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   یادگیری مرفین در دوره جنینی، با مواجهه

 کند مختل می های صحراییدر آزمون توجه را در موش
 

 *عزیزی حسین علائی، الهام

 

 ران ی مدرس، تهران، ا تیدانشگاه ترب ،یدانشکده علوم پزشک ،یولوژی زیگروه ف

 

 1402آبان  29پذيرش:                                                                                      1402آبان  ۷دريافت: 
 

 چکیده 
انتخابی در  طور  مرفین از جفت عبور کرده و به.  ايجاد نمايد  فرزندان  یدر عملكرد شناخت  ییرات منفیتغ  تواندیدر مادران معتاد م  یوئیدهااوپ  زمینه و هدف: 

در دوره جنینی بر عملكردهای شناختی مانند توجه و رفتارهای    مرفین مواجهه با  يابد. در پژوهش حاضر، به بررسی اثر  های عصبی جنین تجمع میبافت
  است.های نر پرداخته شده تكانشی در زاده

صورت زيرپوستی و دو بار در روز  گرم بر کیلوگرم، به میلی  10و    5با دوز  مرفین را   (،18تا    11های صحرايی ماده در دوره بارداری )روز  موش  ها: روش
 استفاده شد.   سنجش میزان توجهدريافت کردند. در مطالعه رفتاری، از آزمون 

  پايه تری برای يادگیری آزمون نیاز داشت. در شرايط  نسبت به گروه سالین به روزهای بیش   جنینی، گروه مرفین  آزمون رفتاری  در مرحله آموزش  ها: یافته
   .تری در مقايسه با گروه سالین نشان دادندبیش  گونههای تكانشی و وسواسپاسخ بودند، در معرض مرفیندر دوره جنینی  حیواناتی که

 است.  یدر بزرگسال رفتارهای تكانشی ی و ریادگتأخیر در يبر  در دوره جنینی مرفین مواجهه با   میدهنده اثر مستقنشان رفتاری یهاافته ي گیری: نتیجه
 

 مرفین، يادگیری  شناخت،  جنینی، دوره  ، توجه ی کلیدی: هاواژه 
  

 
 

 
 

 
 

 

 
 

  مقدمه 
مواد مخدر   که   9201در سال  طبق آخرين گزارش جهانی 

ارائه    1متحد توسط دفتر مقابله با مواد مخدر و جرم سازمان ملل
جهان  استشده در  معتادان  تعداد  زده    35،  تخمین  نفر  میلیون 
ايران، آمار  [1]است  شده با مواد مخدر  مبارزه  به گزارش ستاد   .

اعتیاد در کشور حدود دو میلیون و هشتصد و هشت هزار نفر در  
کرده  متعددی مطالعاتاست.  بوده   139۷سال    که  اندگزارش 

را در عملكرد   ییراتی تغ  تواندیدر مادران معتاد م   یوئیدهااوپ  مصرف
نوزادان مادرانی که .  [2]  ايجاد نمايدشده  متولد نوزادان  یشناخت

اند، نسبت به ساير نوزادان  در دوران بارداری اوپیوئید مصرف کرده
مرفین از جفت عبور    دهند.تری نشان میعملكرد شناختی پايین

يابد های عصبی جنین تجمع میبافتطور انتخابی در  کرده و به
[3] . 

 
1 United Nations Office on Drugs and Crime; UNOPC 

مهم  یكيعنوان  به  یباردار  هدور   ن يترپرمخاطره  و  نيتراز 
جن  یزندگ  یهاهدور و  فراوان   کيولوژيزیف  راتییتغ  با   ن،یمادر 

فرد، خانواده و    یبرا   یو اجتماع  ینظر بهداشت   از  واست  همراه  
 یعیو طب  کيولوژيزیف  ی حالتیباردار  .دارد  بسزايی  تیجامعه اهم

همراه بوده و    ردرون بدن ماد  انيرو  ا ي  نیتكامل جنبا    کهاست  
سالم به وجود   ینوزاد  و تولد  نیرشد جن  یبرا  یمختلف  راتییتغ
دوره   نياز آخر  که شروع اين دوره  انسان  در  یباردار  دوره.  ديآیم

 کشد.میهفته( طول  40) ماه 9 حدود ،شودیم اسبهمح یقاعدگ
 است، روز  19-22دوره حدود    ن يا که    يیصحرا  یهاموش   در  .[4]

  انسان   در  یباردار  اول   ماهه   سه  معادل  یباردار  1-10  یروزها
 از   پس 1-10  یروزها   و  ینیجن   10-20  یروزها  نیچنهم .  است

 مقاله پژوهشی 
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   .[5]  باشدیم  انسان   در  سوم  و  دوم  ماههسه   معادل  بیترت  به  تولد،
 ی نوزادان  تولد  نرخ  دها،یوئیاوپ  کنندگانمصرفتعداد    شيافزا  با

