
1382، زمستان 20 الي 14، صفحه )21درپي پي (1مجلة دانشگاه علوم پزشكي بابل، سال ششم، شمارة ����

20/12/81: ، پذيرش7/10/81: دريافت

اثر پيش درماني دگزامتازون بر شدت وابستگي فيزيكي حاد به مرفين در موش صحرايي

2دكتر نفيسه عطاپور، ∗1تاج پري كلانتري پور

 استاديار گروه فيزيولوژي دانشگاه علوم پزشكي كرمان-2س علوم پايه دانشگاه علوم پزشكي كرمان، مركز تحقيقات علوم اعصاب  كارشنا-1

 سبب دگزامتازون وجود دارد كه احتمال اين، اپيوئيدي كورتيكواستروئيدها و سيستم بين پيچيده ارتباطبا توجه به: سابقه و هدف

 لذا اين مطالعه به منظور بررسي اثر .  گرددin vivo در شرايط آزمايشگاهي در حيوانات مرفين بهد ايجاد وابستگيتغيير در رون

.پيش درماني دگزامتازون بر شدت وابستگي فيزيكي حاد به مرفين انجام شده است

mg/kg/s.c افزاينده با دوزهاي و مرفين  انتخابWistar نر از نژاد   صحرائي سر موش63 تعداد مطالعهاين در :مواد و روشها
،  مرفين از تزريق قبل آن احتماليهاي و گيرنده اثر دگزامتازون بررسيجهت.  گرديد روز تزريق6 مدت دو بار در روز به120-40

 گيرنده انتخابي، آنتاگونيستRU 38486(ئيدي استروهاي گيرندههاي از آنتاگونيست با يكي يا همراهتنهائيه  بدگزامتازون

 به ايجاد وابستگي اثباتبراي.  گرديدتزريق)  مينرالوكورتيكوئيدي گيرنده انتخابي آنتاگونيست اسپيرونولاكتون، وگلوكوكورتيكوئيدي

.  قرار گرفتمورد بررسياهش وزن  كوWet-dog shake  اسهال، پرش و علائم تزريقmg/kg/s.c 2 با دوز  نالوكسانمرفين

. گرديد استفاده معيار ديگريبعنوان) PCs ( كورتيكواسترون پلاسمائي سطحگيري از اندازههمچنين

Wet-dog(دهد ميكاهش را  مرفين ترك در سندرم مورد بررسي علائم كليه دگزامتازون داد كه نشان آمده بدستنتايج:هايافته
shake28% 05/0(دار بود معني از نظر آماري اسهال در مورد كاهشاين%). 17، كاهش وزن %51، پرش %44، اسهالp<( .

.  گرديد ترك سندرم در علائم ايجاد تغييراتي سبب با دگزامتازون يا همراه تنهايي بهRU38486 و نولاكتونو با اسپيردرمانيپيش

.)>001/0p(  گرديدPCs كاهش موجب با دگزامتازوندرماني و پيشPCs افزايش سببروئيدي استهايمهار گيرنده

اين.  است مرفين ترك سندرم در بروز علائم استروئيديهاي گيرنده نقش دهندهشانبا توجه به نتايج اين مطالعه كه ن: گيرينتيجه

. دهد را كاهش مرفين به وابستگي ميزانامتازون با دگزدرماني پيش وجود دارد كهاحتمال

.   وابستگي به مرفين، دگزامتازون، آنتاگونيست گليكوكورتيكوئيد، اسپيرينولاكتون:كليديهاياژهو

مقدمه  

 از دير    كه  است  اجتماعي  معضل  يك  مرفين  به ابستگيو

پپتيـدهاي حضور  . ،است كرده  فكر بشر را بخود مشغول     زماني

در mu از جملـه گيرنـده هـاي       آنهـا  هـاي  و گيرنـده   اپيوئيدي

 و  اسـت  شـده   شناسـايي   مغز نيز از سالها پيش      مختلف نواحي

گيرنـده هـا اثـرات خـود را       ايـن   محرك اصـلي     بعنوان مرفين

ــده از مشــكلاتيكــي).1(كند مياعمال ــزمن مصــرف عم  م

.  اسـت  كنـد وابسـتگي   ميود   آنها را محد    مصرف اپيوئيدها كه 

ايـن .  گـردد  ارزيـابي   تـرك   سـندرم  تواند توسـط   مي وابستگي

 مختلـف   در نـواحي   پـذيري  تحريـك   از افـزايش    ناشي پديده

ــتم ــبيسيس ــزي عص ــت مرك ــندرم).1( اس ــركس ــرفين ت  م

)Withdrawal syndrome  (پذيري تحريك افزايش نوعيك
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-94ن پژوهش در قالب طرح تحقيقـاتي شـماره   هزينه انجام اي  �

 از اعتبارات مركز تحقيقـات علـو و اعصـاب دانشـگاه علـوم پزشـكي                 78

.كرمان بابل تأمين شده است

كـه نشـان داده    بـي  و تجر   كلينيكـي  اطلاعات). 2 (نرونهاست

 تـأثير قـرار     مغـز را تحـت     پذيريوكورتيكوئيدها تحريك يكگل

 ـ آ  نشاندهنده مختلف مطالعات ).3و4(دهندمي ار دگزامتـازون  ث

 مختلـف  وكورتيكوئيـدها بـر سيسـتمهاي     يك گل  نماينـده  بعنوان

بطنـي  داخـل  از تزريـق  قبـل  دگزامتازونمصرف.  است مغزي

). 5(كند مي جلوگيري صرعي از بروز فعاليتهايمرفين

 تـرك   سـندرم   علائـم   بـر روي   ثر دگزامتـازون  ابررسي

همچنـين ). 6(باشـد  مي  آن  مهاري  اثرات  نيز نشاندهنده  مرفين

 در   فيزيكـي   وابسـتگي   دگزامتـازون  كـه  داده  نشان  مطالعه يك

). 7(كنـد  را مهـار مـي      هنـدي   خوكچه ايلئوم جدا شده  بافتهاي

 مـرفين   تـرك   بروز سندرم   هنگام  كه  داده  نشان  قبلي تحقيقات

 نيز در تعداد و عملكـرد        تغييراتي  رفتاري  بر بروز علائم   علاوه

). 10(شود ميها و نوروترانسميترها ديدهگيرنده

 آدرنـال   ـ هيپـوفيز ـ محور هيپوتالاموس فعاليتافزايش

 داده  قـبلاً نشـان     حيـواني   در آزمايشـات    ترك  سندرم در طول 

 سـطح  مـرفين  بـه   وابسـته   صحرائي در موشهاي ). 4(استشده

 در   اطمينـان   و قابـل    كمي  علامت  پلاسما يك  كورتيكواسترون

).8(اسـت  بـوده  با نالوكسان   مرفين  ترك  سندرم  علائم ارزيابي

 و   مـرفين   تـرك   سندرم  بر علائم   دگزامتازون  اثرات  به با توجه 

 ارتبـاط  رسـد كـه    بنظر مي  ، مرفين  توسط  صرعي ايجاد فعاليت 

 وجـود    اپيوئيـدي   كورتيكواستروئيدها و سيستم    بين ايپيچيده

 سـبب   دگزامتـازون   كـه   است  محتمل  عقيده  باشد و اين   داشته

ــتگي  ــاد وابس ــد ايج ــر در رون ــهتغيي ــرفين ب ــات م  در حيوان

 حاضـر   لذا در مطالعه  .   گردد  InVivo در شرايط  آزمايشگاهي

 حـاد    فيزيكي يوابستگشدت   بر    با دگزامتازون  درمانياثر پيش 

II  و    I نوع  استروئيدي هاي گيرنده ، با تأكيد بر نقش     مرفين به

.است قرار گرفتهمورد بررسي

مواد و روشها

  بـا وزن Wistar نر از نژاد   صحرائي سر موش  63.  حيوانات

 تـايي 9 گـروه 7 و بـه  شـده  انتخـاب  گـرم  200-250تقريبي

 در   عـدد در هـر قفـس       3 تعـداد     بـه  وانـات حي.  گرديد تقسيم

 ـ ساعت   12 آزمايشگاهي شرايط  سـاعت تـاريكي و      12ور و   ن

ــدون  ــي ب ــاي طبيع ــهدم ــذا  در آب محــدوديتي هيچگون  و غ

.شدند مينگهداري

، نالوكســان)تمــاد ( ســولفات  مــرفين:واد  مــورد اســتفادهمــ

 گيرنده بي انتخا آگونيست (، دگزامتازون )سيگما(هيدروكلرايد  

آنتاگونيسـت (نولاكتون واسـپير ،)، سـيگما II نـوع  اسـتروئيدي 

و ) دارويــي ابوريحــان، شــركت Iوعنــ اســتروئيدييرنــدهگ

RU38486)نوع ستروئيدياگيرندهآنتاگونيست II  سـيگما ،(

. (ICN) در پلاسما  كورتيكواسترونگيري اندازهو كيت

 زيـر    منظـور تزريـق     اين   براي  :فين مر  به  ايجاد وابستگي  روش

 دو mg/kg/day120-40 افزاينـده   بـا دوزهـاي     مرفين جلدي

در روزهـاي اول و دوم      .  شد  روز انجام  6 مدت بار در روز به   

mg/kg20   در روزهــاي ســوم و چهــارم ، mg/kg40 و در 

از مـرفين    دو بـار در روز        ، mg/kg60روزهاي پنجم و ششم     

، سـه   مـرفين   بـه   ايجـاد وابسـتگي     اثبات رايب). 8(استفاده شد 

 زيـر    بصـورت  ، نالوكسـان   مرفين  تزريق  از آخرين   پس ساعت

 تـرك  سـندرم و علائـم   گرديـد   تزريق mg/kg2 با دوز    جلدي

رد  مــو)9 (، پـرش، اسـهال و كـاهش وزن   Wet shake:شـامل 

گيـري  از انـدازه    مطالعـه   در ايـن   همچنين.  قرار گرفت  بررسي

 معيـار ديگـري  بعنوان) PCs ( كورتيكواسترون پلاسمائي سطح

 ـ ا بـراي . شـد استفاده  بعـد از تزريـق     سـاعت  منظـور يـك    ني

 پس از بيهوشي از طريق قلـب         حيوانات  خون  نمونه نالوكسان

 مورد آزمـايش    دارو در گروههاي    تزريق ترتيب. شد مي گرفته

:باشد زير ميشكله ب

ــروه ــن : M گ ــروهدر اي ــق گ ــيح روش طب ــده داده توض  ش

. ايجاد گرديد مرفين حاد به فيزيكيوابستگي
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، دگزامتــازون مــرفين از تزريــق قبــليكســاعت : DMروهگــ

