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Abstract 
Background and Objective: Considering the role of the hippocampus in memory, this study was done to 
evaluate the effect of 3-4,methylenedioxymethamphetamine on CA1 hippocampal neurons in male rats. 

Materials and Methods: In this experimental study 18 sprague dawley male rats (200-250g) were 
randomly allocated into three groups as follow: control (intact), control sham and experimental groups. 
Sham and experimental groups were received normal salin (1 cc) and MDMA10mg/kg IP for 7 days, 
respectively. Following transcardial perfusion by paraformaldehid 4%, structure and ultrastructure of 
right CA1 hippocampus were assessed by crysel violet staining and electronic microscope. Data were 
analyzed using SPSS-16, ANOVA and Tukey tests. 

Results: There was no significant difference between control (mean=210±40.38) and sham groups 
(mean=199±38.7) in neuron density. Neuron number decreased significantly in experimental group 
(mean=98±25.4) in compare to control and sham groups (P<0.001). There was no ultrastructural 
abnormality in control and sham groups. Finally, ultrastructural changes with apoptosis characterized by 
mitochondrial cristae reduction, distribution of nuclear chromatin and loss of cytoplasmic organelles in 
MDMA groups. 

Conclusion: This study shows that MDMA administration can stimulate the cell death with apoptotic 
pattern in hippocampus. 
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  يدهکچ

 آمفتـامين  مـت  سـي کا دي متـيلن ٤و٣اين مطالعه به منظور تعيـين اثـر    يادگيري، و حافظه در هيپوکامپ نقش به توجه با : هدف و زمينه
(MDMA)  ناحيه  يها نورونبرCA1 موش صحرايي نر بالغ انجام شد هيپوکامپ.  
. گرم انجـام شـد   ٢٠٠-٢٥٠ يبا وزن تقريب Sprague dawely نژاد بالغ نر صحرايي موش سر ١٨ يرو تجربي مطالعهاين  : بررسي روش

 و cc/kg١با دوز را ، نرمال سالين کنترل شمگروه  .شدند تقسيم تجربي و شم نترلک ،سالم کنترلتايي  ٦ه گرو سه به تصادفي طور بهها  موش
 ـدريافت کرد دت هفت روزبه م ،به صورت داخل صفاقي دوبار در روز،  ١٠ mg/kgبا دوز را  MDMA تجربي گروه  بـا  هشـتم  روز رد. دن
 از راسـت  هيپوکامپ ناحيه .گرديد خارج مغز بافت و ندشد فيکس ها موش درصد٤ پارافرمالدئيد از استفاده با و قلبي داخل پرفيوژن روش
 الکترونـي  ميکروسکوپله به وسي سلولي مرگ هاي شاخص و )ويوله کرزيل ميزيآ رنگ( نوري ميکروسکوپ وسيله هب سالم سلول تعداد نظر

  .شدند تحليل و تجزيه يو توک واريانس ناليزآ يها و آزمون SPSS-16 ير آمارافزا نرم از استفاده باها  داده .شدند بررسي
و کنتـرل  ) ١٩٩±٧/٣٨(هيپوکامـپ در گـروه کنتـرل شـم      CA1هاي سالم در ناحيـه   ميانگين و انحراف استاندارد تعداد سلول : ها يافته

داري نسبت به  کاهش آماري معني) ٩٨±١/٢٥(زان در گروه تجربي ين ميداري نسبت به هم نداشتند؛ اما ا تفاوت آماري معني) ٢١٠±٣٨/٤٠(
داراي الکتـرون دانسـيته هسـته و     و کنتـرل  شم هاي گروه يکروسکوپ الکترونيبا م يدر بررس ).>٠٠١/٠P(دو گروه کنترل و شم نشان داد 

 ـ  نشد؛ امـا ديده واکوئليزاسيون سيتوپلاسمي و ادم غشائي و  بودندکروماتين و ميتوکندري طبيعي  تراکم سيتوپلاسم نرمال،  يدر گـروه تجرب
 ـ شامل آپوپتوز مشخصات با فراساختاري تغييرات  ـ و هسـته  رومـاتين ک نـدگي کپرا نـدري، کميتو ريسـتاهاي ک اهشک  هـاي  ارگانـل  اهشک

