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  مقاله پژوهشي 

  بر تشنج حاصل از  ين در دوره نوزاديق مزمن مرفياثر تزر
  ييصحرا يها موشلن تترازول در دوره قبل از بلوغ يپنت
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 يدهچک
. شود يما ل داروهين قبيافت اياز در يناش يها پاسخگر يو د يزشيات انگي، خصوصيت حرکتيش مزمن فعالين باعث افزايمکرر مرف زيتجو :هدف و پيش زمينه

در  (PTZ)لن تترازول ياز پنت ين بر تشنج ناشيق مزمن مرفياثر تزر يهدف مطالعه حاضر بررس. وابسته به دوز گزارش شده است به صورتن بر تشنج ياثرات مرف

  .بود ييصحرا يها شمو

 يم ـين و نيمـرف ت واناياز ح يمين روزه ۱۴ -۸در سن . م شدنديانتخاب و به دو گروه تقس يبه طور تصادف) سر ۴۰( يينوزادان موش صحرا :مواد و روش کار

 ياز نظر بـروز رفتارهـا   يصورت داخل صفاقبه  )mg/kg٦۰(لن تترازول يق پنتياز تولد با تزر بعد ۳۲ا يو  ۲۵در روز  ها موشسپس . افت کردندين دريگر ساليد

  .مورد مطالعه قرار گرفتند يتشنج

 ينيروزه مرف ۳۲ يها موشمدت زمان پاک کردن پوزه در ). P<0.05(د کم ش ينيسال يها گروهنسبت به  ينيمرف يها گروهتعداد پاک کردن پوزه در  :ها افتهي

نسـبت بـه    ين ـيروزه مرف ۲۵ يهـا  مـوش لن تترازول در يق پنتيعقب بعد از تزر يدر باز شدن پا يريتأخزمان ). P<0.01(افت ين کاهش ينسبت به گروه سال

روزه  ۲۵ يهـا  مـوش ک در ي ـکلون-کي ـاحتمال وقوع تشـنج تون ). p<0.05(افت يش ين اثر افزايروزه ا ۳۲ يها موشدر  يدا کرد وليکاهش پ ينيسال يها موش

  . روزه برعکس بود ۳۲ يها موشن اثر در يا که يحالافت در يش يبرابر افزا ۴/۲ن ينسبت به گروه سال ينيمرف

ر ينظ يمغز يها ستميسر در تکامل ييتغ احتمالاً. شود يمرات وابسته به سن در استعداد به تشنج ييباعث تغ ين در دوره نوزاديتماس مزمن با مرف :يريجه گينت

  .ج باشدين نتايا يمبنا) نيدر اثر مواجهه با مرف(گلوتامات 
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  هي، دانشکده علوم، دانشگاه اروميست شناسي، گروه زيولوژيزيارشد رشته ف يکارشناس يدانشجو ١
  )نويسنده مسئول(ه ياروم يدانشگاه علوم پزشک ،ي، دانشکده پزشکيولوژيزيار گروه فيدانش ٢
  هياروم ي، دانشگاه علوم پزشکي، دانشکده پزشکيولوژيزيار گروه فياستاد ٣
  هي، دانشکده علوم، دانشگاه اروميست شناسيار گروه زيدانش ٤

