
 
 
 
ي 

يق
حق

ه ت
قال

م
 

 مجلة دانشگاه علوم پزشكي بابل
  7-36 ، صفحه3129شهریور ، 5، شمارة پانزدهمدوره 

 

  شده القا سلولی مرگ اثرات بر مورفین پایین های غلظت حفاظتی نقش

 PC12 یافته تمایز های سلول در دگزامتازون
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 کرمانشاه رازی دانشگاه پایه، علوم دانشكده شناسي، زیست گروه -3

  

 19/4/91، پذيرش: 11/1/91، اصلاح: 8/11/91 دريافت:

 

 خلاصه
 پایين هایغلظت در هانورون اوليه هایکشت در طرفي از. دهندمي قرار تاثير تحت عصبي هایسلول در را سلولي مرگ و تمایز رشد، گلوکوکورتيكوئيدها سابقه و هدف:

 PC12  یافتاه  تماایز  هایسلول  بر دگزامتازون توسط شده القا سلولي مرگ مهار بر مورفين پایين هایغلظت اثر تحقيق این در. دندهمي افزایش را نوروني زواید طول

  .شد بررسي

( M 30-30) مورفين با همراه و مورفين بدون (nM0 ،nM 3،nM 30 ،nM300 ،Mµ3، Mµ30) دگزامتازون مختلف هایغلظت اثر تحقيق این در مواد و روشها:

% RPMI1640، 3 کشات  محايط  در PC12 هایسلول .شد ارزیابي هانوریت کل طول و هاسلول ماندن زنده يزانم و گرفت قرار بررسي مورد PC12 هایسلول بر

FBS، 3 %مولار ميلي 9 استروپتومایسين، /سيلين پني L-Glutanin 3و %NEAA غلظت حضور در nM 932 کشت عصبي دهنده تمایز عامل بعنوان استئورسپورین 

 مختلاف  هاای غلظات  باا  II گاروه  در و ماورفين  بدون دگزامتازون مختلف هایغلظت با I  گروه در هاسلول. شدند مطالعه گروه دو در تهیاف تمایز هایسلول. شدند داده

 مختلاف  ایها غلظات  6 تاا  9 تيمارهای به و دگزامتازون بدون 3 تيمار. داشت وجود تيمار شش گروه هر در. شدند تيمار مورفين مولار 30-30 غلظت با همراه دگزامتازون

  ه و ميزان زنده ماندن سلولها مورد بررسي و مقایسه قرار گرفت.شد اضافه ترتيب به( nM3،nM30 ،nM300،Mμ3،Mμ30) دگزامتازون

 2و  1، 9، 3در تيمارهای  II، در گروه (>05/0p)افزایش پيدا کرد  6و  5، 3در مقایسه با تيمارهای  2و  1، 9در تيمارهای  Iها در گروه ميزان زنده ماندن سلول يافته ها:

 ،70/321±17/9به ترتيب  6تا  3در تيمارهای  Iها در گروه . طول نوریت(>05/0p) ها مشاهده شدکاهش ميزان زنده ماندن سلول 6و  5افزایش و در تيمارهای 

 6ها در تيمار ترین طول نوریتو کوتاه 3 تيمار در هاریتنو طول بيشترین. بود متر ميكرو 31/62±31/3 و 19/3±19/79 ،66/3±05/23 ،51/3±11/11 ،63/3±06/15

 و 60/337±01/1 ،26/322±02/2 ،11/301±02/1 ،32/305±12/9، 99/362±25/2به ترتيب  6تا  3در تيمارهای  IIها در گروه . طول نوریت(>05/0p)مشاهده شد 

  (.>05/0p) مشاهده شد 1و  9ها در تيمارهای ترین طول نوریتو کم 3ها در تيمار متر بود. بيشترین طول نوریتميكرو 71/9±92/335

 .شودمي هانوریتشدن  طویل افزایش و هاسلول ماندن زنده بهبود سبب مورفين پایين هایغلظتکه  داد نشانمطالعه  نتایج نتيجه گيری:

 .PC12 سلولي رده ها،نوريت شدن طويل مورفين، دگزامتازون، واژه های کليدی:   

