ميعلااز طرف ديگر كاهش        

 نشان   LC و VTAهاي  اسيد اسكوربيك به درون هسته    
   موجود دراين دو هسته      دوپامينرژيكدهد كه سيستم    مي
برخـي از    .سهيم باشد   ترك اعتياد  علائمدر بروز    تواندمي

 از    اسـتفاده   در صـورت    كـه  انـد    داده   نـشان    نيـز  محققين
 ـ  تخريـب يـا      دوپامينرژيـك   هاي آنتاگونيست   هـاي ونور ن

   ،مـرفين دريافـت      ميـزان  ،NAC  به   منتهي  دوپامينرژيك
        وانيخ ـهمكـه بـا نتـايج مطالعـه حاضـر            يابد ميكاهش  

ــين)13و12(.دارد ــز محقق ــشان ني ــد ده دا  ن ــهان ــب ك          تخري
  بر روي    اثري ،NAC  به   منتهي   دوپامينرژيك  هايرونون

 را    مـرفين    مـصرف   يا حتي   ندارد و   هروئينميزان دريافت   
 نتايج مطالعـه حاضـر      مغايركه  دهد     مي   افزايش  در موش 
ــت ــي)14و12(.اس ــه  برخ ــشان داد مطالع ــا ن ــه  هه ــد ك ن
   عنـــوان ا بـــه از رفتارهـــ اي در پـــاره ســـكوربيكااسيد

   و گلوتامينرژيـك     دوپامنيرژيـك   سيـستم   دو  آنتاگونيست
  در بيمـاران   را     مـرفين    نياز بـه    كند درد و ميزان   مي  عمل

   تـرك   و در دوز بـالا بـروز علائـم        كـاهش داده      سرطاني
 مطالعـه  كه بـا نتـايج  دهد مي   را كاهش  هروئين  اعتياد به 
    )15-17و2(. همخواني داردحاضر

م تـرك   ي ـعلادر كـاهش      سـكوربيك ااسيد فرايند اثـر     
هـاي    ولي مكانيسم  ،شده است اعتياد به خوبي مشخص ن    

برهاي  كاهش يا افزايش ميزان پيام    تواند  ي آن مي  احتمال
 هورمـــون ، تحريـــك توليـــد و آزادســـازي  ثانويـــه

ــوتروپين ــوگيري از  ) ACTH( كورتيك ــورتيزول، جل و ك
ــدهاي درون زا واپي  ــسم اپيوئي ــي  متابولي ــدهاي تزريق وئي

 نرژيـك يلوتام و گ  نرژيـك يدوپامثير برسيـستم    أ ت  و دربدن
كـه  انـد   داده اخيـر نـشان      هـاي هدر مطالع  )18-22و15(.باشد

 ، بدن انسان و موش    بهسكوربيك  اتزريق دوز بالاي اسيد   
ACTH   وβ – افـزايش  بـه طـور همزمـان     را  ها  اندرفين
ــي ــد مـ ــابراين .دهـ ــقبنـ ــع تزريـ ــسان  در موقـ                   نالوكـ

β – دنكن مي داخلي با اثرات نالوكسان مقابله هاي اندرفين 
حـالي كـه    در   )15(.كنـد   و علائم تـرك اعتيـاد بـروز نمـي         

 دوز  درسكوربيك  ااسيد   دنده  نشان مي  هاي ديگر گزارش
داخلـي و مـرفين   هاي  ندروفيناتواند از متابوليسم      بالا مي 
مـرفين  ين و   ندرف ا  سطح ه نتيج  در .كند جلوگيريتزريقي  

در بروز   اثرات نالوكسان    با و   ماند  داخلي بدن بالا باقي مي    
  )9(.كند مقابله ميم ترك يعلا

كـه بـين ميـزان فعاليـت سيـستم             لازم به ذكر اسـت      
و فعاليت حركتي حيـوان رابطـه مـستقيمي          دوپامينرژيك

  فعاليت    كاهش دهنده   به طوري كه هر عامل     ،وجود دارد 
يزان فعاليت حركتي حيوان را نيز      سيستم دوپامينرژيك، م  

سكوربيك بتواند ااسيد   اگر، بنابراين)23(.كاهش خواهد داد
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 فعاليـت  توانـد  مـي  هاي دوپـاميني را بلـوك كنـد،       گيرنده

باعث كـاهش ميـزان   و حركتي حيوان را نيز كاهش دهد       
   .م ترك اعتياد شوديبروز علا

ــراز    ــرف ديگ ــواهد ، ط ــود ش ــيموج ــشان م ــده  ن   د ن
    در بــروز ســندرم تــرك اعتيــاد نقــش مهمــيامــاتگلوت
     هــر دارويــي كــه بــا اثــرات گلوتامــات،بنــابراين )3(.دارد

م ي ـاز بـروز علا   توانـد بـه ميـزان زيـادي           مي،  مقابله كند 
بسيار منطقي است كـه اسـيد       . بكاهد سندرم ترك اعتياد  

هــاي   از طريــق بلــوك گيرنــده  بتوانــدآســكوربيك 
م سندرم ترك   ياز بروز علا  دي   تا حدود زيا   گلوتامينرژيك

  . جلوگيري كنداعتياد
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