  مقدمه
. گـردد  يمرع با اختلال در فعاليت الکتريکي مغز ظاهر ص

در واقع صرع گروهي از اختلالات عصبي است که با تغييـرات  

. عملکـرد عصـبي همـراه اسـت     يا حملهناگهاني عود کننده و 

 افرادک درصد يه کاهميت اين بيماري به اين دليل زياد است 

از علائم اصلي اين بيماري . )۱،۲(مبتلا به صرع هستند جهان

رايج صرع نيز عموماً به صـورت مهـار    يها درمان. تشنج است

 يهـا  سـم يمکان دقيـق  شـناخت  عدم دليل به .)٣(تشنج است

 نشـده  پيـدا  آن بـراي  قطعي درمان روش هنوز ،صرع مسئول

تجويز مکـرر و متنـاوب داروهـاي اعتيـادآور ماننـد      . )٤،٥(است

خصوصـيات   )۶(مرفين باعث افـزايش مـزمن فعاليـت حرکتـي    

ا روهناشي از دريافت اين قبيل دا يها پاسخو ديگر  )۷(انگيزشي

نوزادان  در مورد. )۸(که به آن حساسيت رفتاري گويند شود يم

موش صحرايي نشان داده شده کـه اپيوئيـدها باعـث تغييـر در     

صـحرايي   يهـا  مـوش مواجهـه   .)۹،۱۲(گردد يماستعداد تشنج 

بارداري با مرفين بر روي اسـتعداد   ۱۸تا  ۱۱زهاي حامله در رو

تشــنج در مــدل تشــنج ايجــاد شــده توســط فلورونيــل مــوثر  

 .)۱۳،۱۴(است



 ۱۳۹۱، مرداد و شهريور ۳، شماره ۲۳دوره   مجله پزشکي اروميه
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گـزارش شـده    ياثرات متفاوت ين و حمله صرعيدر مورد مرف 