 شيافزا  به  رو  زین  بودند  مواجه  دهایوئیاوپ  با  ینیجن  دوره  در  که
 ساير  در  یباردار  از  پرخطرتر  یارمعتاد بس  مادراندر    یباردار .  است

  ی هامان يجمله زا  از  یخطرات  یباردار  هدر دور  ادیاعت  ت.اس  مادران
هنگام تولد،    نوزاد  کم  وزن  مان،يبعد از زا  زیي، خونرپیش از موعد

مادرزادی جنناهنجاری نوزاد  علائم  ن،یهای  و مرگ و    انترک 
  از   شده  متولد  کودکان  در  یاز طرف  د.دار  همراه  به  رانوزادان    ریم

 ستمیس  درو نقص    ریمومرگ  نیهروئ  ايمادران معتاد به مرفین  
مواد مخدر  .[6]است  شدهداده   نشان  یمرکز  یعصب در   مصرف 
خودی، تولد نوزاد هزودرس، سقط خودب  بارداری باعث زايمان  هدور

قبل   ریمومرگرحمی جنین،  ماندگی رشد داخلبا وزن کم، عقب
. [۷] شودديسترس جنینی می های مادرزادی وناهنجاری  ،از تولد

داروها یم  نشان  جينتا اثرات خود را یمخدر م  یدهد که  توانند 
 نيمتولدشده از والد  فرزندان  و  کرده   اعمال   ینسلن یبه طور ب  یحت

 یمغز-یمرفین از جفت و سد خون .قرار دهند تأثیرتحتمعتاد را 
هم و  کرده  مرفین  یم  مادر  ر یش  وارد  نیچنعبور    ل یدل  به شود. 

انتخاب  ،یمغز-یخون  سد  یريپذنفوذ طور  بافت  یبه   یها در 
مزاده  یعصب تجمع  س  ابديیها  تكامل    ی مرکز  یعصب  ستم یو 

ه با مرفین در اواسط همواج  .[8]  دهدیم  قرار  تأثیرتحترا    هاآن
  ها زادهمغز و رفتار    یکوتاه مدت و بلند مدت رو  راتییتغ  ،یباردار
موش   چنینهم.  دارد در در  جنینی  دوره  در  که  صحرايی  های 

غز  م  قشر  عصبی و  لولهتكامل    در  رتأخیاند،  معرض مرفین بوده
های اوپیوئیدی  حضور گیرنده. با توجه به  [9]است  گزارش شده  

جفتی  عروق  اين  روی  روی  بر  فعالیت  با  مرفین  است  ممكن   ،
 انی سخونر  کاهشو    جفت  عروق  انقباضها، اثر خود را با  گیرنده

 تكامل  در  رتأخی  و  نقص  بروزهايت، احتمال  درن  ومغز انجام داده    به
می  جنین  ایهاندام   ی پارامترهاعلاوه  به  .[10]يابد  افزايش 

و   یهدخپاس  و  یجنس   یرفتارها  ،یدردیب  ،یكریپ استرس  به 
  دها یوئیدر معرض اوپ  در دوره جنینیکه    یها در جوندگانمحرک

مطالعات نشان داد  ازطرفی    .کند یم  رییتغ  ، نیز قرار گرفته بودند
، باعث آسیب حافظه فضايی در نیبا مرف  ینیمتعاقب مواجهه جن

  ن یقرار گرفتن در معرض مرف  چنین، هم  .[11]شود  های نر میزاده
متفاوت به طور  تولد  از  نر و   يیصحرا  یهاعملكرد موش   یقبل 

 يیو حافظه فضا  یریادگيبه    ازیکه ن  هايیآزمون ماده بالغ را در  
 دوره  دها دریوئیمصرف اوپ  هیاول  ریثتأ  .[12]  دهدیم  رییدارند، تغ

 قرار   توجه  مورد  هاستمدت  ها زاده  یعصب  تكامل  یرو  یباردار
  ت.اسگرفته

در   بار  نیاول  یدیوئیاوپ  یها رندهیگ  ،يیصحرا  یهاموش در  
 .[13]  شوندیم  انیب  ینیجن  11  روز  در  حدوداً  یعصب  یها بافت

در    یدائم   ییراتتغ  در دوره جنینی،  مرفینمواجهه با  اثر    به دنبال
گ نوع  سه  ه  یوئیدیاوپیرنده  هر    یهناح  یپوتالاموس،در 

زاد  تگمنتوم شكمی  ياتوم،استر  بصری،پیش به هو مخچه در  ها 
 ی،انیم  مغزس،  کومبنآ  هسته در مو   رنده یتراکم گو  آوردیوجود م

و    شيافزا  گدالیو آم  زيرتالاموسیهسته    اه،یماده س،  پوکمپ یه
استر کاهش    اتوميدر  تالاموس     نشان   امر   نيا.  [14] يابدمیو 

در  که    ی صحرايیهاموش   در  یدیوئیاوپ  رندهیدهد تراکم گیم
باشد  می  هیناح  وابسته به   اند،بودهمعرض مرفین  جنینی در  دوره  