. گرديد تزريقmg/kg1 با دوز  زيرجلديبصورت

 بـا   نولاكتونو، اسپير  مرفين  از تزريق   قبل يكساعت : SMگروه

. گرديد تزريق زيرجلدي بصورتmg/kg5ز  دو

 بصـورت  mg/kg5 با دوز    نولاكتونوابتدا اسپير  : SDMگروه

 گرديـد،    تزريـق   دگزامتـازون   دقيقـه  5 فاصـله   و به  زيرجلدي

. شد تزريق بعد مرفينيكساعت

 بـا  RU38486، مـرفين  از تزريـق    قبـل  يكساعت : RUMروهگ

 گرديد تزريقصفاقي داخلورت بصmg/kg5/7دوز  

ــروه ــدا   : RUDMگ ــا دوز  RU 38486ابت mg/kg5/7  ب

صورتـب

 گرديـد،    تزريق  دگزامتازون  دقيقه 5 فاصله   و به    صفاقي داخل

. شد تزريق بعد مرفينيكساعت

 در   نشـد فقـط     تزريـق   داروئي  هيچ  گروه  اين به : CONگروه

. شد  گرفتهPCsگيري اندازه آنها جهتون خروز آخر نمونه

 غيـر   از آزمـون  بـا اسـتفاده   آمـده  بدست  نتايج. آماري بررسي

ــارامتري   در Mann-WhitneyU  و H Kruskal-Wallis-پــــ

، كاهش وزن، پـرش و اسـهال و         shakewet-dogمورد علائم 

جهت مختلف در گروههاي اسهال  در مورد   تست دقيق فيشر    

 معنـي   >05/0pاستفاده شد و     آماري  و تحليل   و تجزيه  قايسهم

 خطـاي ± ميانگينها بصورت دادههمههمچنين  . دار تلقي شد  

. شدند دادهمعيار نشان

ها يافته

 از تزريق پس مرفين ترك سندرم رفتاري علائمبررسي

،  با دگزامتازوندرماني داد پيش نشان نتايج:نالوكسان

 تعداد مواردكاهشموجبRU 38486 واسپيرينولاكتون

 از اين هيچكداماگرچه.  گرديدM گروه بهنسبتپرش 

پيش درماني با . ددار نبو معني از نظر آمارياختلافات

 كاهش Mدگزامتازون ميانگين تعداد پرش را نسبت به گروه 

.داد

RU در صورتيكه مصرف دگزامتازون همراه با  38486

سبب افزايش تعداد پرش نسبت به گروه ) RUDMگروه (

RUMدرگروه). 1نمودار( گرديدMوازدهد پرش  تعداد ميانه

 و RUM گروههايمقايسه.  چهار بود  ميانهDMو در گروه

RUDMدر گروه  پرش  تعداد افزايش نشاندهندهRUDM

).>05/0p(وددار ب معني از نظر آماري اختلافاينبودكه

05/0♣ p<

مقايسه ميانگين تعداد پرش در حين سندرم ترك مرفين در . 1نمودار

گروههاي مورد آزمون

 در   نـاچيزي   كـاهش   سـبب   بـا دگزامتـازون    درمانييشپ

امـا .  گرديـد M گـروه  بـه ت  نسبWet-dog shakeميانگين

 مـورد آزمـون     گروههـاي   بـين   داري  معنـي   اختلاف هيچگونه

ميـزان  ) DMگـروه  (در حضـور دگزامتـازون    .  نشـد  مشاهده

 اخـتلاف  اينكه   يافت   كاهش  M گروه  به  نسبت بروز اسهال 

 مصرف بعلاوه). 2نمودار   (>05/0pدار بود  معني از نظر آماري  

M در گـروه    داد بطوريكـه    را نيـز كـاهش      اسهال زامتازوندگ

 شديد بودند اما     اسهال داراي) 9 از   8 (از حيوانات % 89حدود  

.  نشـد  شـديد مشـاهده   از اسهال  اصلاً موارديDMدر گروه 

 اسـتروئيدي  هـاي  گيرنـده   با هـر دو آنتاگونيسـت      درمانيپيش

M گـروه   به  نسبت جاد اسهال  در اي  داري معني  تفاوت موجب

 سه  دو گروه   در اين   داد بطوريكه   را كاهش  اما  اسهال  . نگرديد

 اسـهال   نشـدند، چهـار حيـوان       اسـهال   اصلاً مبـتلا بـه     حيوان

 شـديد    اسهال  حيوان  و يك   متوسط  اسهال  حيوان ، يك خفيف

 شـديد    اسـهال   حيـوان   ، هشـت   M در گروه   دادند ولي  نشان
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 همـراه  نيـز بـه     دگزامتـازون  مصـرف ). 1دولج ـ( دادند   نشان