                                                        
 باشد.رمانشاه دانشگاه علوم پز شكي کسعيد نجمي نژاد دانشجو رشته علوم جانوری پایان نامه  این مقاله حاصل 
 مسئول مقاله: *

 email: azadbakhtm_tmu@yahoo.com                0113-2972525: تلفن ، 6732267126: پستي کد شناسي، زیست گروه ، پایه علوم دانشكده رازی، دانشگاه ابریشم، باغ خيابان ،کرمانشاهآدرس: 

 مقدمه 
 و هاا ارگاان  سلول مرگ و تمایز رشد، بر عميقي اثرات گلوکوکورتيكوئيدها

 عملكااردی هااایفعالياات. دارنااد عصاابي سيسااتم و مغااز جملااه از هااابافاات

 شارایط  در (.3)شود مي اعمال سلول و بافت محيط وسيله به گلوکوکورتيكوئيدها

in vivo یافتااه افاازایش مقااادیر معاار  در تولااد از پاايش گيااری قاارار 

  آیناده  در مورفولاويی  و فيزیولاويی  رفتااری،  تغييارات  سبب گلوکوکورتيكوئيدها

 دگزامتازون  با که نوزاداني در ندداد نشانو همكاران   Gaillarde (.9)شود  مي

  رخ مغاز  ویژه نواحي در زایيعصب و عصبي تكوین ناتواني درصد 35 شدند تيمار

  معاار  در زیااد  قرارگياری  کاه  داد نشاان  دیگار  هاای آزماایش (. 1)دهناد  ماي 

 

 . (2) شاود مي هيپوکامپ هاینورون در درصدی 90 کاهش سبب کورتيكواسترون

 10کااهش  سابب  دگزامتاازون  باا  ناوزادان  تيمارو همكاران  Flagel مطالعه در

  یافتاه  افزایش کمي یا فيزیولويیک مقادیر اما (.5) شد مغزی بافت حجم درصدی

 استروئيدها حذف(. 6)ندارد  آور زیان اثر عصبي سلول بقای بر گلوکوکورتيكوئيدها

 باال   و جوان هایخرگوش در را زایيعصب و سلولي تكثير لكتوميآدرنا وسيله به

 مرحلاه  دو هر در را فرآیند این خارجي کورتيكواسترون عكس، بر اما داده افزایش

 لوکوکورتيكوئيدهاگ مزمن هایسطح که داده نشان مطالعات .(7)کند مي سرکوب

 پيشاگام  هاای سلول و هيپوکامپ در زایيعصب سرکوب یا عصبي تخریب سبب

 [
 D

O
I:

 1
0.

18
86

9/
ac

ad
pu

b.
jb

um
s.

15
.5

.7
 ]

 
 [

 D
O

R
: 2

0.
10

01
.1

.1
56

14
10

7.
13

92
.1

5.
5.

1.
2 

] 

                             1 / 10

mailto:azadbakhtm_tmu@yahoo.com
http://dx.doi.org/10.18869/acadpub.jbums.15.5.7
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.15614107.1392.15.5.1.2


 

 3129شهریور /  5/ شماره پانزدهم، دوره بابل مجله دانشگاه علوم پزشكي                                                                                                                            8  

 و همكاران سعيد نجمي نژاد؛   

 

 
 

