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جنین موش بزرگ طناب نخاعی در تکوین اثر استرس مهارنشده و مصرف مورفین بر 
  آزمایشگاهی نژاد ویستار
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  چکیده
خیر در تکوین جنین أا تحریک رها شدن کورتیکوسترون باعث بروز تکه مورفین ممکن است بدهد  نشان می تحقیقات: زمینه
  .بررسی شدصحرایی  در جنین موشطناب نخاعی مورفین بر تکوین  مصرف و استرستأثیر  ،در این مطالعه. شود

در هر  =6n(حیوانات به چهار گروه  ،بعد از بارداري. گرم استفاده شد 250- 300هاي نژاد ویستار با وزن  از موش: ها روش
) مورفین و استرس(و گروه آزمایش ) شوك الکتریکی( ، گروه استرس)حلول در آبمگرم  میلی 05/0(کنترل، مورفین ) گروه

 پس از شستشو، توزین و گردیدند وخارج ها  جنین سپس. ندشدجراحی ها  موش ،در روز چهاردهم بارداري. تقسیم شدند
گیري و  برش ،طی مراحل پردازشاز پس . فیکس شدند درصد 10فرمالین در  ها با کولیس آن، دمی-طول سري گیري اندازه
تغییرات سطح  ،و میکروسکوپ نوري MOTICافزار  هاي مطالعاتی تهیه و با استفاده از نرم ، نمونهH&Eبه روش  آمیزي رنگ

   .آنالیز شد SPSS 9.01افزار  با نرمها  داده .مورد بررسی قرار گرفتمقطع نخاع 
این یافته در مورد  .افزایش اما در گروه مورفین و استرس کاهش یافت ،ها در گروه استرس نسبت به کنترل وزن جنین: ها افتهی

مورفین + افزایش ولی در گروه استرس ،دیده همچنین سطح مقطع نخاع در گروه مادران استرس. ها هم صادق بود طول جنین
    . کاهش یافته بود

کنند و بنابراین  بر تکوین جنین از مسیرهاي غیرمتشابه اعمال می را ثیر خودأت ،که مورفین و استرس رسد نظر می به: گیري نتیجه
  . ها را به تحریک رها شدن کورتیکوسترون در موش باردار نسبت داد شده از مورفین در جنین توان همه اثرات دیده نمی
  ، جنین، موشنخاعمورفین، استرس، : ها واژهکلید

  »8/9/1390 :پذیرش  2/3/1390  :دریافت«
  تهران شمالواحد  ،شناسی، دانشگاه ازاد اسلامی گروه زیست. 1
   تربیت معلمشناسی، دانشکده علوم، دانشگاه  گروه زیست .2
  )عج(دانشگاه علوم پزشکی بقیه االله  ،گروه علوم تشریح، دانشکده پزشکی. 3
  )عج(االله مرکز تحقیقات علوم اعصاب، دانشگاه علوم پزشکی بقیه . 4
، دانشکده پزشکی، گروه فیزیولوژي و بیوفیزیک، صندوق پستی )عج(تهران، نیاوران، سه راه اراج، دانشگاه علوم پزشکی بقیه االله  :دار مکاتبات عهده *

 E-mail: h.sahraei@bmsu.ac.ir  021- 26127257: ، تلفاکس19395- 6558

 

  مقدمه
ش دارد ها نخاع شوکی نق فرآیندهاي عصبی که در آن

بسیار گسترده بوده و طیـف وسـیعی از اعمـال حسـی و     
این بخش مهم از دستگاه عصبی . گیرد حرکتی را در بر می

 ،هاي حسـی بـه مغـز    ترین ورودي عنوان یکی از اصلی به
بندي اطلاعـات ورودي نیـز    همچنین در پردازش و جمع

عنـوان یـک مرکـز     تواند به دخالت داشته و در نهایت می

هاي ساده ماننـد رفلکـس جمـع     رخی رفلکسب ،انعکاسی
  ).1(ها را سازماندهی کند  شدن اندام

این امکـان   ،ویژه نخاع شوکی بندي و سازمان ساختار
هـاي   آورد کـه ورودي  وجود مـی  هرا براي موجود زنده ب

هاي حرکتی ترکیب کرده و در نهایت  حسی را با خروجی
نی بـه  هاي بیرو یک هماهنگی کامل را در پاسخ به محرك

همین دلیل، عـدم تکامـل صـحیح     به ).2( نمایش بگذارد
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تواند به نقایص حسـی یـا حرکتـی و یـا      نخاع شوکی می
ی مناسـب بـه   یگـو  هردو از یک طرف و نیز عـدم پاسـخ  

مطالعـات قبلـی   ). 2(ها از طرف دیگر منجر شـود   محرك
خیر در تکامل نخاع به بروز مشـکلاتی  أاند که ت نشان داده