 در وقوع  داري معني  تفاوت  منجر به   استروئيدي آنتاگونيستهاي

.  نگرديدDM گروه به نسبتاسهال

نتايج شدت اسهال در گروههاي مورد آزمون . 1جدول 

گروهها

شدت اسهال

MDMSMSDMRUMRUDM

153533عدم وجود اسهال

014043اسهال خفيف

031210اسهال متوسط

801210اسهال شديد

999996تعداد كل

 تنهـايي   بـه  نولاكتونو و اسپير   با دگزامتازون  درمانيپيش

 در گـروه   اگر چه . گرديد كاهش وزن     ميانگين كاهشموجب

SM  از  ، درجـاتي   وزن  كـاهش   جـاي  به) 9 از   3 ( حيوان  ، سه 

 RU بـا   درمـاني ، پـيش از طرفـي .  دادند را نشان وزنافزايش

 بـين  اخـتلاف .  گرديـد  ، كـاهش وزن    افزايش   موجب  38486

، از نظــر آمــاريSDM  بــا SM  و RUM  بــا Mگروههــاي

Iمهار گيرنده هـاي اسـتروئيدي نـوع         ). >05/0p(دار بود معني

اسپيرونولاكتون ميـزان كـاهش وزن را كـاهش داد امـا            توسط  

پيش درماني بـا دگزامتـازون اثـر مهـاري اسـپيرينولاكتون بـر              

).2نمودار(كاهش وزن را معكوس كرد

: آزاد كورتيكواسترون پلاسمائي سطحگيرياندازه

نشـاندهنده )  PCs ( كورتيكواسـترون   پلاسـمائي   سطح مقايسه

 بـه  نسـبت  ) Mگـروه  ( مرفين  به  وابسته روه در گ   آن افزايش

 توسـط  اند و فقط   نگرفته  داروئي  هيچ  كه گروهي ( كنترل گروه

روش نمونه گيـري از      توسط  و سپس   شده  بيهوش پنتوباربيتال

  گرفتــهPCsگيــري انــدازه آنهــا جهــت خــون نمونــهقلــب،

 ) DMگـروه  (وندگزامتـاز  بـا  درمـاني پـيش . بود) استشده

.   كـرد  نزديـك  كنتـرل  گـروه   و بـه    داده   را كاهش   PCsسطح

داري معنـي   سـطح   به  از نظر آماري    اختلافات  از اين  هيچكدام

ــزايش . نرســيد ــپير PCsاف ــدنبال اســتفاده از اس نولاكتون و و ب

RU38486در  مــورد گروههــاي آمــاري اخــتلاف معنــي دار 

  بـا    S  و    RUM  بـا     RUM     ، M  بـا     تـرل  ،  كن   SM  با    كنترل

SMــان داد ــورتيكه. >001/0p ، نش ــيشدر ص ــاني پ ــا درم  ب

ــازون ــهدگزامت ــراه ب ــپير هم ــا  نولاكتونو اس RU 38486 و ي

 معنـي    كاهش  موجب )RUDM  و    SDM گروههاي بترتيب(

ــطح  ــاري در س ــر آم ــايPCsداري از نظ ــورد گروهه   در م

RUM  ــا ــا  SM  و  RUDM  ب ــSDM  ب . >001/0Pد  گردي

پيش درماني با آنتاگونيست گيرنـده هـاي اسـتروئيدي ميـزان            

كورتيكواسترون پلاسما را در حين سندرم ترك مرفين افزايش        

داد اما مصرف آنها همراه با دگزامتازون ميزان كورتيكواسترون         

).3نمودار (پلاسما را به سطح كنترل برگردانيد

♣ p< 05/0

بررسي اثر پيش درماني با دگزامتازون بر كاهش وزن ناشي از . 2مودارن

سندرم ترك مرفين
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♣♣♣ p< 001/0            III p< 001/0            ¶ p< 05/0

