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 مقاله پژوهشي

 

 در حرکتی عملکرد و حافظه یادگیری، شناختی، اختلالات بر هیدروکلراید بربرین اثر

 مفتامینآمت به اعتیاد با صحرایی یهاموش

 4حجتي ويدا ،3خاکساری ، مهدی*2واعظي غلامحسن ،1علويجه پورمصری مهناز
 .رانيا -دامغان -يدانشگاه آزاد اسلام -واحد دامغان -يشناسستيگروه ز -يتخصص یدکترا یدانشجو -1
 .رانيا -دامغان -يدانشگاه آزاد اسلام -واحد دامغان -يشناسستيگروه ز -استاد -2
 .رانيا -شاهرود -شاهرود يدانشگاه علوم پزشک -یولوژيزيگروه ف -اريدانش -3
 .رانيا -دامغان -يدانشگاه آزاد اسلام -واحد دامغان -يشناسستيگروه ز -ارياستاد -4

 15/11/1397 تاریخ پذیرش: 15/10/1397 تاریخ دریافت:

 چکیده
کند و باعث می دیدر مغز را تقل یخاص یترهایباشد که عملکرد نوروترنسممی یمرکز یدستگاه عصب یمحرک قو کی (METH) آمفتامینمت مقدمه:

شود و هیچ دارویی برای درمان می یشود. سوء مصرف آن باعث اختلالات حرکتمیمقدار گلوتامات در مغز  شیو افزا نیو سروتون نیدوپام یسازآزاد
 در موش صحرایی صورت گرفت. نیمفتامآمت ادیاز اعت یناش یحرکت -یبر اختلالات شناخت نیبربر تأثیر یمطالعه با هدف بررس نی. ااردوجود ند

 یشدند که شامل: شاهد، دارا میتقس یبه سه گروه مساو یطور تصادفانتخاب و به ستاریموش صحرایی نژاد و سر 30در این مطالعه،  :هاروش و مواد
دریافت کردند. دو گروه  (mg/kg/day100) را دیدروکلرایه نیخروج، بربر یاکه در دوره سه هفته نیآمفتامبه مت ادیاعت یدارا ن،یآمفتامبه مت ادیاعت

 یو ماز آب yماز یرفتار یهاسه هفته ترک با آزمون انیکرده بودند. سپس در پا افتیدر (mg/kg/day12) دو هفته تا دوز یرا برا نیآمفتاممت ،یادیعتا
 .قرار گرفتند یابیمورد ارز سیمور

سهبب   دیه دروکلرایه نیبها بربهر   یاکرد و درمان سه هفتهه  جادیا هادر موش یحرکت -یاختلال عملکرد شناخت ن،یآمفتامبه مت ادیدو هفته اعت :نتایج
 نیه ا نی. همچنه دیگرد( P>05/0) به گروه فاقد درمانناشناخته و درصد تناوب حرکت نسبت یاز جهت درصد ورود به بازو yدر ماز  یداریمعن شیافزا

به گروه فاقد نسبت سیمور یدر محدوده سکو در روز پروب در ماز آب هاتحرک و درصد زمان و فرکانس حرکت موش زانیدر م یداریمعن شیافزا گروه
 (.P>05/0) درمان نشان داد

میمفتامین آدر معتادان مت یحرکت -یهفته در دوره ترک، باعث بهبود اختلال عملکرد شناخت 3هیدروکلرید به مدت  نیتجویز بربر :گیرينتیجه
 شود.

 .ییو حافظه فضا یریادگی ،یحرکت-یاختلالات شناخت ن،یآمفتاممت اد،یاعتهاي کلیدي: واژه
 :gh.vaezi@yahoo.com Email ،02332395009نمابر: ، 09129178۶44 .، تلفن: شگاه آزاد اسلامیدان دامغان،مسئول:  نویسنده*

 يادگيری، شناختي، اختلالات بر هيدروکلرايد بربرين اثر .غلامحسن، خاکساری مهدی، حجتي ويدا واعظيمهناز،  علويجه پورمصریارجاع: 
-32:(4) 13؛1397 مجله دانش و تندرستي در علوم پايه پزشکي. مفتامينآمت به اعتياد با صحرايي یهاموش در حرکتي عملکرد و حافظه
46. 
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 مقدمه
 بسيار محرک ماده يک آمفتامينمتيل واقع در يا آمفتامينمت

 قرار تأثير تحت شدت به را مرکزی عصبي سيستم که است اعتيادآور
 استخراج افدرين از ژاپن کشور در 1893 سال در بار اولين و دهدمي
 بعد مخدر دومين آمفتامينمت(. 1) شد ساخته Ma huang گياه از شده
 شودمي استفاده گسترده طوربه جهان سراسر در که است حشيش، از
  4) دارد اسپيد تينا، آيس، مت، چاک، کرانک، مثل خياباني اسامي(. 2)
 يافتهرواج شيشه نام با ايران در آن کريستاليزه که آمفتامينمت(. 3و 

 بلوری يا سفيد پودر صورتبه شفاف کريستالي یهادانه شکل به است،
 و الکل و آب در سادگي به که گرددمي عرضه تلخ مزه با بوبي و

 و محرک داروی اين(. 5و  6) گرددمي حل سولفوکسيد متيل و فرمالين
 گذار تأثير مرکزی عصبي سيستم ويژه به بدن تمام روی بر زا،توهم
 احساس توهم، تحريکي، خواص دليل به اخير یهاسال طول در است،
 است بوده نوجوانان و جوانان ويژه به مردم توجه مورد سرخوشي و لذت
 اختلال جمله از اختلالات از بسياری درمان در آمفتامينمت امروزه(. 7)

مت(. 1) شودمي استفاده چاقي و( نارکولپسي) خواب حمله فعالي، بيش
 کاتکول نوروترنسميتر دو تقليد با و بوده سمپاتيک مقلد آمفتامين
 آميني، ايندول نوروترنسميتر و نفرين نوراپي و دوپامين نظير آميني،
مت. گذاردمي اثر مرکزی عصبي سيستم روی بر سروتونين نظير

 ميزان نتيجه در و کندمي مهار را مونوآمينواکسيداز آنزيم آمفتامين
(. 8) گيردمي قرار دسترس در مونوآميني نوروترنسميتر بيشتری
 و شناختي یهافعاليت در سروتونرژيک و دوپامينرژيک یهاسيستم
 اين عملکرد در اختلال و کنندمي ايفاء را مهمي نقش حرکتي عملکرد
 همراه حرکتي و شناختي اختلالات با هاآن یهاگيرنده و هاسيستم
 (.10 و 9) است