 توساط  شاده  ميانجي مكانيسم در پذیریتحریک کاهش هم و دار دندانه يیروس

(. 1( )دارد بساتگي  گلوکوکورتيكوئيادها  مقادار  باه  آتروفي ميزان) شودمي کلسيم

 جمع شامل هيپوکامپ روی مضر تاثرا سبب گلوکوکورتيكوئيدها زیاد های سطح

 اثاارات و هيپوکاماپ  حجام  کاااهش زایاي، عصاب  مهااار دنادریتي،  زوائاد  شادن 

 تكاوین،  حاال  در( CNS)مرکازی  عصبي سيستم در(. 2) شودمي توکسيکرونو

. دارناد  ناورون  و گلياال  هاای سالول  روی آوریزیاان  اثارات  گلوکوکورتيكوئيدها

 هرماي،  هاای ناورون  بلاوغ  و تماایز  گلوکوکورتيكوئيادها  کاه  داد نشان تحقيقات

 ماادت  کوتاااه تزریااق و نناادکمااي  کنااد را آستروساايت و اليگودندروساايت

 هاسلول مرگ سبب مدت بلند تزریق و هانورون آتروفي سبب گلوکوکورتيكوئيدها

 عصبي سلول مرگ گلوکوکورتيكوئيدها عصبي سيستم در حاليكه در(. 30) شودمي

 (. 33)دهند مي افزایش را

 اثرات مولد صناعي یا و زا درون ماده هرنوع به که است اصطلاحي وئيداپي 

 تشكيل به وابسته اپيوئيدها عملكردهای(. 39و31) گردد مي اطلاق مورفيني شبه

 اتصال. آید مي وجود به سلولي غشاهای سطح در آگونيست-رسپتور کمپلكس

 آبشاری شروع باعث رسپتورها شدن فعال و رسپتورها به اپيوئيدی های آگونيست

 دهد مي نشان مطالعات(. 32)گردد مي ها سلول درون در بيولويیكي وقایع از

 و( 35-37) اندوکریني های فرآیند تنظيم به منجر اپيوئيدی داروئي بعنوان مورفين

 شده، شناخته دردی ضد اثرات بر علاوه مورفين. گردد مي( 31و32) ایمني سيستم

 in vivo شرایط در نيز و آپوپتوز و سلولي تمایز زایي،عصب مغز، تكوین در

 عصبي سيستم هاینورون در را سلولها بقا یا سلولي مرگ مصرفي، دوز به وابسته

 سلولهای ازمحققين  که است متمادی های سال .(90و93) کندمي تعدیل مرکزی

 بررسي و نوروبيولويیک مطالعات جهت مناسب مدل یک عنوان به 39PC رده

 PC12 سلولي رده. کنند مي استفاده عصبي های سلول بر رشد هایفاکتور اثرات

 قسمتي) رت کليوی فوق غده مدولای در واقع فئوکروموسيتوما پيوند قابل تومور از

 رده هایسلول. است آمده دست به( دارد عصبي ماهيت که کليه فوق غده از

PC12 و کنوروبيولويی مطالعات برای مناسب بسيار مدل یک عنوان به 

 بهبود جهت طرفي از (.99) گيردمي قرار استفاده مورد محققان توسط نوروشيميایي

 این تخریب و سلولي مرگ از جلوگيری و عصبي های ل سلو پایداری و رشد

 که اپيوئيدها مانند موادی از توان مي احتمالاً گلوکوکورتيكوئيدها حضور در سلول

 اثر به توجه با مطالعه این در رو این زا .کرد استفاده دارند آپوپتوزی ضد اثرات

 رشدی فاکتور شبه جبراني اثرات تا شدیم آن بر مورفين پائين غلظتهای حفاظتي

 تمایز هایسلول کشت در دگزامتازونتوسط  شده القا سلولي مرگ بر را ماده این

 .بدهيم قرار مطالعه مورد 39PC یافته

 

 