 ،توانـد در نهایـت   که می انجامد می) 3(بیفیدا مانند اسپینا 
  . ص حسی و حرکتی را در فرد مبتلا ایجاد کندیانق

ــاوپ(تریــاك  تــرین داروهــاي  یکــی از قــدیمی) موی
مسکن و  يدارو عنوان به ربازید ازکه باشد  میشده  شناخته

نیز ضدسرفه و ضداسهال مورد استفاده بشـر بـوده اسـت    
 اسـت مورفین  ،وجود در تریاكترین آلکالوئید م مهم). 5(

اثرات ضددردي و ضداسهال آن را  ،که به همراه کدوئین
عنـوان   این آلکالوئیدها که امـروزه بـه  ). 5( شود باعث می

دارو از تریاك جداسـازي شـده و مـورد اسـتفاده قـرار      
 يهـا  رنـده یگگیرند، اثرات خود را در بدن با تحریـک   می
 و کاپـا  مـو،  یاصل نوع سه شامل شده شناخته يدیوئیاوپ
 منجر ها رندهیگ نیا شدن فعال). 6(رسانند  به انجام می دلتا
 منوفســفات نیآدنــوز یســلول درون غلظــت کــاهش بـه 

 ـ ونی خروج شیافزا ،)cAMP( يحلقو  کـاهش  و میپتاس
ــ ورود ــه میکلســ ونی ــ ســلول ب یکــی از ). 6( شــود یم
ترین اثرات سوء مصرف مورفین و ترکیبات مشـابه   اصلی

تواند اثرات شـدید   ی است که مییوابستگی داروآن بروز 
کننده ایجاد کند  و حتی غیرقابل برگشتی را در فرد مصرف

تواند به  علاوه بر این، مصرف داروهاي اعتیادآور می). 7(
بروز ناهنجاري در فرزندان زنان وابسته بـه ایـن داروهـا    

ی کـه در دوره  یهـا  مطالعات متعدد در خـانم . منجر شود
انـد نشـان از بـروز     کـرده  متادون مصـرف مـی   ،بارداري
 یذهن توان کاهش ،یفعال شیب مانند يرفتار يها يناهنجار

 ـ زیتما ییتوانا کاهش و   ی در ایـن فرزنـدان اسـت    حرکت
مطالعات حیوانی نیز از بروز عوارض متعـدد در  ). 11-9(

هاي کوچک و بزرگ آزمایشگاهی بـه دنبـال    جنین موش
از طـــرف دیگـــر،  ).12-16(مصـــرف مـــورفین دارد 

ــژوهش ــین   پ ــاي پیش ــانه ــزان   نش ــزایش می ــده اف دهن
هـاي   کورتیکوسترون و یا کـورتیزول پلاسـما در مـوش   

پس از تجویز  ،هاي باردار بزرگ آزمایشگاهی ماده و میش

  باشـد   خوراکی و نیـز تزریـق زیـر جلـدي مـورفین مـی      
ــ). 19-17( ــی اتدر تحقیق ــل وجــود  ،قبل یکــی از دلای

کننـده   هـاي دریافـت   جنـین مـوش   نابهنجاري در تکامل
 ـ ثیر آن بـر افـزایش کورتیکوسـترون    أمورفین خوراکی، ت

از سوي دیگـر، تحقیقـات   ). 17(پلاسما عنوان شده است 
اي از بروز نابهنجاري در تکامل جنین در مـادران   گسترده

و نیز انسـان  ) 20(هاي حیوانی  دیده در مدل باردار استرس
هـاي   هورمون ،تحقیقاتبر اساس این . حکایت دارد) 21(

در انسان کورتیزول و در جوندگان (گلوکوکورتیکوئیدي 
شده در اثر استرس بـر جنـین اثـر     ترشح) کورتیکوسترون

هاي مختلف دسـتگاه   کرده و موجب کاهش تکامل بخش
پرسـش اصـلی    ،با این وجود). 21و  20(شود  عصبی می

داروهـاي  (این است که آیا مسیر اعمال اثـرات مـورفین   
 ـ) طور کلی هعتیادآور با خیري أو استرس در القاء اثرات ت

در تکامل جنین یکسان است؟ در صـورت مثبـت بـودن    
ال، آیا این امر در نخاع شوکی هم به وقـوع  ؤپاسخ این س

کنش احتمالی اثر  پیوندد؟ این تحقیق براي بررسی برهم می
طناب نخاعی در جنین  تکامل برو سیستم استرس  نیمورف

آزمایشگاهی نژاد ویسـتار طراحـی و انجـام    موش بزرگ 
  .شد

  
  ها روش و مواد
 یشـگاه یآزما بـزرگ  مـوش  سر 24 از قیتحق نیا در

 ـم با ستاریو نژاد ماده . شـد  اسـتفاده  گـرم  250±20نیانگی
 ـ حـرارت  درجه در و ییتا 2 يها قفس در ها موش  طیمح

