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بر رفتارهاي شبه اضطرابی دوره نوزادياثر مواجهه با مرفین مزمن در
موشهاي صحرائی نابالغ

*اکبر حاجی زاده مقدممرتضی غلامی،

بابلسر، گروه زیست شناسی، دانشکده علوم پایه، دانشگاه مازندران
91ردادم23: پذیرش91ادخرد23: دریافت

چکیده
مطالعه حاضر به بررسی اثرات تزریق مزمن مرفین در دوران نوزادي و قبل . مطالعات متعددي اثرات ضد اضطرابی مرفین را در موشهاي صحرائی بالغ گزارش نمودند: مقدمه

.پردازداز بلوغ بر رفتارهاي اضطرابی موشهاي نابالغ می
سپس . به نوع گروه مرفین یا سالین دریافت کردندبا توجهروزه حیوانات 14تا8در سن . به طور تصادفی به دو گروه تقسیم شدند) سر35(دان موش صحرایی نوزا:هاروش

میـزان اضـطراب آنهـا    28و24نهایتـاً در روز  . نـد روزه با توجه به نوع گروه دوباره مرفین یا سالین دریافت کرد28تا 22هر گروه به زیرگروههایی تقسیم شد و  در سن21در روز 
.توسط ماز بعلاوه مورد مطالعه قرار گرفت

براي گروههـاي مرفینـی بـه بیشـترین     28این درصد در روز .)>001/0P(مرفین در تمامی گروهها درصد حضور در بازوي باز را افزایش دادبعد از تولد 24در روز:هاافتهی
28، امـا در روز )>05/0P(داري داشـت براي دو گروه برخورد مجدد با مرفین افزایش معنی24تعداد ورود به بازوي باز در روز ). >001/0P(وه کنترل رسیدمیزان در مقایسه با گر

هر دو گروه تزریـق مجـدد  بعد از تولد براي28و24فعالیت حرکتی در روزهاي ). >001/0P(براي گروه برخورد مجدد با مرفین دوز ثابت بیشترین تفاوت را از گروه کنترل داشت 
).>05/0P(با مرفین بیشتر از سایر گروهها بود

همچنین، مواجهه مجدد با مـرفین مـزمن بـا دوز ثابـت اثـر ضـد       . گرددبالغ میاضطرابی موشهاي صحرایی نارفتارهايمزمن در نوزادي باعث کاهشمرفین:جه گیريینت
.یابدکه با افزایش سن افزایش میاضطرابی وابسته به سن دارد

نابالغ، موش صحراییه نوزاديدوراضطراب، مرفین مزمن،:هاي کلیديواژه

١مقدمه

محـیط برفردتسلطموجبتواندیماضطرابپایینسطوح
امـا .دهـد افـزایش تهدیـد بـالقوه  نسبت بـه رااوآگاهیوشود

پاسـخ ازونـد زیم ـهـم برفرد رارفتاريتداومشدید،اضطراب
اختلالات روانی بـا  نیترعیشاو از کندیمجلوگیريويمنطقی
. ]17، 12[در مردان است%5/19در زنان و %5/30شیوع 

a.hajizadeh@umz.ac.ir:نویسندة مسئول مکاتبات*

www.phypha.ir/ppj:گاه مجلهبو

هـا مـدت یوئیدها به عنوان داروي تسکین دهنـده درد از  پاو
اوپیوئیـدي اثـرات   ترکیبـات . گرفـت یم ـپـیش مـورد اسـتفاده    

هـاي نمـودن گیرنـده  فعـال طریـق ازراخـود یفارمـاکولوژیک 
. ]27، 15[کنندیماعمالκوµ،δاوپیوئیدي

که در موقع قطـع مصـرف مـرفین    دهندیممطالعات نشان 
از جملــه عصــبی يهــایانجیــمتــوازن عملکــردي بســیاري از 

