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  چكيده
 گناد در هر دو جنس ـهاي محور هيپوفيز  موجب کاهش سطح سرمي هورمون مرفين مصرف اپيوئيدهايي نظير :مقدمه

 مرفين  مصرف. شير مادر به فرزند منتقل شوندتوانند از طريق جفت و ميمانند مرفين از طرفي اپيوئيدهايي . شود مي
متأسفانه . گذارد تأثير  گناد فرزندان نيزـهاي محور هيپوفيز  تواند بر غلظت هورمون مي، بارداريدوران توسط مادر در 

توسط پدر بر  مرفين  سوء مصرفهايرغم اثر توجه به نقش انفرادي مادر در سلامت فرزندان موجب شده است که علي
بر سطح سرمي به مرفين در اين مطالعه اثر احتمالي اعتياد والدين . دان، اين مهم کمتر مورد توجه قرار گيردفرزن

 ۱۶ سر موش صحرايي ماده و ۴۰ تجربي ي در اين مطالعه: ها وشمواد و ر.  استشدهبررسي   گناد ـهاي هيپوفيز هورمون
 روز معتاد ۲۱محلول در آب آشاميدني به مدت  مرفين ي سر موش صحرايي نر با مصرف خوراکي دوز افزايش يابنده

نر ، )۱آزمون گروه ( معتاد و نر غير معتاد ي ماده: چندگروه تقسيم شدندگيري به  انجام جفتبراي سپس حيوانات . شدند
در شاهد وه  و گر۲ و ۱ي شاهد ها گروه و )۳آزمون گروه ( معتاد ي نر و ماده، )۲آزمون گروه ( غير معتاد ي معتاد و ماده

 گناد فرزندان نرـ هاي محور هيپوفيز  پس از رسيدن فرزندان به سن بلوغ غلظت سرمي هورمون. کنار هم قرار داده شدند
 وبود توکي آزمون آناليز واريانس يک طرفه و  روش آماري مورد استفاده. گيري شد ي مختلف اندازهها گروه ي و ماده

۰۵/۰p< غظت سرمي  ۱آزمون  گروه ي دهد که در فرزندان ماده نشان ميها  يافته :ها يافته .دار در نظر گرفته شد معني
 نانوگرم در ليتر و پروژسترون ۲/۹۳±۹۲/۵(  بتا استراديول۱۷ ،المللي در ليتر واحد بين LH) ۰۴/۰±۰۸۶/۰هورمون 

داري در  ولي تفاوت معنيداري يافته است  بود که نسبت به گروه شاهد کاهش معني )نانوگرم در ليتر ۹۸/۲±۴۶/۲۲(
داري  تفاوت معني مرفين اعتياد مادر به. مشاهده نشد) المللي در ليتر  واحد بينFSH) ۰۷/۰ ±۲۱/۰غلظت سرمي هورمون 
داري بر  نيز تفاوت معني مرفين اعتياد پدر به.  و تستوسترون فرزندان نر نداشتLH،FSHهاي  بر سطح سرمي هورمون

  .انجام نشد باروري ۳آزمون در گروه .  گناد فرزندان نر و ماده نداشتـ هاي محور هيپوفيز هورمون
  

   گناد، فرزندان،هاي محور هيپوفيز اعتياد، هورمون: واژگان كليدي

  ۲۵/۶/۸۶: ـ پذيرش مقاله ۲۴/۶/۸۶: ـ دريافت اصلاحيه۱۶/۸/۸۵: دريافت مقاله
  

  مقدمه

 بيولوژيک هايي اخير توجه زيادي به اثرها سالدر 

مانند مصرف اپيوئيدهايي . ياد به مواد اپيوئيدي شده استاعت

هاي  و هروئين موجب کاهش سطح سرمي هورمونمرفين 

در هر دو جنس و حتي کاهش ميزان   گنادـمحور هيپوفيز 

 مرفين هايي نظير  از طرفي اپيوئيد۱- ۳.شود باروري مي

 ۴- ۶توانند از طريق جفت و شير مادر به فرزند منتقل شوند مي

توسط مادر طي  مرفين ابراين احتمال دارد که مصرفبن

هاي عصبي مرکزي  بارداري بتواند از طريق اثر بر سيستم

 تأثيرريز يا از طريق   سيستم غدد دروني کنترل کننده

ريز جنين، بر اعمال توليد مثل فرزندان  مستقيم بر غدد درون
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 ۵۲ ايران سممتابولي و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۷ارديبهشت ، ۱ ي شماره, همدي  دوره

 

  