  .گرديد مشاهده سيتوپلاسمي
 بـا  سـلولي  مـرگ  سـالم و  يهـا  کاهش تعداد سلول به منجرآمفتامين  مت سيکا دي متيلن٤و٣ مصرف داد نشان عهمطال اين : گيري نتيجه
  .گردد يم هيپوکامپ CA1 ناحيه درآپوپتوز  مشخصات
  صحرايي موش ، هيپوکامپ ، سلولي مرگ ، ، نورون آمفتامين مت سيکا دي متيلن ٤ و ٣ : ها واژه کليد
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  مقدمه
 بـه  آن ننـدگان ک مصرف توسط هک است اي امیانهع نام ستازيکا

ــیلن4و3 ــیکا دي متــــــ ــت ســــــ ــامین مــــــ   (MDMA) آمفتــــــ
(3,4-methylenedioxymethamphetamine) ایـن  .شـود  یم اطلاق 

 این خاطر به ولی شد ثبت كمر تکشر وسیله هب 1914 سال در دارو
 بـه  هرگـز  ؛بود شده امتحان اکآمری ارتش توسط آن سوء اثرات هک

 و خلقــی خــوش ایجــاد دلیـل  بــه 1980 اواســط در و نرفــت فـروش 
 و اسـتفاده  شـبانه  رقـص  هـاي  مهمانی در دیگران با یکنزدی احساس

 بـالا  باعث ابتدا MDMA ).1( گردید تفریحی داروي کی به تبدیل
 روز چنـــدین از بعـــد و شـــده عصــبانیت  و تهـــاجم ،خلـــق رفــتن 

 روي MDMA .گردنــد مــی افســردگی دچــار آن ننــدگانک مصــرف
ــروتون مونـــــوآمینی هـــــاي حامـــــل و هـــــا ننـــــورو   کیرژســـ
(5-HT)، تمایل بیشترین و گذاشته اثر کنفری نوراپی و کدوپامینرژی 

  ).2( دارد HT (SERT)-5 حامل و کسروتونرژی هاي نونور به را
 سـروتونین  میـزان  در سریع و حاد یشاافز سبب MDMA تجویز

 در سـروتونین  مجـدد  جـذب  مهـار  ، SERT كبلـو  سـلولی،  خارج



  صحرايي موشمپ هيپوکا CA1 ناحيه يها ننورو بر متامفتامين اکسي دي متيلن ٤- ٣ اثر / ٣٢

  )۴۵پي در پي ( ۱شماره /  ۱۵دوره /  ۱۳۹۲بهار  / گرگان يکپزش علوم دانشگاه علمي مجله

 ).3( شــود مــی ســیدازهاکا مونــوآمین مهــار و سیناپســی پــیش انتهــاي
 افزایش باعث تواند می MDMA وسیله هب HTA2-5 رسپتور کتحری

ــ ــورونی کتحری ــا ن ــزایش ب ــیت اف ــه حساس ــپتورهاي ب  AMPA رس
 طولانی اثرات ).4( گردد لسیمک یون میزان افزایش و کگلوتامرژی

 حافظه و یادگیري ).5( است حافظه و یادگیري روي دارو این مدت
 تغییــر را انســان رفتــار هکــ هســتند محیطــی هــایی انیســمکم جملــه از

 اخـتلال  باعث MDMA جمله از مختلفی کسیکتو مواد و دهند می
 هـاي  مهـارت  MDMA ).6( شـوند  مـی  یادگیري و ییفضا حافظه در

 ایـن  آن مصرف از امتناع و کند می مختل را ییاجرا و گیري تصمیم
 شـدن  طـولانی  باعـث  دارو ایـن  تجویز ).7( دهد نمی ودبهب را اثرات
 ییفضـا  حافظـه  اخـتلال  رد خطـا  افـزایش  و وکس ـ بـه  رسـیدن  زمان

(Cincinnati Water Maze) ـ مـاز  در   ).9و8( گردیـد  سیمـور ی آب
MDMA  باعـث  و داده اهشک ـ را سـلولی  داخـل  گلوتـاتیون  میـزان 