/ مراحـل درکـه بطـوري . ]14[خوردیمبرهم سروتونین و گابا 
قطـع نزمـا دروافـزایش سـروتونرژیک نـورون فعالیـت اولیه،

فعالیت نـورون رژیکاگابانورونشدنفعالبامصرف اپیوئیدها
از .]10[ابـد ییم ـکاهشخلفیرافهستهناحیهدرسروتونینی
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طرفی مطالعات متعددي نشـان دادنـد کـه ایـن نورونهـا نقـش       
مهمـــی را در تعـــدیل رفتارهـــاي شـــبه اضـــطرابی و بـــروز 

تجویز مکـرر و  مرفین با.]9[کندیماضطرابی ایفايهايماریب
Behavioral)رفتاريحساسیتموجبتناوب sensitization)

خصوصیات و]24[افزایش مزمن فعالیت حرکتیکه باگرددیم
گسـترش درحساسـیت رفتـاري  . همـراه اسـت  ]32[انگیزشی

از بعـد حتیدارویی،برگشت پذیريدرزیاديمیزانو بهاعتیاد
اثـر افـزایش و،]6[داردمهمـی نقشداروطولانی مدتركت

توضـیح رامحـرك داروهـاي تکـراري تجـویز ناشی ازرفتاري
.]20، 11[دهدیم

هاي مـوثر در حساسـیت رفتـاري ناشـی از     در مورد سیستم
نقـش زیـادي دارد، امـا    دوپامینرژیـک مرفین، گرچـه سیسـتم  

ابـا، گلوتامـات و   نوروترانسمیترهاي دیگـر ماننـد سـروتونین، گ   
، 28[توانند نقش داشته باشـند اکسید نیتریک نیز در این امر می

در مـوش صـحرایی دوران   دوران نوزادي و شـیر خـواري  .]34
گیـري  عصـبی و شـکل  يهـا سـتم یسحساسی است که تکامل 

بـاً یتقرکـه  ردی ـگیمصورتدورهسیناپسها بطور عمده در این 
و نـوزاد  ]14[استانسان جنینی دردورهمعادل سه ماهه سوم

. ]18[بالغ قرار دارنداز نظر فیزیولوژیکی در حالت نا
سـنین دروجـوان افـراد معتـاد،  اکثـر آنجا کـه از طرفی از 

از ایـن رو نـوزادانی کـه بـدلیل اعتیـاد      ،]25[باشندیميربارو
هـاي زیـاد ایـن مـواد در زمانهـاي مختلـف از       مادران با غلظت
القـاء اختلالات رفتاري و روانی در آنهاشوندیمبارداري مواجه 

. ]30[گرددیم
بـا علـل   نوزادان اغلـب در معـرض دردهـایی   علاوه بر این 
هـا بـراي   در طی دهه هاي گذشته از اپیوئید. مختلف قرار دارند

ویــژه از نــوزادانيهــامراقبــتاثــر ضــد دردي آنهــا در واحــد 
)NICU (ابراین باتوجه به بن. ]4[اي شده استاستفاده گسترده

استفاده زیاد از مرفین در نوزادي و ادامه تکامل سیستم عصـبی  
مـرفین مـزمن در   ریتـأث بررسـی  رسـد یم ـبه نظر هدر این دور

نوزادي و با افزایش سن بر میزان اضطراب موشهاي صـحرائی  
نابالغ و تفاوت بین اثرات مرفین بر اضطراب در اوایل زندگی بـا  

بـه منظـور   حاضـر  مطالعـه . روري باشـد دوران نزدیک بلوغ، ض
مرفین مزمن از دوره نوزادي تـا  مواجهه با بررسی مقایسه اثرات 

قبل از بلوغ بر رفتارهاي شبه اضطرابی موشهاي صحرائی نابالغ 
.انجام پذیرفت

هاروشومواد

12ویسـتار نـژاد موشهاي صـحرایی مـاده   پژوهشایندر
 ـانستیتو پاسـتور  تهیه شده ازهفته مـدت یـک هفتـه بـراي     ه ب