 م شدهانجا ييها مطالعه البته در اين زمينه .گذاردب تأثير نيز

توسط مادر طي بارداري موجب  مرفين که در آن مصرف

 و تستوسترون در LHهاي  کاهش سطح سرمي هورمون

هاي استراديول و  فرزندان نر و کاهش سطح سرمي هورمون

آن  ولي در ۸،۷،۱.پروژسترون در فرزندان ماده شده است

 با توجه .تزريقي بوده است مرفين  تجويزي  نحوهها مطالعه

 دليل ايجاد استرس دره ه تزريق در دوران بارداري ببه اينک

 و کاهش ۹گناد موجب مهار فعاليت ، به جنيناثرمادر و انتقال 

LHسطح هورمون 
به  در اين مطالعه ،شود  در فرزندان مي۱۰

 آن را ،حذف کامل استرس ناشي از مصرف مورفينمنظور 

 به صورت محلول در آب آشاميدني در اختيار حيوانات قرار

ه ب مرفين  مستقيماثرهاي از طرفي چون بسياري از .داديم

 اثرباشد تا ناشي از  مي مرفين دليل قطع ناگهاني مصرف

تدريج ه ب مقدار آن مرفين براي کاهش اين اثر ۱۱مستقيم دارو

  ۱۲.يابد تا به صفر برسد طي ده روز اول تولد کاهش مي

توسط پدر نيز  مرفين سوء مصرف اپيوئيدها از جمله

 ي گذارد، که از جمله  مضر متعددي بر فرزندان مياثرهاي

افزايش ، کاهش وزن، توان به کاهش تعداد نوزدان آنها مي

هاي زمان تولد اشاره  مرگ و مير نوزدان و افزايش نقص

دليل توجه به نقش انفرادي مادر ه سفانه بأ ولي مت۱۳- ۱۵.کرد

  .ه استدر سلامت جنين اين مهم کمتر مورد توجه قرار گرفت

از طريق در پدر و مادر در اين مطالعه اثر اعتياد القا شده 

هاي محور  بر سطح سرمي هورموناپيوئيد تجويز خوراکي 

  . گناد فرزندان بررسي شده استـهيپوفيز 

  