 سيناپسي پذيری انعطاف کاهش به منجر آمفتامينمت مزمن مصرف
 فضايي حافظه و مدت کوتاه حافظه در نقص و شودمي هيپوکم  ناحيه
 ساختاری شباهت دليل به آمفتامينمت(. 11) شودمي ديده ترک از بعد
 یهاپايانه وارد دوپاميني، ترانسپورتر به اتصال طريق از دوپامين، با

مي سيتوزل داخل به دوپامين آزادسازی سبب و شودمي دوپامينرژيک
 و اکسيژن فعال ترکيبات سيتوزل داخل در دوپامين تجزيه ضمن. گردد

مي اکسيداتيو استرس سبب که شودمي توليد نيز پراکسيداز هيدروژن
 (.12) شود

 بر NMDA رسپتورهای تحريک سبب گلوتامات آزادسازی افزايش
 فضای در کلسيم يون شدن آزاد باعث و شده دوپامينرژيک یهاپايانه
 با و شده اکسايد نيتريک توليد افزايش به منجر شود،کهمي سلول داخل
 از که کندمي توليد را نيتريت اکسيد پر اکسايد، سوپر با شدن ترکيب
 سبب ميتوکندری و آندوپلاستيک رتيکولوم به وابسته مسيرهای طريق
 (.13-16) شودمي نوروني مرگ و آپوپتوز

 ازجمله مختلف نوروترنسميترهای نقش بيانگر متعددی نتايج
 باشندمي شناختي مشکلات ايجاد در گلوتامات و سروتونين دوپامين،

 یهادهندهانتقال تعداد کاهش سبب متامفتامين مکرر مصرف(. 17)
 غلظت شده، هيپوکام  دوپامينرژيک یهاسيناپس در دوپاميني
 پس یهاگيرنده آن، متعاقب و داده افزايش را دوپامين سيناپسي
 یهاگيرنده(. 18) مانندمي فعال تری طولاني زمان مدت سيناپسي
 دهند تغيير را اطلاعات ذخيره و يادگيری توانايي توانندمي دوپاميني

 داشته نقش اکسيداز مونوآمين آنزيم مهار در متامفتامين طرفي از(. 19)
 توجه در اختلال(. 20) شودمي عصبي پايانة در دوپامين افزايش سبب و

 تخريب با مفتامينآمت به وابسته افراد در شناختي کنترل و انتخابي
 نظير فرونتواسترياتال مغزی ناحية در دوپامينرژيک یهانورون

 بين طرفي از و( 21) بوده مرتبط قدامي سينگولای قشر و استرياتوم
 سيستم و قدامي استرياتال نواحي یهاآسيب و شناختي مشکلات
 (. 22) دارد وجود رابطه ليمبيک
 و سروتونين ميزان کاهش سبب مفتامينآمت مزمن مصرف
 در ويژه به دوپامين نيز و مغزی مختلف نواحي در آنها یهامتابوليت
 يادگيری عملکرد در اختلال سبب که شودمي قدامي استرياتال ناحيه

 مدت کوتاه و پايين دوزهای هرچند ،(23) شودمي غيرفعال احترازی
 در اختلالاتي و دوپامين عملکرد در پايدار تغييراتي نيز متامفتامين،
 لوب در سروتونين و دوپامين کاهش(. 24) کندمي ايجاد کاری حافظه
 کندمي تضعيف را نگر آينده حافظه متامفتامين به وابسته افراد پيشاني

 متامفتامين سوءمصرف از ناشي شناختي نقايص است ممکن(. 26،25)
 ايجاد هيپوکام  روی بر متامفتامين که باشد نوروتوکسيسيتي علت به
 متامفتامين مصرف علت به هيپوکام  زايي نورون مهار(. 27) کندمي
 شود هيپوکام  به وابسته شناختي فرايندهای در نقايصي بروز به منجر
 و شده هاانسان حافظه در اختلال موجب محرک اين مصرف و( 28)

 شبکه به مفتامينآمت آسيب دليلبه اختلالات گونه اين
 (. 27) باشدمي فرونتواسترياتال

 ايجاد در مفتامينآمت نوروني تخريب یهامکانيسم اگرچه
 که شده مشخص اما است، ناشناخته عصبي برنده تحليل یهابيماری
 اسپارتات دی متيل-ان یهاگيرنده عملکرد در تغيير اکسيداتيو، استرس

(NMDA)، آن در هيپرترمي ميکروگليا، سازی فعال آپوپتوز، القای 
 در مفتامينآمت مصرف دنبال به اکسيداتيو استرس(. 29) دارند نقش
 به ابتلا احتمال آن متعاقب و شده( 30) نوروني مرگ موجب نهايت
 از يکي آپوپتوز همچنين( 31) دهدمي افزايش را پارکينسون بيماری
مي امفتامين مت مزمن مصرف از ناشي دژنراتيو تغييرات اصلي علل
 پيش یهاژن و 3 کاسپاز شدن فعال و DNA کليواژ با که باشد

 (. 32) است همراه آپوپتوزی
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 فعاليت و شودمي ميکروگلياها شدن فعال سبب آمفتامين مت مصرف
 فعال یهاراديکال توليد باعث تواندمي ميکروگليا دازهنا از بيش

 یهاواکنش ايجاد طريق از و شود پروستاگلاندين و نيتروژن و اکسيژن
 (.33) ببرد پيش را نوروني تخريب يندآفر التهابي

 از ناشي نوروتوکسيسيتي مهم یهامکانيسم از هايپرترمي،
مت مصرف دنبال به(. 34) است مرکزی عصبي سيستم در متامفتامين
 هايپرترميای ميزان با شده ايجاد ساختاری تغييرات شدت بين آمفتامين،

 برداری تصوير استفاده با(. 35) دارد وجود مستقيمي رابطه مغز و بدن
 ساب و مغزی قشر حجم که شد مشاهده (MRI) مغناطيسي تشديد با

( 36) يافت چشمگيری افزايش مفتامينآمت بالای دوز اثر در کورتيکال
 سد نفوذپذيری افزايش به منجر آمفتامينمت بالای دوز مصرف و

 مغز وارد راحتي به سموم انواع و شده مغز از مناطقي در مغزی- خوني
 با تواندمي مفتامينآمت رويهبي و مدت طولاني استفاده(. 37) شوندمي
 رواني بيماری به منجر سروتونرژيک، و دوپامينرژيک مسيرهای بر اثر
 زيادی کمي و کيفي یهابررسي تاکنون(. 38) شود اسکيزوفرني شبيه