با  علاوه،  به  .[15] باعث کاهش  در دوره جنینی    مرفینمواجهه 
گردد می صحرايیهای موش  پوکمپ یهدر  موهای تراکم گیرنده

هـای عـصبی سیستم تكاملاختلال به وجود آمده در  تواند  که می
 .  [16] را توجیه کند فضايی  يـادگیریو 

ترين ضد عنوان يكی از قویاوپیوئیدها از قديم تا کنون به
می استفاده  اوپ  هیاول  ریثتأ  شوند.دردها  دریوئیمصرف    دوره   دها 

 قرار   توجه  مورد  هاستمدت  ها زاده  یعصب  تكامل  یرو  یباردار
مصرف مواد مخدر در دوره بارداری، اثرات سوء هم   ت.اسگرفته

  مادران   ادیعتا  است.برای مادر و هم برای کودک به همراه داشته  
و بروز انواع    نده يآ  در   آنان  کودکان  ادیاعت  سازنه یتواند زمیباردار م

اجتماعیمشكلات   فرهنگی   فردی،  جامعه  و  مطالعه در  گردد. 
حاضر، برای نخستین بار به آسیب ناشی از مواجهه قبل از تولد با 

مبنای   بر  که  آزمونی  يادگیری  روی  عملكردهای اوپیوئیدها 
 است. شناختی توجه شكل گرفته پرداخته 

 

 ها مواد و روش

 حیوانات

موش  از  مطالعه،  اين  نژاد  در  ماده  و  نر  صحرايی  های 
شد. استفاده  ايران(  تهران،  رويان،  )موسسه  علت   لیسترهودد 

.  بود  ها آن  یرنگ  ديد  ،مطالعهانجام    یبرا  دينژاد جد  ني استفاده از ا
  یکه برارفتاری    مطالعه  در مورد استفاده    آزمون   که  ل یدل  ن يا  به

  يی نایبه قدرت ب  یاديز  یوابستگ  شود،یتوجه استفاده م  یبررس
  استفاده  های صحرايیموش   ازبود    بهتر   ، ني. بنابرادارد  حیواناتدر  

گیری،  برای القای جفت  .باشند  یمناسب  و   یرنگ  ديد  یدارا  که شود  
می نگهداری  قفس  يک  در  نر  يک  و  ماده  حیوان  شدند. يک 

عنوان روز کننده بارداری بوده و بهتأيید مشاهده پلاک واژينال،  
می گرفته  نظر  در  بارداری  نراول  حیوان  زايمان   ،شود.  از  قبل 
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 حیوان ماده از قفس خارج شده و حیوان ماده به طور جداگانه در  
روزگی در کنار مادر  25-28ها تا  گرفتند. زادههای مجزا قرار  قفس

حماندند.  می در  که  آنجا  مراحل    یشگاهيآزما  واناتیاز  ماده، 
ی  جنس  یهابا سطوح مختلف هورمون که    یمختلف چرخه قاعدگ

 نيبنابرا  و   بگذارد  ریتأث  ی شناخت  یها بر جنبه  تواندیم   همراه است،
  های صحرايی شدند. موش نر انتخاب    واناتیح  حاضر،  مطالعهدر  

غذا    ی. دسترسشدندمی   یآزاد به آب در قفس نگهدار  یبا دسترس
 هيتغذيک حیوان با    وزن  درصد  85به اندازه    حفظ وزن بدن  یبرا

محدود پا  روزانهصورت    بهغذا    و  آزاد  شد. داده   شيآزما  انيدر 
ساعت چرخه   12/12شده )کنترل  طيتحت شرا  تمامی حیوانات

  22  ±  1  ،صبح  ۷:00ها در  چراغشدن  روشنو    یك يتارروشنايی/ 
  قوانین مطابق با    شاتيشدند. همه آزما  ی( نگهدارگرادیدرجه سانت

پزشك  یاخلاق   تهیکم علوم  ترب  یدانشكده    با مدرس  تیدانشگاه 
 است که برانجام شده  ir.modares.rec.1397.022  اخلاقکد  

ح  یراهنما"اساس   از  استفاده  و    "یشگاهيآزما  واناتیمراقبت 
 است.  شدهوضع 
 

 در دوره جنینی  مواجهه با مرفینپروتکل 

بهموش  ماده  صحرايی  گروه  های  دو  به  تصادفی  صورت 
، گروه 11-18سالین و مرفین تقسیم شدند. در روزهای بارداری  

صورت زيرپوستی و دو بار در روز )نوبت صبح و بعد از  مرفین، به 
لیتر بر کیلوگرم میلی  2در حجم    )تماد، تهران، ايران( ظهر( مرفین

گرم بر میلی 5تزريق اولیه مرفین،    3  .کردنددريافت می وزن بدن
تزريقات   مابقی  و  انجام شد. میلی  10کیلوگرم  کیلوگرم  بر  گرم 

به تزريق  از  قبل  بلافاصله  تهیه  مرفین،  سالین  در  تازه   صورت 
های صحرايی باردار در گروه کنترل بر اساس همین شد. موشمی

)زمان سالین  دريافت  میلی  2بندی،  بدن(  وزن  کیلوگرم  بر  لیتر 
 کردند. 