  ها مواد و روش

 سر موش صحرايي نژاد ۱۶۸ تجربي از ي در اين مطالعه

 وزن ي و محدوده  روز۱۲۰-۱۴۰ سني ي ويستار در محدوده

 بودند،شده گرفته  گرم که از انستيتو پاستور کرج ۲۲۰-۱۸۰

 ۱۲ ساعت روشنايي و ۱۲حيوانات در شرايط . استفاده شد

گراد نگهداري  سانتي  ي  درجه۲۴±۲ساعت تاريکي و دماي 

  .و به آب و غذا دسترسي آزاد داشتندشدند 

، ي تجربيها گروهايجاد اعتياد در حيوانات به منظور 

به آب آشاميدني حيوانات )  ايران-تماد( مرفين سولفات

 ۴۸حل شده در آب آشاميدني در  مرفين دوز. شد  اضافه

 ۴۸بود که در  ليتر گرم در دسي  ميلي۱/۰ساعت اول 

 ۴/۰ ساعت تا ۴۸گرم در هر   ميلي۱/۰ هاي بعدي ساعت

 ۱۵ اين دوز به مدت .داشتليتر افزايش  گرم در ميلي ميلي

مصرفي در  مرفين  طي بارداري دوز۱۶.داشتروز ادامه 

ليتر  گرم در دسي  ميلي۱/۰ بار  روز يک۱۰مادران باردار هر 

 ،بار  ساعت يک۴۸هر  مرفين بعد از زايمان دوز .يافت افزايش 

ليتر کاهش يافت تا در روز دهم ميزان  گرم در دسي  ميلي۱/۰

برطرف کردن به منظور .  آب آشاميدني به صفر رسيدآن در

 درصد به آب آشاميدني ۳ تلخ مورفين، سوکروز ي مزه

 پس از مصرف ۲۱ييد اعتياد در روز أتبراي . شد اضافه 

به صورت داخل ) کيلوگرم/گرم ميلي۲/۰( نالوکسان ،مورفين

 پرش و اسهالمانند ترک   سندرمميصفاقي تزريق و علا

 ندادندم سندرم ترک را نشان يحيواناتي که علا. شدمشاهده 

  .  حذف شدنداز مطالعه

  : گروه تقسيم شدند۶گيري به  انجام جفتبراي حيوانات 

  .)n=۸(غير معتاد  ، نر)n=۲۰( معتاد ي ماده: ۱گروه تجربي -۱

 .)n=۸(، نر معتاد )n=۲۰( غيرمعتاد ي ماده: ۲گروه تجربي -۲

 .)n=۸(معتاد  ، نر)n=۲۰(ماده معتاد : ۳گروه تجربي -۳

 ۳  سوکروزي کننده ريافتماده غيرمعتاد د: ۱ گروه شاهد-۴

 .)n=۸(غيرمعتاد  نر ،)n=۲۰(درصد 

غيرمعتاد  نر ،)n=۲۰( غيرمعتاد ي ماده: ۲ گروه شاهد-۵

 .)n=۸(  درصد۳ دريافت کننده سوکروز

 .)n=۸(، نر غير معتاد )n=۲۰(ماده غيرمعتاد :  شاهد گروه-۶

 سر موش ۵گيري در هر قفس  به منظور انجام عمل جفت

 .موش نر به مدت يک هفته قرار داده شدندماده و دو سر 

شدند و   ها هر روز چک  موشين روز اول حاملگيي تعبراي

  محسوبي روز اول باردار،شد  دهي دي که پلاک واژنيروز

حيوانات ) زمان ديدن پلاک واژني( از روز اول بارداري .شد 