 روشها و مواد
 تهياه  TEMAD شارکت  از  ساولفات  مورفين :11PC هایسلول کشت

 ليتری ميلي 3 هایویال در و تهيه PBS مولار ميلي 30 ذخيره محلول و گردید

 غلظت با محلول این. شد نگهداری سانتيگراد درجه 9-1 دمای در و بندیتقسيم

X 300 از دگزامتاازون  ليتاری  ميلاي  9 آمپاول . شاد  تهيه ذخيره محلول بعنوان 

 ميلاي  3 محلاول  .گرفات  قرار استفاده مورد و تهيه شپخ دارو داروسازی شرکت

 درجه 9-1 دمای در و بندی تقسيم ليتری ميلي 3 هایویال در و تهيه آن مولار

 تهيه ذخيره محلول بعنوان X 300 غلظت با محلول این. شد نگهداری سانتيگراد

 کشات  محايط  در و شادند  تهيه ایران پاستور انستيتو از 39PC های سلول .شد

RPMI1640 (Gipco) بااا همااراه (w/v)9./% (Bovine Serum 

Albumin; BSA) BSA، L-Glutamin 3(v/v)% و NEAA 

(Nonessential Amino Acids; NEAA) (v/v)3%، درون 

 21 گذشات  از پاس . شدند داده کشتT-25 (NUNC ) سلول کشت فلاسک

 متاراک  کاه  هنگامي. شد تعویض تازه کشت محيط با سلولي کشت محيط ساعت

 پاساي رسيد، درصد 10 تا 70 به سلول کشت فلاسک کف به چسبيده هایسلول

 .شد انجام درصد Trypsin-EDTA 95/0 محلول از استفاده با هاسلول

 932 با PC12 هایسلول تمایز  I گروه: شدند تقسيم گروه دو به ها سلول

 و دگزامتازون مختلف هایبا غلظت هاسلول تيمار همزمان استئورسپورین نانومولار

 9 تيمار دگزامتازون، صفر غلظت با همراه 3 تيمار که تيمار 6 دارای مورفين بدون

 دگزامتازون،nM 30 غلظت با همراه 1 تيمار دگزامتازون، nM3 غلظت با همراه

 µM3 غلظت با همراه 5 تيمار دگزامتازون، nM300 غلظت با همراه 2 تيمار

 اول دسته در .بودند دگزامتازون µM30 ظتغل با همراه 6 تيمار و دگزامتازون

 با سلول دوم دسته در و نشدند تيمار پيش نالتروکسان مهارکننده با ها سلول

 PC12 هایسلول تمایز  II گروه هر در. شدند تيمار پيش نالتروکسان مهارکننده

 مختلف هایغلظت با هاسلول تيمار همزمان استئورسپورین نانومولار 932 با

 که تيمار 6 دارای مورفين( پيكومولار 300) مولار30-30 غلظت با و زوندگزامتا

 nM 3 غلظت با همراه 9 تيمار دگزامتازون، صفر غلظت با همراه 3 تيمار

 غلظت با همراه 2 تيمار دگزامتازون، nM 30 غلظت با همراه 1 تيمار دگزامتازون،

nM300 ،غلظت با همراه 5 تيمار دگزامتازون µM3 6 تيمار و وندگزامتاز  

 .بودند دگزامتازون µM30 غلظت با همراه

 محيط در ليترميلي در سلول 30 2 تراکم با هاسلول :PC12 هایسلول تمايز

 39 مدت به خانه 92 کشت ظروف در و BSA درصد 9/0 حاوی RPMI کشت

. شادند  نگهداری درصد 5 کربن اکسيد دی و oC17 دمای با انكوباتور در ساعت

 سلولها با کشت ظرف کف درصد 60 تا 50 که هنگامي) ساعت 92 تگذش از پس

 داده شستشو PBS با هاسلول. شد برداشته هاسلول روی محيط( بود شده پوشيده

 (Alexis) استئورسپورین نانومولار 932 محتوی کشت محيط در هاسلول و شدند

 و مورفين ونبد دگزامتازون مختلف هایغلظت با( سلولي تمایز برای مناسب دوز)

 92 و 39 ،6 هایزمان در مورفين( پيكومولار 300) مولار 30-30 غلظت با همراه یا

  .شدند داده کشت ساعت

 از پاس  PC12 هاای سلول ماندن زنده ميزان ها:سلول ماندن زنده ميزان

 داخال  باه  رنا  . شاد  استفاده% 2 بلو تریپان محلول از استفاده با آزمایش انجام

 یابدمي نفوذ است شده پارگي دچار آنها غشاء که مرده یا و دیده آسيب هایسلول

 ایان  .شاوند ماي  دیده آبي رن  به نئوبار لام روی بر مرده هایسلول نتيجه در و

 مورفين با همراه و تنهایي به دگزامتازون مختلف هایغلظت اثر تعيين برای روش

 مانادن  زنده ميزان ابيارزی. گرفت انجام PC12 هایسلول ماندن زنده ميزان بر

 ترتياب  به تيمار از پس ساعت 92و 39، 6، 0 زمان چهار در گروه دو در هانورون

  :گرفت انجام زیر

 خانه 92 کشت ظروف در cell/ml 305×5 تراکم باPC12  هایسلول

 گرفتند قرار انكوباتور درون ساعت 92 مدت به کشت ظروف سپس. شدند کشت
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Effects of Morphine on Dexamethasone induced Cell Death; S. Najmi-Nejad, et al 