مقايسه ميانگين ميزان كورتيكواسترون پلاسما در حين . 3نمودار 

سندرم ترك مرفين در گروههاي مورد آزمون

بحث

در )  PCs( كورتيكواسـترون   پلاسـمائي  طح س در مطالعه 

. افزايش نشان داد   كنترل  گروه  به  نسبت  مرفين  به  وابسته گروه

II نـوع   گيرنـده   انتخابي آگونيست ( با دگزامتازون  درمانيپيش

 مــرفين تــرك در ســندرم مــورد مطالعــهعلائــم) اســتروئيدي

را كـاهش  و پـرش  ، اسهال، كاهش وزنwet-dog shakeمانند

از نظـر آمـاري    اسـهال    در مـورد      فقـط   اخـتلاف   اين البته. داد

 كـه  اسـت  مطالعـاتي  اثر در راستاي اينبهر حال. دار بود معني

 فيزيكـي  مهـار وابسـتگي    موجب اند، دگزامتازون  كرده گزارش

 هنـدي   خوكچـه   از ايلئـوم    جـدا شـده     اپيوئيدها در بافتهاي   به

هـاي  غلظـت  اند كه  داده  نشان  گذشته مطالعات).  7(استشده

 عصـبي  بر سيستم تحريكي اثرات داراي كورتيكواسترون پائين

ــزي ــتمرك ــال ) . 11( اس  و  mg/kg5/0 دوزهــايبطــور مث

mg/kg1 دوز مـورد نيـاز بـراي        كاهش  باعث  كورتيكواسترون 

ــنج ــطتش ــيلن توس ــرازول پنت ــ) PTZ ( تت ــكو اس يد كايني

).12(گرددمي

 داراي  دگزامتـازون   كـه  اسـت  شـده   داده  نشان  همچنين

 تزريـق   توسـط   صـرعي  هـاي  بـر بـروز فعاليـت       مهاري اثرات

 جـزء    اينكـه   بـه  بـا توجـه   ). 5(است نيز بوده   مرفين بطنيداخل

 و   تـرك   سـندرم   نورونها در دو پديـده     پذيري تحريك افزايش

 وجـود دارد كـه      احتمـال  ايـن . )13و14( اسـت  رك مشت تشنج

 دگزامتازون  كه  در گروههايي   مرفين  ترك  سندرم  علائم كاهش

 باشـد زيـرا     PCs ميـزان   از كـاهش   انـد ناشـي    كـرده  دريافت

 كنتـرل   سـطح    را بـه    PCs ميـزان   با دگزامتـازون   درمانيپيش

 بـر محـور     دگزامتـازون   منفـي   فيدبك  اثر بدليل  اين. برگردانيد

 همچنـين  علائمكاهش.  است آدرنالـ هيپوفيز  ـهيپوتالاموس

  و   Cappasso.   باشـد   از وجـود دگزامتـازون     توانـد ناشـي   مي

 از   دگزامتـازون   پيشنهاد كردنـد كـه     1997 در سال  همكارانش

 سـاز سـنتز     ، پـيش  اسـيد آراشـيدونيك   آزاد شـدن     مهار   طريق

 اپيوئيــدها  تــرك ســندرم كــاهشهــا موجــبينندپروسـتاگلد 

