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50 85، بهار 1ماره، ش9، جلد مجله علوم پايه پزشكي ايران  

   برخي عوارض حاصل از اعتياد به مرفين موشهاي بررسي تعيين و
  نر در فرزندان نسل اول اين موشها

  
  فاطمه ملكي زاده دكتر3محمد طاهر بروشكي،  دكتر2عليرضا محموديان، دكتر1*

  
  چكيده

  
  هدف

ين مطالعه تاثير اعتياد پدر بر روي فرزندان نسل اول در ا. اعتياد به مواد مخدر از فاكتورهايي است كه مي تواند تاثير مهمي بر روي جنين بگذارد
   نسل اول آنها فرزندانتعيين برخي عوارض احتمالي حاصل از اعتياد موشهاي نر به مرفين در اين تحقيق هدف كلي. مي گيردمورد بررسي قرار 

 .  مي باشد
  مواد وروش كار

تصادفي به سه گروه تقسيم شدند و به ازاي هر سه موش ماده به صورت حيوانها .  رأس موش بالغ از نژاد سوري انجام شد60 بر روي اين تحقيق 
 براي هر  پنج روزبه مدت و mg/kg15 ، mg/kg20  و mg/kg10  روز با دوزهاي افزاينده  15 گروه اول در مدت . يك موش نر انتخاب شد

گروه سوم هم مانند گروه اول به مدت . دش تزريق  مورفينmg/kg25 تك دوز مقدار به صورت به گروه دوم .  تحت تزريق مرفين قرار گرفتدوز
 ساعت پس از آخرين تزريق در هر گروه، هر موش 24. بودتمام تزريقها داخل صفاقي . دريافت نمودبا دوز گروه تجربي اول نرمال سالين   روز 15

 ،گپس از مشاهده واژينال پلا. مقايسه شدند گ گروههاي تجربي و شاهد موش ماده بالغ غير معتاد جفت و از نظر ميزان تشكيل واژينال پلا3نر با 
موشهاي ماده جدا شده و در قفسهاي جداگانه نگهداري شدند و در هنگام زايمان، فرزندان آنها از نظر طول دوره جنيني و تعداد نوزادان از هر مادر 

ين وزن در هنگام تولد و فراواني جنس نر نسبت به جنس ماده با گروه شاهد و ميزان مرگ و مير در بدو تولد، يك ماهگي و دو ماهگي و ميانگ
  .مقايسه شدند

  نتايج
 طول دوره جنيني .نتايج حاصل نشان داد كه ميزان تشكيل واژينال پلاگ در موشهايي كه با موش نر معتاد جفت شده اند بيشتر از گروه شاهد است

ميزان مرگ و مير نوزادان در بدو تولد بيشتر از گروه شاهد و ميانگين وزن .   بيشتر از گروه شاهد بوددر گروههاي تجربي كوتاهتر و تعداد نوزادان
  .همچنين در گروههاي تجربي نسبت جنسيت نر به ماده بيشتر از گروه شاهد بود. آنها كمتر بود
  نتيجه گيري

ان نسل اول و نيز افزايش تعداد نوزادان، كاهش دوره جنيني، افزايش اعتياد موشهاي نر به مورفين موجب افزايش مرده زايي و كاهش وزن نوزاد
   . شود تعداد فرزندان نر و نيز افزايش پلاگ واژينال در مادران مي

  
  .مرفين، اعتياد، موش نر، فرزندان نسل اول : كلمات كليدي

  
  
  

                                                 
   مشهد ، دانشگاه علوم پزشكيگروه علوم تشريحي، دانشكده پزشكياستاديار  -1
  a-mahmoudian@hotmail.com ، 0511 – 8544081: تلفننويسنده مسئول،  *
  مشهددانشگاه علوم پزشكي، استاديار گروه فارماكولوژي و مركز تحقيقات فارماكولوژيك گياهان دارويي، دانشكده پزشكي -2
  پزشك عمومي -3
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 دكتر عليرضا محموديان

51 85، بهار 1ماره، ش9مجله علوم پايه پزشكي ايران، جلد                                                                                                 

  مقدمه
  دست ه مرفين آلكالوئيد ترياك است كه از گياه خشخاش ب

ين ماده اثرات متعدد شناخته شده فارماكولوژيك  ا. )1( مي آيد
يكي از مسائل و مشكلاتي . بر روي ارگانهاي مختلف بدن دارد