 

 

 مورد هایگروه در هاسلول سپس .شوند پخش و يدهچسب ظرف کف به هاسلول تا

 کمک به ساعت 92 و 39 ،6 زماني مقاطع در هاسلول. شدند تيمار مطالعه

 300 ها،سلول کردن تریپسينه از پس و شدند جدا کشت ظروف از کف تریپسين

 تریپان درصد 2/0 محلول ليترميكرو 300 با را سلولي سوسپانسيون از ميكروليتر

 ماندن زنده درصد و شدند شمارش نئوبار لام توسط دقيقه 9 از پس و رکيبت بلو

 هایخانه از خانه چهار تكرار هر در و بار  چهار برای آزمایش. شد محاسبه هاسلول

 ها،سلول ماندن زنده ميزان ارزیابي برای .یافت اختصاص هرتيمار به کشت ظرف

 ماندن زنده ميزان و شدند ششمار نگرفته رن  و گرفته رن  هایسلول تعداد

 300 ضربدر هاسلول کل بر نگرفته رن  هایسلول تعداد تقسيم از هاسلول

 .شد محاسبه

 سلولها بقاء درصد=  نشده رن  هایسلول تعداد/  هاسلول کل تعداد× 300

 ارزیاابي  بارای  هاا مشخصاه  بهتارین  از یكاي  زايیي: نوريت ميزان ارزيابي

 تماام  طاول  گياری  انادازه  هاا  نورون زایينوریت يزانم و هاسلول مورفولويیكي

است  ها Intersection شمارش از استفاده با (TNL) نورون یک هاینوریت

 مخارو   تااا  سالولي  جسم از هاناوریت بلندترین طول روش این اساس بر(. 31)

  شمارش و مشخص هایفااصله باا خطوطي با شده تعریف زمينه پس یک در رشد

 ساپس . شاد  گياری انادازه  ،کناد ماي  قطع را افقي خطو  نوریت که طينقا تعداد

 ها نوریت طول تيمار هر برای. گردید تعيين نورون کی هاینوریت طول مجموع

 معكوس ميكروسكوپ توسط تصادفي نقا  از برداریعكس از پس سلول300 در

 . گردید تكرار بار سه آزمایش. شد گيریاندازه دوربين به مجهز

 و هاا  سالول  مانادن  زنده ميزان ارزیابي از حاصل های داده ماریآ بررسي

 ;SPSS آمااری  افازار  نارم  از اساتفاده  با نوریتي های زائده شدن طویل ميزان

version 16 طرفاه  یاک  واریاانس  آزماون  از و شد محاسبه (One-Way 

ANOVA) تست و Tukey گاروه  بين اختلاف بودن معني دار بررسي برای 

 معني دار در نظر گرفته شد.  >05/0pو  شد استفاده ها

 

 