 

 2سنجش میزان توجه  آزمون رفتاری
آزمون   وارد  یهفتگ   8-10از سن    های نر در هر دو گروه،زاده
روز در هفته    ۷  و  شده(  )پنلب، اسپانیا  سنجش میزان توجه  رفتاری

.  قرار گرفتند  آزمون   نيا  آموزش تحت    قه یدق  30و هر روز به مدت  
سر در گروه    15)  موش صحرايی  سر  32مطالعه رفتاری، از  در  

سر در گروه مرفین جنینی استفاده شد. در    1۷سالین جنینی و  
 

2 Five-choice serial-reaction time task (5-CSRTT)  
3 Food magazine 
4 Choice accuracy 

حیوان به معیار عملكرد آزمون رفتاری دست پیدا   8طول آموزش،  
شدند.   حذف  مطالعه  از  بنابراين،  و  مطالعه نكرده  در   سرانجام، 

در    سر  12و    گروه سالین جنینی  در سر    12سر )  24از    رفتاری،
جنینی(    گروه اشداستفاده  مرفین  در  درون  حیوان  آزمون،  ني. 

 که  تگرفیممتر قرار  سانتی  25  ×  25  ×  30  ای با ابعادمحفظه
متر است که در صفحه  سانتی  2/ 5  ×  5/2  سوراخ با ابعاد  5شامل  

متر از کف دستگاه قرار  سانتی  5/2  فاصله  با منحنی جلوی دستگاه  
حیوان   به  پاداش   عنوان به  که  یيبرای غذا  3غذا   انبار کي.  اندگرفته

. در تمام استشده   گرفتهدر صفحه روبروی آن قرار    ،شودمیداده 
 يی سنسورها  ها،سوراخ  و  غذا  انبار  جمله  از  دستگاه  نيا  یهابخش

ثبت    هاآن  لهیوسه  ب  وانیح  یها پاسخ  و  رفتارها  تمام  و  دارد  قرار
 .شدیم زیآنال )پنلب، اسپانیا(  افزارنرمتوسط  و

ح  2مدت  به  ،ابتدا  در  طیمح  با  يیآشنا  منظوربه  واناتیروز 
 ن ي. در اشدندی م  داده  قرار  آزمون  جعبه  داخل  در  دستگاه  یداخل

 پاداش   عنوان  به   آزمون  یبعد  مراحل   در   بود   قرار   که  يیغذا  مدت،
داده   هاسوراخ  داخل  در  شود،داده   واناتیح  به قرار  غذا  انبار   و 
علاوه بر عادت به    حیوانات  که  بود  نيا  کار نيا  از  هدف.  شدیم

  ی پ  زین  پاداش   و هاسوراخ  غذا، انبار  نیب  ارتباط  به،  دستگاه  طیمح
  نيا یریادگي به منظور آموزش مراحل مختلف  ،ببرند. پس از آن

حیوانات    ،آزمون  نيا. در زمان انجام  شدیم  آغاز  حیوانات  به  آزمون
ها  ی آني غذا  رژيمکار با تنظیم    نيا  و  بودندیمکمی گرسنه    ديبا

گونه بود که افزايش وزن  محدوديت رژيم غذايی بدين  انجام شد.
اندازه   به  حیوان،  با    85روزانه  حیوان  يک  وزن  افزايش  درصد 

  شامل ،  آزمون  نيا  آموزش مراحل  میزان غذای آزاد حاصل شود.  
  مرحله  هر  گذراندن.  شدیم  ترسخت   به تدريج  که  مرحله بود  هفت

 80  به  حداقلوانست  ت  که  نيپس از ا  حیوان  هر  که  بود  یاگونه به
پاس  درصد   بدون   یها دوره  درصد  20  حداکثر   و  4ی ه دخدقت 
برسد  در  5پاسخ  مرحله   . ابديراه    یبعد  مرحله  به  دتوانیم  ،هر 

 است:   ريبه شرح ز آزمونمختلف  مراحل

در انبار غذا آغاز    وانیح  سر  بردن  فرو  با  آزموناول،    مرحله  در
 6آزمون   یهافصل  ن یب  وقفه  آن  به   که  دوره کي  از   پس.  شودیم
 مدت   کار گرفته شد.به  یمحرک نور  کي  ،شودیم  گفته  (هیثان  5)

در مرحله اول از   ،آموزش گانه  ۷در مراحل  ۷محرک حضور زمان
 ابد يیم  کاهش  آزمون،  از  مرحلهدر هر    جيآغاز و به تدر  هیثان  30