 و سـیداتیو کا اسـترس  القـاء  وئینون،ک به متصل هاي پروتئین افزایش
  ).10( گردد می سلولی مرگ

 شــامل دارنــد نقــش فضــایی حافظــه ایجــاد در کــه ســاختارهایی
ــورتکس اســتریاتوم، ــه خصــوص و نئوک ــپ ب ــت  هیپوکام  ).11(اس
 و اسـت  فضایی حافظه گیري لکش در ضروري ساختاري هیپوکامپ

 دارد را نـد ک مـی  تک ـحر آن در حیوان هک محیطی از شناختی نقشه
ــم ).12( ــپهیپ جس ــر از وکام ــت نظ ــی باف ــه شناس ــه ب ــه س   CA ناحی

(Corn ammonias) ناحیه .شود می تقسیم CA1 و ولومکسوبی مجاور 
این مطالعـه   ).13( دارد قرار اي دندانه نجکش یکنزدی در CA3 ناحیه

ي هـا  نآمفتـامین بـر نـورو    مت سیکا دي متیلن4و3به منظور تعیین اثر 
  .غ انجام شدموش صحرایی نر بال هیپوکامپ CA1ناحیه 

  بررسي روش
سـر مـوش صـحرایی نـر بـالغ نـژاد        18این مطالعـه تجربـی روي   

Sprague dawely شـده از   يداریگرم خر 200-250 با وزن تقریبی
علوم تشریحی دانشـگاه علـوم پزشـکی    در گروه  ایران رازي انستیتو
  .انجام شد 1390ور یتا شهر 1389بهمن  یط تهران

 بـا  مطـابق  آزمایشـگاهی  هـاي  روش و حیـوانی  هـاي  مراقبت تمام
  .گردید رعایت تهران پزشکی علوم دانشگاه اخلاق کمیته

  آمفتامين مت اکسي دي متيلن٤و٣ تجويز و حيوانات بندي گروه
  تـاریکی  و روشـنایی  دوره بـا  اسـتاندارد  شـرایط  تحـت  هـا  موش

 حیوانات .شدند نگهداري گراد سانتی درجه 21±3 دماي و ساعته 12
 با سازگاري يبرا و داشتند دسترسی کافی غذاي و نیآشامید آب به

 .شدند منتقل حیوانخانه به مطالعه شروع از قبل روز 10 حداقل محیط
؛ MDMA مصـرف ش درجه حرارت بدن پس از یافزا به توجه با

 بـدن  حـرارت  درجـه  نظـر  از ها گروه در قرارگرفتن از قبل حیوانات
ــرل ــوش و کنت ــا م ــا ییه ــه ب ــرارت درج ــی ح ــه  36-37 طبیع درج

سه گروه  در طور تصادفی ها به موش سپس .شدند انتخابگراد  یسانت

  .شم و تجربی قرار داده شدند تایی کنترل سالم، کنترل 6
 تجربـی  گـروه و  cc/kg1با دوز را ، نرمال سالین کنترل شمگروه 
MDMA  ــا دوز را ــار در روز  mg/kg 10ب ــه صــورت داخــل   دوب ب

 .ندکرد دریافت به مدت هفت روز ،صفاقی
  هيپوکامپ ناحيه سازي آماده و تثبيت
 کتامین صفاقی داخل تزریق از استفاده بادر روز هشتم  اتحیوان

)mg/kg150( ــزیلازین و ــوش )mg/kg 15( گ ــدند بیه ــپس. ش ــا  س ب
 از .گردیـد  جـدا  اردک ـپری از قلـب  و بـاز  سینه قفسه وسط خط یبرش

 درون به ددرص کی سدیم نیترات cc1/0 و هپارین cc1/0 قلب راس
 خون شدن لخته از جلوگیري باعث هپارین .گردید تزریق چپ بطن

 ریـه  کنـارزدن  بـا  .دیگرد عروق شدن گشادتر باعث سدیم نیترات و
 کـانول  و میکرد مسدود را آن و یافته را نزولی آئورت شریان چپ،
 و نمـوده  چـپ  بطـن  وارد قلب سأر از را پرفیوژن سیستم به مربوط