 بر حسـب  يف کننده حمله صرعيد کننده و تضعياثرات تشد. است

اثـرات  . )١٥،١٧( ده شـده اسـت  ين ديش از مرفيآزماط ينوع و شرا

 وابسته به سـن اسـت   يتشنج، اثرات استعداد ابتلا به ين بر رويمرف

ک و ي ـسـتم گابارژ يکه دو س کند يمان يب ياديز يها گزارش. )١٣(

مغـز   يديوئيستم اپين و سيمرف ريتأثتحت  تواند يمک يگلوتاماترژ

 ژهي ـبـه و تحريكـي   يهـا  يانجيم رندهيگمرفين بر روي . رديقرار گ

 ـ کينيد کايگلوتامات و اس رندهيگ كـه يـك دوز   طـوري هاثر دارد، ب

 لهيوس ـايجاد شده بـه   منفرد با غلظت كم مرفين رفتارهاي صرعي

NMDA  مزمن با غلظـت بـالاي    مصرفبر عكس  و کند يمرا مهار

به علاوه . کند يمرا تشديد  NMDA لهيوسآن صرع ايجاد شده به 

 و شـود  يمفعال  به شدت NMDA رندهيگدرم ترك اعتياد، در سن

ل لن تترازويپنت. )١٨(کند يمصرعي كوتاه مدت و گذرا ايجاد  حمله

ق يو تزر کند يمعمل  GABAAست رسپتور يک آنتاگونيبه عنوان 

رد دن به اثرات صرع حـاد و مـزمن مـو   يرس يآن برا يداخل صفاق

  . )۱۹،۲۰(استفاده قرار گرفته است

 توانـد  يم ـ احتمـالاً ) ينوزاد( يل زندگين در اوايمواجهه با مرف

ن مطلـب  ي ـد ايي ـدر تا. قرار دهـد  ريتأثرا تحت  يمغز يها ستميس

آماده است که مصرف مواد مخدر و كانابينوئيدها در دوران نوزادي 

و الگوي مصرف مواد مخدر و ساير مواد اعتيـادآور را تغييـر   تمايل 

در ل نويدروکانابي ـيعني نشان داده شده كه تماس با تتراه. دهد يم

ــزايش  ــوزادي موجــب اف در  c-fos immunoreactivity دوران ن

به مغزي شده كه سيستم ليمبيك و  يها هستهبسياري از مراكز و 

افـزايش  . )۲۱(هاست آنله و هيپوكامپ از جمل هسته آميگداه ژيو

حساسيت متقاطع بين كانابينوئيدها و اپيوئيدها در هنگـام تمـاس   

در مراحـل   و چـه زودرس به اين مواد چه در دوران زندگي رحمي 

همين . )۲۲(استگزارش شده ) بعد از تولد ۹-۲روز (اوليه نوزادي 

مـو و تغييـر ميـزان     يهـا  رنـده يگاتصـال  ح مطالعات افزايش سـط 

mRNA درگيـر در   يهـا  هسـته ي در مربوط به پپتيدهاي اپيوئيد

كه دخالت سيسـتم اپيوئيـدي    آنجااز . )۲۳(دهد يماعتياد را نشان 

تغييـر   رسـد  يمدر صرع توسط مطالعات زيادي تاييد شده، به نظر 

سطح فعاليت اين سيستم در حساسيت حيوان به حمـلات صـرعي   

كـه   رسـد  يم ـبه نظر ، با توجه به مطالب بالا. )۲۴،۲۵(دخيل باشد

تماس زودرس به مرفين و ايجاد وابستگي به آن در دوران نـوزادي  

 توانـد  يم ـو مراكـز مغـزي،    هـا  هسـته ر بيان ژنـي در  يياز طريق تغ

از سـوي ديگـر دوران   . حساسيت به حملات صرعي را تغييـر دهـد  

در مـوش صـحرايي دوران   ) روزه ۲۱ تـا  ۲(يخـوار ر ينوزادي و ش ـ

ستم عصبي و شكل گيري و گسـترش  يحساسي است كه تكامل س

اين مرحلـه  . رديگ يمعمده در اين مرحله شكل  به طورها سيناپس

و لـذا تمـاس    )۲۴(باشد يممعادل سه ماهه سوم جنيني در انسان 

بـه  تغييرات زيادي را در سيستم عصبي  تواند يمزودرس به مرفين 

ه با يشد تا اثر مواجهه اول يمطالعه حاضر طراحن يبنابرا. آورد وجود

 يهـا  مـوش در  PTZاز  يبر تشـنج ناش ـ ) يدر دوران نوزاد(ن يمرف

 .دينما يرا بررس) در مرحله قبل از بلوغ( ييصحرا
  

 مواد و روش کار
هفتـه   ١٢ ويستار نژاده ماد ييصحرا يها موشش پژوه اين در

تطـابق   يدانشگاه گرفته شد و به مدت دو هفته بـرا  خانه وانيحاز 

ماده بـا   يها موشن يا. شد يگروه نگهدار خانه وانيحط در يبا مح

شده و پـس از   يزش جنسينر هم نژاد خود دو به دو آم يها موش

مـاده   يها موش، يريت گد جفييتا ينال به معنيمشاهده پلاگ واژ

نـر   يهـا  مـوش جدا از  يها قفسدر  ييتا شش يها گروه به صورت

 يبه صورت تصـادف  ها موشفرزندان متولد شده از . شدند ينگهدار

ع ي ـن مـادران توز يم شده و بيتقس) n=۱۰( ييتا ۱۰گروه  هشت به

 محـل . شـدند  يکنار موش مادر نگهدار يردهيان شيشدند و تا پا