 . رسدیم هیثان يک زانی به م ۷که در مرحله  يیتا جا

5 Omission response 
6 Inter trial interval   
7 Stimulus duration 
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 ،آزمون  یهافصل  ن یب  وقفه  فاصله زمانی  ني ااگر حیوان در  
 ،پس از فرو بردن سر در انبار غذا و قبل از بروز سیگنال  عنیي
ا  ینبی پاسخ   کيپاسخ به عنوان    ني خود را در سوراخ فرو کند 
  ی رفتارهااز    یشاخص   ،فاکتور  ني اشود.  تلقی می  8موعد   از  شیپ

که    شودیم  گفته  یرفتار  به  یتكانش  رفتار.  باشدیم  9ی تكانش
 رفتار   نيا.  کندیبدون درنظرگرفتن عواقب آن بروز م  ايبدون فكر  

  که   گرفته   اد ي  مرحله يادگیری آزمون   یکه ط  با وجود آن  وانیح
بايستیغذا  انبار  در   سر  بردن  فرو  از  پس   محرک   تا  کند  صبر  ، 
 کارنيا  عواقب  به  فكر  بدون  و  عجولانهاما    شود،  ظاهر  یبعد

  . کندیم  فرو  هاچراغ  در  را  خود  ین یب  ،(پاداش   افتيدر  عدم  و  هیتنب)
  که   شودیم  یتلق  یتكانش  یرفتارها   بروز  از  ی انشانهاين رفتار،  

 است.  روانشناختی  از اختلالات  یاریدر بس  مهم  یهانشانه  از  یكي
 یعنيخود را در سوراخ هدف    ینسیگنال بی  بروز اگر حیوان پس از

 یتلق  حیصح  پاسخ  کي  ،است فرو کندکه روشن شده  یسوراخ
  پلت به عنوان پاداش در ظرف غذا قرار   کيآن    یشده و در پ

از  گرفتیم اگر حیوان پس  نتواند سوراخ روشن    بروز.  سیگنال 
 ،فرو کند  اشتباهخود را در سوراخ    یندهد و بی  صیشده را تشخ

.  شودیدر نظر گرفته م  اشتباهپاسخ    کيپاسخ حیوان به عنوان  
  ه یتنب  نشانه  به  دستگاه  چراغ  ه یثان  5  مدت  به ،پاسخ  نيا  دنبالبه

 مدت،  ن يا  به.  شودینم  داده   حیوان   به   یپاداش  وشده    خاموش 
 زانیم  از  یشاخص  زین  پاسخ  ن يا.  شودیم  گفته  10یخاموش  زمان
حیوان    که  در صورتی  .شوددر نظر گرفته می  واناتیح  در  توجه

بدون   یهادورهبه عنوان    ،ندهد  یپاسخ  چیهسیگنال    بروز  پس از
  نشانه   به  دستگاه  چراغ  هیثان  5  مدت به آن  یشده و در پ  یتلق پاسخ  

چنانچه .  شودنمیداده   حیوان  به  یپاداش  و  شده  خاموش   هیتنب
خود   ینو بی  صیشده را تشخسوراخ روشنحیوان بعد از اين که  

و پاداش دريافت کرد اما بارها اين کار را فرو    درسترا در سوراخ  
  چراغ شود و  تلقی می  11گونهوسواس تكرار کرد، به عنوان پاسخ  

. افزايش اين  شدخواهد    خاموش ثانیه    5  ه یتنب  نشانه   به   دستگاه
پاسخ، از  ناهنجاری  نوع  عنوان    یتلق  12گونهوسواس های  به 

 .شودیم

بررس  آزمون  نيا  درکه    يیفاکتورها گرفته    یمورد    درقرار 
ا  هاآن  محاسبه  روش   شود ویم  محاسبه  جلسه  هر  انيپا   ن يبه 

 شرح است: 

 
8 Premature response 
9
 Impulsive 

10 Timeout 
11 Preservative responses 

)هدخپاس   دقت  درصد پاسخی    تعداد /ح یصح  یها تعداد 
تعداد 100× اشتباه  یهاپاسخ  تعداد+    حیصح  یها پاسخ  ،) 
روشن   در سوراخ  ینیتعداد فرو کردن ب)  موعد   از   شیپ  یها پاسخ

گونه  وسواس   پاسخآزمون(، تعداد    یهافصل  نیب  وقفه  زماندر  
روشن بعد از انجام يک پاسخ در سوراخ    ینیکردن ب  فرو  تكرار)

 . بدون پاسخ دوره صحیح و برداشت پاداش( و تعداد

 

 هاآنالیز داده

افزار گرف پد پريزم  ها با استفاده از نرمآنالیزهای آماری داده

 13استیودنت -تی آزمونها با استفاده از  انجام شدند. داده  ۷  نسخه
مقايسه شدند. تمامی   14های مكررگیریاندازه  آنالیز واريانس با و