 ـیطب ينور دوره با) گرادیسانت درجه 24(  سـاعت  12( یع
 طـول  در. شدند يدار نگه) یکیتار ساعت 12 و ییروشنا
 قـرار  ها موش اریاخت در یکاف يغذا و آب ،شیآزما دوره

 ـته سـولفات  نیمـورف  ،مطالعـه  نیا در. گرفت  از شـده  هی
 ـگرد اسـتفاده  یخـوراک  صـورت  به رانیا تماد شرکت . دی
با حیوانات نر در یک قفـس   2/1هاي ماده به نسبت  موش

از حصـول اطمینـان از   ساعت بعد، پس  24قرار گرفته و 
ید وجود اسـپرم در  أیبا دیدن توپی واژنی و یا ت(بارداري 

سـپس  . روز صـفر بـارداري تعیـین شـد    ) واژینال اسمیر
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کنترل، مورفین، استرس و اسـترس   گروه چهار به ها موش
 سـر  6 شـامل  گـروه  هـر (ند شد میتقسبه همراه مورفین 

گــروه کنتــرل از آب آشــامیدنی شــهر اســتفاده ). مــوش
ایـن  . کردنـد  گونه استرسی دریافت نمـی  کردند و هیچ می

دقیقه به محـل آزمـایش منتقـل     60مدت  گروه هر روز به
شده و در دسـتگاه اسـترس قـرار گرفتـه و بـدون القـاء       

. شـدند  داري خود بازگشت داده مـی  استرس به محل نگه
ی از محلـول آب  خـوراک کننـده مـورفین    گروه دریافـت 

 ـیم هر در mg/ml05/0(آشامیدنی شهر و مورفین   تـر یل یل
 گـروه اسـترس  . کردند استفاده می) روزانه صورت به آب

هر روز به اتـاق آزمـایش    ،تصادفی طبق یک برنامه کاملاً
مدت یک ساعت در دسـتگاه مخصـوص    منتقل شده و به

)Communication Box ( گرفتنـد  تحت استرس قرار مـی .
-تـر م سـانتی  30×16×16(قسـمت   9این دسـتگاه داراي  

هاي  ها از سیم کف این قسمت. بود) ارتفاع×عرض× طول
متـر بـود کـه بـه دسـتگاه       میلی 3نزن به قطر  استیل زنگ

. شد مرتبط بودنـد  الکتروشوکی که توسط رایانه کنترل می
شدت و مدت القاء الکتروشوك و نیز زمان القاءآن توسط 

 45دستگاه روي ولتاژ  ،در این تحقیق. شد کاربر تعیین می
در هـر  کـه   طـوري  هظیم بود بنولت و زمان ده ثانیه ت لیمی

وارد ) یشــوك الکتریکــ(اســترس  ،ده ثانیــه اول ،دقیقــه
ایـن  . شد استرسی وارد نمی ،شد و پنجاه ثانیه باقیمانده می

 ،گروه چهارم). 22( یافت مدت یک ساعت ادامه می کار به
شده فوق را دریافت  روش گفته هر روز شوك الکتریکی به

ــی ــامیدنی آن  م ــد و در آب آش ــورفین   کردن ــز م ــا نی ه
)mg/ml05/0 ـیم هر در  ) روزانـه  صـورت  بـه  آب تـر یل یل

 10 ،میزان آب دریافتی براي هر سر مـوش . شد اضافه می
گرم وزن بدن حیوان بود اما اگـر   100لیتر به ازاء هر  میلی

کـرد، ایـن مقـدار در     حیوانی آب بیشتري را مصرف مـی 
 از روز 14 گذشـت  از پـس . گرفت اختیار حیوان قرار می

 شده کشته کلروفرم با ها موش ،)2( یحاملگ شروع زمان
 خـارج  مـادر  يهـا  موش بدن از رحم همراه به ها نیجن و

-سـارتوریوس (ها با تـرازوي دیجیتـال    وزن آن و دیگرد
 بـا  سیکـول  از اسـتفاده  باها  دمی آن-و طول سري) آلمان

 ـ سـپس . شد يریگ اندازه متر یلیم 05/0 دقت  بـه  هـا  نیجن
 منتقـل  مـاه  2 مـدت  يبـرا  درصـد  10 نیفرمـال  محلول

 پـردازش  دستگاه در ها نیجن ،مرحله نیا از پس. دندیگرد
 ـگ قالـب  آمـاده  و گرفتـه  قـرار  یبافت  يبـرا . دشـدن  يری

 يانتهـا  در خـود  یقـدام  سـمت  از هـا  نیجن ،يریگ قالب
 مراحل سپس. گرفتند قرار مذاب نیپاراف داخل و ها بلوك
 FITS سـاخت ( کروتـوم یم توسـط  ها بلوك از يریگ برش
 ـ يهـا  بـرش  و شد انجام) آلمان  5 ضـخامت  بـه  یعرض