نوزدان در روز . اي قرار گرفتند هاي جداگانه باردار در قفس

هاي   از تولد از مادر جدا و به تفکيک جنسي در قفسه پس۲۵

پس از رسيدن فرزندان به سن بلوغ از . شدند مجزا نگهداري 

در فاز ( فرزند نر و دو فرزند ماده ۲هر مادر در هر گروه 

 فاز .شد به صورت تصادفي انتخاب مي )استروس دي

ي  ي ديوارهها سلولآميزي   رنگي به وسيلهاستروس  دي

 هاي فرزند تعداد موش( ۱۷. تعيين شد%۱/۰ بلو ا متيلنواژن ب

  .) سر بود۱۵انتخاب شده در هر گروه 

به طور  )نسدونال(ها با داروي تيوپنتال سديم  موش

گيري انجام  عميق بيهوش شدند و با بريدن گردن عمل خون

سرم .  صبح انجام شد۵/۸ -۱۰ها بين ساعت  گيري خون. شد

هاي جنسي در دماي  گيري هورمون تهيه شده تا زمان اندازه

  .شدند درجه سانتيگراد نگهداري -۲۰
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 همكاران دكتر راحله عصايي و  اثر اعتياد والدين بر باروري فرزندان موش صحرايي ۵۳

 

  

  

  باروري موش صحراييهاي  نمايهبر  مرفين  اعتياد بههاياثر -۱جدول 

  گروه 

  متغير

  ۳آزمون   ۲آزمون   ۱آزمون   ۲ شاهد   ۱اهد ش

  ۰  ۵۰  ۳۵  ۸۰  ۷۵  هاي باردار  درصد ماده

  -  ۸/۱±۱/۰†‡   ۴۲/۳±۲/۰†*   ۰ /۸۵ ±۰ /۰۹  ۶۳/۰±۰۷/۰  ناتال همرگ و مير پر

  -  ۹/۲۱±۴/۰   ۲۳±۶/۰*  ۵/۲۱±۳/۰  ۷/۲۱±۵/۰  )روز( طول مدت بارداري

  -  † ۹/۵±۷/۰   ۱/۶±۸/۰*  ۴/۸±۷/۰  ۶/۸±۹/۰  )مرده+ زنده(تعداد فرزندان متولد شده 

  -  ۰  ۲  ۰  ۰  مرگ و مير مادر طي بارداري

  ۲ آزمون و ۱آزمون  بين گروه دار معنياختلاف  = ‡ ،۲ با گروه شاهد دار معنياختلاف = † ،۱ با گروه شاهددار معنياختلاف = *

  

 موش ي فرزندان ماده )خطاي معيار±ميانگين( گنادـ هاي محور هيپوفيز  سطح سرمي هورمون اثر اعتياد والدين بر) ۲جدول
  صحرايي

  غلظت 

  ه وگر

 ng/L(   LH (Iu/L) FSH (Iu/L)( استراديول  )ng/L( پروژسترون

  ۱۸/۰±۰۵/۰  ۱۹/۰±۰۳/۰  ۱/۱۸۲±۲۱/۱۱  ۱/۲۰±۷/۰  کنترل

  ۲۲/۰±۰۴/۰  ۲/۰±۰۴/۰  ۸/۱۷۷±۲۹/۱۲  ۳۳/۲۰±۲۷/۱  ۱شاهد

  ۲۱/۰±۰۷/۰  ۰۸۶/۰±۰۴/۰‡  ۲/۹۳±۹۲/۵†  ۴۶/۱۸ ±۹۸/۱*  ۱آزمون 

  ۲/۰±۰۳۵/۰  ۲۷/۰±۰۵۶/۰  ۲/۱۹۰±۵۵/۲۴  ۱۶/۱۹±۲/۲  ۲شاهد 

  ۳۶/۰±۱۲/۰  ۲۶/۰±۰۶۷/۰  ۲۶/۱۴۵±۹۷/۱۸  ۳۹/۲۰±۳۱/۱  ۲آزمون 

* ۰۲۹/۰=p ۰۰۰۱/۰ †؛=p ۰۲۲/۰ ‡؛=p.  