اند. شده  نمايش داده  استانداردخطای    ±  صورت میانگینها بهداده 
 است.   در نظر گرفته شده 05/0داری کمتر از سطح معنی

 

 ها یافته
تعداد روزهای رسیدن به معیارهای يادگیری آزمون سنجش  

است.    آورده شده   1برای هر مرحله آزمون در نمودار    میزان توجه،
داری در نرخ يادگیری بین گروه کنترل و مرفین  هیچ تفاوت معنی

و    5/2،  5،  10،  20جنینی در مراحلی که مدت زمان ارائه محرک  
درحالی  25/1 ندارد.  وجود  است،  دوره  ثانیه  در  که حیواناتی که 

ی برای رسیدن  ترشبیاند، به روزهای  با مرفین مواجه بوده  جنینی
به معیارهای لازم برای يادگیری آزمون نسبت به گروه کنترل  

مقايسه    08/31  ±  14/1)  دارند  ازین در  جنینی  سالین  گروه   در 
جنینی،    1۷/35  ±  05/1با   مرفین  گروه   ، > 05/0pدر 
62/2 =  22t   ،  تعداد  نمودار تجمعیب،  1  نمودار  .(الف  1نمودار  

هفتمر  به  دنی رس  یروزها  .دهدیم  نشان را  آزمون   گانهاحل 
کمترين مدت زمان  )  آزمون  ۷مرحله    به  دنی رس  یروزها   تعداد

جنینی  در    (محرک مرفین  جنینی گروه  سالین  گروه  به  نسبت 
 (.> p  05/0دار يافته است )افزايش معنی
روز مرحله نهايی يادگیری که    4آمده از  دستهای به میانگین داده

زمان محرک   درنظر    1مدت  پايه  مرحله  عنوان  به  ثانیه هست 
  داری  بینطور معنیازموعد  بههای  پیشپاسخشود.    گرفته   می

 ( يافت  افزايش  آزمايشی  گروه  گروه  94/14   ±  1/ 1۷2دو   در 
   مرفین    گروه    در      ۷2/23±   1۷/1  مقايسه با    در    جنینی     سالین  

12 Compulsive disorder 
13 Student’s t-test 
14 Repeated measures ANOVA 
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  سنجش   آزمون  یریادگي  یارهایمع  به  دنیرس  یروزها  تعداد  -1  نمودار

  . اندبوده  نیمرف  اي  نیسال  معرض  در  جنینی  دوره  در  که  یواناتیح  در  توجه  زانیم
  نمودار   ب:  ،آزمون  یریادگي  اریمع  به  دنیرس  یبرا  ازین  مورد  یروزها  تعداد  الف:

  از   کدام  هر  در  واناتیح  تعداد  .آزمون  احلمر  به  دنیرس  یروزها  تعداد تجمعی

  از   استفاده   با  )الف(  قسمت  یهاداده  .باشدیم  سر  12  ،یشيآزما  یهاگروه

  آنالیز   آزمون  از  استفاده  با  )ب(  قسمت  یهاداده  و   استیودنت-تی آزمون

  ±   ن یانگیم  صورت به   هاداده  .شدند  زیآنال مكرر  هاییگیراندازه   با  واريانس

 کنترل  گروه  با  > P  05/0  سطح  در  *  .استشده داده   شينما  استاندارد  یخطا

 دهد.می نشان

 
 

)نمودارp   ،21/4 =  22t>  001/0جنینی،    افزايشی  الف(.    2( 
پاسخمعنی در  وسواس داری  جنینی  گونههای  مرفین  گروه  در 

شد مشاهده  جنینی  سالین  به  گروه   58/3  ±  0/ 5)  نسبت   در 
با   مقايسه  در  جنینی  مرفین    2۷/8  ±  8/0سالین  گروه   در 

)نمودارp  ،82 /4 =  22t >  001/0جنینی،   بااين  2(   وجود، ب(. 
تعدادهد خپاس  دقت  درصد و  پاسخ  یهادوره  ی  دنبال    بدون  به 

  3  )نمودار  داری مشاهد نشد مواجهه جنینی با مرفین، تغییر معنی
   ب(.3الف و 
 

 بحث
است که اولین شواهد تجربی در اين پژوهش سعی بر آن شده 

روی   جنینیمدت مواجهه مرفین در دوره  در مورد اثرات طولانی
های صحرايی  عملكرد رفتاری در آزمون توجه انتخابی در موش 

با   جنینی  مواجهه  شود.   يادگیریدر    تأخیرموجب  مرفین  ارائه 
های تكانشی  پاسخ چنین،  هم  .شودمیسنجش میزان توجه  آزمون  

وسواس  با  و  جنینی  مواجهه  دنبال  به  افزايش  مرفین  گونه  نیز 
مجموعه  ی شناخت  یعملكردها .  يافت فعال  یابه   و   هاتی از 