 دهلیـز  چـپ،  بطـن  بـه  سـالین  نرمـال  جریـان  ردنک برقرار با همزمان
 حـدود  زمـان  ایـن  در .شـد  داده افکش ـ خـون  خـروج  يبرا راست

cc150-100 از پــس .آمــد در گــردش بــه عــروق در ســالین نرمــال 
 و هـا  دسـت  امـل ک سفیدشـدن ( حیـوان  بـدن  از خـون  امـل ک خروج

 .شـد  برقـرار  سـاتیو کفی جریـان  و قطـع  سـالین  نرمال جریان )انگشتان
ــول ــاتیوکفی محلـ ــکی سـ ــد( کارنوفسـ ــد 4 پارافرمالدهیـ ــا درصـ  بـ

 بــه )pH=2/7 مــولار 1/0 بافرفســفات در درصــد 25/0 گلوتارالدئیـد 
  .آمد در گردش به عروق در دقیقه 35-40 مدت به و cc200 حجم

 خـارج  دقت با مغز و شد جدا حیوانات سر پرفیوژن، اتمام از بعد
 و سـاختاري  رسـی بر براي گروه هر از صحرایی موش سر 5. دیگرد
 فوق کننده تثبیت محلول در فراساختاري بررسی براي دیگر سر یک
 .دیگرد منتقل ثانویه ثبوت انجام براي

 مطالعه ساختاريو  نيسل آميزي رنگ
 ).14(شد  استفاده قبلی مطالعه پروتکل از نیسل آمیزي رنگ يبرا

 شد تهیه پارافینه قالب شده فیکس هاي نمونه از پرفیوژن انجام از بعد
 میکروتـوم  دسـتگاه  از اسـتفاده  بـا  ،پـارافین  بـا  گیـري  لباق از پس و

 ها برش سپس و تهیه میکرون 7 ضخامت با کرونال مقاطع ريتوروتا
ــرار آلبومینــه هــاي لام روي بــر  ســازي شــفاف از بعــد .ندشــد داده ق

 و ندشـد  رنگدرصد  کی ویوله کریزل از استفاده با ها لام وآبدهی،
 ـ عمقـاط  تینها در  .شـدند  پوشـانده  لامـل  و انـتلان  چسـب  وسـیله  هب
ــگ هـــاي لام ــده رنـ ــه شـ ــل روش بـ ــط نیسـ ــکوپ توسـ  میکروسـ

OLYMPUS, AX70 ــا ــه از بعــد و بررســی X40 بزرگنمــایی ب  تهی
 .شد انجام سلولی شمارش Olysia bio report افزار نرم توسط کسع

 در راسـت  نیمکـره  هیپوکامـپ  CA1 ناحیـه  سـلولی،  شـمارش  براي
 همنطق ـ ایـن  در هـا  نـورون  تعـداد  و شـد  انتخـاب  کرونـال  هـاي  برش

 برگمـا  به نسبت 8/5 و 8/3 مقطع دو .گردید شمارش ؛شده مشخص
 براي شمارش و انتخاب )Watson )15 و Paxinos اطلس به توجه با
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   .شد انجام میکرون 40 فاصله حداقل با برش 5 در مقطع هر
 ــ در هـر گــروه  هـا   شـمارش نــورون  يبـرا   1250ا سـطحی برابـر ب

  .در نظر گرفته شدمیکرومتر مربع 
 تراکم نیسل، اجسام یکنواختی رفتن دست از سلول، چروکیدگی

 نوري میکروسکوپ توسط هسته شدن پیکنوزه و هسته و سیتوپلاسم
  ).16( دیگرد یبررس

  فراساختاري مطالعه
 به فراساختاري مطالعات رايب مغزي هاي نیمکره ،پرفیوژن از پس
 درجـه 4 دمـاي  در سـاعت  2 مـدت  بـه  و منتقـل  یکارنوفسک محلول
 دستگاه از استفاده با بلوك، ازتهیه پس .ندشد نگهداري گراد سانتی

ــرا ــوم اولت ــ (Leica.Ultracut) میکروت ــاي رشب ــانومتري 500 ه  از ن
 بـه  درصـد  کی ـ بلـو  تولوئیـدین  رنگ توسط و گردید تهیه ها بلوك
 و مقطــر بآ بـا  لام شستشــوي از بعـد  .ندشــد رنـگ  دقیقــه 5 مـدت 