كه استفاده از مرفين و ساير فراورده هاي مخدر به همراه دارد 
سوالي كه . دنبال مصرف آنها مي باشده وابستگي فيزيكي ب

 اعتياد ست كه آيا اهميشه ذهن را به خود مشغول مي كند اين
 ويژه پدر، به مواد مخدر تاثيري بر روي جنين دارد ياه والدين ب

خير؟ در اين رابطه مطالعات چندي بر روي حيوانات 
 ه شدنشان داددر يك مطالعه . آزمايشگاهي صورت گرفته است

ه مزمن موش نر با مرفين فرآيندهاي باروري را از هكه مواج
  . )2( دده طرق مختلف تحت تأثير قرار مي

امروزه ثابت شده كه تجويز مخدرها و ساير مواد اعتيادآور، 
 در جنس ماده حامله باعث ايجاد اثرات رفتاري و عملكرد

  . )3( فرزندان خواهد شد در بدني نامناسب 
با استفاده از مدل حيواني نشان   بسياري از محققانهمچنين

لوغ، با اند كه مواجهه مزمن جوندگان نر بالغ يا در مرحله ب داده
مواد مخدر منجر به ايجاد اثرات و عوارض بدي بر تكامل 

اين اثرات شامل عوارض . )4( فرزندان آنها خواهد شد
 متغير هايفيزيولوژيك و نقايص هورمونهاي داخل بدن و پاسخ

               ً      اين نقايص عموما  شديد . باشد فارماكولوژيك به مخدرها مي
  ).5( ان شده است و در تحقيقات مختلف نتايج متفاوتي بينبوده

مرفين از طريق مهار آزاد شدن هورمون آزاد كننده لوتئيني 
باعث كاهش مراحل ساخت استروئيد و ساخت اسپرم بعد از 

مطالعات بر روي حيوانات آزمايشگاهي نشان . بلوغ مي شود
داده است كه فرزندان نسل اول موشهاي مادر معتاد به طور 

 و اختلال در فعاليت غدد معني داري كاهش وزن در زمان تولد
 كاهش فعاليت جنسي و افزايش ميزان مرگ و  جنسي مذكر،
ليكوكانجوگيتهاي گ مرفين باعث كاهش ميزان .)6(مير داشته اند 

  اسيد در اپيديديم  نيز كاهش ترشح سياليك سطح اسپرم و
 نشان داده كه  در انسان نيزمطالعات متعدد ). 9-7(مي شود 

آور و مواد  هاي اعتياد  مرفين و ساير دارومواجهه مزمن پدر با
ها در  تعداد زيادي از ناهنجاريبروز تواند منجر به  سمي مي

  .)12-10( فرزندان آنها شود

 به موش نرقش اعتياد ندر مطالعه حاضر بر آن هستيم تا 
مزمن و حاد بر روي نسل اول آنها مورد به صورت مرفين را 

تعيين برخي عوارض  تحقيق  اينهدف كلي.  بررسي قرار دهيم
 احتمالي حاصل از اعتياد موشهاي نر به مرفين در نسل اول آنها

ميزان مرگ و ، طول دورة جنيني پارامترهايي از قبيل ومي باشد 
 در نوزادان نسبت جنسيت نر يا ماده و تغييرات وزن نوزادان، مير

 گروه كنترل مورد بانسل اول گروههاي دريافت كننده مرفين 
  .گيرد ايسه قرار ميمق

  مواد و روش كار 
 10  مرفين هاي داروي مورد استفاده در اين تحقيق آمپول

 ساخت كارخانه داروپخش تهران بود كه از طريق ميلي گرمي
. معاونت دارويي استان خراسان رضوي در اختيار قرار گرفت

 رأس 45رأس موش نر بالغ و سالم و 15در اين مطالعه تعداد 
 از اتاق ، كه همگي از نژاد سوري بودند،الغ و سالمموش ماده ب

 60-75سن حيوانات . حيوانات بيمارستان قائم انتخاب شدند
  موشهاي ماده به سه گروه .  گرم بود25-30روز و وزن آنها 