سـپس  . سازش بـا محـیط در حیوانخانـه گـروه نگهـداري شـد      
موشهاي ماده با موشهاي نر هم نـژاد خـود دو بـه دو آمیـزش     
جنسی داده شده و پس از مشاهده پلاگ واژینال به معنی تایید 

تـایی در  5جفت گیـري، موشـهاي مـاده بصـورت گروههـاي      
فرزندان نـر متولـد   . قفسهاي جدا از موشهاي نر نگهداري شدند

) =35n(تـایی  7گروه 5به صورت تصادفی به هاموششده از 
تقسیم شده و بین مادران توزیع شدند و تا پایان شیردهی کنـار  

دورهحیوانات داراينگهداريمحل. موش مادر نگهداري شدند
و) صـبح 7روشنایی ساعت شروع(ساعته 12تاریکی /روشنایی

غـذا وآببـه آزادانـه موشها. بودگرادیسانتدرجه22±2دماي 
لازم به ذکر است که کلیه مراحـل تحقیـق و   . داشتنددسترسی

یالمللنیبمقررات تیبا رعا، حیواناتعملیات آزمایشگاهی روي 
. اخلاق عملی و حمایت از حیوانات آزمایشگاهی صورت گرفـت 

گـروه بـه نامهـاي، گـروه    2در روز اول بعد از تولد نوزادان بـه  
تا 8از روز . تقسیم شدند) =21n(، گروه مرفینی)=14n(سالینی

10-9روز متـوالی هـر روز بـین سـاعت    7بعد تولد به مـدت  14
صبح به صورت زیر جلدي و از ناحیه پشت گردنـی و در حجـم   

ي افزایشـی  دوزهـا . مرفین یا سالین تزریق شـد ml06/0ثابت 
، mg/kg3 ،6 ،9 ،12مقـادیر  : مرفین به ترتیب زیر تزریق شـد 

شروع شده mg/kg3بعد تولد از دوز 8که در روز21، 18، 15
سـپس موشـها کنـار    . ختم شد14در روز mg/kg21و به دوز 

در این روز . از شیر گرفته شدند21مادر نگهداري شده و در روز 
22هر گروه به زیر گروههایی تقسیم شد که این گروهها از روز 

روز و بـه صـورت   7ن یا سالین به مدت مجدداً در معرض مرفی
بنـابراین  . تکرار همان دوزهاي افزایشی مرحله اول، قرار گرفتند

:شوندیمگروهها به صورت زیر نام گذاري 
گروه سـالین کـه حجـم مجـدد سـالین دریافـت کردنـد       . 1

).سالین+سالین(
ــد   . 2 ــت کردن ــی دریاف ــرفین افزایش ــه م ــالین ک ــروه س گ

.)مرفین+سالین(
گروه مرفین کـه مـرفین بـا دوز ثابـت دریافـت کردنـد      . 3

).مرفین دوز ثابت+مرفین(
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).سالین+مرفین(گروه مرفین که سالین دریافت کردند.4
گروه مرفین که مرفین با دوز افزایشـی دریافـت کردنـد   . 5

).مرفین دوز افزایشی+مرفین(
بعد از تولد تست اضطراب گرفته28، 24از هر گروه در روز 

ریق زکه گروه بندي بر اساس نوع ماده تذکر استلازم به . شد
و سـن  ) سـالین یـا مـرفین   (شده در دوره نوزادي و قبل از بلوغ 

سولفات مـرفین از  . صورت گرفت) 28و 24(موشها براي تست 
9/0شرکت تماد، تهران، ایران تهیه شـد و در سـالین اسـتریل    

.درصد حل گردید
ــورددر ــابیم ــارارزی ــطرابیارفت ــها ازض ــتگاهموش دس

Elevated Plus Maze (EPM) ـایـن .استفاده شـد  گاهـدست
تشکیلبازوچهارازکهباشدیم(+)بعلاوه شکل ماز چوبییک
است، کـه دو بـازوي بـاز    دیوارهبدونبازوهاازتادو. استشده