 و انسان مغز مختلف نواحي ساختار روی بر مفتامينآمت اثر پيرامون
 از استفاده با نر، یهاموش در ای مطالعه در. است گرفته صورت حيوان
 هيپوکام  آمون شاخ یهالايه زير حجم افزايش استريولوژی، روش
 سوء که دريافت توانمي نهايت در که( 39) است شده گزارش مغز

 .شودمي مغز بافت بر جدی عوارض ايجاد باعث مفتامينآمت مصرف
 ضد اضطرابي، ضد آثار دارای که است ايزوکوئينولين آلکالوئيد بربرين
 آثار دارای نيز و افسردگي ضد سايکوتيکي، آنتي التهابي، ضد دردی،

 استيل آنزيم فعاليت بربرين(. 14 و 40) است حافظه بر محافظتي
 دارد متابوليک سندرم در مهمي نقش و کرده مهار را استراز کولين

 کولينرژيک فعاليت افزايش بهمربوط بربرين فراموشي ضد اثر(. 42)
 (.43) است محيطي و مرکزی عصبي سيستم
 اثر و( 44) کندمي جلوگيری فعال اکسيژن یهاگونه تجمع از بربرين
 ،هاآنزيم اين. دارد( 46) اکسيداز گزانتين و( 45) اکسيژناز ليپو بر مهاری
 آمينو مونو کردن مهار با بربرين. باشندمي ROS ايجادکننده مهم منابع

 در دوپامين و سروتونين نفرين، نوراپي غلظت افزايش باعث اکسيداز،
 اثر با همچنين( 47) گرددمي ضدافسردگي آثار بروز سبب و شده مغز

 سطح( 48) اکسيداز آمينو منو و استراز کولين استيل آنزيم بر که مهاری
 قشر و هيپوکم  در ويژه به را مغز دوپامين سروتونين، نفرين، اپي نور

(  500mg/ kgتا  100) زياد دوز در اما( 43) دهدمي افزايش فرونتال
 کاهش را مغزی ساقه در را نفرين نوراپي و دوپامين سروتونين، سطح
 (. 49) دهدمي

 داشته عصبي سيتم عملکرد و سلامت روی بر مفيدی اثرات بربرين
 آزاد یهاراديکال کنندگيحذف و اکسيدانيآنتي خصوصيات دارای و
 غيرمستقيم و مستقيم اکسيدانآنتي يک عنوانبه و( 50-52) باشدمي

 ارتقای و GSH سنتز تحريک با اکسيداتيو استرس آسيب از را هاسلول
 محافظت Px-GSH جمله از اکسيدان،آنتي مختلف یهاآنزيم فعاليت
 سطوح و کند تنظيم را NO سنتز تواندمي بربرين(. 45 و 53) کند،مي

 مهاری اثر دارای و دهدمي افزايش را (iNOS) سينتا اکسايد نيتريک
 بهبود سبب بربرين ،(55) باشدمي سيکلواکسيژناز یهاآنزيم روی
 طريق از آلزايمری صحرايي یهاموش مدل در فضايي حافظه اختلال
 شده iNOS و1β) -IL( 1βاينترلوکين التهابي، عامل دو بيان افزايش
 .(56) است

 از ناشي است ممکن بربرين نوروني حفاظت و ضدالتهابي خواص
 مغزی خون سد از بربرين(. 58و  57) باشد NO سيستم در تعادل ايجاد
 دفع آرام سرعت با عصبي، یهاسلول به انتقال از پس و کرده عبور
 در تجمع و عصبي یهاسلول روی آن مستقيم اثر از نشان که شود

 منوآمينواکسيداز آنزيم فعاليت بر مهاری اثر با بربرين. است هيپوکام 
 فرونتال قشر و هيپوکام  در سروتونين و نفرين نوراپي افزايش باعث
 α2 یهابرگيرنده آنتاگونيستي خاصيت با طرفي از(. 43) شودمي مغز

 ضد آثار سبب تواندمي 1 سيگما یهاگيرنده طريق از آدرنرژيک
 (. 41) گردد افسردگي
 بربرين مؤثر نقش دهندهنشان که متعدد شواهد به باتوجه

 بربرين رسدمي نظر به حرکتي شناختي عملکرد افزايش در هيدروکلرايد
 اختلالات مدت دراز طوربه فارماکولوژيک دوز در تواندمي هيدروکلرايد
 فرضيه اين که بخشد بهبود را آمفتامينمت از ناشي حرکتي -شناختي

 .گرفت قرار آزمون مورد مطالعه اين در
 از گلوکز انتقال است قادر بربرين که دادند نشان محققين از ای عده
 قادر بربرين(. 59) دهد کاهش را کوچک روده اپيتليال غشای عرض
 و( 60) ساکاريداز دی یهاآنزيم فعاليت مهارکننده يک عنوانبه است
 تضعيف به منجر هاآنزيم اين مهار لذا(. 61) کند عمل گلوکوزيداز آلفا
 وزن کاهش به منجر که. شودمي غذايي رژيم یهاکربوهيدرات جذب
 وزن کنترل در را بربرين نقش تواندمي که( 62و  61) شود مي بدن
 .کند توجيه

 هاروشمواد و 
 نژاد نر، صحرايي موش سر 30 از تجربي مطالعه اين انجام جهت
 علوم دانشگاه از شده خريداری گرم 245 ± 20 متوسط وزن با ويستار
 يک از محيط، با انطباق منظوربه هانمونه. شد استفاده شاهرود پزشکي
 درجه22 ± 2 دمای با آزمايشگاه محيط در آزمايش، شروع از قبل هفته
. داشتند دسترسي غذا و آب به آزادانه طوربه و گرفته قرار گرادسانتي
 حيوانات با کار و نگهداری با رابطه در اخلاقي نکات که است ذکر قابل

به ييصحرا یهاموش. گرديد رعايت کار مدت تمام در آزمايشگاهي
 گروه شاهد، گروه: شدند تقسيم تايي 10 گروه سه به تصادفي طور
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 در که آمفتامينمت به اعتياد دارای گروه و آمفتامينمت به اعتياد دارای
 را (mg/kg/day100) هيدروکلرايد بربرين ترک، ایهفته سه دوره

 بربرين: شامل نيز آزمايش اين در رفته کار به داروهای. کردند دريافت
 سيگما شرکت از همگي که بودند، مفتامينآمت و هيدروکلرايد
 .شدند خريداری
 با مفتامينآمت افزايشي روند با اول هفته در اعتياد ايجاد برای
 12mg/kg ثابت دوز با دوم هفته در و 12mg/kgو  8، 4، 1 دوزهای