 تايي 5تصادفي به سه گروه به صورت  تايي و موشهاي نر نيز 15
. ندتقسيم و هر گروه در يك قفس جداگانه نگهداري شد

 درجه حرارت .حيوانات دسترسي آزاد به آب و غذا داشتند
.  ساعت بود12/ 12تاريكي آنها /  و دوره نور C2±25°محيط 

  . قفسها از هر نظر كاملاً مشابه يكديگر بودند
به هر يك از موشهاي نر  : 1جويز مرفين به گروه تجربي ت

 به مدتو  داخل صفاقي mg/kg10  ابتدا دوز 1گروه تجربي 
 روز دوم 5در . شد ظهر تزريق 12 روز و هر روز در ساعت 5

  روز سوم و چهارم نيز با دوز 5 و در mg/kg 15مرفين با دوز 
 mg/kg20تزريق گرديد  .  

براي اثبات وجود اعتياد در موشهاي نر از آمپول نالوكسان 
 با پرشهاي با تزريق استفاده شد كه پس از mg/kg 5به ميزان 

 24. ا علائم سندرم محروميت را نشان دادندچهار دست و پ
 موش رأس 3ساعت پس از آخرين تزريق، هر موش نر معتاد با 

 و با مشاهده واژينال پلاگ در هر يك از شدماده مجاور 
  از بقيه گروه جدا و در قفس جداگانه ايموش آن ،موشهاي ماده

 زمان مشاهده واژينال پلاگ روز صفر حاملگي .شدنگهداري 
   .ور شدمنظ
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 عوارض  اعتياد به مرفين موشهاي نر در فرزندان نسل اول

52 85، بهار 1ماره، ش9مجله علوم پايه پزشكي ايران، جلد 

به هر كدام از موشهاي نر  : 2تجويز مرفين به گروه تجربي 
 به طريق داخل mg/kg 25گروه دوم يك دوز مرفين با مقدار  

 3 ساعت بعد هر يك از موشهاي نر با 24. صفاقي تزريق شد
شرايط فيزيكي براي موشها مطابق ساير . موش ماده جفت شدند

هر موش ماده در قفس  با مشاهده واژينال پلاگ. گروهها بود
 .جداگانه نگهداري شد

به گروه سوم از موشهاي  :جويز نرمال سالين به گروه كنترلت
به صورت  روز  نرمال سالين 20نر،  همانند گروه اول، به مدت 

 ساعت پس از آخرين تزريق 24. داخل صفاقي تزريق گرديد
در تمامي گروهها پس از  .دشهر موش با سه موش ماده مجاور 

 نوزادان از نظر طول دوره جنيني، تعداد، مرگ و مير  زايمان،
 هنگام  در بدو تولد و يك ماهگي و دو ماهگي، ميانگين وزن

.  و فراواني جنس نر نسبت به ماده مورد مطالعه قرارگرفتندتولد
در اين پژوهش جهت بررسي نتايج از آناليز واريانس و متعاقب 

  .آن از تست توكي استفاده شد
   
 تايجن

در پايان تحقيق تعداد موشهاي ماده اي كه باردار شده و 
 رأس 8 رأس، در گروه دو 10زايمان كرده بودند در گروه يك 

نتايج نشان داد .  رأس بود15و در گروه كنترل سيزده رأس از 
، %22كه ميزان مشاهده پلاگ واژينال به ترتيب گروه يك 

 است كه بين گروه بوده%  5/10و گروه كنترل % 1/13گروه دو 
 )>p 05/0( و گروه دو و كنترل )>p 01/0 (يك و كنترل

بين گروه يك و دو نيز از نظر . اختلاف معني داري وجود دارد
 )>p 05/0(ميزان تشكيل پلاگ واژينال اختلاف معني دار 

  .    وجود داشت
، گروه 3/18در مورد ميانگين طول دوره جنيني، گروه يك 

 روز بود كه از نظر آماري اختلاف 8/19ل  و گروه كنتر18دو 
 بين گروه كنترل و گروههاي يك و دو )>p 05/0(معني داري 
نسبت در   وتعداد نوزادان متولد شده در هر گروه. وجود داشت

