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Abstract

Introduction: It has been reported that oral morphine dependency facilitated formation of spatial learning 
and memory. In the present study the role of NMDA receptors located in hippocampal CA1 area of morphine 
dependent rats was studied.

Methods: Male rats were divided into 4 groups. Two cannulae were stereotaxically implanted bilaterally 
into the hippocampal CA1 area. After 5 days recovery, animals received morphine sulfate or sucrose for 30 
consecutive days in drinking water. Morris water maze (MWM) studies were performed from day 26 to 30. In the 
above mentioned days, animals received bilateral intrahippocampal CA1 area injection of 3.7μg/0.5μl D,L-AP5 
(NMDA receptors antagonist) or 0.5μl saline, 30 min before daily experimentation. Spatial learning and memory 
parameters were subjected to the analysis of variance (ANOVA). 

Results: Morphine dependence potentiated spatial learning and memory parameters using MWM. D,L-AP5 
could inhibit formation of spatial learning and memory in both control and dependent group. 

Conclusion: Activation of NMDA receptors located in hippocampal CA1 area is essential for potentiation of 
spatial learning and memory in morphine dependence rats.
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علي پو'متعبد1*، سيد �'شا
 ند�يي2، �نتظا' محر�بي نسب1
$��نشگا� علو� پزشكي كرمانشا�، كرمانشا�، �ير
�نشكد� پزشكي، 
1- گر�8 فيزيولوژ3، 

$��ير ،$�8�حد علو� 8 تحقيقا? تهر�$، تهر ،$�2- باشگا� پژ8هشگر�$ جو

 Qهيپوكمپ بر �ثر�  CA1 ناحيه 	موجو� � NMDA !يابي نقش گيرند< ها.	�
��بستگي خو	�كي به مرفين �	 يا�گير! � حافظه فضايي مو6 صحر�يي

Jچكيد

ــكيل يا
گير3 8 حافظه فضايي 
' موT صحر�يي '� تسهيل مي كند. 
' مطالعه حاضر نقش گيرند�  ــتگي خو'�كي به مرفين تش ــد� كه 8�بس مقدمه: قبلا گز�'T ش
ها3  �$ متيل 
3 [سپا'تا? (NMDA) ناحيه CA1 هيپوكمپ 
' فر[يند مذكو' بر'سي شد� �ست.

ــها3 صحر�يي نر 
' 4 گر�8 تقسيم گر
يدند. ناحيه CA1 هيپوكمپ بصو'? 
8 طرفه طبق �طلس پاكسينو& با 
ستگا� �ستريوتاكسي  
�شـها: به �ين منظو' موش

' [= [شاميدني 
'يافت نمو
ند. �Y8' Y 26 تا 30 مطالعا? 
' ماY [بي  Y8محلو^ مرفين سولفا? يا سوكر Y8' 30 ?3 به مد
كانو^ گذ�'3 شد. حيو�نا? Y8' 5 پس �Y بهبو
مو'يس �نجا� شد. 
' 'Y8ها3 مذكو' حيو�نا? 30 
قيقه قبل �Y] Yمايش 3/7 ميكر8گر� 
' حجم 0/5 ميكر8ليتر D,L-AP5 ([نتاگونيست گيرند� هاNMDA 3)  يا 0/5 

ميكر8ليتر سالين 
' هر طرw ناحيه CA1 هيپوكمپ 
'يافت مي كر
ند. شاخصه ها3 يا
گير3 8 حافظه فضايي  به 'T8 [ناليز 8�'يانس (ANOVA) بر'سي شد.
ــاخصه ها با تجويز 
' ماY [بي مو'يس تقويت مي كند. �ين ش �ــاخصه ها3 يا
گير3 8 حافظه فضايي ' ــتگي به مرفين ش ــنها
 مي كند كه 8�بس يافته ها: نتايج پيش

 .