دارايبـازوي دیگـر  دو،)سـانتی متـر  50×5هر یـک  (گویند
، کـه دو  باشـند یمبدون سقفولیانتهاییوجانبیهايدیواره

و یـک  ) سـانتی متـر  50×5×40کیهر (بازوي بسته گویند
سـانتی  50اندازهه و بباشدیم) سانتی متر5× 5(کف مرکزي

سـاعت یـک حـداقل .استگرفتهقرارزمینمتر بالاتر از سطح
بـراي کـه اتاقیبراي آشنایی با شرایط درتست، موشهاقبل از
تصـادفی طـور بههاموش.رندیگیمقرارشودیماستفادهتست
اضـطراب تجربی سنجشمدلاین. رندیگیمقرارآزمایشمورد

. ]1[نداردحیوانو یادگیريآموزشبهنیازيوبودهغیرشرطی
. صبح بـود 11الی 9زمان تست براي تمامی موشها بین ساعت 

بطـور جداگانـه تسـت    دقیقه بعد از تزریق دارو از هر مـوش 30
شودیمقرار دادهEPMماز وسطمربعدرهر موش. گرفته شد

.کننـد حرکـت آزادانهتا پنج دقیقهشودیمدادهاجازههاآنو به

در ایــن زمــان تمــامی حرکــات حیــوان توســط دوربــین ثبــت  
سـپري زمـان وبازوي باز، بستهتعداد دفعات ورود به. گرددیم

بـه ورود.رنـد یگیمقرارارزیابیموردیا بستهبازيبازودرشده
اطـلاق بـازو بـه حیـوان و پـاي دسـت چهـار بـه ورود بازوهر
و پـاي  دسـت چهـار خـروج بـه نیزبازوهرازخروجوگرددیم

و درصـد زمـان  بـاز بـازوي بهوروددرصد.شودیمگفتهحیوان
محاسـبه زیـر يهـا فرمـول توسـط بـاز بـازوي درشـده سپري

مـوش کـه زمـانی % Open Arm Time (OAT):گرددیم
ترتیـب ایـن بهآنمحاسبهنحوهواستکردهطیبازبازويدر
:باشدیم

OAT%= OAT/OAT+CAT × 100

Close Arm Time (CAT)بازبازويدرموشکهزمانی
.استکردهطی

Open Arm Entries (OAE) %نیزمـا درصدازعبارت
محاسبهنحوهاست وشدهبازبازويواردموشکهدفعاتیتعداد

:باشدیمترتیباینبهآن

OAE%= OAE/OAE+CAE × 100

Locomotorنیـز بسـته وبـاز بازوهـاي بـه ورودمجموع

Activity (LA)شودیمنامیده.
انجـام  15ویـرایش  SPSSبا نرم افـزار  هادادهآنالیز آماري 

از توزیع نرمال برخوردار بودند براي آنالیز هادادهاز آنجا که . شد
و براي مقایسه ANOVA-Tukey testچند گروهی از آزمون 

) آزمونهـاي پارامتریـک  (One-sample T Testدو گروهی از
انتخـاب شـده و نتـایج    >05/0Pسطح معنی داري. استفاده شد

.خطاي معیار نشان داده شده است±بصورت میانگین 

هایافته 

اثر مرفین افزایشی در دوران نـوزادي و در معـرض   1شکل 
قرارگیري مجدد با دوز ثابت و یا افزایشی  مرفین قبل از بلوغ را  

24در روزهـاي  (%OAT)روي درصد زمان ورود به بازوي باز 
بازوهـاي درورودزماندرصد. دهدیماز تولد را نشان بعد28و 
بـه وروددفعـات تعـداد رصددبهبیشتري نسبتحساسیتازباز