  .  نشان داده شده است1- در جدولصد آنها 
 مشاهده مي گردد كه ميانگين تعداد 1-با توجه به جدول 
 و 5/11، در گروه دو 6/11ن در گروه يك نوزادان در هر زايما

بيشترين . نوزاد به ازاي هر مادر مي باشد  8/ 07در گروه كنترل 
 14تعداد نوزاد متولد شده از يك مادر، در گروه تجربي يك 

از .  بودرأس 10 و در گروه كنترل رأس 15، تجربي دو رأس
نظر مرده زايي اختلاف معني داري بين گروههاي تجربي و 

 در گروه اول كه طوريه  بوجود دارد )>p 01/0(گروه كنترل 
 12 درصد و گروه كنترل نيز حدود 28 درصد، گروه دوم 30

ميزان مرگ و . درصد از نوزادان در بدو تولد مرده به دنيا آمدند
 نيز دو ماهگي  ون يك ماهگيمير نوزادان در تمام گروهها تا س

 ،25  در گروه اول پيگيري شد كه در سن يك ماهگي به ترتيب
 از فرزندان مردند رأس 19  در گروه سوم  و26 در گروه دوم 

 كه از نظر آماري اختلاف معني داري از نظر ميزان مرگ در
 مقايسه مرگ و مير .شد مشاهده  و دو ماهگي يك ماهگي

گي و دو ماهگي نشان داد كه بين مرگ نوزادان درسن يك ماه
و مير نوزادان گروههاي مختلف در سن دو ماهگي اختلاف 

  . معني داري وجود ندارد
ميانگين ميزان وزن نوزادان هنگام تولد در گروه يك    

 گرم بود كه از 65/1 و درگروه كنترل 56/1، در گروه دو 53/1
وههاي بين گر )>p 05/0(نظر آماري اختلاف معني داري 

 نسبت جنسيت نوزادان متولد شده . وجود داردتجربي و كنترل
، )10 به 15(در هر گروه، نسبت مذكر به مونث، در گروه يك 

مي باشد كه از ) 10 به 8(و گروه كنترل ) 10 به 11(گروه دو 
 در تعداد نوزادان )>p 05/0(نظر آماري اختلاف معني داري 

  .رل وجود داردمذكر در گروه يك نسبت به گروه كنت
  
 هر گروه  در)مرده و زنده (مجموع تعداد كل نوزادان متولد شده: 1دولج

  .و نسبت درصد آنها

 گروه
تعداد 
  مادران

 نوزادان تعداد
 )درصد (زنده

 نوزادان تعداد
  )درصد (مرده

 جمع كل
نوزادان در 
 هر گروه

 116  35%)   30( 81%)  70(  10 1تجربي 
  92    26%)   28(   66%)   72(  8  2تجربي 
  105  12%)   12  (    93%)   88(  13  كنترل

  حث ب
، ميزان تشكيل واژينال پلاگ در گروه  فوقبا توجه به نتايج

 درصد و گروه 1/13 درصد و گروه تجربي دوم 22تجربي اول 
  اختلاف   از اين نظر درصد مي باشد كه5/10كنترل 

رل در ايجاد معني داري بين گروههاي تجربي با گروه كنت
 مي تواند ألهاين مس. )>p 05/0( واژينال پلاگ وجود دارد
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 دكتر عليرضا محموديان

53 85، بهار 1ماره، ش9مجله علوم پايه پزشكي ايران، جلد                                                                                                 

به  كاهش تعداد اسپرمها و يا كاهش فعاليت آنها به علت لااحتما
  نياز به بررسيو  باشداثر اعتياد به مورفين در موشهاي نر علت

   . داردبيشتري 
 هاي كاذب در اين مطالعه، افزايش قابل توجه حاملگي   
به مرفين  اي كه با موشهاي نر معتاد ر موشهاي ماده، د%)40(

گروه كه اين ميزان در  در حالي،ديده شدبودند   جفت شده
 كه موشهاي نر معتاد به نشان دادما  عهمطال. بود% 6كنترل 