.شودمي

 در ســطح ملاحظــه قابــل حاضــر افــزايش در مطالعــه

هـاي  مهـار گيرنـده    بدنبال ) PCs (  كورتيكواسترون پلاسمائي

 مطالعــاتيدر راســتاي) 3نمــودار  (II  و  I نــوعاســتروئيدي

 بـه   اتصال تمايل داراي اند كورتيكواسترون  داشته  بيان  كه است

 بـه   نسـبت   بيشـتري   با قدرت   مينرالوكورتيكوئيدي هايگيرنده

 پرش   ميزان كاهش). 15( است  گلوكوكورتيكوئيدي هايگيرنده

)  مـرفين   كننده  دريافت گروه (M گروه    به  نسبت SMدر گروه 

 در  اسـپيرينولاكتون   توسط استروئيديهاي مهار گيرنده  بدنبال

ــ ــاتيتايراس ــه اســت مطالع ــده داده نشــان ك ــد گيرن ــايان ه

CNSدر ) 16(تحريكـي  ثـار آ بروز    سبب مينرالوكورتيكوئيدي

 ،  I نـوع  هـاي  مهـار گيرنـده     در صـورت   از طرفـي  . شوندمي

  و يـا  II نـوع هـاي  گيرنـده  احتمالاً در سطح   كورتيكواسترون

 كـاهش   از ايـن    بخشي .كند مي  عمل  احتمالي هايساير گيرنده 

هاياند گيرنده  داده  نشان  كه  است  مطالعاتي تمالاً در راستاي  حا

بـدنبال ). 16( هستند  مهاري  اعمال  واسطه وكورتيكوئيدييكگل

كـاهش  پـرش   ميـزان  اسـتروئيدي II نـوع هـاي مهـار گيرنـده  

.  داد نشانبيشتري

 كــه اولاً  كــرد توجيــه چنــينتــوان را مــي مطلــبايــن

 بـر   تحريكـي   اثـرات   داراي   اسـتروئيدي   II نـوع  هايگيرنده

كـاهش پـرش    مهار آنهـا تعـداد       هستند زيرا در صورت   پرش  

 اثـرات   داراي   اسـتروئيدي   II نـوع  هايگيرندهثانياً  . يافتمي

 نوع هاي مهار گيرنده   زيرا بدنبال  . هستند  علامت  بر اين  مهاري

II  نوع هاي گيرنده  در سطح  كواسترون ، كورتي I   استروئيدي   

 احتمـالاً   بنـابراين . كنـد  مـي   عمل  احتمالي هايو ديگر گيرنده  

 در ســطح از فعاليــت ناشــي كــاهش از ايــن بخشــيحــداقل

 در علائـم  ايجـاد شـده  تغييـرات .   اسـت I نـوع  هـاي گيرنده

 بـدليل  تـوان احتمالاً مي   را    DM در گروه   مرفين  ترك سندرم

 در   از دگزامتـازون    ناشي ، اثرات  كورتيكواسترون  رهائي كاهش

 پـرش   مقايسـه .   و يا هر دو دانست      مختلف هاي گيرنده سطح
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ــين ــايب ــروه  (RUDM  و  DM ،SDM گروهه  ، SDMگ