 دو اين برای ترک دوره هفته سه سپس. گرفت قرار گروه دو اختيار در
 بربرين داروی گروه دو اين از يکي که شد، گرفته نظر در گروه

. کرد دريافت گاواژ صورتبه روزانه  100mg/kg دوز با را هيدروکلرايد
 نيز و جديد بازوی به ورود درصد نظر از هاموش از يک هر سپس
 برای شده طي مسافت و زمان نظر از و  yماز در حرکت تناوب درصد
 ميزان نيز و موريس آبي ماز در آموزش روز 4 طي در سکو به رسيدن
 در سکو محدوده در آمد و رفت فرکانس و شده گذرانده زمان و تحرک
 دوره انتهای تا اعتياد شروع زمان از. گرفتند قرار آزمون مورد پنجم روز
 .شد گيری اندازه نيز مصرفي غذای ميزان و هاموش وزن روز، هر ترک
 جنس .شد سنجيدهY ماز از استفاده با هاموش فضايي حافظه: Y ماز
 هر ارتفاع و عرض و طول که بود رنگ سياه گلاس پلکسي از ماز

 از بازو سه هر. بود مترسانتي 30 در 15 در 40 ترتيببه y ماز بازوی
 متصل هم به متر،سانتي 15 اضلاع با شکل مثلثي محوطه يک طريق
 دو بين در دقيقه 5 مدت برای حيوان تا شد داده اجازه ابتدا. بودند شده
 بازوی دقيقه 30 گذشت از بعد سپس. کند آمد و رفت بازو سه از بازو
 رفت بازو سه درهر ديگر دقيقه 5 مدت برای حيوان تا شد باز نيز ديگر
 فيلم از پس. شد برداریفيلم جانور، حرکت مدت اين تمام. کند آمد و

 کل به نسبت ناشناخته بازوی به ورود دفعات تعداد درصد برداری،
 بازو به ورود زماني. گرفت قرار ارزيابي مورد بازوها به ورود دفعات
 قرار بازو در کامل طوربه حيوان دم انتهای که شدمي محسوب کامل
 بدون بود، شده وارد آنها به حيوان که بازوهايي پايان، در. گرفتمي

 بندیدسته تکرار بدون تايي سه یهاتوالي در شروع، بازوی احتساب
 نوع از فضايي مدت کوتاه حافظه از شاخصي که تناوب درصد. شدند

  Percentage Alternation = :فرمول طريق از است بازشناختي
(2)*100- Maximal Alternationx(Actual Alternation)/ 

 معني به ،Actual Alternation فرمول اين در. گرديد محاسبه
 حرکت، سه آن در که متوالي طوربه بازوی سه در حرکت تعداد حداکثر
 Maximal از منظور و باشد نداشته تکراری حرکت موش

Alternation 5 مدت طي بازوها به موش یهاشدن وارد کل تعداد 
 .باشدمي دقيقه
 فضايي حافظه و يادگيری ميزان بررسي منظوربه: موريس آبي ماز
 يک از آبي ماز. گرفت قرار استفاده مورد موريس آبي ماز ،هاموش

 80 ارتفاع و مترسانتي 142 قطر با رنگ سياه ایاستوانه آب مخزن
 درجه 20 ± 2 آب با آن، ارتفاع نصف از بيشتر کمي که بود مترسانتي
 15 قطر با فلز جنس از رنگ سياه سکوی يک. گرديد پر گرادسانتي
 زير متریسانتي 1 عمق در و دايره یهاربع از يکي مرکز در مترسانتي
 و باشدمي آب از حيوان فرار برای فقط سکو اين. شدمي داده قرار آب
 قرار آن در ماز که اتاقي. بود گرفته قرار مخزن کف در پايه يک روی
 و علامت قبيل از شده تعبيه اضافي یهاعلامت و اجسام دارای داشت
 برای کمي نور تنها و شد تاريک کاملاً اتاق. بود...  و قفسه و پوستر
 توسط علايم تشخيص برای محدود ديد و ويدئويي رديابي تسهيل
 .ساختمي روشن را فضا موش،
 برای. گرفت قرار کارآزمايي، چهار تحت روز چهار طي موش هر

 برنامه توسط تصادفي طوربه که ایمحدوده از سکو جای يادگيری
 ديواره به رو صورتش که يصورتبه موش شد،مي مشخص کامپيوتر
 يافتن برای فرصت موش به دقيقه يک و شدمي مخزن وارد باشد،
. شدمي راهنمايي سکو سمت به صورت اين غير در. شدمي داده سکو
 اجازه ثانيه 30 کرد،مي پيدا را سکو موش که کارآزمايي بار هر از پس
. کند بررسي را اطراف محيط و بماند سکو روی موش تا شدمي داده
 به حيوان کارآزمايي هر فاصله در. شدمي آغاز بعدی کارآزمايي سپس
 در ويدئويي دوربين يک. شدمي بازگردانده قفس به ثانيه 30 مدت
 فيلم حيوان از آزمون مدت طول در که بود شده نصب مخزن بالای
 و شده منتقل کامپيوتر به حاصل اطلاعات. (1شکل ) کردمي برداری
 هر در. گرفتمي قرار تحليل مورد ردياب افزارینرم سيستم توسط

 بر سکو يافتن زمان مدت جمله از مختلفي هایشاخص کارآزمايي
 بر شنا سرعت متر،سانتي حسب بر شده طي مسافت ثانيه، حسب
 مورد دايره ربع هر در حضور زمان مدت و ثانيه بر متر سانتي حسب
 به ،هاموش آزمون اتمام از پس روز هر. گرفت قرار تحليل و تجزيه
 قفس به سپس و شده داشته نگه گرم مدتي و خشک حوله با آرامي
 پنجم روز در آموزش روزه چهار دوره از بعد. شدندمي بازگردانده خود
 در تا شد داده اجازه هاموش به دقيقه يک مدت طي و برداشته را سکو
 که را زماني مدت و مسافت درصد. کنند جستجو را سکو محل مخزن،
 که را دفعاتي تعداد و کندمي شنا سکو محدوده در دقيقه يک اين طي
 . گرددمي گيریاندازه شودمي وارد سکو محدوده به

 طرفه، واريانس طرفه يک آزمون ،هاگروه بين تفاوت مقايسه برای
 Tukeyاز هاگروه جفت بررسي برای سپس. گرفت قرار استفاده مورد

