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Abstract 

Introduction: There are evidences showing the role of nitric oxide in the opiate reward properties. The role of nitric 

oxide signaling pathway as an intracellular mechanism on augmentation of long term potentiation in hippocampal CA1 

area of rats is also confirmed. It has been also reported that oral morphine dependence facilitates formation of spatial 

learning and memory via activation of NMDA receptors located in hippocampal CA1 area of rats. The effect of nitric 

oxide within hippocampal CA1 area on the spatial learning and memory processes in morphine dependent rats is 

unclear.  

Methods: 33 N-MRI male rats (250-350 g) were divided into 4 experimental groups. Two cannulae were 

stereotaxically implanted bilaterally into 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 this period animals received bilateral intra-hippocampal CA1 injection of 3µg/ 2 µl L-NAME (NOS 

inhibitor) or 2 µl saline (1 µl/site), 1 min before daily experimentation. Spatial learning and memory parameters were 

subjected to analysis of variance (ANOVA).  

Results: Morphine dependence facilitated spatial learning and memory in rats. This effect was inhibited with local 

administration of L-NAME in hippocampal CA1 area.  

Conclusion: Activation of intracellular NO signaling pathway in the pyramidal cells of hippocampal CA1 area may 

involve in facilitating spatial learning and memory in morphine dependent rats.  
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  يري گياد هيپوكامپ بر CA1در ناحيه نقش نيتريك اكسايد موجود  ارزيابي

  و حافظه فضايي موشهاي صحرايي وابسته به مرفين
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  86 مهر: پذيرش  86 شهريور: بازبيني 86 تير: دريافت
NO  و همكاران پورمتعبد  ه فضايييري و حافظگيادو  

  چكيده

شـواهدي در تاييـد نقـش    . هيپوكامپ بر يادگيري و حافظه فضايي موشهاي صحرايي وابسته به مرفين مشخص نيست CA1در ناحيه  (NO)نقش نيتريك اكسايد  :مقدمه

. يك مكانيسم داخل سلولي در القـاء تقويـت طـولاني مـدت نيـز تاييـد شـده اسـت        به عنوان  NOنقش مسير پيامبري . نيتريك اكسايد در فرآيندهاي پاداشي اپيوئيدها وجود دارد

هيپوكامـپ در مـوش صـحرايي تقويـت      CA1ناحيه  NMDAهاي  همچنين گزارش شده كه وابستگي خوراكي به مرفين روند يادگيري و حافظه فضايي را با ميانجيگري گيرنده

  .بررسي شده استدر اين رابطه  NOلذا در مطالعه حاضر نقش . كند مي

هيپوكامپ آنها به صـورت دو   CA1سپس ناحيه . گرم به چهار گروه تقسيم شدند 250-350در محدوده وزني  N-MRIموش صحرايي نر نژاد  33در اين تحقيق  :ها روش

. انجـام شـد   30تـا   26مطالعات ماز آبي موريس از روز . دريافت كردندروز مرفين سولفات يا سوكروز را در آب آشاميدني  30، حيوانات   بعد از پنج روز بهبود. طرفه كانول گذاري شد

ميكروگـرم در   5/1(در حجـم دو ميكروليتـر   ) مهاركننده آنزيم نيتريك اكسايد سنتاز( L-NAMEميكروگرم  3هر روز يك دقيقه قبل از آزمايش هر حيوان دو ميكروليتر سالين يا 

  .بررسي شد (ANOVA)هاي يادگيري و حافظه فضايي به روش آناليز واريانس  شاخصه. كرد هيپوكامپ دريافت مي CA1در ناحيه ) حجم يك ميكروليتر در هر طرف

  .گردد هيپوكامپ مهار مي CA1در ناحيه  L-NAMEاين اثر با تجويز موضعي . كند وابستگي خوراكي به مرفين يادگيري و حافظه فضايي را در موشهاي صحرايي تقويت مي :ها يافته

  .هيپوكامپ در تقويت يادگيري و حافظه فضايي در حيوانات وابسته به مرفين موثر است CA1در سلولهاي پيراميدال ناحيه  NOفعال شدن مسير پيامبري داخل سلولي  :گيري جهنتي
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  *مقدمه
مپ يكي از ساختمانهاي عصبي اساسي اسـت كـه در   هيپوكا

گـزارش شـده   . ]5[تشكيل انـواع خاصـي از حافظـه نقـش دارد     

هيپوكامپ باعث ايجـاد   dorsalو يا بيشتر از ناحيه % 25تخريب 

اختلال در فراگيري و همچنين بازيابي حافظه فضايي در ماز آبي 
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 ـ   گيرنده. ]23[شود  موريس مي راوان و هاي اپيوئيدي بـه تعـداد ف

تراكم بالا در هيپوكامپ موجود بوده و توسط پپتيدهاي اپيوئيدي 

اين پپتيدها به همراه گلوتامات در سيناپسهاي . شوند تحريك مي

شـوند   آزاد مـي  lateral perforantاي و مسـير   فيبرهـاي خـزه  

از طرف ديگر گزارش شده كه اپيوئيدها در تعديل تحريك . ]23[

ل هيپوكامپ نقش دارنـد، بطـوري كـه    پذيري سلولهاي پيراميدا

اپيوئيـدي القـا تقويـت طـولاني      µتجويز آنتاگونيستهاي گيرنده 

و  CA3اي بـه ناحيـه    را در مسير فيبرهـاي خـزه   (LTP)مدت 