 از پس ها برش نیا. دیگرد هیته الیسر صورت به کرومتریم
 آمـاده  و گرفتـه  قرار ها لام يرو يمار بن دستگاه از عبور
 شدند) H&E( نیائوز–نیلیهماتوکس روش به يزیآم رنگ

از نظـر   هـا  لام ،يسـاز  آمـاده  و يزیآم رنگ از پس). 23(
 ـ مـورد  ،سطح مقطـع نخـاع    قـرار  یکروسـکوپ یم یبررس

 ،MOTICافـزار   براي این منظور، با استفاده از نرم. گرفتند
عکس تهیه شده و سـپس بـا توجـه بـه      ،ابتدا از هر برش

ی مـوردنظر، سـطح هـر بخـش از نخـاع بـه       ینمـا  بزرگ
تحقیق بنـا بـر   البته در این . شد میکرومتر مربع محاسبه می

دلیـل   سفانه بهأها در هر بخش نیز بود که مت شمارش سلول
هــاي  داده. ایــن کــار انجــام نشــد ،مشــکلات تکنیکــی

آنـالیز  SPSS 9.01 افـزار  بـا اسـتفاده از نـرم   آمده  دست به
 .شدند انیب اریمع انحراف±نیانگیم صورت به نتایج. گردید

دوطرفـه و  واریـانس  -آنالیز آزمون از استفاده با اطلاعات
  .گرفتند قرار لیتحل و هیزدنبال آن تست توکی مورد تج به

05/0P< شد گرفته نظر در بودن معنادار مرز عنوان به.  
  

  ها یافته
هاي مختلف  ها در گروه تغییرات وزن جنین موش یبررس 

دیده نسبت به گـروه   نشان داد که در گروه مادران استرس
از این افـزایش وزن   .ها افزایش وزن داشتند جنین ،کنترل

 ،کننـده مـورفین   در گروه دریافت. دار بودانظر آماري معن
تغییر وزنی دیده نشد امـا در گروهـی کـه هـم مـورفین      
دریافت کردند و هم با استرس مواجه شدند، کاهش وزن 

واریـانس   آنالیز). 1 شکل(نسبت به گروه کنترل دیده شد 
 ،با اسـترس مواجهه گروه  وزن جنین دردوطرفه نشان داد 
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داشـته   داراافزایش معن ،نسبت به دو گروه آزمایشی دیگر
  . است

[within-group comparison: morphine effect: 

F(7,43)= 0.23, P>0.5, stress effect: F(1, 43)= 5.21, 

P<0.001, stress×morphine: F(7, 43)= 4.308, P<0.01].  

ي هـا  هـا در گـروه   تغییرات طول جنین مـوش  یبررس
دیده نسـبت   مختلف نشان داد که در گروه مادران استرس

جنینها افزایش طول داشـتند کـه از نظـر     ،به گروه کنترل
تغییـر   ،کننده مورفین در گروه دریافت. دار بوداآماري معن

طولی دیده نشد اما در گروهی که هم مـورفین دریافـت   
کردند و هم با استرس مواجه شدند، کاهش طول نسـبت  

واریـانس   آنـالیز ). 2 شـکل (کنتـرل دیـده شـد    به گروه 
دوطرفه نشان داد که گروه مواجهه با استرس نسبت به دو 

هـا   داري در طول جنیناافزایش معن ،گروه آزمایشی دیگر
 . دارد

[within-group comparison: morphine effect: 

F(7,43)= 1.06, P>0.5, stress effect: F(1, 43)= 7.324, 

P<0.001, stress × morphine: F(7, 43)= 3.76, P<0.05].  
  

  

 نمـودار  در کـه  همچنـان . گـرم  یلیم به کنترل و یشیآزماهاي  گروه در یشگاهیآزما بزرگ موش روزه 14هاي  تغییرات وزن جنین نمودار -1 شکل
  . افزایش یافته بود ،ه استرسکنند کاهش ولی در گروه دریافت ،کننده استرس و مورفین ها در گروه دریافت وزن جنین است، مشخص

*05/0P<  01/0**وP<  05/0+و تفاوت نسبت به گروه کنترلP< 01/0++ وP< باشد مورفین می+فاوت نسبت به گروه استرست.   