 میکروسـکوپ  بـا  و شد چسبانده لامل لام، روي بر آن شدن خشک
 نـازك  فـوق  هـاي  بـرش  بـراي  مناسـب  محـل  تا گردید مطالعه نوري

  .گردد مشخص
 (Ultrathin) نازک فوق هاي برش هيهت

 نـوري،  میکروسـکوپ  زیـر  در ها برش مناسب محل تعیین از بعد
 رد .گردیـد  تهیـه  ممیکروتو اولترا توسط نانومتري 50-70 هاي برش
 ـ ،شدن خشک از پس و منتقل مش 200 گریدهاي به ها برش ادامه  اب

  .شدند آمیزي رنگ سرب سیترات و شده اشباع استات اورانیل
  (TEM) انتقالي الکتروني ميکروسکوپ با طالعهم

 یانتقــال الکترونــی میکروســکوپ توســط شــده تهیــه گریــدهاي
(Ziess ,EM 900)  تراکم سیتوپلاسم، و هسته هدانسیت الکتروناز نظر 

ــاتین، ــوژي کرومـ ــاء مورفولـ ــته، غشـ ــدري هسـ ــبکه و میتوکنـ  شـ
 کریســـتاهاي شـــکل و سیتوپلاســـم اکوئلاســـیون و اندوپلاســـمی،

  .گردید مطالعه شهیدبهشتی پزشکی علوم دانشگاه در میتوکندري
  ها ل دادهيه و تحليتجز
 يهـا  نو آزمـو  SPSS-16افـزار آمـاري    ها با اسـتفاده از نـرم   داده

 يدار یسـطح معن ـ  .تجزیـه و تحلیـل شـدند    یآنالیز واریانس و تـوک 

  .در نظر گرفته شد 05/0کمتر از 
  ها يافته
  نيسل ميزيآ رنگ ازحاصل  بافتي نتايج
 بـرش  در هیپوکامـپ  CA1 ناحیـه  هاي سلول نمایانگرک ی شکل

 .اسـت  مختلـف  هـاي  گروه در برگما به نسبت 8/3 سطح در کرونال
 CA1 ناحیـه  در سـالم  هـاي  سلول تعداداف استاندارد و انحرن یانگیم

ــپ ــروه در هیپوکامــ ــرل گــ ــم کنتــ ــرل و )199±7/38( شــ  کنتــ
؛ امـا  نسبت به هـم نداشـتند   يدار یمعن يآمار تفاوت )38/40±210(
 داري معنـی  يآمـار  کـاهش ) 98±1/25( تجربی گروه درزان ین میا

  ).>001/0P(نشان داد  شم و کنترل گروه دو به نسبت
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

با هيپوکامپ  CA1هاي ناحيه  سيتوپلاسم سلول وهسته :  ۲ شکل
 يوکروماتين هسته باکنترل گروه ؛ کوپ الکترونيسميکرواستفاده از 

م سالهاي سيتوپلاسمي  و ارگانل )پيکان سياه( غشاء هسته سالم ،)*(
)(magnification  x 5000  

  
  رونيميکروسکوپ الکتبا استفاده از نتايج فراساختاري 

 الکترونـی  میکروسـکوپ  با هیپوکامپ CA1 ناحیهنتایج بررسی 
  .قابل مشاهده است 4الی  2هاي  در شکل
 سیتوپلاسم و هسته دانسیته الکترون داراي کنترل و شم هاي گروه

 واکوئلیزاسیون و بودند طبیعی میتوکندري و کروماتین تراکم نرمال،

  هيپوکامپ CA1ناحيه  ها سلول:  ۱شکل 
  )MDMA mg/kg ۱۰( (C)تجربي  و) B(شم  ،)A(هاي کنترل  گروه

  يکنوزه با هسته هتروکروماتينساول پ: نوک پيکان سفيد ، هاي سالم با هسته سالم و يوکروماتين نورون: اه يکان سيپنوک 
 ۴۰×ي ينما آميزي نيسل بزرگ رنگ



