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 .اهواز دانشگاه علوم پزشکی جندي شاپور فیزیولوژي  مرکز تحقیقات و استادیار گروه فیزیولوژي دانشکده پزشکی-3
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 چکیده

در حیوانـات معتـاد بـه مـرفین مصـرف      . باشـد  ترین مشکلات اجتمـاعی مـی     مانند مرفین از مهم    اعتیاد به مواد مخدر    : زمینه و هدف  
 اثر پیشگیري کننده بررسی هدف از این مطالعه. تواند باعث کاهش علائم سندرم محرومیت از مرفین شود  می Cها مانند ویتامین     اکسیدان آنتی
 .بود  نري صحراییها موشوابستگی به مرفین در   برفروت گریپفشره ا

 
 در مرکز تحقیقات فیزیولوژي دانشگاه علوم پزشکی جندي شاپور اهواز انجـام  1386 سال طیدر این مطالعه تجربی که      :روش بررسی 

. تقسیم شـدند   شاهد و درمان تایی8 و گروهطور تصادفی به ده ب)  گرم Wistar )300- 250 نژاد   موش صحرایی نر جوان    سر   16تعداد   شد،
. معتـاد شـدند  ) mg/kg40 روز آخر 3 و mg/kg20 روز دوم  mg/kg10  ،3 روز اول    3(ن  یمرف یز داخل صفاق  ی هر دو گروه با تجو     يها  موش

 یک ساعت انهروز  خوراکیصورته  را بفروت گریپلیتر افشره تازه میوه       میلی 2 لیتر محلول نرمال سالین و گروه درمان        میلی 2 گروه شاهد 
 ایجاد سندرم يبرا) mg/kg40( مرفین یک دوز اضافی دقیقه بعد از تجویز  45  روز دهم  . روز دریافت کردند   9قبل از تجویز مرفین به مدت       

ه، علائم سندرم محرومیت شامل دنـدان قروچ ـ  سپس  . وانات تزریق گردید  ی به ح  ير جلد ی نالوکسان به صورت ز    mg/kg10محرومیت مقدار   
 .شدبررسی  دقیقه 30لرزش شدید بدن، دفعات دفع مدفوع و دفعات لیسیدن پنیس براي مدت 

 
هـاي صـحرایی     نشان داد که مصرف افشره میوه گریپ فروت بر چهار نوع علائم وابستگی به مرفین در موش نتایج این مطالعه  : ها   یافته

اثر پیشگیري کننده داشته و ) سالم(داد لیسیدن پنیس در مقایسه با گروه کنترل     معتاد شامل دندان قروچه، لرزش بدن، تعداد دفع مدفوع و تع          
 ).>05/0P (داري کاهش داده است طور معنیه آنها را ب
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 .ز به تحقیق و بررسی بیشتري دارددقیق اثر آن نیا
 

  ، موش صحراییفروت گریپ، افشره  مرفین :ها کلید واژه
________________________________________________________________________ 

 sarkaki_a@yahoo.com :پست الکترونیکی ،  دکتر علیرضا سرکاکی: نویسنده مسؤول  *
 3738248: نمابر ، 0611 - 3361544: ، تلفن یقات فیزیولوژي اهواز ، دانشگاه علوم پزشکی اهواز، مرکز تحق: نشانی 
 9/2/87 :مقاله رش یپذ ، 11/12/86:  ، اصلاح نهایی 26/12/85  : مقالهوصول

 
 
 
 

 
 
 



 17  / و همکارانیعلیرضا سرکاکدکتر  

 )25درپی پی (1 شماره / 10 دوره/  1387بهار  / ه علوم پزشکی گرگانمجله علمی دانشگا 

 مقدمه
تـرین مشـکلات اجتمـاعی     وابستگی به مـواد مخـدر از مهـم        

هاي مناسب براي پیشگیري و درمان       عدم وجود روش  . باشد می
ز اثرات ناشناخته مرفین بر کارکردهاي مختلف    تواند ناشی ا   می