  

  

 بر اساس واکنش IRMAiبا روش  FSHو  LHهاي  هورمون

هاي شرکت  ساندويچ غير رقابتي و با استفاده از کيت

 ,Genessys Gamal(کاوشيار ايران و دستگاه گاما کانتر 

USA (شدندگيري اندازه  .  

 دقت ،المللي در ليتر  واحد بين۰۷/۰ها  حساسيت کيت

  درصد۴  سنجش  دقت برون، درصد۳نجش کمتر از س درون

هاي  هورمون. بود درصد ۹۹   اختصاصي بودنو

 بر اساس EIA iiتستوسترون و پروژسترون با روش 

ژن  دار و يک آنتي واکنش رقابتي بين آنتي ژن غيرنشان

کيت مورد استفاده . گيري شدند ندازهدار شده با آنزيم ا نشان

DBC
iiiنانوگرم در ليتر ۰۲۲/۰ حساسيت کيت.  بود ،

 ۸/۶دقت درون سنجش ،  درصد۱۰۰اختصاصي بودن 

 بتا ۱۷هورمون .  درصد بود۳/۶درصد و دقت برون سنجش 

                                                           
i- Immuno Radiometric Assay 

ii - Enzyme Immuno Assay 
iii - Diagnostic Biochem Canada 

IBLاستراديول با روش و اساس فوق با استفاده از کيت 
iv 

، اختصاصي  نانوگرم در ليتر۰۳/۰ حساسيت کيت. انجام شد

ون  درصد و دقت بر۴درصد، دقت درون سنجش  ۱۰۰بودن 

 .  درصد بود۵/۷سنجش 

ها و   نيز بر اساس دستورالعمل کيتEIAدر روش 

ها  نمونه) SLT,spectra austria( توسط دستگاه اليزاريدر

  .رسم شدها  قرائت و با منحني مربوط غلظت نمونه

 ۱۰ي  نسخه SPSSافزار   نرم ازاستفاده ها با دادهآناليز 

 مجذور  آزموني به وسيلهميزان درصد باروري  .شد انجام

  تعداد فرزندان متولد شده،ي مقايسهبراي . مقايسه شدخي 

 ميزان مرگ ،ناتال، طول مدت بارداري هگ و مير پررميزان م

هاي جنسي از آناليز واريانس   و غلظت هورمونانو مير مادر

به صورت ها  يافته.  توکي استفاده شدآزمونيک طرفه و 

 >۰۵/۰p مام مواردت در. بيان شد خطاي معيار±ميانگين

  .گرفته شد نظر در دار معني

                                                           
iv - Imunological Labatories, Germany 
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 ۵۴ ايران سممتابولي و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۷ارديبهشت ، ۱ ي شماره, همدي  دوره

 

  

  ها يافته

باروري در موش هاي  نمايهاثر اعتياد به مرفين بر 

  :صحرايي

دهد که درصد باروري در   مياين مطالعه نشانهاي  يافته

داري نسبت به  طور معنيه ب ۲آزمون و  ۱آزمون ي ها گروه

 ۳آزمون در گروه . گروه شاهد خود کاهش يافته است

 مرفين  اعتياد مادر بهچنين هم. )۱جدول  (انجام نشدباروري 

ولي اعتياد ). =۰۲/۰p( موجب افزايش طول مدت بارداري شد

جدول ( ثيري بر طول مدت بارداري نداشتأت مرفين پدر به

ناتال به ازاي هر زايمان در  ه ميزان مرگ و مير پرچنين هم ).۱

 شاهد خود يها گروه از ۲ آزمونو  ۱ هاي آزمون گروه

ناتال  همير پر  نيز ميزان مرگ و۱آزمون در گروه  .بيشتر بود

 زنده(تعداد فرزندان متولد شده .  بود۲آزمون بيشتر از گروه 

) =۰۰۷/۰p( داري  طور معنيه  ب۱آزمون در گروه ) مرده +

 بود ۲ کمتر از شاهد ۲ آزمونو در گروه  ۱کمتر از شاهد 

)۰۰۵/۰ (p=)  ۱جدول.(  

هاي محورهيپوفيز  ياد والدين به مرفين برهورموناثر اعت

 که غلظت داد اين مطالعه نشان هاي يافته:  گناد فرزندانـ

 بتا استراديول LH) ۰۲۹/۰P=( ،۱۷هاي  سرمي هورمون

)۰۰۰۱/۰P= ( و پروژسترون)۰۲/۰P= ( در فرزندان ماده

داري در  مادر معتاد کاهش يافته است ولي تفاوت معنيداراي 

جدول ( اين گروه مشاهده نشد FSHمي هورمون غلظت سر

اري بر سطح سرمي د نيتفاوت مع مرفين اعتياد مادر به ).۲

 و تستوسترون فرزندان نر نداشت FSH, LHهاي  هورمون

داري بر   معنيتأثيرنيز  مرفين اعتياد پدر به ).۳جدول (

 گناد فرزندان نر و ماده نداشت ـهاي محور هيپوفيز  هورمون

  ).۳ و ۲ول اجد(
  

هاي  سطح سرمي هورمون  اثر اعتياد والدين بر-۳جدول
 فرزندان نر )خطاي معيار±ميانگين( گنادـ محور هيپوفيز 
  موش صحرايي