  صحرايي موشمپ هيپوکا CA1 ناحيه يها ننورو بر متامفتامين اکسي دي متيلن ٤- ٣ اثر / ٣٤
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  ).3و2 هاي شکل( نشد دیده غشائی ادم و سیتوپلاسمی
 واکوئولیزاسـیون ) mg/kg 10 دوز بـا  MDMA(تجربی  گروهدر 

 پراکنــدگی  ،سیتوپلاســمی هــاي  ارگانــل کــاهش ، سیتوپلاســمی
 غشــاء در ادم و میتوکنـدري  کریسـتاهاي  کــاهش هسـته،  کرومـاتین 

  .)4 شکل( گردیدمشاهده  هسته
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
 اهيپوکامپ ب CA1هاي ناحيه  سيتوپلاسم سلول وهسته :  ۳ل شک

 هسته باشم  کنترل گروه؛ کوپ الکترونيسميکرواستفاده از 
هاي  و ارگانل )پيکان سياه( غشاء هسته سالم ،(*) يوکروماتين

  magnification  x 5000)( سيتوپلاسمي سالم
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  

ا ب هيپوکامپ CA1 ناحيه هاي سلول سيتوپلاسم و هسته:  ۴ شکل
 در هشکا با تجربي گروه ؛الکتروني کوپسميکرواستفاده از 
 ،■ سيتوپلاسم واکوئليزاسيون ،)سفيد ٭( ميتوکندري کريستاهاي
  )سياه پيکان( هسته غشاء ادم و )*( هسته کروماتين پراکندگي

(magnification  x 7000)  
  

  بحث
 مـرگ  به منجر MDMA تجویز که داد نشان حاضر مطالعه نتایج

  .گردد یم یپوکامپه CA1 ناحیه درپوپتوز آ مشخصات با سلولی
 هاي آنزیم ینیپا سطح و سلولی غشاء لیپیدي ترکیب دلیل به مغز

 جملـه  از توکسـیک  مـواد  بـه  نسبت حساس ارگانی اکسیدانتی، آنتی
MDMA ــه مطال ).17( اســت ــایدع ــه داد نشــان) 9( گــر م ــویز ک  تج
MDMA در ییفضا حافظه اختلال سبب بالغ ییصحرا يها موش در 

 رسیدن يبرا شده طی مسافت و زمان افزایش شامل سیموری آب ماز
  .گردید هدف دایره ربع در شده طی زمان درصد کاهش و سکو به

 اخـتلال  باعـث  نیـز  فلـورامین  فن مثل دیگر حلقوي هاي مفتامینآ
 شــامل مغــز از نــواحی ).18( شــدندس یمــور یر مــاز آبــد عملکــرد

در  تهـدای  بـراي  هیپوکامپ ویژه به و فرونتال کورتکس استریاتوم،
 تیسینوروتوکسی مستعد نواحی این .)11( هستند یازس نیمور یماز آب

در مطالعه  ).19( باشند می ییموش صحرا در MDMA تجویز از بعد
 پیکنـوزه  هـاي  سـلول  تعداد MDMA با درمان تحت گروه درحاضر 
در  حاضـر  مطالعـه  بـا  موافق. تیاف کاهش سالم هاي سلول و افزایش
 تغییرات باعث MDMA دوز کت تجویز انارکهم و Riezzoمطالعه 

ــ ــراه کمورفولوژی ــا هم ــزایش ب ــرادی اف ــاي الک ــ و آزاد ه  اهشک
 تجـویز ن یهمچن ـ). 20(د ی ـگرد مغزي مختلف نواحی در گلوتاتیون
 پیریفورمیس، سکورتک در سلولی مرگ افزایش به منجر متامفتامین
گشـته اسـت    سلولی اجسام به آسیب و )21( هیپوکامپ و استریاتوم

 داخـل  بـه  کآپپتوتی ـ عوامـل  شـدن  آزاد هک ـ رسـد  مـی  نظر به ).22(
 ثبـات  ریختن هم به باعث کسیکتو مواد مصرف دنبال به سیتوپلاسم

  ).23( شود می سلولی مرگ نهایت در و لتونکسیتواس
 الکترونــی میکروســکوپ بــاحاضــر  فراســاختاري مطالعــه نتــایج