مصرف مکرر و طولانی مدت مرفین منجر  . سیستم عصبی باشد  
به ایجاد تحمل و وابستگی روانی و فیزیکـی گردیـده کـه ایـن            

هاي جـدي در مصـرف آن بـه وجـود آورده             پدیده محدودیت 
 ).1-3( است

ره ی ـگیـاهی از ت ) (.Citrus Paradisi Macf فـروت  گریـپ 
 درختـی  .باشـد   مـی  Rutaceaeو از خـانواده ) Citrus(ات مرکب

هـاي سـبز چرمـی سـاده و کامـل بـا               بـرگ   بـا   خـاردار  ،متوسط
هاي آن سفید و   گل و شکوفه. استدمبرگ بالدار بیضی شکل  

میـوه آن درشـت و خیلـی        . باشد شبیه به سایر انواع مرکبات می     
ب در شـمال ایـران و بیشـتر در جنـو          . تر از پرتقال اسـت     بزرگ

 داروي بسـیار    فـروت   گریـپ ترکیبـات   . شـود  کشور کاشته مـی   
ــت     ــب اس ــفابخش بــراي قل ــوثر و ش در هندوســتان از آب . م

ــپ ــل     گریـ ــدن در مقابـ ــت بـ ــزایش مقاومـ ــراي افـ ــروت بـ فـ
ــونی اســتفاده مــی  ســرماخوردگی و زخــم ــد هــاي عف ). 4( کنن

فـروت تـري اسـیل گلیسـرول       مدت افشره گریپ   مصرف کوتاه 
و غلظـت کلسـترول را   ) CM(یکرون ، شیلوم)TAG(پلاسمایی  

داري کـاهش   طـور معنـی  ه به واسطه تـاخیر در تخلیـه معـدي ب ـ        
 امــا ســطح کلســترول پلاســما و ترشــح و متابولیســم  .دهــد مــی

را تحـت تـاثیر قـرار     ) VLDL(لیپوپروتئین با دانسیته خیلی کـم       
که تجویز طولانی مدت آن باعـث کـاهش           در حالی  .دهد نمی
 VLDLپلاسـما و انـدازه نسـبی ذرات      VLDLدار میـزان  معنی
ي ها  موشکه تجویز مرفین به     داده  تحقیقات نشان   ). 5( شود می

صـحرایی کــه از یــک رژیــم غـذایی حــاوي کلســترول تغذیــه   
و کـاهش  LDL ، VLDL موجب افزایش کلسـترول،  ،اند کرده
HDL   همچنـین افـزایش در سـطح کلسـترول،          .شود  یم پلاسما 
LDL   و VLDL   ي هـا   موشبال تجویز مرفین در     پلاسما نیز به دن

 ،انـد  صحرایی که از یک رژیم غذایی معمـولی اسـتفاده کـرده           
از آنجـا کـه محققـان در تلاشـند تـا بـا           ). 6(مشاهده شده است    

هاي مناسب از اعتیاد پیشگیري یا آن را درمـان    استفاده از روش  
 در این تحقیق نیز سـعی گردیـد تـا بـا توجـه بـه اثـرات                ،نمایند

ــ ــپدد درمــانی متع  و تحقیقــات انجــام شــده روي  فــروت گری

 فراوان در Cن یتامیل وجود ویز به دل یهاي مختلف آن و ن     بخش
وه آن، اثر پیشـگیري کننـده مصـرف خـوراکی افشـره          یافشره م 
ي هــا مــوش بــر علائــم وابســتگی بــه مــرفین در  فــروت گریــپ

 .صحرایی جوان مورد بررسی و مطالعه قرار گیرد
 روش بررسی

تحقیقـات   در مرکـز   1386 طـی سـال      ه تجربی در این مطالع  
تعـداد   فیزیولوژي دانشگاه علوم پزشـکی جنـدي شـاپور اهـواز        