  

 دارنمـو  در همچنانکـه . متـر  یلـی م بـه  کنترل و یشیآزماهاي  گروه در یشگاهیآزما بزرگ موش روزه 14هاي  تغییرات طول جنین نمودار -2شکل 
  . افزایش یافته بود ،کننده استرس کاهش ولی در گروه دریافت ،مورفین و مورفین+کننده استرس طول جنینها در گروه دریافت است، مشخص

*05/0P<  01/0**وP<  05/0+و تفاوت نسبت به گروه کنترلP< 01/0++ وP< باشد مورفین می+فاوت نسبت به گروه استرست.  
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هـا در   جنین مـوش  نخاعسطح مقطع تغییرات  یبررس
ــادران   گــروه هــاي مختلــف نشــان داد کــه در گــروه م
سـطح مقطـع   افـزایش   ،دیده نسبت به گروه کنترل استرس

 ـ نخاع در گـروه  . دار بـود ادیده شد که از نظر آماري معن
نسبت  سطح مقطع نخاعتغییري در  ،کننده مورفین دریافت

ین اما در گروهی که هـم مـورف  . به گروه کنترل دیده نشد
دریافت کردند و هم با اسـترس مواجـه شـدند، کـاهش     

 شـکل (نسبت به گروه کنترل دیده شـد  سطح مقطع نخاع 

واریانس دوطرفه نشان داد که گروه مواجهه بـا   آنالیز). 3
افـزایش   ،استرس نسـبت بـه دو گـروه آزمایشـی دیگـر     

  ).4-7 شکل(دارد سطح مقطع نخاع داري در امعن
[within-group comparison: morphine effect: 

F(7,67)= 1.27, P>0.5, stress effect: F(1, 67)= 12.31, 

P<0.001, stress × morphine: F(7, 67)= 11.209, 

P<0.001]. 

  

 ـیآزماهـاي   گروه در یشگاهیآزما بزرگ موش روزه 14هاي  تغییرات سطح مقطع نخاع جنین نمودار -3شکل  . یکرومتـر مربـع  م بـه  کنتـرل  و یش
افزایش  ،کننده استرس کاهش ولی در گروه دریافت ،مورفین+کننده استرس سطح مقطع نخاع در گروه دریافت است، مشخص نمودار در که همچنان
  .یافته بود

**01/0P<  001/0***وP<  001/0+++و تفاوت نسبت به گروه کنترلP< باشد مورفین می+تفاوت نسبت به گروه استرس.  
 

 

 هاي خاکستري و سـفید نخـاع   گیري و بخش مجراي اپاندیم در حال شکل. روزه مادران سالم 14شوکی یک جنین  برش مقطعی از نخاع -4شکل 
  .  X 100بزگنمائی . هنوز قابل تشخیص نیستند
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 ـ  گیري و بخش مجراي اپاندیم در حال شکل. کننده مورفین برش مقطعی از نخاع شوکی یک جنین مادران دریافت -5شکل  فید هاي خاکسـتري و س
  .  X 100بزگنمائی . به تخریب بافتی در شکل توجه شود. نخاع هنوز قابل تشخیص نیستند

  

 

هاي خاکسـتري و سـفید    گیري و بخش مجراي اپاندیم در حال شکل. کننده استرس برش مقطعی از نخاع شوکی یک جنین مادران دریافت -6شکل 
  .X 100بزگنمائی .  ها قابل توجه است ع نخاع و نیز تعداد سلولرشد بیش از حد سطح مقط. نخاع هنوز قابل تشخیص نیستند

  

  

گیـري و   مجراي اپانـدیم در حـال شـکل   . اند برش مقطعی از نخاع شوکی یک جنین مادرانی که همزمان استرس و مورفین دریافت کرده -7شکل 
  .  X 100بزگنمائی . شود هاي مختلف دیده می در بخش ماندگی در رشد نوعی عقب. هاي خاکستري و سفید نخاع هنوز قابل تشخیص نیستند بخش
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  بحث
کـنش بـین مـورفین و     منظور تعیین برهم این تحقیق به

هـاي   استرس در تکوین دستگاه عصـبی در جنـین مـوش   
اگر نتایج حاصل از اعمـال  . بزرگ آزمایشگاهی انجام شد

بیشـتر از هریـک از دو اثـر     ،استرس و مصرف مـورفین 
توان نظـر داد کـه    ی باشد، مییتنها به مورفین و یا استرس

کنش مثبت در اثر این دو متغیر مهم محیطـی وجـود    برهم
بایستی در نظر داشت که متغیرهاي محیطی مختلفی . دارد

هاي جنینـی   بر تکوین جنین اثر دارند که یا با اثر بر سلول
هاي خونرسانی به جینین ممکن است  و یا با اثر بر سیستم

دهنـده آن   تحقیقات جدیـد نشـان  . اء نماینداثر خود را الق
خصوص در تحقیـق مـا    و به است که داروهاي اعتیادآور

تأثیر شگرفی بر  ،عنوان یک فاکتور مهم محیطی به ،مورفین
تکوین دستگاه عصبی در جنین دارنـد کـه در تحقیقـات    

براي مثال رجوع شـود بـه   (ها اشاره شده است  قبلی بدان
 ،از آن است که تجـویز مـورفین  نتایج ما حاکی ). 17-12

انـدازد و ایـن امـر در رشـد      خیر نمیأرشد جنین را به ت
و نیـز در رشـد نخـاع    ) طـول و وزن بـدن  (طبیعی کمی 