  غلظت 

  گروه 

 ng/L(  LH (Iu/L)  LH (Iu/L)( تستوسترون

  ۲۳/۰ ±۰۱/۰  ۲/۰±۰۳/۰  ۶۳/۲±/۲  کنترل

  ۲/۰±۰۳۹/۰  ۱۵/۰±۰۲۲/۰  ۹۵/۲±۴۶/۰  ۱شاهد

  ۱۳/۰±۰۳۱/۰  ۰۹/۰±۰۱۸/۰  ۱/۲±۴۳/۰  ۱آزمون 

  ۲۱/۰±۰۳۴/۰  ۱۷/۰±۰۲۴/۰  ۷۷/۲±۳۹/۰  ۲شاهد 

  ۱۹/۰±۰۲۸/۰  ۱۵/۰±۰۱۹/۰  ۸۲/۲±۴۳/۰  ۲آزمون 

  بحث

به  مرفين اين مطالعه نشان داد كه اعتياد بههاي  يافته

باروري مثل ميزان باروري، هاي  بر نمايهي دار معنيطور 

ناتال و تعداد   ه بارداري، ميزان مرگ و مير پري طول دوره

مادر با درصد باروري در گروه . گذارد مي تأثير فرزندان

و در ) ۱گروه شاهد   درصد در۷۵در مقابل ( درصد ۳۵معتاد 

 درصد در گروه ۸۰در مقابل ( درصد ۵۰پدر معتاد با گروه 

 ندبود و در گروهي كه هم پدر و هم مادر معتاد بود) ۲شاهد 

كاهش ميزان رهايش  با مرفين .بارداري صورت نگرفت

 LH مهار رهايش باعث پيش بصري ي نفرين در ناحيه نوراپي

در  ۱۹،۱۸.شود هاي بالغ هر دو جنس مي موش در LHRH و

گذاري و  روي تخمك  پلاسماLH كم بودن سطح موش ماده

 با ۲۰.گذارد مي تأثير ها تشكيل جسم زرد و تكامل فوليكول

  معتاد بهي  مادههاي توجه به اينكه وزن تخمدان در موش

 ي دهنده ممكن است نشان ۱۷-۲۰يابد به شدت كاهش ميمرفين 

نتيجه اثر بر فعاليت  تخمدان و دربر  مرفين اثر مستقيم

با توجه . استروئيدوژنيكي تخمدان و كاهش عملكرد آن شود

با اثر بر روند فعاليت طبيعي  مرفين به موارد فوق ممكن است

د بارداري و كاهش تعداد تخمدان موجب كاهش ميزان درص

 طول مدت چنين هم. شده باشدبارداري فرزندان در هر 

ي بيشتر از دار معنيمادر معتاد به طور با بارداري در گروه 

با توجه . پدر معتاد بودبا گروه شاهد يك و بيشتر از گروه 

 يكننده رهايش  روان، تنظيمي كننده كه داروهاي تحريك به اين

ها هستند ممكن است  توسين و ساخت پروستاگلندين اكسي

دليل طولاني شدن مدت بارداري در گروه مادر معتاد به 

روي ساخت و رهايش  مرفين ي كننده تضعيفثرهاي ا

 ي  در مطالعه۲۲،۲۱.ها باشد پروستاگلندين و  توسين اكسي

هاي نر   سالم با موشي هاي ماده حاضر در گروهي كه موش

بودند نيز كاهش درصد باروري و تعداد معتاد جفت شده 

 و تئودور هاي  ديده شد كه با يافتهبارداريفرزندان در هر 

  .همكاران همخواني دارد

  نشان دادند كه تجويز۲۰۰۲ و همكاران در سال تئودور

 ،شود ميهاي نر موجب كاهش ميزان باروري  به موشمرفين 

 درصد ۳۳پدر معتاد  باكه درصد باروري در گروه  طوريه ب

بوده و تعداد شاهد  درصد در گروه ۵/۷۴در مقابل 

 چنين هم .شاهد بودنيز كمتر از گروه  گزيني هاي لانه جايگاه

، بود ولي تعدادشاهد فرزندان متولد شده كمتر از گروه  تعداد
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 همكاران دكتر راحله عصايي و  اثر اعتياد والدين بر باروري فرزندان موش صحرايي ۵۵