اسـت برخـوردار دارواضـطرابی اثـرات براي تعیینباز،بازوهاي
ابتدا بین گـروه کنتـرل بـا گروههـاي مرفینـی هـم سـن        . ]7[

از تولـد باعـث افـزایش    بعـد 24مشاهده شد که مـرفین در روز  
OAT%001/0[گـردد یمP<،74/16=)35,4([F  در حـالی

از تولـد بـراي اکثـر گروههـا بجـز      دبع ـ28که ایـن اثـر در روز   
. 001/0P<،99/53=)35,4 ([F[مرفین افزایش یافت +سالین

ــرفین ــروه م ــدار +در گ ــالین مق ــد24در روز %OATس از بع
در حـالی کـه   ). 003/0P<،T-test(بـود  28تولد بیشـتر از روز  

مـرفین دوز  +نمـرفین و مـرفی  +این اثر براي گروههاي سـالین 
بــــود 24بعــــداز تولــــد بیشــــتر از روز 28ثابــــت در روز 

).009/0P<،001/0P<،T-testبه ترتیب، (
را در (%OAE)درصد دفعات ورود به بـازوي بـاز  2شکل 

مورد بررسی اثر مرفین در دوران نوزادي تـا قبـل از بلـوغ و در    
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رض قرارگیري مجدد با دوز ثابت و یا افزایشـی در روزهـاي   مع
ابتدا بین گروه کنتـرل بـا  . دهدیماز تولد را نشان بعد28و 24

گروه مرفینی هاي هم سن مشاهده شد، که مرفین مجدد با دوز 
%OAEبعداز تولد باعـث افـزایش   24ثابت و افزایشی در روز 

لی که ایـن اثـر در   در حا003/0P<،09/5=)35,4([F[گردید
مرفین دوز ثابت افزایش و +بعداز تولد براي گروه مرفین28روز 

مـــرفین دوز افزایشـــی کـــاهش نشـــان داد+بـــراي مـــرفین
])001/0P<،27/6=)35،4([F . اثر مـرفین در دوران  3شکل

نوزادي تا قبل از بلوغ و در معرض قرارگیري مجدد با دوز ثابت 

. از تولد را نشان می دهدبعد28و24و یا افزایشی در روزهاي 
بعداز تولـد شـد  24مرفین باعث افزایش فعالیت حرکتی در روز 

]001/0P< ،44/18=)35،4([F    در حالی کـه بـراي موشـهاي
روزه فقط مرفین با دوز مجدد بر فعالیت حرکتـی مـوثر بـود   28

]001/0P<،31/11=)35،4([F.

بحث

ین نشان داده شده است که عصبی مانند مرففعالترکیبات
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.انحراف معیار بیان شده است±نتایج به صورت میانگین. بررسی اثر مواجهه مزمن با مرفین در نوزادي بر درصد زمان ورود به بازوي باز موش هاي صحرائی نابالغ-1شکل 
)*P<0.05،**P<0.01،***P≤0.001سالینبامقایسهدر.#P<0.01،##P<0.005و##P<0.001روزه24گروه مشابه در مقایسه با.(
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. انحراف معیار بیان شده است±نتایج به صورت میانگین. بررسی اثر مواجهه مزمن با مرفین در نوزادي بر درصد دفعات ورود به بازوي باز موش هاي صحرائی نابالغ-2شکل 
)*P<0.05،**P<0.01نسالیبامقایسهدر(
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از جفت و سـد خـونی مغـزي عبـور نماینـد بنـابراین       توانندیم
باعـث ایجـاد   توانـد یم ـداري مواجهه بـا مـرفین در دوران بـار   

تغییرات وسیعی در روند تکامـل مغـز نـوزادان آنهـا گـردد، کـه       
امـا در  . ]21[گذار باشـد رینوزادان تأثبر رفتارهاي این تواندیم

مواجهه با مرفین در نوزادي مطالعـات بسـیار انـدك    ریتأثمورد
است، بنابراین در این مطالعه اثر مرفین در نوزادي بر رفتارهـاي  