' هر 
8 گر�8 شاهد 8 8�بسته مها' مي شو D, L-AP5
 .
'�

' ناحيه CA1 هيپوكمپ 
' تقويت يا
گير3 8 حافظه فضايي 
' حيو�نا? 8�بسته نقش �ساسي  NMDA 3فعا^ شد$ گيرند� ها :Aنتيجه گير

8�بستگي خو'�كي به مرفين، يا
گير3 8 حافظه فضايي، CA1 هيپوكمپ ،NMDA 3بي مو'يس، گيرند� ها] Yما :Aژگا� كليد��

مقدمه

ــيا'3 �Y تحقيقاتي كه 
' Yمينه نقش �پيوئيدها 8 �Y جمله مرفين بر  بس
 
'
فر[يندها3 مغز3 صو'? گرفته �ست مربو� به مكانيسم ها3 كنتر^ 
ــد.  
 مي باش�ــتگي 8 �عتيا
 به �ين مو [1083] 8 يا مباحث مربو� به 8�بس
 
��ينگونه مو 3�ــا^ گوناگو$ 
يگر3 بر ــد� �عم 
 �كر ش'��مر�Y8 به جز مو
�پيوئيدها3 [ند8ژ$ 8 توYيع گستر
� گيرند� ها3  
ــند. 8جو متصو' مي باش
ــتم عصبي  ــمتها3 مختلف بد$ بخصوx سيس 
' قس 
�ــو �ين م vــو متن
 
ــت. علا�8 بر �ثر�? حا �س �
ــز3، بر پيچيدگيها3 عملكر
 [نها �فز8 مرك
 ?�ــي تو�نند �ثر ــمتها3 مختلف بد$، �پيوئيدها م ــريع بر عملكر
 قس 8 س
 8 (Dependency) ــتگي �يجا
 كنند 8 مفاهيمي چو$ 8�بس ��Y مدتي ''

ــه �پيوئيدها تحت تاثير حضو' مد��8 8 بلند مد?  تحمل (Tolerance) ب
ــه علا�8 �عتيا
 به  
. ب'�

 حكايت �ــر�? ماندگا' �ين مو �ث Y��'8ها، 
ــن  �ي


، مشابه '8ندها3 '�ــيا'3 �Y مو ــت 8 
' بس ــته به تجربه �س مخد'ها 8�بس
يا
گير3 8 حافظه �ست. تركيبا? مختلفي كه يا
گير3 8 حافظه '� مختل 
ــتگي به مخد'ها نيز مي شوند [12].  �يجا
 تحمل 8 8�بس Y�مي كنند، مانع 
 '
�ين پديد� ها  vــم 8 محل 8قو ــي مكانيس ــهاY 3يا
3 بر�3 بر'س تلاش

سيستم عصبي مركز3 �نجا� شد� �ست.
ناحيه هيپوكمپ بخشي �Y سيستم ليمبيك �ست كه نقش فيزيولوژيك 
�طلاعا? فضايي  TY�
ــت [$ 
'پر ــرY8 'فتا'ها3 هيجاني 8 
خال 
' ب $]
 wطر Y�ــت [6].  ــد� �س ــخص ش �نو�v حافظه 8 يا
گير3 مش Y�8 برخي 

' نقا� مختلف مغز  3� �
ــتر ــر گيرند� هاNMDA 3 بصو'? گس 
يگ
 3�ــا3 جانبي قاعد�  ــته ه ــد� �ند. تر�كم �ين گيرند� ها 
' هس ــع ش توYي
 CA1 ناحيه '
�ست �ما بيشترين تر�كم گيرند� ها3 مذكو'  
[ميگد�^ Yيا
ــتها3 گيرند�  
. تجويز [نتاگونيس'�
 
ــكنج 
ند�نه �3 هيپوكمپ 8جو 8 ش
ــاير مناطق مغز3  ــل �ين نو�حي 8 س �خ
ــا AP5 به  NMDA خصوص

' مدلها3 مختلف تجربي تحت  �فر[يند يا
گير3 حيو�نا? [Yمايشگاهي '
ــتها3 'قابتي 8 غير 'قابتي  ــر قر�' مي 
هد. همچنين تجويز [نتاگونيس تاثي
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