تحقیـق مـا   . شـود  دیـده مـی  ) سطح مقطع نخـاع (شوکی 
همچنین نشان داد که استرس باعث افزایش شـدید رشـد   
کمی جنین و نیـز افـزایش سـطح مقطـع نخـاع شـوکی       

م اسـترس و مـورفین باعـث    أکه اثر تو در حالی. دگرد می
خیري شدید در رشد همه ابعاد رشد جنین کـه در ایـن   أت

  . گردد مطالعه مورد بررسی قرار گرفت می
مطالعه در مورد اثر عوامل محیطی بر رشد و تکـوین  
جنین براي چندین قرن ادامه داشته است و محققان به اثر 

. انـد  ین زمینه پی بردهخیري عوامل محیطی مختلف در اأت
عنوان یـک   در تحقیقات قبلی نیز اثرات مخرب مورفین به

هاي بـزرگ و   تکوین جنین در موشعامل محیطی مهم بر 
از سوي ). 12-17(کوچک آزمایشگاهی اثبات شده است 

هاي  ثیر استرس بر تکوین دستگاه عصبی در نمونهأدیگر، ت
). 29و  28(انسانی و نیز در حیوانات بررسی شده اسـت  

استرس  وکه مصرف داروهاي اعتیادآور  اما با توجه به این
در تحقیـق  افتد،  م اتفاق میأصورت تو هدر موارد انسانی ب

حاضر این دو فاکتور مهم همراه با هم در حیوانات مـورد  
کـنش احتمـالی ایـن دو     برهم استفاده قرار گرفت تا اولاً

یـن احتمـال کـه    ا فاکتور مورد بررسی قرار گیرد و ثانیـاً 
باعث بـروز   ،مورفین با تحریک و یا مهار سیستم استرسی

تحقیـق مـا   . شود نیز بررسی شود اثرات خود در جنین می
ها  وزن و طول جنین موش ،نشان داد که مورفین خوراکی

که این یافته با اکثر تحقیقات قبلـی   ه استرا کاهش نداد
ین دلایل عدم اثربخشـی مـورف  ). 12-17(هماهنگ نیست 

همـین   در کاهش رشد کمی جنین مشـخص نیسـت و بـه   
. دلیل، این تحقیق ما با تحقیقات قبلـی همخـوانی نـدارد   

هـاي   اند که افـزایش ترشـح هورمـون    محققان نشان داده
ــه ــادر ب ــل  گلوکوکورتیکوئیــدي در خــون م ــل عوام دلی

هاي خود که به تعداد بسیار زیاد  زا با اثر بر گیرنده استرس
دستگاه عصبی و جفت وجـود دارنـد   در نواحی مختلف 

و کـاهش  ) 25(باعث کاهش خونرسانی بـه جنـین شـده    
هاي فوق، تحقیق  برخلاف گفته. شوند رشد آن را سبب می

دیدند از  ما نشان داد که جنین مادرانی که فقط استرس می
. رشد بسیار بیشتري نسبت به گروه کنترل برخوردار شدند

تواند بـا القـاء    استرس میاند که  تحقیقات قبلی نشان داده
. دیـده شـود   باعث کاهش وزن حیوان اسـترس  ،آنورکسی

هــاي فــوق در مــورد اثــر  همچنــین بــا توجــه بــه گفتــه
هـا بایسـتی    کورتیکوسترون بر عروق جفتی و انقباض آن

اما بایستی . دادند ها کاهش رشد را از خود نشان می جنین
 در نظر داشت که استرس در همه مـوارد باعـث کـاهش   

شود و مواردي که افزایش تغذیه و  اشتها و آنورکسی نمی
انـد کـم نیسـتند     پرخوري را در اثر استرس گزارش کرده

به همین دلیل ممکن است اسـترس در تحقیـق مـا    . )21(
البته این یک نقص اسـت  . باعث بروز پرخوري شده باشد

میــزان غــذاي مصــرفی حیوانــات  ،کــه در ایــن تحقیــق
کـه امکـان    اما با توجـه بـه ایـن   . گیري نشده است اندازه

صورت انفـرادي در قفـس    هداري حیوان ماده باردار ب نگه
زودي تلف خواهد شـد   همتابولیک وجود ندارد و حیوان ب

گیري دقیـق   ، در این تحقیق امکان اندازه)تجربه شخصی(
هرچنـد کـه   . میزان غذاي مصرفی در واقع وجود نداشت
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داد کـه اسـترس    نتایج ما در بخش میکروسـکوپی نشـان  
و (هاي اطراف نخاع  باعث بروز از هم گسیختگی در بافت

شده است و این افـزایش  ) سایر مناطق بدن جنین احتمالاً
توانـد باشـد،    وزن و طول جنین به دلیل رشد بهتر آن نمی