 در محدوده وزنـی   Wistarسر موش صحرایی نر جوان نژاد16
 12حیوانـات تحـت شـرایط دوره         . گرم استفاده شد   300-250

و گـراد   یدرجـه سـانت    20±2تـاریکی، دمـاي     -ساعته روشـنایی  
درصـد و دسترسـی آزاد بـه آب و غـذا         55-60رطوبت حدود   

کافی در مرکز نگهداري حیوانات آزمایشگاهی دانشگاه علـوم      
 . جندي شاپور اهواز نگهداري شدندپزشکی
گـروه  )  تـایی، الـف   8 به طور تصادفی به دو گـروه         ها  موش

به . فروت تقسیم شدند  گروه درمان با افشره گریپ    ) بو  شاهد  
روز، 9به هر دو گـروه بـه مـدت    ، ها موشالقاء اعتیاد در    منظور  

روز ســـــــوم 3 و mg/kg20روز دوم mg/kg10 ، 3 روز اول3
mg/kg40   ــرفین حــل شــده در دکســتروز  محلــول ســولفات م

 یـک روزانـه   .  به صورت داخل صفاقی تزریق گردیـد       درصد5
لیتـر محلـول     میلـی  2ساعت قبل از تجویز مرفین به گروه شاهد         

 افشـره تـازه میـوه    لیتـر  میلـی  2 نرمال سـالین و بـه گـروه درمـان        
از تیــره مرکبــات ) .Citrus Paradisi Macf(گریــپ فــروت 

)Citrus (   و خانوادهRutaceae     از  که میوه آن در فصل زمستان 
ه ه نمـود  ی ـته) هـاي مرکبـات دزفـول      بـاغ (جنوب غربی کشـور     

سـهولت انجـام کـار،     يبرا. ، به صورت گاواژ تجویز شد بودیم
ر دو گـروه محرومیـت غـذایی     ساعت قبل از گـاواژ در ه ـ      5از  

بــراي ایجـاد سـندرم محرومیـت در روز دهــم،    . شـد  ایجـاد مـی  
 مـرفین بـه   mg/kg40 یک دوز اضـاف   ی ـز  یقه پس از تجو   یدق45

 نالوکسـان هیدروکلرایـد بـه صـورت     mg/kg10، مقدار ها  موش
 سپس علایم سـندرم محرومیـت      .)7( تزریق گردید    يزیر جلد 

، لرزش شدید بدن )teeth chattering(که شامل دندان قروچه 
)wet dog shaking( ــع مــدفوع و ) defecation(، دفعــات دف

بـه صــورت   ،شـد  یم ـ) penis-licking( دفعـات لیسـیدن پنـیس   
 دقیقـه مــورد  30شـمارش تعـداد تکــرار هـر علامــت بـه مــدت     

 ).8-11 (ارزیابی قرار گرفت
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  مقایسه تکرار علایم سـندرم محرومیـت مـرفین در      به منظور 
استفاده شـد و  ن تی استودنت  رمان و شاهد از آزمو    اي د ه  گروه

دار  ها معنی  تفاوت بین گروه>p 05/0در تمامی موارد با مقدار 
 .تلقی گردید
 ها یافته

 چهار نـوع علائـم وابسـتگی بـه          فروت  گریپمصرف افشره   
کـه  ي  همان طـور  .  کاهش داد  یی صحرا يها مرفین را در موش   

 دندان قروچه در گـروه      تعداد ، نشان داده شده   A- 1 تصویردر  
بـه طــور  ) افـت کردنـد  ین دری کـه نرمـال ســال  یوانـات یح(شـاهد  

 کـه در گـروه   ی در حـال .یقـه بـود  دق30 بار در   27±5/2متوسط  
 12/19±2بــه ) افــت نمودنــدی کــه افشــره دریوانــاتیح(درمــان 
 ). >05/0P (افتیکاهش 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 