 شروع(ساعته  ١٢تاريكي  -روشنايي دوره ات دارايحيوان نگهداري

لازم . بود گراد يسانت درجه ۲۲±۲دماي  و) صبح ٧روشنايي ساعت 

 يهـا  پـژوهش ته اخلاق در ين مطالعه توسط کميبه ذکر است که ا

در روز اول . ديب رس ـيه به تصوياروم يدانشگاه علوم پزشک يپزشک

تحت عنوان گروه  )n=۴۰( ييتا ۴۰گروه  دوبعد از تولد نوزادان به 

تولـد بـه    بعـد  ۱۴تـا   ۸از روز . م شدندين تقسين و گروه مرفيسال

صـورت  بـه  صبح  ۱۰-۹ساعت ن يهر روز ب يروز متوال هفتمدت 

 ۰/ml ۰٦و در حجـم ثابـت    يگردن ـه پشـت  ي ـو از ناح ير جلـد يز

 ييدوزها. ق شدين تزرين به گروه سالين و سالين به گروه مرفيمرف

 ۳،٦،٩،۱۲،۱۵،۱۸ر يمقاد: ق شدير تزريب زيبه ترت نيمرف يشيافزا

شروع شده و  mg/kg ۳بعد تولد از دوز  ۸ ، که در روزmg/kg ۲۱و 

کنـار مـادر    ها موشسپس . ختم شد ۱۴روز در  mg/kg ۲۱دوز به 

 هـا  مـوش از  يمين. ر گرفته شدندياز ش ۲۱در روز  شده و ينگهدار

بعد از تولد  ۳۲ر در روز گيد يميو ن) P25(بعد از تولد  ۲۵در روز 

)P32 (در روز . مطالعه شدندP25  روز ا در يوP32    دوک از ي ـهـر 

ن ي ـجـه از ا يدر نت. م شـدند يتقس ـ) =۱۰n(ر گروه يز چهارگروه به 

  : ر مورد مطالعه قرار گرفتنديب زيگروه موش به ترت ۸زمان به بعد 

  ).S25(گرفت  PTZبعد تولد  ۲۵ن که در روز يگروه سال. ۱

ن و بعـد از  يبعد تولد ابتـدا سـال   ۲۵ن که در روز يگروه سال .۲

  ).SS25(گرفت  PTZ قهيدق ۳۰

  ).M25(گرفت  PTZبعد تولد  ۲۵ن که در روز يگروه مرف. ۳

بعــــد تولــــد ابتــــدا  ۲۵ن کــــه در روز يگــــروه مــــرف. ۴

  .)MM25(گرفت  PTZ قهيدق ۳۰و بعد از ) mg/kg۲۱(نيمرف

  .)S32(گرفت  PTZتولد بعد  ۳۲ن که در روز يگروه سال. ۵
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ن و بعـد از  يبعد تولد ابتـدا سـال   ۳۲ن که در روز يگروه سال. ٦

  .)SS32(گرفت  PTZ قهيدق ۳۰

 ). M32(گرفت  PTZبعد تولد  ۳۲ن که در روز يگروه مرف. ۷
 mg/kg(نيبعد تولد ابتـدا مـرف   ۳۲ن که در روز يروه مرفگ. ۸

  ).MM32(گرفت  PTZ قهيدق ۳۰و بعد از ) ۲۱

 قي ـتزربر اسـاس نـوع مـاده     يکه گروه بند ذکر استه لازم ب

تشـنج   يبرا ها موشو سن ) نيا مرفين يسال( يشده در دوره نوزاد

در  يبه صورت داخل صفاق PTZق يتزر. صورت گرفت )۳۲ا ي ۲۵(

ن يبــ يو در فاصـله زمــان  mg/kg٦۰و بــا دوز  ml۱/۰حجـم ثابــت  

سـپس  . رفـت انجـام گ  ها موش يتمام يبعد از ظهر برا ۳-۲ساعت 

  .  ن ثبت شديقه توسط دوربيدق ٦۰به مدت  ها موشرفتار 

از شرکت  PTZو  رانيا شرکت تماد از نيمرف سولفات :داروها

  .شدند حل نيسال نرمال در داروها همه. شد يداريگما خريس

  :يل آماريه و تحليروش تجز

از . انجام شد ۱٦ش يرايو SPSSبا نرم افزار  ها داده يز آماريآنال

ز چنـد  يآنـال  يع نرمال برخوردار نبودند بـرا ياز توز ها دادهجا که آن

از  يسه دو گروهيمقا يو برا  Kruskal-Wallis Hاز آزمون  يگروه

Mann Whitney U )اسـتفاده شـد  ) کي ـر پارامتري ـغ يها آزمون .

ن يانگيم به صورتج يانتخاب شده و نتا >۰۵/۰P يدار يسطح معن

  . استار نشان داده شده يمع يخطا ±

  
  ها افتهي

و  MM25در دو گروه ) نگيگروم(تعداد رفتار پاک کردن پوزه 

MM32 که در گروه  يبه طورکاهش داشته  ها گروهر ينسبت به سا

MM32 بار در مدت  ۱/۰±۰۱/۰ار اندک و برابرين رفتار بسيتعداد ا

، S32 يهـــا گـــروهن يبـــ ياز نظـــر آمـــار .ک ســـاعت بـــوديـــ

SS32،M32،SS25  با گروهMM32  شـکل  (دار بـود  يتفـاوت معن ـ

  ).۱شماره 

  

افت کرده و در روز ين دريا مرفين يسال يک هفته در دوره نوزاديکه به مدت  ييها موشسه تعداد پاک کردن پوزه در يمقا :)۱(شکل شماره 

  با هم  ها آن ييکه حرف بالا ييها گروه. لن تترازول مطالعه شدنديق پنتيبعد از تولد با تزر ٣٢ا ي ٢٥

  .)P<0. 05( دار با هم دارنديتفاوت باشند تفاوت معنم

  