Post test انحراف ± ميانگين صورتبه هاداده نهايت در شد، استفاده 
 در و شد گرفته نظر در هاگروه از يک هر برای (Mean ± SEM) معيار
 .گرديد محاسبه بودن معنا سطح عنوانبه >05/0P موارد تمام
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 یاديموش از هر گروه کنترل و اعت کيحرکت ثبت شده  ريمس -1شکل 
 سيمور یدر ماز آب نيبربر ماريبا ت یاديو اعت ماريبدون ت

 نتایج
 دو یهاموش وزن بين: آزمون طول در بدن وزن تحليل و تجزيه -1
 و 17 تا 10 و 10 تا 1 روزهای در درمان تحت اعتيادی و اعتيادی گروه
 31 تا 24 روزهای و 24 تا 17 روزهای در آمفتامينمت قطع از پس
 ،45 تا 38 نيز و 38 تا 31 روزهای در اما. نداشت داریمعني تفاوت

 زمان در درمان تحت اعتيادی و اعتيادی گروه بين داریمعني اختلاف
 گروه با داریمعني اختلاف دارای گروه دو اين و داشت وجود ترک
 در درمان تحت اعتيادی گروه. بودند سال 17 تا 10 روزهای در شاهد
 را درمان فاقد گروه بهنسبت کندتری وزن افزايش روند ترک زمان
 (. 1 نمودار) دادند نشان
 غذا مصرف -2

 داده نشان 1 شکل در آزمايش طول در غذا مصرف تحليل و تجزيه
 گروه دو بين غذا مصرف 17 تا 10 و 10 تا 1 روزهای در. است شده

 دو هر و نداد نشان داریمعني تفاوت درمان تحت اعتيادی و اعتيادی
 نشان را داریمعني تفاوت 17 تا 10 روزهای در شاهد گروه با گروه
 و 24 تا 17 روز در درمان بدون گروه مفتامينآمت ترک از پس. دادند

 گروه با داریمعني اختلاف ،38 تا 31 روزهای و 31 تا 24 روزهای
 نظر از بربرين با درمان تحت گروه و داد نشان شاهد و درمان تحت
 (.2 نمودار) کرد عمل کنترل گروه با مشابه غذای مصرف ميزان

دار گروه یتفاوت معن. (••) >01/0P با کنترل در سطح ماريبدون ت یاديدار گروه اعتی. تفاوت معننيبربر ماريبا ت یاديو اعت ماريبدون ت یاديگروه کنترل و اعت نيوزن ب سهيمقا -1نمودار 
 .(♦♦) >01/0Pدر سطح  (♦) >05/0P با فاقد آن در سطح ماريتحت ت یاديدار گروه اعتیتفاوت معن. (▪▪) >01/0P با کنترل در سطح ماريتحت ت یادياعت

 

 

 >01/0P با کنترل در سطح ماريبدون ت یاديدار گروه اعتی. تفاوت معنیبربر ماريبا ت یاديو اعت ماريبدون ت یاديگروه کنترل و اعت نيمصرف غذا ب سهيمقا -2نمودار 
با فاقد آن در  ماريتحت ت یاديدار گروه اعتینتفاوت مع. (▪▪▪) >001/0P با کنترل در سطح ماريتحت ت یاديدار گروه اعتیتفاوت معن. (•••) >001/0P و در سطح (••)

 .(♦♦) >01/0P سطح
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  Yماز -3
 درصد نظر از درمان فاقد اعتيادی گروه بين ایملاحظه قابل تفاوت
 پس Y ماز در شده، وارد بازوهای کل بهنسبت ناشناخته بازوی به ورود
 گروه نيز و >01/0P کنترل گروه با آمفتامينمت از خروج سوم هفته از

 اما دارد وجود >50/0P هيدروکلرايد بربرين با درمان تحت اعتيادی
 تفاوت زمان اين در کنترل گروه با درمان تخت اعتيادی گروه بين
 به ورود تناوب درصد جهت از نيز(. 3 نمودار) ندارد وجود داریمعني

 قابل تفاوت آمفتامينمت از خروج سوم هفته از پس Y ماز در بازوها
 گروه نيز و کنترل گروه با درمان فاقد اعتيادی گروه بين ایملاحظه
 اما دارد وجود  >05/0P هيدروکلرايد بربرين با درمان تحت اعتيادی
 تفاوت زمان اين در کنترل گروه با درمان تخت اعتيادی گروه بين
 (.4 نمودار) ندارد وجود داریمعني

 

 

 یاديدار گروه اعتی. تفاوت معننيبربر ماريبا ت یاديو اعت ماريبدون ت یاديگروه کنترل و اعت نيب yناشناخته به کل بازوها در ماز  یدرصد ورود به بازو سهيمقا -3نمودار 
 .(♦) >05/0Pبا فاقد آن در سطح  ماريتحت ت یاديدار گروه اعتیتفاوت معن .(••) >01/0Pبا کنترل در سطح  ماريبدون ت

 

 کنترل با تيمار بدون اعتيادی گروه دارمعنی تفاوت. بربرين تيمار با اعتيادی و تيمار بدون اعتيادی و کنترل گروه بين y ماز در حرکت تناوب درصد مقايسه -4 نمودار
 .(♦) >05/0P سطح در آن فاقد با تيمار تحت اعتيادی گروه دارمعنی تفاوت. (•) >05/0P سطح در

 

 :موريس آبي ماز. 4
 از پس آموزش روز چهار طي سکو کردن پيدا در زمان خيرأت نظر از
 اعتيادی گروه بين داریمعني تفاوت آمفتامينمت از خروج سوم هفته
 گروه دو هر با و( >01/0P) اول روز در کنترل گروه با درمان فاقد

 دارد وجود آموزش دوم روز در کنترل و درمان تحت اعتيادی
(05/0P< )(5 نمودار .)از شده طي مسافت درمان فاقد اعتيادی گروه 

 بين داریمعني تفاوت آموزش روز چهار طي سکو کردن پيدا برای نظر
 درمان تحت اعتيادی گروه با و (>05/0P) دوم روز در کنترل گروه با
 (. 6 نمودار)( >01/0P) دارد وجود آموزش سوم روز در

 آن فاقد و درمان تحت اعتيادی گروه دو هر بين داریمعني تفاوت
 برای سرعت نظر از آموزش چهارم و سوم و دوم روز در کنترل گروه با
(.7 نمودار) دارد وجود آموزش روز چهار طي سکو کردن پيدا
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معنی تفاوت. بربرين تيمار با اعتيادی و تيمار بدون اعتيادی و کنترل گروه بين موريس آبی ماز در آموزش روز 4 طی سکو به رسيدن برای تأخير زمان مقايسه -5 نمودار
 .>05/0P (♦) سطح در آن فاقد با تيمار تحت اعتيادی گروه دارمعنی تفاوت. >05/0P (••) سطح در و >05/0P(•) سطح در کنترل با تيمار بدون اعتيادی گروه دار