دار علائم  ه کاهش معنیدهند به ترتیب نشانB  و  Aنمودارهاي  : 1شکل 
در گروه )  >p *05/0(شدید بدن  و  لرزش)  >p *05/0(دندان قروچه 

 .باشد دریافت کننده افشره گریپ فروت در مقایسه با شاهد می
 

ن لـــرزش در گــروه شـــاهد  یانگیـ ـ مB- 1 تصـــویرمطــابق  
ــان 1/2±63/19 ــ12/14±68/1 و در گــروه درم باشــد کــه  ی م

 متوسـط دفعـات   ).>05/0P (دهد ی را نشان م يدار یکاهش معن 

ب ی ـدر گروه شـاهد و درمـان بـه ترت   ) A-2 تصویر(دفع مدفوع   
دار  ی معنــي بـود کــه از لحــاظ آمــار 12/5±68/0 و 7/0±25/8

ن یانگیــ مB-2 تصـویر ن بــا توجـه بــه  ی همچن ـ).>05/0P(اسـت  
ــیس در گــروه شــاهد  ــان 37/3±6/0 دفعــات لیســیدن پن  و درم

 ).>05/0P(دهد  ی را نشان ميدار ی که کاهش معنبود 34/0±1
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 

دار علائم دفعات دفع   به ترتیب کاهش معنیB  و  Aنمودارهاي  : 2شکل
در گروه ) >p **01/0(و  دفعات لیسیدن پنیس ) >p ***001/0(مدفوع 

 .دهد یدریافت کننده افشره گریپ فروت در مقایسه با شاهد را نشان م
 

 بحث
ــره   ــپتجــویز خــوراکی افش ــروت گری ــاهش  ف  موجــب ک

ي صـحرایی نـر     ها  موشدار علائم محرومیت از مرفین در        معنی
دهـد کـه مصـرف افشـره        هـا نشـان مـی       این یافتـه   .جوان گردید 

طـور  ه توانـد علائـم وابسـتگی بـه مـرفین را ب ـ       مـی  فروت  گریپ
 مانند فروت گریپلذا استفاده از افشره   . داري کاهش دهد   معنی
 يان نظیــر کــدوي ســبز هنــدهــاي مختلــف ســایر گیاهــ بخــش

(Beniccasa hispida) )12(   نخـل هنـدي ،)Areca catechu (
ــر بنــد )13( ــواب ، پنی و ) Withania somnifer) (14(آور  خ

توان پیشگیري ) Rosmarinus officinalis) (11(الکیل کوهی 
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ــرفین را دارا مــی   ــه م ــوه  . باشــد از ایجــاد وابســتگی ب افشــره می
و داراي فعالیـت    وربیک فـراوان  داراي اسید اسـک    فروت  گریپ
تواند میزان متابولیت دوپامین     مید و   باش اکسیدانی قوي می   آنتی

 ،رود مصرف مورفین بالا مـی    را در هسته آکومبنس که متعاقب     
تحقیقات نشان داده کـه اسیدآسـکوربیک       ). 16و15و5(بکاهد  

هـا   انسـان در تحمل و وابستگی به مرفین را در جونـدگان و نیـز       
تحمل بـه مـرفین نتیجـه افـزایش اکسیداسـیون           . دهد کاهش می 

). 17( مغـز اسـت   limbic forebrainاسیداسکوربیک در ناحیه 
ــورون      ــت ن ــرفین فعالی ــه م ــتگی ب ــاد و وابس ــی اعتی ــاي  در ط ه

اسیدآسـکوربیک  ). 18-20(یابد   دوپامینرژیک مغز افزایش می   
هـــاي  اکســـیدان اســـت کـــه از نـــورون یـــک ویتـــامین آنتـــی