 

  

هاي نر معتاد تفاوت  مورفولوژي و حركات اسپرم در موش

 ۲.شاهد نداشتي با گروه دار معني

 براي توجيه كاهش ميزان باروري و تعداد  احتمال۵

مصرف  -۱ :هاي نر معتاد وجود دارد فرزندان در موش

و هروئين موجب کاهش سطح  مرفين اپيوئيدهايي نظير

كم بودن سطح   که در موش نر۲شود  ميLHسرمي هورمون

LH باعث مهار اسپرماتوژنز وابسته بهسرم  LH ۲۳.شود يم 

ميزان باروري و تعداد  ممکن است علت کاهشبنابراين 

 مهار اسپرماتوژنز وابسته به هاي نر معتاد فرزندان در موش

LH در بافت يديوئي اپيها رندهيکه گ نيبا توجه به ا -۲ .باشد 

م بر ياثر مستق با مرفين  ممکن استاند،  شدهييضه شناسايب

 در  اسپرماتوژنزباعث مهار ضهيبافت ب ديوئياپهاي  گيرنده

باعث تغيير در  مرفين  ممكن است-۳ ۲۴.شودن اندام يا

 هاي نر معتاد موش هاي فرعي جنسي در ترشحات ارگان

 و از اين طريق ۲۵شود كه در باروري نقش مهمي دارند

هاي   كاهش ميزان باروري و تعداد فرزندان در موشموجب

روي رفتارهاي  مرفين كه  با توجه به اين-۴ . شودنر معتاد

طور ه تواند ب گذارد و مي ميتأثير  هاي نر بالغ جنسي موش

 اين احتمال ۲۶شود،نسبي يا كامل موجب حذف رفتار جنسي 

رفتارهاي جنسي موش نر   و كيفيتتواتروجود دارد كه 

هاي  تغيير كرده باشد و يا واكنش موش ماده نسبت به موش

در  -۵. ندگيري موفق تغيير ك نر معتاد براي انجام يك جفت

 يا قبل از فاز Conceptionن طي فاز  ممكن است جنينهايت

 تأثير تحقيقات سايرين در مورد. گزيني از بين رفته باشد لانه

دهد  متفاوتي را نشان ميهاي  يافتهبر عاقبت حاملگي مرفين 

گزارش كرد كه مصرف ) ۱۹۸۵ (فريدلربه عنوان مثال 

 بارداري مثل هاي نمايهاپيوئيدها توسط پدر تأثيري روي 

 بارداري، نسبت بين جنس نر و ي ي، طول دورهميزان بارور

) ۱۹۹۱(و همكاران   سيروچنين هم ۱۵.زايي ندارد ماده و مرده

بر تأثيري  مرفين هم اعلام كردند كه تماس مزمن با

 باروري، نسبت هاي مانند نمايه عاقبت بارداري متغيرهاي

 بايد توجه ۲۷.جنسيت و ميزان رشد جنين و نوزاد ندارد

هاي  جنس نر براي مدت،  قبلييها مطالعه تمام داشت كه در

گيري   روز قبل از جفت۳-۷ امادريافت كرده  مرفين طولاني

 فقط ها مطالعهبنابراين در اين . قطع شده است مرفين مصرف

بررسي  مرفين  ناشي از مصرف مزمنهاي اثري باقيمانده

از قبل و  مرفين  حاضري كه در مطالعه شده است در حالي

  .شد گيري به حيوان داده مي طي جفت

 بتا استراديول و -۱۷ مطالعه نشان داد که سطح هاي يافته

 مادر معتاد ي  در فرزندان مادهسرمغلظت پروژسترون 

 در حيوانات ماده با مادرسرم  LHسطح . کاهش يافته است

 ۱۸،۱۷،۷. قبلي استهاي معتاد نيز کاهش يافت که مشابه گزارش

 خوراكي بود ، مصرف مورفيني نحوه ما ي البته در مطالعه

 احتمالي استرس ناشي از تزريق بر سطح بنابراين اثرهاي

 کم بودن .گناد وجود نداشتـ هاي محور هيپوفيز  هورمون

 تأثير روي تشکيل جسم زرد و تکامل فوليکول، LHسطح 

تواند موجب کاهش غلظت استراديول  در نتيجه مي. گذارد مي

دهد اپيوئيدهاي  شواهد نشان مي. گرددسرم و پروژسترون 

 اثر ۲۰،۱۹.دنکن  را مهار ميLHداخلي و خارجي ترشح هورمون 

 مو و اثر بر پروجکشن هاي گيرندهمهاري اپيوئيدها از طريق 

 ۲۱- ۲۴.بصري هيپوتالاموس است نورآدرنرژيکي به ناحيه پيش

ييد اين موضوع نشان داده شده است که مورفين، هم أدر ت

نفرين از  وس و هم رهايش نوراپيرفتارهاي استر

 از طرفي ۲۸.کند هاي ماده مهار مي هيپوتالاموس را در موش

 مو هاي گيرنده ي  متعددي دال بر افزايش دانسيتهيها مطالعه

 که اي هاي ماده بصري موش  پيشي در هيپوتالاموس و ناحيه

- ۳۱. وجود دارد،در تماس بودند مرفين در دوران بارداري با

 ،نفرين  ممکن است کاهش محتواي نوراپيينبنابرا ۲۹

ناشي از ، LHبازچرخش آن و در نتيجه کاهش هورمون 

 مو در هيپوتالاموس اين هاي گيرنده ي افزايش دانسيته

 توجه به کاهش وزن تخمدان چنين با هم ۳۳،۳۲.حيوانات باشد

روي تخمدان و در نتيجه به طور مستقيم  مرفين ممکن است

  ۷.بگذارد تأثير  تخمداندوژنياستروئيبر فعاليت 

طي  مرفين  حاضر نشان داده شد که مصرفي در مطالعه

 بارداري در فرزندان ماده باعث کاهش سطح سرمي

 بتا استراديول و پروژسترون -LH ،۱۷هاي  هورمون 

ي در دار معنيهاي نر تفاوت  که در موش  در حاليشود مي

 و تستوسترون LH ،FSHهاي  غلظت سرمي هورمون

 و همکاران در  صديقياين در حالي است که. مشاهده نشد

طي بارداري  مرفين  نشان دادند که مصرف۱۹۹۵سال 

 و تستوسترون LHهاي  موجب کاهش سطح سرمي هورمون

 ي  نحوهي مذكور  البته در مطالعه۱.شود ميدر فرزندان نر 

 ،به صورت داخل صفاقي بود که تزريق کردن مرفين تجويز

 نشان  ها مطالعه. شود زا محسوب مي  استرسخود، يک عامل

تواند موجب مهار  د که استرس در دوران باردراي مينده مي

 و کاهش سطح ۳۴سترونو کاهش غلظت تست۹،فعايت بيضه

LH
احتمال دارد .  در فرزندان نر موش صحرايي شود۱۰
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 ۵۶ ايران سممتابولي و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۷ارديبهشت ، ۱ ي شماره, همدي  دوره

 

  