  به   منجر  که   شودیم  گفته   انسان  یمغز  و  یذهن  یهافرآيند
 که  یکودکان.  شودیم  اطرافش  جهان  و  خود  از  یآگاه  یریگشكل

 در  ترفیضع  یعملكردها  اند،داشته   دهایوئیاوپ  با  جنینی  مواجهه
به گروه   نسبت  یکمتر  حیصح  یها پاسخ  و  یاجرائ  یهاآزمون

  معرض   دردر دوره جنینی    که  ی کودکان  .[1۷]  اندکنترل نشان داده
 يی توانا  مانند  یشناخت   یندهايفرآ  در  اند،بوده  نیمتادون و بوپرنورف

 

 
 

 
  ن یانگی م) ی انتخاب توجه  آزمون  در   یشناخت  یعملكردها سهيمقا -2نمودار  

جنینی  که  یواناتیح  در(  یریادگي  آخر  روز  4 دوره    ا ي  نیسال  معرض  در  در 
.  گونهوسواس  یهاپاسخ  ب:  و   موعد  از   شی پ  یهاپاسخ   الف:  .اندبوده  نیمرف

  با   هاداده.  باشدیم  سر  12  ،یشيآزما  یهاگروه  از  کدام  هر  در  واناتیح  تعداد
  ±   نیانگیم  صورتبه   هاداده  شدند.  زیآنال  استیودنت-تی آزمون  از  استفاده

معنی   ***.  استشده داده   شينما  استاندارد  یخطا در سطح    رادار  اختلاف 
001/0  p < دهد. با گروه کنترل نشان می 
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  ن یانگی م) ی انتخاب توجه  آزمون  در   یشناخت  یعملكردها سهيمقا -3نمودار  

جنینی  که  یواناتیح  در(  یریادگي  آخر  روز  4 دوره    ا ي  نیسال  معرض  در  در 
  تعداد   .پاسخ  بدون  یهادوره  ب:  و   یدهپاسخ   دقت  الف:.  اندبوده  نیمرف

  استفاده   با  ها داده .  باشدیم  سر  12  ،یشيآزما  یهاگروه   از  کدام   هر  در   وانات یح
  ی خطا  ±  نیانگیم  صورتبه   هاداده  شدند.  زیآنال  استیودنت-تی آزمون  از
 .است شده   داده ش ينما نیانگیم

 
 حافظه  و  مسألهحل  مهارت  ،يیفضا  یکار  حافظه  خواندن،
   .[18] شوندیم تریبیش بیآس دچار زین 15ی بازشناخت 

با مرفین، باعث تأخیر در يادگیری در مرحله    جنینیمواجهه  
( شد اما يادگیری در ۷آخر آموزش آزمون توجه انتخابی )مرحله  

(  6تا  1تر )مراحل  مراحل اولیه آزمون با مدت زمان محرک کوتاه
تواند در  به گروه کنترل تغییر نكرد. تأخیر در يادگیری، می تنسب

آزمون در شرايطی   يادگیری  توانايی  اختلال در  که    باشدنتیجه 
ثانیه(، تا اين    1است )مدت زمان محرک،    تریبیش نیازمند توجه  

همان باشد.  آمده  پپش  بینايی  اختلال  اثر  در  در که  که  طور 
شده اشاره  قبلی  میمطالعات  يادگیری  در  تأخیر  تواند  است، 

آسیب  از  باشد   های انعكاسی  با   .[19]توجه  ما  پژوهش  نتايج 
معرض   در  تولد  از  قبل  که  کودکانی  روی  بالینی  تحقیقات 

بوده ارزيابیاوپیوئیدها  در  و  کمتری  اند  نمرات  تكاملی  های 
ها وجود دارد،  چنین مشكلات يادگیری در آندريافت کردند و هم 

 
15 Recognition memory 

اختلال در يادگیری و حافظه در جوندگانی .  [18]راستا است  هم
بوده هروئین  معرض  در  تولد  از  قبل  شدهکه  گزارش  نیز    اند، 

میهم   .[20] است نشان  حیوانی  مطالعات  حافظه چنین  دهد 
با مرفین  16احترازی غیرفعال  جنینی، در دوره    به دنبال مواجهه 

شده  به آسیب  دچار  دوز  و  سن  جنس،  به  وابسته   صورت 
موشطوریبه آسیبکه  ماده  صحرايی  نرها های  از   پذيرتر 

   .[12]اند بوده
  به   منجر  ،در دوره جنینی  مخدر  مواد  معرض  در  گرفتن  قرار

در    رییاز تغ  یکه ممكن است ناش   شودی م  رفتار  در  یدائم   راتییتغ
باشد    یدیوئیاوپ  ستمیس  ی رو   یقبل  قاتیتحق .[14]درونزاد 

نقش    در   را  هاآن  یهارندهیگ  و  درونزاد  یدها یوئیاوپجوندگان، 
  سطح  شيافزا  که  اندداده  نشان  یشناخت   بلندمدت  یها نقص