 

 تفاوت. بربرين تيمار با اعتيادی و تيمار بدون اعتيادی و کنترل گروه بين موريس آبی ماز در آموزش روز 4 طی سکو به رسيدن برای شده طی مسافت مقايسه -6 نمودار
 .(♦♦) >01/0P سطح در آن فاقد با تيمار تحت اعتيادی گروه دارمعنی تفاوت. (•) >05/0P سطح در کنترل با تيمار بدون اعتيادی گروه دارمعنی

 گروه دارمعنی تفاوت.  بربرين تيمار با اعتيادی و تيمار بدون اعتيادی و کنترل گروه بين موريس آبی ماز در آموزش روز 4 طی سکو به رسيدن سرعت مقايسه -7 نمودار
 .(▪) >05/0P سطح در کنترل با تيمار تحت اعتيادی گروه دارمعنی تفاوت. (•••) >001/0P سطح در و (•) >05/0P سطح در کنترل با تيمار بدون اعتيادی
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 زمان ميزان نظر از درمان فاقد اعتيادی گروه بين داریمعني تفاوت
 گروه با بود شده برداشته سکو که پنجم روز در سکو محدوده در حضور

 شودمي مشاهده درمان تحت اعتيادی با و (>05/0P) کنترل
(05/0P<) ( 8نمودار.) 

. بربرين تيمار با اعتيادی و تيمار بدون اعتيادی و کنترل گروه بين موريس آبی ماز در پروب روز در کل به سکو محدوده در حرکت مدت درصد مقايسه -8 نمودار
 .(♦♦) >01/0P سطح در آن فاقد با تيمار تحت اعتيادی گروه دارمعنی تفاوت. (•) >05/0P سطح در کنترل با تيمار بدون اعتيادی گروه دارمعنی تفاوت

 

 در شده طي مسافت نسبت نظر از درمان فاقد اعتيادی گروه بين
 داریمعني تفاوت پنجم روز در شده طي مسافت کل به سکو محدوده

 با کنترل گروه بين تفاوتي و (>05/0P) شودمي مشاهده کنترل گروه با
 (.9 نمودار) شودمين مشاهده درمان تحت اعتيادی گروه

. بربرين تيمار با اعتيادی و تيمار بدون اعتيادی و کنترل گروه بين موريس آبی ماز در پروب روز در کل به سکو محدوده در شده طی مسافت درصد مقايسه -9 نمودار
 .(♦ >05/0P سطح در آن فاقد با تيمار تحت اعتيادی گروه دارمعنی تفاوت. (•) >05/0P سطح در کنترل با تيمار بدون اعتيادی گروه دارمعنی تفاوت
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 گروه دارمعنی . تفاوت(•) >05/0P سطح در کنترل با تيمار بدون اعتيادی گروه دارمعنی تفاوت. پروب روز در هدف ناحيه در آمد و رفت فرکانس مقايسه -10 نمودار
 .(♦) >05/0P سطح در آن فاقد با تيمار تحت اعتيادی

 

 محدوده به آمد و رفت فرکانس نظر از درمان فاقد اعتيادی گروه
 تحت گروه و کنترل گروه با بين داریمعني تفاوت پنجم روز در سکو
 گروه با کنترل گروه بين تفاوتي اما (>05/0P) شودمي مشاهده درمان
 (.10 نمودار) شودمين مشاهده درمان تحت اعتيادی
 بحث
 اختلالات بر هيدروکلرايد بربرين اثر بررسي مطالعه اين از هدف
مت به معتاد صحرايي یهاموش در حرکتي عملکرد و شناختي
 موريس آبي ماز و  yماز در رفتاری یهاآزمون توسط. بود آمفتامين
 دچار آمفتامينمت به معتاد صحرايي یهاموش که شد داده نشان
 رفتار و يادگيری و ظهفحا) حرکتي عملکرد و شناختي اختلال

 طي در هيدروکلرايد بربرين ایهفته سه طولاني تجويز و( جستجوگرانه
 اعتياد از ناشي رفتاری اختلالات در توجه قابل بهبود سبب ترک، مدت
 داروی يک صورتبه بربرين. شد درمان تحت گروه با مقايسه در

 حالت اين بربرين اثربخشي و ايمني و شودمي تجويز چين در خوراکي
 mg/kg100  دوز مطالعه، اين در. است شده پذيرفته کلي طوربه تجويز
 انتخاب را تجويز حالت و خوراکي دوز به بودن نزديک علت به را

 (.40) کرديم
 انعطاف کاهش به منجر آمفتامينمت مزمن مصرف که شده گزارش
 مدت کوتاه حافظه در نقص و شودمي هيپوکم  ناحيه سيناپسي پذيری
 شودمي ديده فضايي حافظه در نقص نيز ترک از بعد و دارد دنبال به را
 آمفتامينمت(. 11) است همراه هيپوکم  پذيریانعطاف کاهش با که
 ترانسپورتر به اتصال طريق از و دوپامين با ساختاری شباهت دليل به

 با و شودمي دوپامينرژيک یهاپايانه وارد انتشار طريق از دوپاميني
 تجمع و انتشاريافته هاوزيکول داخل به وزيکولي یهاناقل به اتصال
 درنتيجه و هاوزيکول اسيديته خوردن هم به سبب و کندمي پيدا

 مونوآمين آنزيم همچنين. گرددمي سيتوزل داخل به دوپامين آزادسازی
. گيردمي قرار دسترس در بيشتری دوپامين و کندمي مهار را اکسيداز
 و اکسيژن فعال ترکيبات و گرددمي تجزيه سيتوزل داخل در دوپامين

 ليپيدها، آسيب باعث ترکيبات اين که کندمي توليد پراکسيداز هيدروژن
 (.12) شودمي نوکلئيک اسيدهای و هاپروتئين
 تحريک و گلوتامات آزادسازی افزايش سبب تواندمي آمفتامينمت

 آزاد باعث و شده دوپامينرژيک یهاپايانه در  NMDAرسپتورهای
 افزايش به منجر که شود،مي سلول داخل فضای در کلسيم يون شدن
 اکسيد پر و شده ترکيب اکسايد سوپر با که شده اکسايد نيتريک توليد
 رتيکولوم به وابسته مسيرهای طريق از ترکيب اين. کند توليد نيتريت