 M32و  S32 يهـا  گـروه مدت زمان کل پاک کـردن پـوزه در   

ج مربـوط بـه مـدت    ينتـا . ش نشـان داد يافزا ها گروهر ينسبت به سا

ب يروزه به ترت ۳۲روزه و  ۲۵ يها موش يزمان پاک کردن پوزه برا

  .نشان داده شده است ۳ و ۲در شکل شماره 

  

ab

a

ab

ab

a

a

a

b
0

1

2

3

4

5

6

ت
س

 د
 با

زه
پو

ن 
رد

 ک
ک

 پا
داد

تع

گروههای مورد مطالعه

S25

SS25

M25

MM25

S32

SS32

M32

MM32



 ۱۳۹۱ مرداد و شهريور، ۳، شماره ۲۳دوره   مجله پزشکي اروميه
  

٢٧١  

افت ين دريا مرفين يسال يک هفته در دوره نوزاديکه به مدت  ييها موشدر ه کل مدت زمان پاک کردن پوزه سيمقا ):٢(شکل شماره 

 .دار ندارد يتفاوت معن ها گروهک از يچ يمدت زمان پاک کردن پوزه در ه. لن تترازول مطالعه شدنديق پنتيبعد از تولد با تزر ۲۵کرده و در روز 
  

افت ين دريا مرفين يسال يک هفته در دوره نوزاديکه به مدت  ييها موشدر ه کل مدت زمان پاک کردن پوزه سيمقا ):٣(اره شکل شم

  با  ها آن ييکه حرف بالا ييها گروه. لن تترازول مطالعه شدنديق پنتيبعد از تولد با تزر ٣٢کرده و در روز 

  ).P<0.01(دار با هم دارند  يهم متفاوت باشند تفاوت معن

  

 ييصـحرا  يهـا  مـوش در  PTZ لهيبه وسجاد شده يدر تشنج ا

از مطالعات مورد سـنجش   ياريتشنج که در بس يها علامتاز  يکي

ج ينتـا . وان اسـت ي ـعقـب ح  يپـا  باز شـدن ن يقرار گرفته زمان اول

در شکل شـماره   PTZق يپاها پس از تزر باز شدنن يمربوط به اول

  .نشان داده شده است ٤
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لن تترازول يق پنتيبعد از تولد با تزر ٣٢ا ي ٢٥افت کرده و در روز ين دريا مرفين ياز تولد سال بعد ١٤-٨از روز  ها موش ):٤(ره شکل شما

 ييکه حرف بالا ييها گروه. سه شديمختلف با هم مقا يها گروهن يلن تترازول بيق پنتيعقب بعد از تزر يباز شدن پا يريتأخزمان . مطالعه شدند

  ).p<0.05(دار با هم دارند  يا هم متفاوت است، تفاوت معنب ها آن

  

احتمال وقوع تشنج  يبر رو ين در دوران نوزاديمواجهه با مرف

ق ي ـکه تزريطورهب. ک اثرات وابسته به سن نشان داديکلون -کيتون

PTZ  ن يرا در گـروه مـرف  ج بعد از تولد احتمال وقوع تشـن  ۲۵روز

 ـ. داد شيافزار براب ۴/۲ن ينسبت به گروه سال در  PTZق ي ـتزر يول

خطر وقوع تشنج  يعنيروزه اثر معکوس بجا گذاشت  ۳۲ يها موش

گـر خطـر   يبه عبـارت د ). ۴شکل شماره (برابر کاهش داد  ۲۲/۲را 

برابر  ۴/۲روزه  ۲۵ يها موشوقوع تشنج در  )relative risk( ينسب

روزه بـر خـورد بـا     ۳۲ يهـا  مـوش در  ين بوده است ول ـيگروه سال

  .کاهش داده است ۲۲/۲را  ين خطر نسبيمرف

  

روزه  ٣٢ا ي ٢٥ ييصحرا يها موشلن تترازول در يپنت mg/kg٦۰ يق داخل صفاقيک بعد از تزريکلون-ک يبروز تشنج تون ):٥(شکل شماره 

افت ين دريمرف قبلاًکه  يدر گروه روزه، احتمال وقوع تشنج ٢٥ يها موشدر . افت کرده بودندين دريا مرفين يبعد از تولد سال ١٤-٨که از روز 

   يعني. روزه بر عکس بود ٣٢ يها موشن موضوع در يا يول. نشان داد شيافزار براب ٤/٢کرده بود 

 .برابر کاهش داد ٢٢/٢ن احتمال وقوع تشنج را يه با مرفيتماس اول
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  بحث
بعد از تولـد   ۱۴تا  ۸از روز  ييصحرا يها موشن مطالعه يدر ا