 هاافتهي
 nM0 ،nM 3،nM) دگزامتاازون  مختلف هایغلظت اثر تحقيق این در

30 ،nM300 ،Mµ3، Mµ30) مورفين با همراه و مورفين بدون (M 30-30 )بر 

 طول و هاسلول ماندن زنده ميزان و گرفت قرار بررسي مورد PC12 هایسلول

 .شد ارزیابي هانوریت کل

ميزان زنده : PC12های ميزان زنده ماندن سلولبر اثر دگزامتازون 

، 6، 0های در هر یک از دو گروه مورد مطالعه در زمانPC12 های ماندن  سلول

 I نتایج نشان داد که بلافاصله پس از تيمار  در گروه  ساعت بررسي شد. 92و  39

 اختلاف  6تا  3رهای در بين تيما  IIو گروه 6تا  3در بين تيمارهای 

ساعت پس از تيمار  6ها وجود نداشت. داری از نظر ميزان زنده ماندن سلولي معن

به  6تا  3در تيمارهای  I در گروه PC12های ميزان زنده ماندن سلول

% بود. ميزان زنده ماندن 17% و 67/11 %،37/29 %،75/23 %،29/20%، 16ترتيب

افزایش نشان داد که از نظر آماری  3تيمارنسبت به  6تا  9ها در تيمارسلول

نسبت  6ها در تيمار (، اما ميزان زنده ماندن سلول>05/0p) دار بودي اختلاف معن

 دار نبود.ي افزایش زیادی دیده نشد که از نظر آماری اختلاف معن 3به تيمار

با هم دارای  2و  1، 9 نشان داد که تيمارهای 6 تا 9مقایسه بين تيمارهای 

دار بود ي از نظر آماری اختلاف معن 6و  5دار نيستند اما با تيمارهای ي لاف معناخت

(05/0p<.) های پایين دگزامتازوندهنده اینست غلظتکه نشان (nM3 ،

nM30 ،nM300ها دارند.  ميزان ( دارای اثر یكساني بر ميزان زنده ماندن سلول

به ترتيب  6تا  3 در تيمارهای  IIدر گروه PC12های زنده ماندن سلول

% بود. افزایش ميزان زنده 11/23 % و%21، %51/27، %11/27، 29/26 %،11/25

تا  9تواند ناشي از اثر مورفين باشد اما در تيمارهای مي 3ها در تيمار ماندن سلول

در  2تا  9دگزامتازون این افزایش زنده ماندن را تشدید کرده است و تيمارهای  2

افزایش نشان داد  3 ها نسبت به تيماره ماندن سلولاین گروه ميزان زند

(05/0p<اما در تيمار .)ها نسبت به در این گروه ميزان زنده ماندن سلول 6و  5

تواند ناشي از اثر تخریبي (. این کاهش مي>05/0pکاهش نشان داد ) 3 تيمار

( در محيط کشت باشد. مقایسه μM3  ،μM30) های بالای دگزامتازونغلظت

با هم دارای اختلاف   2و  1،  9 تيمارهای نشان داد که  6 تا  9ن تيمارهای بي

 دار بودي از نظر آماری اختلاف معن 6و  5دار نيستند اما با تيمارهای ي معن

(05/0p<). 