 MDMA ویزتج ـ از بعدوپتوز آپ هاي ویژگی با سلولی مرگ نشانگر
 و یوکروماتین هسته حاوي که کنترل و شم گروه با مقایسه در .است

 یکنـواختی  و سیتوپلاسمی ماد بدون سالم، سلولی داخل هاي ارگانل
 واکوئلیزاسـیون  MDMA کننـده  دریافت هاي گروه در بودند؛ غشاء

 سـاختار  ریخـتن  هـم  بـه  و هسـته  کرومـاتین  پراکندگی سیتوپلاسمی،
  .است) 24(و همکاران  Baiمطالعه  با موافقد که ش دیده میتوکندري

 ؛اسـت  نشده شناخته خوبی به هنوز MDMA تخریبی مکانیسمی
 -آلفـا  -متیـل -N مثل MDMA هاي متابولیت که رسد می نظر به ولی
 تولید در تیوترها کوئینون و ها ارتوکوئینون ،(MeDA) دوپامین متیل
 واکـنش  طریـق  از MDMA .دنباش ـ داشـته  مهمـی  نقـش  اثـرات  این

 MeDA به و هکاتالیز P-450 سیتوکروم زیمانایزو وسیله به متیلاسیون
 NADPH حضـور  در و بـوده  ناپایدار عنصري خود و شود می تبدیل

 ایـن . )24( دهـد  مـی  واکـنش  گلوتـاتیون  بـا  و متـابولیزه  کوئینون به
 افـزایش  ).25( گـردد  مـی  زادآ هـاي  رادیکـال  تولید به منجر واکنش

 کـاهش  بـا  همـراه  MDMA مصـرف  دنبـال  بـه  هـا  استرس اکسیداتیو
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ــدوژن هــاي اکســیدانت نتــیآ فعالیــت ــل ان ــاتیون مث ــالاز و گلوت  کات
 هاي رادیکال افزایش باعث ها اکسیدانت نتیآ این اهشکو  گردد می

 بـه  متصـل  هاي پروتئین افزایش باعث MDMA .)26( گردد می آزاد
 سیسـتم  خوردن هم به ،اکسیداتیو استرس يالقا نهایت در و کوئینون

). 27و10( گردد می سلولی مرگ و عصبی هاي سلول اکسیدانتی آنتی
 از گلوتـاتیون  شدن خارج بلکه ROS تولید تنها نه که رسد می نظر به

 .دارد نقـش  MDMA توسـط  شـده  ایجـاد  توکسیسـیتی  در نیز سلول
 MDMA تجـویز  دنبـال  بـه  سـلولی  داخـل  گلوتـاتیون  میزان کاهش

 گـردد  می آپوپتوز به منجر که گردد می TNF-α لیدتو افزایش باعث
 نیز حاضر مطالعه در هک دارد احتمال اخیر مطالعات به توجه با ).28(

 ســیدانتیکا نتـی آ سیسـتم  ریخـتن  هـم   بـه سـبب   MDMA از اسـتفاده 
هم خوردن  القاي استرس اکسیداتیو، به نهایت در و عصبی هاي سلول

هـاي کبـدي و در    ی و آنـزیم هاي عصب اکسیدانتی سلول سیستم آنتی
  ).29و28و10(شود  نهایت مرگ سلولی می

  گيري نتيجه
  اکسـی  دي  متـیلن  4و3نتایج مطالعه حاضر نشان داد کـه مصـرف   

آمفتامین منجر به مرگ سلولی با مشخصـات آپوپتـوز در ناحیـه     مت
CA1  ــپ ــگردهیپوکام ــه یــد کــه نی ــان نظــر از بیشــتر بررســیاز ب  بی

  .دارد آپپتوتیک آنتی و آپپتوتیک هاي پروتئین
  قدرداني و رکتش

 کمیته) 121/شماره ك(مصوب  یقاتیاین مقاله حاصل طرح تحق
ت ی ـبـود و بـا حما   تهـران  پزشکی علوم دانشگاه پژوهشی ییدانشجو

شناسی  محترم آزمایشگاه بافتکارکنان از  .آن واحد انجام شد یمال
  .گردد دانشگاه علوم پزشکی تهران تشکر و قدردانی می
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