مـاز  . صـحرایی بررسـی گردیـد   يهـا مـوش شبه اضـطرابی در  
اي یک مدل انتخابی براي بررسی اثرات ضد اضطرابی و بعلاوه

. ]19[باشدیمیا اضطرابی داروها و یا سایر مواد 
اثـر ضـد اضـطرابی مـرفین در     در مـورد  نتایج این مطالعـه  

گروههایی که مجدداً با مرفین مواجـه شـدند در راسـتاي تاییـد     
یـک دنبـال بـه تزریق تکراري مرفیندر واقعنتایج قبلی است 

حساسـیت همـان کـه دهدیمافزایشراآناثردارو،تركدوره
 ـبـر ا علاوه ].26،33[رفتاري است عـات دیگـري نیـز    مطالنی

حساسیت رفتاري القـاء شـده بـا مـرفین را بررسـی و گـزارش       
ــوده ــدنمـ ــدها.]22، 8[انـ ــدهاياوپیوئیـ ــورونیفرآینـ را نـ
وبه تـرس وابستهرفتارهايدر تعدیلکهکنندیمگريمیانجی

1977مـادن و همکـارانش در سـال    . ]8[انـد دخیـل اضطراب
س تغییراتـی را در سـطح اپیوئیـدهاي    که استراندنمودهگزارش

کـه  مطالعات نشـان داد چنینهم. ]13[کندیممرکزي اعمال 
تجـویز ازپـس ی اضـطراب ضـد موجب بـروز رفتارهـاي  مرفین

مرکـزي در هسـته   و]23[محیطی به صـورت داخـل صـفاقی   

از . گـردد یم ـسـوري و یاصحراییيهاموشدر]8[آمیگدال
اوپیوئیـدي اسـت،  آنتاگونیستیککهطرفی تزریق نالوکسان،

گـردد یمصحراییيهاموشدراضطرابی رفتارافزایشموجب
ــال  . ]35[ ــارانش در س ــگ و همک ــت 1996زان ــزایش فعالی اف

امـا  . حرکتی ناشی از تزریق مجـدد مـرفین را پیشـنهاد کردنـد    
مطالعه حاضر علاوه بر این که ثابت کرد، افزایش اثر  مرفین در 

وغ در مورد رفتار اضطرابی بر اثر تزریق تکراري دوران قبل از بل
، نشـان داد  شودیممرفین و یک دوره عدم تزریق مرفین ایجاد 

که در بروز رفتارهاي ضد اضطرابی در برخورد مجدد با مـرفین،  
) بعـداز تولـد  24روز (روز اول از تزریق مجدد مـرفین 2در طی 

ش بیشـتر  توانـد باعـث کـاه   تزریق مرفین با دوز افزایشی مـی 
روز (اضطراب موشها شود، در حالی که در طی روزهـاي آینـده   

اثر ضـد اضـطرابی مـرفین مجـدد بـا دوز ثابـت       ) بعداز تولد28
نتـایج ایـن   همچنـین . مرفین، بیشتر از اثر دوز افزایشـی اسـت  

کاهش رفتارهاي شبه همراه با که مرفین دهدیمتحقیق نشان 
اثـر  . افـزایش داد نیـز  ا فعالیت حرکتی آنهـا ر ،اضطرابی موشها

از تولـد بـه   بعـد هفتـه دوم کاهش رفتارهاي شبه اضطرابی در 
گیـري بـا   در معـرض قـرار  .بـود هفته چهـارم مراتب بیشتر از 

توانـد سیسـتمهاي   یماحتمالاً) نوزادي(مرفین در اوایل زندگی 
شواهدي وجود دارد که . دهدقرارریتحت تأثرا عصبی متعددي