 ۳۵-  ۳۶نفرين در هيپوتالاموس استرس از طريق کاهش نور اپي

LHموجب کاهش ترشح 
هاي نر   و تستوسترون در موش۳۴

  ۳۴.شود

  که مصرفاند داده متعدد نشان يها مطالعهاز طرفي 

طي بارداري بر تکامل عملکرد سيستم تناسلي فرزندان مرفين 

 ،علاوهه  ب۳۷- ۳۸ ناچيزي نسبت به فرزندان ماده دارد تأثير نر

 اثرهايطي بارداري  مرفين نشان داده شده است که مصرف

نفرين و بازچرخش آن در   محتواي نوراپيمتفاوتي بر

به اين صورت که  ؛هاي نر و ماده دارد هيپوتالاموس موش

 ۵۷هاي ماده  نفرين هيپوتالاموس در موش محتواي نوراپي

 درصد ۹۵هاي نر   در حالي که در موشيافتدرصد کاهش 

تأثير در بارداري  مرفين  مصرفبنابراين ۳۳.داشتافزايش 

گناد در جنس ماده ـ هاي محور هيپوفيز  متفاوتي بر هورمون

  .داردنسبت به جنس نر 

 عصبي ي هاي بين دو جنس که در فرايندهاي پايه تفاوت

اثرهاي  تداخل پيچيده بين ي و رفتارها وجود دارد نتيجه

سازي و  هاي گنادي با اثر فعال مستقيم و موقت هورمون

  ۳۹، ۴۰.هاي استروئيدي است م هورمونيارگان سازي دا

در بررسي تفاوت بين دو جنس در هنگام استفاده از 

هاي جنسي  داروها بايد به اين نکته توجه داشت که هورمون

 ۴۱،)توزيع و متابوليسم دارو(توانند فارماکوکينيک دارو  مي

 و مسير خروجي ۴۲ها نوروترانسميترهاي  گيرنده ي دانسيته

  . تغيير دهند۴۳عصب درگير را

متفاوتي در دو تأثير  جنين عوامل محيطي طي تکامل

ها نشان داده شده است که  بار. گذارند جنس بر جاي مي

هاي متفاوت   متفاوتي روي جنيناثرتماس با الکل طي تکامل 

 تراتوژني متفاوت در دو جنس ناشي از اثر  معمولاً.گذارد مي

 ارگانيزاسيوني هايتداخل ماده تراتوژن با برخي از اثر

 مرفين  حاضر اعتياد پدر بهي مطالعه در .استروئيدها است

البته تاکنون  .هاي جنسي فرزندان نداشت اثري بر هورمون

 ي جنسيها اد پدر بر هورموني اثر اعتي نهيدر زماي  مطالعه

 كه ندا  متعدد نشان دادههاي مطالعه است ولي نشدهانجام 

 مضر متعددي بر هايها توسط پدر اثر مصرف اپيوئيد سوء

 کاهش تعداد توان به ها مي  آني كه از جمله ذاردگ  ميفرزندان

افزايش مرگ و مير نوزدان و افزايش ، کاهش وزن، نوزدان

۱۳- ۱۵.هاي زمان تولد اشاره کرد نقص
ن ي ايها سميمکان 

ي در فرزندان پدر معتاد ناشناخته است ولي تکامليها تيسم 

توسط  مرفين  مصرفتأثيرد بتوان گفت تنها راه اعمال يشا

ن ي چندراًي اخ. باشديع مني از راه ماينير بر روند تکامل جنپد

 آن تماس پدر با داروها ممکن به وسيله که يسم احتماليمکان

 شده ي بررس، در فرزندان شودهايي اختلالاست موجب 

اثر ،  اسپرميکيرات ژنتيي شامل تغي احتماليها سمي مکان.است

ضه، يروها بر بم دايرمستقياثر غ،  اسپرميکيژنت يا اپي يسم

 يم مواد سمي و انتقال مستقي جنسي فرعيها م، ارگانيديدياپ

براي  که ۱۴باشد ي ميع منيق ماي ماده از طريبه دستگاه تناسل

هاي  مطالعهبر فرزندان پدر معتاد نياز به  ن اثرياتوجيه 

  . استبيشتر

هاي  تيبه علت عدم دسترسي به کلازم به ذكر است 

هاي  تير اين مطالعه از کاختصاصي موش صحرايي د

اگر چه . ها استفاده شد گيري گنادوتروپين انساني براي اندازه

ک اشکال قابل توجه يتواند   ميهاي انساني استفاده از کيت

يت متعيين کاز اين مطالعه که هدف  باشد ولي با توجه به اين

ها قابل توجيه  تين کي استفاده از ا،ها نبود مطلق هورمون

 اعتياد پدر اثري بر ، مطالعههاي يافتهوجه به با ت .است

احتمال اثر اعتياد مادر بر . هاي جنسي فرزندان ندارد هورمون

  .مورد توجه بيشتر قرار گيردبايد ناباروري فرزندان ماده 

 ۷۷۶اين مطالعه موضوع طرح تحقيقاتي شماره : سپاسگزاري

زشکي پژوهشي دانشگاه علوم پـ  معاونت محترم آموزشي ي حوزه

نويسندگان مقاله مراتب تشکر و قدرداني خود را از . استلرستان 

  .دارند  مذکور اعلام ميي  محترم حوزهولانمسئو
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Abstract 
Introduction: Opiates such as morphine administration, decrease serum level of pituitary–

gonadal axis hormones in both sexes. On the other hand, morphine can be transferred from the 
mother the fetus and neonate via the placenta and milk. Thus maternal exposure to morphine 
during pregnancy and weaning may affect serum level of pituitary–gonadal axis hormones in off 
springs. Focus on the effect of the addiction of the pregnant mother on the health of the fetus and 
neonate has led to under recognition of possible male mediated effects. In this study, the effect of 
morphine addiction of the parents on the reproduction rate and pituitary gonadal axis hormone 
profile have been investigated. Materials and Methods: Forty female and 16 male albino Wistar rats 
(120-140 days old) were enrolled into the study. Animals were addicted by oral administration of 
incremental dose of morphine in drinking water for 21 days. Then male rats were placed with 
females in 6 groups: 1- male addict =test, 2-female addict=test 2, 3- male and female addict = test 3, 
and sham 1, sham2 and the control group. Morphine administration was also continued during 
pregnancy and weaning as well. At the time of puberty, blood samples were collected from the off 
springs and pituitary–gonadal axis hormones were measured. Morphine was in dissolved 3% 
sucrose and added into the drinking water of groups 1-3. The same amount of sucrose was added 
into the drinking water of the two sham groups. Results: In female offspring of group1 (test 1) LH 
(0.086±0.04Iu/L) and 17β estradiol (93.2±5.92ng/L) were significantly reduced compared to the 
control values of 0.19±0.03 and 182.4±11.21 respectively. But no pituitary–gonodal axis hormones 
alteration occurred in male offspring of this group and offspring of group 2. There were no 
pregnancies in group 3. Conclusion: The results suggest that the female maternal morphine 
addiction disturb reproduction processes more them does male addiction. 

 
Key words: Addiction, Pituitary, Gonodal axis hormones, Offspring 
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