 یهاموش   در  حافظه  یفراخوان  مانع  نوزادان،   مغز  در  نیبتااندورف
  مواجهه .  [21]  شودیم  سيمور  یآب  ماز  آزمون  در  بالغ  يیصحرا
  مغز  از  ینواح  در   را  مو   یدیوئی اوپ  رنده یگ  تراکم   ،نیمرف  با  جنینی

برای   .و پاداش مشارکت دارند  زهیکه در پردازش انگ  دهدیم  رییتغ
  هسته   در  مو  یدیوئیاوپ  رندهیگ   اتصال  یها یژگيوو    تراکممثال،  

  نشان یقبل مطالعات در. [22] يابدیم داریمعن ش يافزا آکومبنس
  آزمون   در  یمهار  کنترل  و  یتكانش   یهاپاسخ  نیمرف  شد،داده 

  مو   یدیوئیاوپ  رندهیگ  تیفعال  در   رییتغ  قيطر  از  را  یانتخاب  توجه
  امر  نيا  ن،يبنابرا .[23]   کندیم  یگرواسطه  آکومبنس  هسته  در

 یهارندهیگ  و  یدیوئیاوپ  ستمیس  در  رییتغ  که  است  ممكن
 باعث   جنینی،در دوره    مواجهه با مرفین  دنبال  به  مو  یدیوئیاوپ

نتايج مطالعه    . شود  یبزرگسال  در  یتكانش  یرفتارها  بروز  شيافزا
در حیواناتی که در معرض حاضر نشان داد که رفتارهای تكانشی  

اين نتايج، با مطالعات   است.اند، افزايش يافتهبوده   جنینی  مرفین
ها در دوره بارداری اوپیوئید بالینی روی کودکانی که مادران آن

بود،  ها افزايش يافته بودند و رفتارهای تكانشی در آنمصرف کرده 
استهم کردند  .[24] راستا  گزارش  نیز  همكارانش  و  اشنايدر 

مواجهه  موش  نیكوتین  با  جنینی  دوره  در  که  صحرايی  های 
تر  اند، در آزمون توجه انتخابی نسبت به گروه کنترل ضعیفداشته

. اين [25] تری نشان دادندهای تكانشی بیشعمل کرده و پاسخ
با نتايج پژوهش ما که رفتارهای تكانشی به دنبال مواجهه با  امر،  

 راستا است. ، همجنینی افزايش يافتدر دوره  مرفین
 

16 Passive avoidance memory 
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 گیری نتیجه
در  طورکلی،  به که  مرفین  جنینیدوره  گروهی  معرض   در 
آزمون    تریبیشروزهای  به    بودند، يادگیری  نیاز رفتاری  برای 
  جنینی موجب بروز در دوره    چنین، مواجهه با مرفینهم  .داشتند

از شد.  تكانشی  شرايط  طرفی،    رفتارهای  توجه    پايه در  آزمون 
عملكرد دنبال    توجه هایانتخابی،  جنینیبه  مرفین   مواجهه    با 

  ن یمرف  مواجهه با   مخرب  ریتأث  به   توجه  باگیرد.  قرار نمی  تأثیرتحت
دوره  یشتریب  مطالعات  ،یشناخت  های عملكرد  روی  جنینی  در 

  ن يا  یربنايز  یستيزو    یعصب  یهاسم یمكان  به   پرداختن  یبرا
 .است ازین مورد امدهایپ
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Abstract 

Background and aim: Opioids in addicted mothers can cause negative changes in children's cognitive function. 

Morphine passes through the placenta and selectively accumulates in the nervous tissues of the fetus. In the present study, 

the effect of exposure to morphine during embryonic period on cognitive functions such as attention and impulsive 

behaviors in male offspring has been investigated. 

Methods: Female rats received morphine subcutaneously twice a day in doses of 5 and 10 mg/kg during pregnancy (days 

11 to 18). In the behavioral study, the 5-CSRTT (5-choice serial reaction time task) was used. 

Results: In the training phase of the behavioral test, the prenatal morphine group needed more days to learn the test than 

the saline group. In the baseline condition, the animals exposed to morphine in the embryonic period showed more 

impulsive and obsessive responses compared to the saline group. 

Conclusion: Behavioral results show a direct effect of exposure to morphine during embryonic period on delayed learning 

and impulsive behaviors in adulthood. 

 

Keywords: Attention, Embryonic period, Cognition, Morphine, Learning 
 
 
 

Please cite this article as follows: 
 

Alaee E, Azizi H, Exposure to morphine during embryonic period impairs learning in attention task in rats. Iran J Physiol Pharmacol 7 (2023) 150-
158. 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

  
*Corresponding author: azizih@modares.ac.ir (ORCID ID: 0000-0001-8489-0861)                 

 

Research paper 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

pp
.p

hy
ph

a.
ir

 o
n 

20
26

-0
6-

28
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               9 / 9

http://ijpp.phypha.ir/article-1-663-en.html
http://www.tcpdf.org