و  ۲۵سپس در روز . افت کردندين دريا سالين و يرفک بار ميروزانه 

جاد شـده  ي، تشنج ايداخل صفاق PTZافت يبعد از تولد با در ۳۲ا ي

ن مطالعـه نشـان داد کـه    يج اينتا. قه مطالعه شديدق ۶۰و به مدت 

. باشـد  يم ـوابسـته بـه سـن     ين مزمن نـوزاد ياثرات مواجهه با مرف

روزه  ۲۵ يهـا  مـوش ک در يکلون-کياحتمال خطر وقوع تشنج تون

افت کـرده بودنـد نسـبت بـه گـروه      ين دريمرف يکه در دوره نوزاد

 ۳۲ يها موشن اثر در يا که يحالافت در يش يبرابر افزا ۴/۲ن يسال

-کي ـن خطـر وقـوع تشـنج تون   يروزه برعکس بود و مواجهه با مرف

 يهـا  مـوش اسـتعداد بـه تشـنج    . ش دادهبرابر کا ۲۲/۲ک را يکلون

ر يي ـش سـن تغ يبا افزا) ينيسال يها گروه(ه يپاط يدر شرا ييصحرا

در  PTZق ي ـعقـب بعـد از تزر   يدر باز شدن پا يريتأخزمان . کرد

هـم سـن    ينيسـال  يها موشنسبت به  ينيروزه مرف ۲۵ يها موش

 که يحالدر ) شروع شد تر عيسر يعني(دا کرد يپ يکاهش محسوس

 ينيمرف يها موشن اثر برعکس بوده و در يروزه ا ۳۲ يها موشدر 

  .ده شديد يش محسوسيافزا

و اسـتعداد بـه تشـنج در     يريک پـذ ي ـگزارش شـده کـه تحر  

ن مطلـب  ي ـد ايي ـدر تا. باشـد  يموابسته به سن  ييصحرا يها موش

استعداد تشـنج نـوزادان در    ييصحرا يها موشگزارش شده که در 

کـاهش نشـان    يروزگ ۳۵تا  ۳۰ن يش و بيروزه افزا ۲۱ تا ۱۴ن يب

ن در دوران يق مـرف ي ـگزارش شـده کـه تزر   يطرف از. )۲۲(دهد يم

بـه  بر استعداد تشنج فرزندان اثرات وابسته بـه زمـان دارد    يباردار

 ـ يبعد تولد اثر يروزگ ۱۵که در  يطور  يروزگ ـ ۲۵در  يندارد ول

از زمان تولد تا بلوغ بر آسـتانه   يول دهد يمآستانه تشنج را کاهش 

  . )۱۳(ندارد يک اثريکلون-کيتشنج تون

ن مـورد  ي ـن در اير محققيج مطالعات سايج مطالعه ما با نتاينتا

ن يمـرف  شد کـه اگـر   ين نکته بررسيق اين تحقيدر ا. سازگار است

آن  ريتـأث ق شـود،  ي ـبه نـوزادان تزر  يروزگ ۱۴تا  ۸بعد از تولد در 

بـاز شـدن پـا کـه      يريتـأخ زمان ه ج نشان داد کينتا. چگونه است

بـه  اسـت   ييدر مـوش صـحرا   PTZاز  ين علامت تشنج ناش ـيدوم

 ۱۱که با گذشت زمـان   يبه طور. ر کردييوابسته به سن تغ صورت

باز  يريتأخزمان ) روز بعد از تولد ۲۵(ن يق مرفين تزريروز از آخر

ن ين نسبت به گـروه سـال  يمار شده با مرفيت يها موششدن پا در 

روز  ۳۲(تـر   يطـولان  يدر بازه زمان يدا کرد وليکاهش محسوس پ

ش ين افـزا ين نسبت به گروه سالين اثر در گروه مرفيا) بعد از تولد

انـواع  کـه مواجهـه بـا مـواد مخـدر بـا        داردوجـود   يشواهد. افتي

سـتم  يکشـف س . همراه است يو رفتار ياز اختلالات عصب يمختلف

، کنـد  يم ـم يرا تنظ يو عصب يکريبدن که رشد پ يدرون يديوئياپ

ن مـواد در زمـان   ي ـش داد کـه اگـر ا  يه را افـزا ين فرض ـي ـاحتمال ا