 شودمي نوروني مرگ و آپوپتوز سبب ميتوکندری و آندوپلاستيک
 به کلسيم يون ورود افزايش و هاکانال اين تعداد افزايش(. 14،13)

 داخل کلسيم هومئوستازی خوردن هم به و گرددمي سلول داخل
 (.14 -16) گردد سلولي مرگ به منجر تواندمي سلولي

 یهادهنده انتقال تعداد کاهش سبب مفتامينآمت مکرر مصرف
 غلظت شده، هيپوکام  دوپامينرژيک یهاسيناپس در دوپاميني
 پس یهاگيرنده آن، متعاقب و داده افزايش را دوپامين سيناپسي
 طرفي از(. 18) مانندمي فعال تریطولاني زمان مدت سيناپسي

 سبب و داشته نقش اکسيداز مونوآمين آنزيم مهار در مفتامينآمت
 متامفتامين است ممکن و شودمي عصبي یهپايان در دوپامين افزايش

 حافظه در اختلال به منجر دوپامينرژيک یهابرگيرنده اثر طريق از
 در کاهش باعث تواندمي مفتامينآمت مزمن مصرف(. 20) باشد شده
 نيز و مغزی مختلف نواحي در آنها یهامتابوليت و سروتونين ميزان
 در اختلال آن دنبالبه و شود قدامي استرياتال ناحيه در ويژهبه دوپامين
 مشاهده اگرچه( 23) آيد وجودبه غيرفعال احترازی يادگيری عملکرد
 مفتامين،آمت مدت کوتاه و پايين دوزهای از استفاده حتي که شده
 حافظه در اختلالاتي و دوپامين عملکرد در پايدار تغييرات تواندمينيز

 کاهش نتيجه در که دادند نشان پژوهشگران(. 24) کند ايجاد کاری
 حافظه متامفتامين به وابسته افراد پيشاني لوب در سروتونين و دوپامين
 است ممکن شناختي نقايص(. 26و  25) شودمي تضعيف نگر آينده
 علت به هيپوکام  پذيریآسيب و مفتامينآمت سوءمصرف از ناشي
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 شديدتر يا زودتر شروع برای مهم عامل يک که باشد نوروتوکسيسيتي
 نوروتوکسيسيتي آثار. باشد مصرف از بعد یهاسال در شناختي نقايص
 در نقص و هيپوکام  آتروفي بيانگر هيپوکام  روی بر مفتامينآمت

 زايي نورون مهار که داد نشان حيواني مطالعه يک(. 27) است حافظه
 در نقايصي بروز به منجر متامفتامين مصرف خاطر به هيپوکام 

 (.28) شود هيپوکام  به وابسته شناختي يندهایآفر
 تحليل یهابيماری القای سبب مفتامينآمت که دادند نشان مطالعات

 عصبي یهاسلول تخريب یهامکانيسم چند هر. گرددمي عصبي برنده
 استرس که داده نشان تحقيقات اما است نشده مشخص دقيق طوربه

 اسپارتات دی متيل-ان یهاگيرنده عملکرد در تغيير اکسيداتيو
NMDA)(، امر اين در هيپرترمي ميکروگليا، سازیفعال آپوپتوز، القای 
 زيادی مقدار سنتز علت به اکسيداتيو استرس(. 29) باشندمي دخيل
 یهاگونه يا و ) (ROSاکسيژن فعال یهاگونه و آزاد یهاراديکال
 به اکسيداتيوها استرس افزايش و شودمي ايجاد ) (RNSنيتروژن فعال
 یهااکسيدانآنتي فعاليت در کاهش با مفتامينآمت مصرف دنبال

 بهم طريق از مفتامينآمت. گرددمي همراه گلوتاتيون نظير اندروژن
 استرس ايجاد به منجر عصبي یهاسلول اکسيدانيآنتي سيستم ريختن

 و شودمي بافتي آسيب و( 30) سلولي مرگ نهايت در و اکسيداتيو
(. 31) دهدمي افزايش را پارکينسون بيماری به ابتلا احتمال آن متعاقب

 در مزمن دژنراتيو تغييرات اصلي علل از يکي آپوپتوز ديگر طرف از
 شدن فعال و DNAکليواژ يا شدن شکافته با که است مفتامينآمت

  (.32) است همراه آپوپتوزی پيش یهاژن و 3 کاسپاز
 شدن فعال آمفتامينمت مصرف از بعد وقايع اولين از يکي

 با. آنهاست عملکرد از ناشي نورودژنراتيو یهاآسيب بروز و هاميکروگليا
 مناسب ايمني پاسخ ايجاد برای ميکروگلياها شدن فعال اينکه وجود
 یهاآسيب باعث تواندمي آنها اندازه از بيش شدن فعال اما است لازم

 توليد شامل که شوندمي اعمال مسير چندين طريق از توکسيک
 تومور و( 1β, IL-IL-6) هااينترلوکين مثل التهابي پيش یهاسيتوکين
 ميکروگليا تحريک موجب هاسيتوکين اين. است )α)-TNF آلفا نکروز
 به منجر فرايند اين. شوندمي آن بازجذب مهار و گلوتامات شدن آزاد و

 یهاراديکال ساير و ) (NOاکسايد نيتريک آزاد یهاراديکال توليد
 ميکروگليا اتدازه از بيش فعاليت مجموع، در. گرددمي نيتروژن از مشتق
 و نيتروژن و اکسيژن فعال یهاراديکال توليد باعث تواندمي

 فرايند التهابي یهاواکنش ايجاد طريق از و شود پروستاگلاندين
 (.33) ببرد پيش را نورودژنراتيو

 در متامفتامين از ناشي نوروتوکسيسيتي مهم یهامکانيسم ديگر از
 یهاآسيب ايجاد به منجر که است هايپرترمي مرکزی عصبي سيستم
 به منجر مفتامينآمت بالای دوز مصرف(. 34) شودمي مغز در نوروني
 قشر، جمله از مغز از مناطقي در مغزی- خوني سد نفوذپذيری افزايش

 انواع و شده استرياتوم و آميگدال هيپوتالاموس، تالاموس، هيپوکام ،
 رويهبي و مدت طولاني استفاده(. 37) شوند مغز وارد راحتي به سموم
 سروتونرژيک، و دوپامينرژيک مسيرهای بر اثر با تواندمي مفتامينآمت
 توانمي درنتيجه(. 38) شود اسکيزوفرني شبيه رواني بيماری به منجر
 بر جدی عوارض ايجاد باعث مفتامينآمت مصرف سوء که دريافت
 .است همراه ما نتايج با که شودمي مغز بافت
 هيدروکلرايد بربرين تجويز که شده داده نشان مطالعه اين در
(mg/kg/day 100) ناشناخته بازوی شناخت در دارمعني افزايش باعث 
 طي در سکو يافتن در مسافت و زمان کاهش و yماز در تناوب درصد و