 ها در تيمارنشان داد ميزان زنده ماندن سلول  IIو Iهای مقایسه بين گروه

 IIگروه  3 % شد. بنابراین افزایش در تيمار11/25% و 16به ترتيب  IIو   Iگروه 3

شد و این افزایش مي تواند ناشي از اثر حفاظتي مورفين باشد. از نظر آماری  دیده 

دار بود ي در دو گروه دارای اختلاف معن 3های تيمار ميزان زنده ماندن سلول

(05/0p<) گروه 6تا  9. مقایسه تيمارهایII   گروه  6تا  9با تيمارهایI   نشان

نسبت به تيمارهای   IIگروه 6تا  9ها در تيمارهای داد که ميزان زنده ماندن سلول

 IIها در گروه بيشتر است که این افزایش ميزان زنده ماندن سلول  Iگروه 6تا  9

ناشي از اثر تشدیدکنندگي دگزامتازون همراه با مورفين بر ميزان زنده ماندن 

  Iگروه 3با تيمار IIگروه  6تا  9تيمارهای . مقایسه (>05/0p)ها است سلول

های از سلول IIگروه 6تا  9های تيمارهای نشان داد ميزان زنده ماندن سلول

 3 با تيمارI  گروه 6تا  9. مقایسه تيمارهای (>05/0p) بيشتر است  Iگروه 3تيمار

های از سلول  Iگروه 6تا  9 های تيمارنشان داد ميزان زنده ماندن سلول  IIگروه

. (>05/0p) دار بودي که از نظر آماری اختلاف معن کمتر استII  گروه 3 تيمار

 .دهد که دگزامتازون همراه با مورفين نقش حفاظتي دارداین نشان مي

در  I گروه ها درها ميزان زنده ماندن سلولساعت پس از تيمار سلول 39

% و 51/72%، 75/16%، 29/15%، 11/15%، 37/72به ترتيب  6تا  3 تيمارهای

دار نبودند اما با ي دارای اختلاف معن 2و  1 ،9% بود که تيمارهای 29/77

نسبت  6و  5و همچنين تيمارهای  داشتنددار ي اختلاف معن 6و  5 ،3تيمارهای 

ار ي دافزایش زیادی نشان ندادند و از نظر آماری اختلاف بينشان معن 3به تيمار 

به ترتيب  6 تا 3برای تيمارهای   IIدر گروه هانبود. ميزان زنده ماندن سلول

 6 و 5% بود که در تيمار 5/10% و %95/11، 36/21 %،%6/29، 11/29 %،29/20

رسد با گذشت زمان غلظت بالای . به نظر مي(>05/0p)کاهش شدید دیده شد 

نسبت به  2و  1، 9 شود. اما افزایش در تيماردگزامتازون سبب این کاهش مي

تواند ناشي از اثر غلظت پایين دگزامتازون همراه با مورفين باشد. مي 3تيمار 

مقایسه بين  .(>05/0p) دار بودي معن IIو  Iهایگروه 3 اختلاف ميان تيمار

از نظر آماری  IIگروه  6 با تيمارI گروه  3نشان داد که تيمار  IIو  Iهای گروه

 .(>05/0p) دار بودي لاف معندار نبود اما با بقيه تيمارها اختي دارای اختلاف معن

ها در ها اختلاف بيشتری در ميزان زنده ماندن سلولساعت پس از تيمار سلول 92

در  Iها در گروه هر دو گروه بين تيمارها دیده شد. ميزان زنده ماندن سلول
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% بود. 95/70% و 71%، 13%، 29/10%، 10%، 11/79به ترتيب  6تا  3تيمارهای 

تواند ناشي از اثر مي 6و  5ها در تيمارهای نده ماندن سلولکاهش شدید ميزان ز

 2تا  9های بالای دگزامتازون در محيط کشت باشد. اما تيمارهای تخریبي غلظت

ها نسبت به که غلظت پایين دگزامتازون دریافت کرده بود ميزان زنده ماندن سلول

معنادار بود، اما ميزان  افزایش نشان داد که از نظر آماری اختلاف  6و  5، 3 تيمار

دار ي از نظر آماری اختلاف معن 3نسبت به تيمار  5ها در تيمار زنده ماندن سلول

به  6تا  3در تيمارهای   IIها در گروهميزان زنده ماندن سلول .(>05/0p) نبود

تا  9%  بود. تيمارهای  75% و 9/77%، 29/11%، 5/11%، 11/17%، 01/15ترتيب 

. این (>05/0p)افزایش نشان داد  3 ها نسبت به تيمارماندن سلولميزان زنده   2

تواند ناشي از حضور غلظت پایين دگزامتازون همراه با مورفين در افزایش مي

ها نسبت در این گروه ميزان زنده ماندن سلول 6و  5تيمارهای محيط کشت باشد.

. این (>05/0p) بود اري دکاهش نشان داد که از نظرآماری اختلاف معن 3 به تيمار

تواند ناشي از اثر غلظت بالای دگزامتازون در محيط کشت باشد. کاهش مي

از  IIگروه  6 با تيمار  I گروه  3نشان داد که تيمار  IIو  Iهای مقایسه بين گروه

 دار بودي دار نبود اما با بقيه تيمارها اختلاف معني نظر آماری دارای اختلاف معن

(05/0p<) از هر دو گروه کاهش شدیدی نشان دادند که مي تواند   6و  5. تيمار

که در معر    IIبه علت افزایش غلظت دگزامتازون باشد اما این کاهش در گروه

 (.3 )نمودار مورفين هم بودند کمتر بود

هاای  ميزان  طول کال نوریات  : نوريت زايي سلول ها دگزامتازون بر اثر

 92و  39،  6های وه مورد مطالعه در زماندر هر یک از دو گر PC12های  سلول

هاا در  سالول  TNLهاا ميازان   ساعت پس از تيمار سالول  6 ساعت بررسي شد.