ــورون  گلوتامینرژیــک  ــته و فعالیــت سیناپســی ن ــاي  آزاد گش ه
دوپامینرژیک و گلوتاماترژیک در نواحی مغزي کـه در رونـد           

طـوري کـه   بـه    .نمایـد  شوند را تنظیم می    ایجاد اعتیاد درگیر می   
ــکوربیک    ــید آسـ ــفاقی اسـ ــل صـ ــویز داخـ ) mg/kg500(تجـ

ــیم ــاهش      ن ــرفین موجــب ک ــویزي م ــود تج ــل از خ ــاعت قب س
ي هـا  موشخود تجویزي مرفین در  داري در تعداد دفعات      معنی

تحقیق دیگري نشان داده کـه تجـویز        ). 16(گردد   صحرایی می 
ــم    ــدي علائ طــولانی مــدت اسیدآســکوربیک در خوکچــه هن

 ــ   ــان را ب ــویز نالوکس ــب تج ــرفین متعاق ــت از م ــور ه محرومی ط
همچنـین تجـویز طـولانی مـدت     . هـد د داري کـاهش مـی   معنـی 

د موجب مهار علائـم   توان اسید آسکوربیک می  ) کوتاه مدت  نه(
ــردد   ــرفین گ ــت از م ــه  ). 21(محرومی ــان داده ک ــات نش تحقیق

هـاي بـالا      در غلظـت   Cهـا نظیـر ویتـامین      اکسـیدان  مصرف آنتی 
زا را مهـار     هاي اوپیوئیدي درون    تجزیه متالوآنزیم  ،ممکن است 

همچنـین  . کند و از این طریق سطح انـدورفین را افـزایش دهـد      
لاي اسیداسـکوربیک بــه  مشـخص گردیـده کـه تجــویز دوز بـا    

صورت خوراکی موجب کاهش علائم محرومیـت از هـروئین          
). 22( گــردد هــاي معتــاد مــی در انســان) ترکیــب متیلــه مــرفین(

ــوه      ــره می ــر افش ــق اث ــم دقی ــه مکانیس ــپاگرچ ــروت گری  در ف
 امــا ،جلــوگیري از ایجــاد وابســتگی بــه مــرفین ناشــناخته اســت 

از طریق تاثیر بر نـواحی   اکسیدانی و    احتمال دارد که با اثر آنتی     
ماننـد ناحیـه    ) مـرفین (ها   مغزي که در ایجاد وابستگی به اوپیات      

ــوم شــکمی  ــل ) NAc(و هســته آکــومبنس ) VTA(تگمنت دخی
ن  از افزایش رهـایش دوپـامین در هنگـام مصـرف مـرفی      ،هستند

جلوگیري کند که این امـر موجـب پیشـگیري از وابسـتگی بـه                
 ).17-22و 15(شود  مرفین می
 گیري جهنتی

 که مصرف افشره گریـپ فـروت       دادنتایج این تحقیق نشان     
هاي صـحرایی بـر ایجـاد علائـم      قبل از مصرف مرفین در موش     

پیشگیري کننده داشـته و علائـم دنـدان          محرومیت از مرفین اثر   
را قروچه، لرزش بدن، تعداد دفع مدفوع و تعداد لیسیدن پنـیس      

 .داده استاري کاهش د طور معنیه در مقایسه با گروه کنترل ب
 قدردانی تشکر و

ول و اسـتفاده از    ؤاین مقاله بـا هزینـه شخصـی نویسـنده مس ـ          
امکانات فیزیکی مرکز تحقیقات فیزیولوژي اهواز انجـام شـده          

از همه همکاران مرکز تحقیقـات فیزیولـوژي   وسیله   بدین. است
حیوانات آزمایشگاهی دانشگاه   زحمتکش مرکز  کارکنانو نیز   

 جندي شاپور اهواز به خـاطر همکـاري در انجـام      علوم پزشکی 
 .گردد نه قدردانی و سپاسگزاري میاین تحقیق صمیما
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