 در حضور فرکانس و مسافت و زمان افزايش و آموزش روزهای
 اين. شد موريس آبي ماز آزمايش طي پروب روز در سکو محدوده
 سيستم کولينرژيک فعاليت افزايش بهمربوط تواندمي بربرين عملکرد
 (.43) است محيطي و مرکزی عصبي
 تجمع از کرده، عمل آزاد یهاراديکال روبنده يک عنوانبه بربرين
 با هيدروکلرايد بربرين(. 44) کندمي جلوگيری فعال اکسيژن یهاگونه
 دارد اکسيداز آمينو منو و استراز کولين استيل آنزيم بر که مهاری اثر
 در ويژه به را مغز دوپامين سروتونين، نوراپينفرين، سطح( 48)

 /mg) زياد دوز در اما( 43) دهدمي افزايش فرونتال قشر و هيپوکم 

kg 500) ساقه در را نفرين نوراپي و دوپامين سروتونين، سطح 100 تا 
 ضد اثر که شده مشخص همچنين(. 49) دهدمي کاهش را مغزی

 عصبي سيستم کولينرژيک فعاليت افزايش بهمربوط بربرين فراموشي
 پيشگيری در بربرين نقش است ممکن(. 43) است محيطي و مرکزی

 عملکرد تعديل به ما، مطالعه در اعتياد از ناشي مخرب آثار از
 .باشد مربوط نوروترنسميترها
 و سلامت روی بر مفيدی اثرات بربرين که شده گزارش همچنين
 یهاآسيب از را هانورون تواندمي نيز و داشته عصبي سيتم عملکرد
 بربرين که است داده نشان تحقيقاتي .(50) کند حفاظت مغز مختلف
مي آزاد یهاراديکال کنندگيحذف و اکسيدانيآنتي خصوصيات دارای
 غيرمستقيم و مستقيم اکسيدانآنتي يک عنوانبه و( 52 و 51) باشد
 آسيب از را هاسلول و کندمي خنثي را کنندهاکسيد یهاگونه انواع

 یهاآنزيم فعاليت ارتقای و  GSHسنتز تحريک با اکسيداتيو استرس
 ،(45 و 35) کندمي محافظت Px -GSHجمله از اکسيدان،آنتي مختلف
 هم. کند تنظيم را  NOسنتز تواندمي بربرين که دارد وجود شواهدی
 دهدمي افزايش را (iNOS) سينتا اکسايد نيتريک سطوح بربرين چنين
، (55) باشدمي سيکلواکسيژناز یهاآنزيم روی مهاری اثر دارای و

 آلزايمری صحرايي یهاموش مدل در را فضايي حافظه اختلال بربرين
 و 1β)-IL( β1اينترلوکين التهابي، عامل دو بيان افزايش طريق از

iNOS (.56) بخشد مي بهبود 
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 از ناشي بربرين، نوروني حفاظت خواص است ممکن ترتيب، بدين
 (.58و  57) باشد  NOسيستم در تعادل ايجاد

 که شودمي غذا مصرف و وزن کاهش سبب آمفتامينمت به اعتياد
 ترک ایهفته سه دوره در اما ،(63) کندمي تأييد را آن نيز ما مشاهدات

 تحت گروه در که شد مشاهده غذا مصرف و وزن افزايش آمفتامينمت
 دی یهاآنزيم فعاليت روی بربرين مهاری اثر علت به بربرين، با تيمار

 نشان افزايش تریملايم روند با( 61) گلوکوزيداز آلفا و( 60) ساکاريداز
 و وزن بر هيدروکلرايد بربرين کنندگيتعديل اثر تأييدکننده که داد

 .باشدمي غذا مصرف ميزان
 که مخربي یهامکانيسم فعاليت از بربرين اساساً که رسدمي نظربه
 شناختي اختلالات افزايش و سيناپسي پذيریانعطاف کاهش سبب
 بربرين تجويز و کرده جلوگيری شوند،مي آمفتامينمت توسط حرکتي

 اختلالات بهبود سبب ترک دوره در هفته 3 مدت به هيدروکلريد
 مت به معتاد صحرايي یهاموش در حرکتي عملکرد و شناختي
 .شودمي آمفتامين

 تشکر و قدرداني

کارشناس  ،ینوروز راستهياز زحمات سرکار خانم پ لهيوس نيبد
شاهرود و  يدانشگاه علوم پزشک قاتيجامع تحق شگاهيمسئول آزما

تشکر و  مانهينمودند صم یاريمطالعه  نيکه ما را در ا يزانيعز گريد
 .ميينمامي يقدردان
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Abstract: 
 

Introduction: Meth-amphetamine (METH) is a potent stimulant of the central nervous system that imitates the function of 
certain neurotransmitters in the brain, releasing dopamine and serotonin and increasing the amount of glutamate in the 
brain a buse causes movement disorders and there is no medication for treatment. The aim of this study was to evaluate the 
effect of berberic on cognitive and motor disorders induced by methamphetamine addiction in rats. 
Methods: In this study, 30 Wistar rats were selected and randomly divided into three equal groups: control, 
methamphetamine addiction and methamphetamine addiction, with Berberine Hydrochloride (100 mg / kg / day) during the 
three-week period of withdrawal. Two groups received free methamphetamine solutions for two weeks (up to 12 mg/kg). 
Then, at the and of three weeks of drug withdrawal was evaluated with behavioral Y maze test and Morris water maze 
(MWM). Finally, for one week, two bottles of one water and one methamphetamine were provided to all groups to assess 
the rate of relapse of the rats in the use of methamphetamine. 
Results: Two weeks of methamphetamine addiction caused cognitive-motor function impairment in rat and three weeks 
treatment with Berberine Hydrochloride significantly increased the percentage of entry into the unknown arm and 
alternation percentage versus the untreated group in y maze (P<0.05). 
Also, this group showed a significant increase in percentage of distance and time and frequency of motion to the platform 
on the probe day in Morris water maze compared to the non-treated group (P<0.05). The results showed that Berberine-
treated addicted groups (100 mg/kg/day) has significant improvement rather than addicted groups in y maze task and 
Morris water maze (MWM) task during withdrawal and decreased relapse rates in rats.  
Conclusion: Berberine hydrochloride administration for 3 weeks improves cognition and Motor Function impairment in 
methamphetamine addiction. 
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