اما به هر تقدیر بایستی پذیرفت که استرس باعث افزایش 
 هرچنـد ایـن رشـد    .کلی رشد کمی جنـین شـده اسـت   

محققان قبلی نیز بـر ایـن   . غیرطبیعی باشد تواند کاملاً می
عامـل   ،کید دارند که اسـترس در دوران بـارداري  أنکته ت

بسـیار مهمـی در ایجـاد عـوارض جسـمی و روانــی در      
شود که درحـین بـارداري    ها و نوزادان مادرانی می جنین

تحقیقـات مـوارد انسـانی و    ). 21(اند  دچار استرس شده
دیـده   هاي مادران استرس ان دادند که جنینحیوانی هم نش

و ) 27(رو بودنـد   از نظر رشد قواي مغزي با تأخیر روبـه 
مانـدگی   عقـب  ،ها در دوران بزرگسالی همچنین این جنین

). 28(ذهنی و غیرطبیعی بودن در رفتـار را نشـان دادنـد    
تغییرات ناشی از مصرف مـورفین   ،البته در تحقیق حاضر
امـا در تحقیقـات   . فتی بررسی نشـد یا استرس بر بافت ج

تغییرات وسیعی در ساختمان بخش جنینی و بخـش   ،قبلی
کـه  ) 25(مادري جفت در اثر مصرف مورفین دیده شـده  

ــه  ــه ب ــیش از هم ــی ب ــر م ــزایش   نظ ــی از اف ــد ناش رس
جا  در همین. دنبال مصرف مورفین است کورتیکوسترون به

یـرات  تغی ،توان پیشنهاد کرد کـه در تحقیقـات بعـدي    می
. ساختمان جفت به دنبال القاي استرس نیز بررسـی شـود  

مولکـولی،  –صـورت سـلولی    توانـد بـه   این تغییرات می
ژنتیکی، بافت شناسی و عملکـردي مـورد بررسـی قـرار     

  . گیرد
 ،کننده مـورفین و اسـترس   در تحقیق ما گروه دریافت

کـه   ندهـا داشـت   تر از سایر گـروه  هاي بسیار کوچک جنین
دلیل تأثیر تجمعی مورفین و کورتیکوسـترون   تواند به می

مقداري بیش از اثر هر کدام از  در القاي انقباض عروق به
 ،البته باید در نظر داشت که اسـترس . تنهایی باشد ها به آن

مسیر سمپاتیک راهم فعال  ،علاوه بر مسیر کورتیکوسترون
بنابراین ممکن است که قسـمتی از اثـرات    .)29(کند  می

مـورفین بـه   +در گروه استرس و گروه اسـترس  شده دیده

متأسـفانه   .باشـد دلیل فعال شدن سیستم سمپاتیک حیوان 
ــور  ــا غلظــت ن ــق م ــادر  در تحقی ــالین در خــون م آدرن

گیري نشد و این مسأله میتوانـد در تحقیقـات آتـی     اندازه
ها نیـز رونـدي    در مورد تغییرات وزن جنین. مدنظر باشد

ها مشاهده شد که توجیهات مشابهی را  مشابه اندازه جنین
اما نکته اصلی تحقیق . توان در این مورد مدنظر داشت می

ها در  ما عبارت بود از بررسی تغییرات تکامل نخاع جنین
ترتیــب بــا اســترس، مــورفین و یــا بــا  مـادرانی کــه بــه 

باید در نظر داشت کـه  . مورفین تیمار شده بودند+استرس
 ـ  تکامل نخـاع در مـوش   زرگ آزمایشـگاهی نـژاد   هـاي ب

بارداري شـروع و   12طبق تحقیقات قبلی از روز  ،ویستار
بنـابراین سـه روز   ). 2(یابـد   بارداري ادامه می 14تا روز 

امـا  . مهم هسـتند  از نظر تکوین نخاع بسیار 14 و 13 ،12
بـارداري اسـت،    14که ختم این تکامل از روز  دلیل آن به

در . بیشـتري داشـت   این روز از نظر تحقیقات ما اهمیـت 
هـاي خاکسـتري و    تکوین جنینی بخش ،بارداري 14روز 

سفید نخاع در لوله عصبی متمایز شـده و ایـن تمـایز بـا     
مشـخص  ). 2(تغییر قطر مجراي اپاندیم نیز همراه اسـت  

آرایـش اصـلی    ،هاي اپاندیمال در این روز شده که سلول
ر که طو در تحقیق ما همان). 2(آورند  خود را به دست می

هـاي   بخش ،از قبل قابل حدس زدن بود در گروه استرس
همچنـین در  . ندبودخاکستري نخاع قابل مشاهده ن سفید و

هاي اپاندیمال مشخص بوده و مجراي  سلول ،گروه کنترل
امـا   بـود اپاندیم در حال پیدا کردن شـکل اصـلی خـود    