هفتـه دوم و سـوم در مـوش    (وران جنینـی  تجویز مـرفین در د 
با تغییرات دایمی در هر سه گیرنده اصـلی اپیوئیـدها   ) صحرایی
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.انحـراف معیـار بیـان شـده اسـت     ±نتـایج بـه صـورت میـانگین    . بررسی اثر مواجهه مزمن با مرفین در نـوزادي بـر فعالیـت حرکتـی مـوش هـاي صـحرائی نابـالغ        -3شکل 
)*P<0.05،***P<0.001سالینبامقایسهدر.(
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هاي مغزي را و دامنه این تغییر بسیاري از هستهشودیمهمراه 
.]29[شودیمشامل 

افزایش حساسیت متقاطع بین کانابینوئیـدها و اپیوئیـدها در   
و حمی دوران زندگی رهنگام تماس زودرس به این مواد چه در 

گزارش شـده  ) بعد از تولد9-2روز (در مراحل اولیه نوزادي چه
اتصال گیرنـده هـاي    ح همین مطالعات افزایش سط. ]31[است

مربـوط بـه پپتیـدهاي اپیوئیـدي در     mRNAمو و تغییر میزان 
نجـا کـه   آاز . ]3[دهـد هسته هاي درگیر در اعتیاد را نشان مـی 

در اضـطراب توسـط مطالعـات زیـادي     پیوئیديدخالت سیستم ا
تغییر سطح فعالیت این سیستم رسدیم، به نظر استتایید شده

بنابراین بـه  . ]23، 13، 8[در میزان اضطراب حیوان دخیل باشد
تماس زودرس به مرفین و ایجاد وابسـتگی بـه آن   رسدیمنظر 

در موش صحرایی می توانـد  از تولد تا قبل از بلوغبعددر دوران 
هاي سیسـتم عصـبی بوجـود    ن غییرات زیادي را در سطح نوروت

از طـرف  . آورد و باعث کاهش رفتارهاي شـبه اضـطرابی گـردد   
ــزوژن    ــدهاي اگ ــه اپیویی ــود دارد ک ــادي وج دیگــر، شــواهد زی

مواجهه .]5[یدي اندوژن را تنظیم کنندیپیوهاي اپپتیدتوانندیم
غییراتی در سطح بیوسنتز مزمن با مرفین می تواند باعث ایجاد ت

کـرتین  ملانـو اپیـو رهایی و اثرات فیزیولوژیکی پپتید هـاي پـرو  
)POMC( یکی از سه پپتید اندوژن اپیوییدي، در هیپوتالاموس ،

بنابراین یک احتمال ایـن اسـت کـه مـرفین     . ]16، 7، 2[گردد
مزمن در قبل از بلوغ با تغییـر در تکامـل هیپوتـالاموس باعـث     

توانـد باعـث   تغییرات اندوکرینی گردد که مـی ایجاد یک سري
نکهیبر انتایج این تحقیق علاوه . ایجاد نتایج این آزمایش گردد

کـه در  دهـد یم ـنشان کندیماثر ضد اضطرابی مرفین را تایید
دوران نوزادي و شیرخوارگی اثرات مرفین در روند شکل گیـري  

ر بوده و گسترش سیناپس هاي نوروترانسمیترهاي مختلف بیشت
که نهایتاً موجب کاهش بیشتر رفتارهـاي اضـطرابی در حیـوان    

با توجه بـه مطالـب   .گردیدترمسنجوان تر در مقایسه با گروه 
گفته شده چگـونگی تغییـرات رفتـاري مشـاهده شـده در ایـن       

باشد و لازم است مطالعات بیشـتري  مطالعه کاملاً مشخص نمی
دخیل در اضطرابی کـه  براي پی بردن به تغییرات فیزیولوژیکی 

صـورت  کنـد یم ـمواجهه با مرفین در دوران قبل از بلوغ ایجاد 
.گیرد

سپاسگزاري

از دانشگاه مازندران به جهت فراهم آوردن شرایط اجراي این تحقیـق  
.سپاسگزاریم
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