 اما قدرت بارور ساختن ، داشته موفقيگيري مرفين، جفت
  . اند موفقي نداشته

در . روز مي باشد 20±1طول دوره جنيني در موش سوري 
، گروه 3/18اين تحقيق طول دوره جنيني در گروه تجربي اول 

 روز تعيين شد كه از نظر 8/19 و در گروه شاهد 18تجربي دوم 
آماري اختلاف بين گروههاي تجربي و كنترل از نظر طول 

با توجه به ميانگين تعداد فرزندان در . دوره جنيني معني دار بود
مكن است كاهش طول دوره جنيني و ، م)1-جدول(هر گروه 

افزايش تعداد جنين ها در گروههاي  به علتزايمان زودتر 
در هر حال اثر . تجربي و بالطبع سنگين تر بودن مادران باشد

احتمالي مرفين بر روي تعدد فرزندان نيازمند بررسي هاي 
  . بيشتري مي باشد

ههاي در اين مطالعه ميزان مرگ و مير در بدو تولد بين گرو
تجربي و كنترل از نظر آماري اختلاف معني داري نشان داد 

)01/0 p<( .شايد بتوان 1-با توجه به نتايج ذكر شده در جدول ،
ادعا نمود كه مصرف حاد و مزمن مواد مخدر توسط پدر نيز 
ممكن است در افزايش ميزان مرگ و مير نوزادان در بدو تولد 

 ديگران نيز داشته اند كاملا اين يافته با نتايجي كه. موثر باشد
 انجام شده، Ciceroدر مطالعه اي كه توسط . مطابقت دارد

حاد و به صورت نشان داده شده است كه در موشهاي نري كه 
 تحت تأثير مورفين قرار گرفته اند ميزان مرگ و مير زتك دو

با توجه به نتايج، .   برابر افزايش يافته است6نوزادان آنها 
 از ، در هنگام تولد بين گروههاي تجربي و كنترلميانگين وزن

بنابراين . نظر آماري اختلاف معني داري را نشان داده است
نمود كه اعتياد پدر به مواد مخدر احتمالاً  شايد بتوان ادعا 

علاوه بر افزايش ميزان مرگ و مير، باعث كاهش وزن نوزادان 
 نوزادان بديهي است كاهش وزن. مي شود در هنگام تولد نيز
سزايي در مراحل بعدي زندگي خواهد ه در بدو تولد تاثير ب

داشت و احتمالا اين نوزادان در مقايسه با نوزاداني كه وزن 
طبيعي هنگام تولد داشته اند مشكلاتي را در زندگي خود از نظر 

نتايج اين تحقيق . ميزان رشد و نمو و فعاليت خواهند داشت
مواد مخدر علاوه بر افزايش ميزان نشان داد كه اعتياد پدر به 

مرگ و مير و كاهش وزن نوزادان در هنگام تولد، احتمالا بر 
 طوريه ب. نر نيز تاثير گذار مي باشد/ روي نسبت جنسيت ماده 

  طور ه كه در گروههاي تجربي تعداد فرزندان مذكر ب
معني داري بيشتر از تعداد فرزندان مونث در مقايسه با گروه 

  .  باشدكنترل مي 
طور كلي نتايج اين تحقيق تأييد كننده اثر اعتياد پدر به ه  ب

مرفين بر كاهش طول دوره جنيني، افزايش ميزان مرده زايي و 
ير نسبت جنسيت فرزندان يكاهش وزن هنگام تولد و همچنين تغ

  نسل اول مي باشد كه هر كدام از اين پارامترها از اهميت 
زم است در بحث اعتياد والدين اي برخوردار هستند و لا ويژه

البته تعميم دادن نتايج اين . به مواد مخدر مورد توجه قرار گيرند
تحقيق بر روي انسان بايستي با احتياط صورت گيرد و نياز به 

قطعي به صورت بررسيهاي باليني بر روي انسان دارد تا بتوان 
  .  اظهار نظر نمود

  
  تشكر و قدرداني

ي معاونت محترم پژوهشي پژوهش فوق با كمك مال
له يوس ينه ادانشگاه علوم پزشكي مشهد انجام گرديد كه ب

 از آقاي مهندس سعيد همچنين. تشكر و قدرداني مي شود
  .  مي شودده در انجام آزمونهاي آماري تشكرابراهيم زا
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