این . نشده بودندتمایز مهاي سفید و خاکستري نخاع  بخش
کننده مورفین نیز کمی دیده شد امـا   روه دریافتامر در گ

 اصـلاً  ،مورفین+کننده استرس و استرس در گروه دریافت
گیـري ضـخامت    اندازه ،از سوي دیگر. بودقابل مشاهده ن

مجراي اپاندیم و دو بخش چپ و راست نخاع نیز نشـان   
ــت اد ــروه دریاف ــه گ ــروه   د ک ــز گ ــورفین و نی ــده م کنن

یافته  هاي کمتر گسترش اي بخشدار ،کننده استرس دریافت
که گـروه کنتـرل    حالیرد. ندبودو با ضخامت بسیار کمی 

دهنـده   کـه نشـان  بودند وسیع  داراي مجراي اپاندیم نسبتاً
باشـد و در کنـار آن    هـاي اپانـدیمال مـی    مهاجرت سلول
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ها ما را بـه ایـن    این بررسی. بودسیعی وهاي جانبی  بخش
زه نخاع کـه بـا تغییـرات    رساند که تغییرات اندا نکته می

هاي آزمایشـی   تکاملی آن همخوانی زیادي دارد، در گروه
جاسـت   به تأخیر افتاده است و این تأخیر تا بدان ما کاملاً

جاي  که حتی همبستگی بافتی نخاع از بین رفته است و به
ایـن ناحیـه را    ،تشخیص هاي غیرقابل اي از سلول آن توده

ما موفـق   ،در تحقیق حاضر به همین دلیل. فرا گرفته است
بایسـتی  . ها نشـدیم  گیري تعداد و نیز سایز سلول به اندازه

ترین قسمت دسـتگاه   عنوان مهم در نظر داشت که نخاع به
نقش مهمـی را   ،هاي حسی و حرکتی عصبی در انتقال پیام

تخریب نخـاع بـه   ). 1(کند  در بقاء موجود زنده بازي می
لج شدن نـواحی زیـر   منجر به ف ،هر صورت پس از تولد

گردد که این امر بـه از دسـت رفـتن حـس و      تخریب می
تکـوین   ،از سوي دیگر). 2(انجامد  حرکت این نواحی می
تواند منجر بـه حـس یـا حرکـت      غیرطبیعی نخاع نیز می

بـه ایـن معنـی کــه    . غیرطبیعـی در موجـود زنـده شــود   
پیوندهاي لازم بـراي القـاء    ،دهنده نخاع هاي تشکیل سلول

همـین دلیـل    به. کنند ا حرکت صحیح را ایجاد نمیحس ی
توانـد بـر    هر عاملی که بر این پیونـدها مـؤثر باشـد مـی    

بـه گفتـه دیگـر    . عملکرد نخاع و عملکرد فرد اثر بگذارد
شـدند   ها متولد می توان انتظار داشت که اگر این جنین می

هـاي پیکـري    حس درد و لامسـه و سـایر حـس    احتمالاً
نیز حرکات غیرطبیعـی را از خـود بـه     غیرطبیعی داشته و

کنـیم کـه در    ما در اینجا پیشنهاد مـی . گذاشتند نمایش می

هاي این مـادران   اجازه دهند تا جنین ،یک تحقیق جداگانه
هـا را از نظـر    دنیا آمده و پس از تولد و رشد کـافی آن  به

کـات مختلـف حسـی و نیـز از نظـر      یگویی به تحر پاسخ
رسی قرار دهند که آن تحقیـق  مورد آزمایش و بر ،حرکت

آمده در مطالعـات مـا    دست کننده نتایج به تواند تکمیل می
  .باشد

  
  گیري نتیجه

هـاي   طورخلاصه تحقیق حاضر نشان داد که تفاوت به 
اي بین عملکرد مورفین و اسـترس در القـاء تـأخیر     عمده

تکوین نخاع جنین در موش بـزرگ آزمایشـگاهی وجـود    
طول و اندازه (ها در رشد کمی  وتهمچنین این تفا. دارد
کننـد   این نتایج همچنین بیان می. نیز نشان داده شد) جنین

اثــرات  ،کـه تجـویز همزمــان مـورفین و القــاء اسـترس    
ی یتنهـا  یـک از دو فـاکتور بـه    شدیدتري را نسبت به هر

بنابراین خطر وجود هر دوي این عوامل در . کند ایجاد می
 ـ بروز ناهنجاري در تکوین جنـین   ،خصـوص نخـاع   هو ب

  . ی استیتنها ها به بسیار بیشتر از هریک از آن
  

   و قدردانی  تشکر
 اعصـاب  علـوم  قـات یتحق مرکز مساعدت با کار نیا

 ـبق یپزشـک  علـوم  دانشگاه . گرفـت  انجـام ) عـج ( االله هی
  . شود یم یقدردان زانیعز نیا زحمات از لهیوس نیبد
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