بـه رشـد و    توانـد  يم ـاد وجود داشته باشـد،  ينامناسب و به مقدار ز

 لي ـبـه دل کـه   ييهـا  بچـه ن رو ياز ا. منجر شود يعير طبيتکامل غ

مختلـف   يهـا  زمـان ن مـواد در  ي ـاد ايز يها غلظتاد مادران با ياعت

ــه  ــمواج ــار  شــوند يم ــتلالات رفت ــث اخ ــ يباع ــا آندر  يو روان  ه

ن در دوران يبـا مـرف  وجود دارد که تمـاس   يشواهد. )۱۳(شود يم

در  يميرات داييبا تغ) ييهفته دوم و سوم در موش صحرا( ينيجن

ر يي ـن تغي ـو دامنـه ا  شود يمدها همراه يوئياپ يرنده اصليهر سه گ

  . )۱۲(شود يمرا شامل  يمغز يها هستهاز  ياريبس

 به طـور  يدرون يدهايوئين و اپين گزارش شده که مرفيهمچن

د يي ـدر تا. دهند يمقرار  ريتأثاستعداد به تشنج را تحت  يمحسوس

-ن و انـدروژن يمتوسط مرف يها غلظتن مطلب گزارش شده که يا
د يروزه باعـث تشـد   ۱۹تـا   ۱۱ يسـور  يهـا  مـوش در  يدرون يها

م کـم  يزيبا من ينخاع-يع مغزيدر مدل ما يشبه صرع يها تيفعال

ن يگر گزارش شده که تماس مزمن با مرفيد ياز سو. )۲۶(شود يم

ت ي ـشود و محروم cAMPر يمس يشيم افزايممکن است باعث تنظ

. )۲۷(ر گرددين مسيش از حد ايب يجبران يها پاسخن سبب ياز مرف

وان چـه  ي ـر بـا تکامـل ح  ين مسيوضوح مشخص نشده که ا به يول

ر در يدرگ ياحتمال يها ستميسگر از يد يکي. رديپذ يمرا  يراتييتغ

. سـتم گلوتامـات مغـز اسـت    ين، دخالـت س يتماس مـزمن بـا مـرف   

. مغـز در پسـتانداران اسـت    يک ـيتحر يانجي ـم نيتر مهمگلوتامات 

هـر دو در   )NMDA, AMPA(ک گلوتامـات  يونوتروپي يها رندهيگ

ــو محروم يوابســتگ ــرفي ــديت از م ــا يهــر دو. ن دخالــت دارن ن ي

. شـوند  يم ـ يرات اساس ـيي ـوان دچار تغيتکامل ح يدر طا ه رندهيگ

رنــده يگ جـوان تـر  وان ي ـت از آن دارنـد کــه در ح ي ـمطالعـات حکا 

AMPA رنده يش از گيبNMDA ۲۷(ل نقـش دارد ين مسـا يدر ا( .

 رنـده يگ يهـا سـت ين مطلب گـزارش شـده کـه آنتاگون   يد اييدر تا

NMDA وان ي ـن در حيت از مـرف يم محروميدر سرکوب کردن علا

دارنـد و   يروزه اثر نسـب  ۱۴وان يستند، در حيک هفته موثر نير يز

 . )۲۸(باشند يمموثر  کاملاًروزه  ۲۱وان يبالاخره در ح
ن مطالعـه  ي ـج بـه دسـت آمـده از ا   ينتادر مجموع با توجه به  

 ين در دوره نـوزاد يکه تماس مزمن بـا مـرف   شود يم يريجه گينت

 ۲۵ رات در سـن يي ـن تغي ـا. شـود  يمرات وابسته به سن ييباعث تغ

 PTZد تشـنج حاصـل از   يتشـد  به صورت) يرخواريان شيپا(روزه 

 ـ. کنـد  يموز بر ن اثـرات  ي ـا) روزه ۳۲(ک هفتـه  ي ـبـا گذشـت    يول

ده ي ـد PTZف تشـنج حاصـل از   يتضـع  به صـورت معکوس شده و 

 .شود يم
 يتشکر و قدردان
دانشـگاه علـوم    يقات و فناوريه و معاونت تحقياز دانشگاه اروم

ن مطالعـه تشـکر   ي ـفـراهم کـردن امکـان ا    به خاطره ياروم يپزشک

  .ميکن يم
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