 و  مـرفين  + دگزامتازون + ولاكتونون اسپير  كننده  دريافت گروه

 + RU38486 كننـــده دريافـــت، گـــروهRUDMگـــروه

گــروه  (RUDM  و RUM، گروههــاي )مــرفين+ دگزامتــازون

RUM كننده  دريافت  ،گروه RU38486 + وگروههـاي ) مـرفين

SM    و  SDM  احتمالاً در بـروز اثـر مهـاري      دهد كه  مي   نشان 

I نـوع   اسـتروئيدي  هـاي ، گيرنـده   علامت  بر اين  دگزامتازون

 آگونيسـت   بعنـوان   دگزامتـازون   اگر چـه   ، دارند  بيشتري شنق

. است شده شناخته  استروئيديII نوعهاي گيرندهانتخابي

 و  دگزامتـازون رسـد كـه   بنظـر مـي    2 شـكل   به با توجه 

 مـرفين   از تـرك   ناشـي  اسهال    در بروز   استروئيدي هايگيرنده

تعداد مـوارد   ) DMگروه (ن با دگزامتازو  درمانيپيش. مؤثرند

 اسـهال    شـدت  حتي.  داد  كاهش داري معني  را تا سطح   اسهال  

با توجـه  .   بود  Mتر از گروه    بسيار خفيف   DMنيز در گروه  

 نوع  استروئيدي هاي مهار گيرنده  بدنبال اسهال    موارد  كاهش به

I    و  II  اگرچـه .  اسـت  ملت مح  علامت  آنها در بروز اين      نقش

  بيشــتر از SM در گــروه كورتيكواســترون پلاســمائيســطح

 مينرالوكورتيكوئيدي هاي اما ظاهراً گيرنده     است  RUMگروه

.ندارنداسهال  در بروز  بيشترينقش

 بـر    متضـادي   اثـرات   داراي  استروئيدي هايمهار گيرنده 

RUM  و    M     ، SM گروههـاي  مقايسـه .  اسـت  كاهش وزن 

ــر عهــده عمــدهنقــشنشــان مــي دهــد كــه   ــده ب هــاي گيرن

كـاهش   مهار آنها ميـزان       زيرا بدنبال   است مينرالوكورتيكوئيدي

ــاهش  ــتوزن ك ــورت ياف ــا در ص ــده  ام ــار گيرن ــاي مه ه

ــدي ــيگلوكوكورتيكوئيـ ــده  يعنـ ــور گيرنـ ــاي در حضـ هـ

. يافت افزايشمينرالوكورتيكوئيدي

M در گروه   شده  مشاهده  وزن كاهش احتمالاً    بنابراين

رسـد فعاليـت    و بنظـر مـي      اسـت   هر دو گيرنده    دخالت نتيجه

 كـاهش وزن     بر  تعديلي  نقش  گلوكوكورتيكوئيدي هايگيرنده

ــزايش. دارد ــاهش وزن در اف ــدنبال ك ــده ب ــار گيرن ــاي مه ه

 احتمالاً هيچكـدام    در حضور دگزامتازون   مينرالوكورتيكوئيدي

ــي. ندارنداي عمده نقش استروئيديهايز گيرندها ــوان  مـ تـ

 تـرك   سـندرم   در بـروز علائـم      اسـتروئيدي  هاي گيرنده گفت

 فيزيكي  بر وابستگي   با دگزامتازون  درماني پيش  و اثرات  مرفين

 در بروز همـه     يكسان اي هستند اما بگونه    دخيل  مرفين حاد به 

 علائـم  مطالعـه  در ايـن  كـه از آنجـائي . ندكن تظاهر نمي  علائم

هر چند   ( با دگزامتازون  درماني پيش  توسط  مرفين  ترك سندرم

 قابـل    نيز كاهش   PCs سطح  و از طرفي    يافت تخفيف) ناچيز

 ـ  داد، با توجه    را نشان  توجهي  جهـت   دو روش   ايـن  اينكـه ه   ب

 گفـت   شـايد بتـوان    ،ودر بكار مـي    مرفين  به  وابستگي ارزيابي

 را كـاهش    مرفين  به  وابستگي  ميزان  با دگزامتازون  درمانيپيش

 داروئـي   را بعنـوان    دگزامتـازون  ايد بتـوان  بعلاوه ش دهد و   مي

. پيشنهاد نمود در كلينيك ترك سندرم علائم كاهشجهت

���������� 
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