 ،11/11±51/3 ،06/15±63/3 ،70/321±17/9به ترتيب  6تا  3 در تيمار  Iگروه

 9 بود. تيمارهای (Mμ) ميكرومتر 31/62±31/3 و 19/3±19/79 ،66/3±05/23

کااهش   3ها نسبت به تيماار سلول TNL ،دریافت کرده بود که دگزامتازون 6تا 

.  ایان  (>05/0p) دار باود ي شدیدی نشان دادند که از نظر آماری اخاتلاف معنا  

تواند ناشي از افزودن دگزامتازون به محيط کشت باشد. مقایساه باين   کاهش مي

ي عنا با هم دارای اختلاف م  2و  1،  9 تيمارهای نشان داد که  6 تا 9تيمارهای 

 (>05/0p) دار بودي از نظر آماری اختلاف معن  6و  5دار نيستند اما با تيمارهای 

 (.3)شكل

به ترتيب  6تا  3 در تيمار IIها در گروه سلول TNLميزان 

25/2±99/362، 12/9±32/305، 02/1±11/301، 02/2±26/322، 

ایش رسد افزبود. به نظر مي (Mμ) ميكرومتر 92/335±71/9 و 01/1±60/337

ها در سلول TNLناشي از اثر مورفين باشد. ميزان  3 در تيمار TNLميزان 

کاهش نشان داد که از نظر آماری   3این گروه نسبت به تيمار  6تا  9 تيمارهای

 نشان داد که 6تا  9. مقایسه بين تيمارهای (>05/0p)دار بود ي اختلاف معن

از نظر  2دار نيستند اما با تيماري با هم دارای اختلاف معن 6و  5، 1،  9 تيمارهای

 IIو  Iهای(. مقایسه بين گروه9)شكل (>05/0p) دار بودي آماری اختلاف معن

گروه  3نسبت به تيمار IIگروه  3ها در تيمارسلول TNLنشان داد افزایش ميزان 

I تواند ناشي از اثر مورفين باشد. از نظر آماری ميزان ميTNL های تيمار سلول

های سلول TNL. ميزان (>05/0p) دار بودي گروه دارای اختلاف معن در دو 3

. با (>05/0p)بيشتر بود  Iگروه  6تا  9در مقایسه با تيمارهای  IIدر گروه  3تيمار

رسد اند به نظر ميدر شرایط کمبود دگزامتازون بوده  IIگروه 3توجه به اینكه تيمار

و کمبود دگزامتازون است.  ر مورفينها ناشي از اثسلول TNLاین افزایش ميزان 

 ، 5 ،1، 9در مقایسه با تيمارهای  Iدر گروه  3 های تيمارسلول TNLاما، ميزان 

اختلاف  2دار است ولي با تيمار ي بيشتر است و دارای اختلاف معن IIگروه  6

در شرایط کمبود دگزامتازون  I گروه 3 دار وجود ندارد. باتوجه به اینكه تيماري معن

ها ناشي از کمبود سلول TNLرسد این افزایش ميزان اند به نظر ميبوده

دگزامتازون اثر چنداني روی این افزایش ميزان  2دگزامتازون است و در تيمار 

TNL 6تا  9ها نگذاشته است و سبب کاهش آن نشده است. در تيمارهای سلول 

افزایش نشان  I روهگ 6تا  9ها نسبت به تيمارهای سلول TNLميزان  II  گروه

ها است و از نظر آماری داد که ناشي از اثر دگزامتازون همراه با مورفين بر سلول

 . (>05/0p)دار بود ي دارای اختلاف معن

برای   Iگروه ها درسلول TNL ها اندازهساعت پس از تيمار سلول 39

 ،12/19±60/3 ،09/72±5/3 ،60/391±70/9به ترتيب  6تا  3 تيمارهای

بود. کاهش  (Mμ) ميكرومتر 26/61±27/0 و 12/3±66/61 ،56/3±10/17

دیده شد و همچنان اختلاف  3نسبت به تيمار  6تا  9 در تيمارهای TNLبيشتر 

دهنده اثر تخریبي بيشتر دگزامتازون با گذشت که نشان (>05/0p) دار بودي معن

به ترتيب  6ا ت 3برای تيمارهای   IIها در گروهسلول TNLزمان است. ميزان 

93/2±16/320، 32/9±25/29، 50/9±53/22، 05/2±16/396، 27/3±01/26 

بود که اختلاف مشاهده شده از نظر آماری  (Mμ) ميكرومتر 11/22±22/9 و

 تيمارهای نشان داد که   6 تا  9. مقایسه بين تيمارهای (>05/0p) دار بودي معن

از نظر آماری  2 دند اما با تيماردار نبوي با هم دارای اختلاف معن 6و  5، 1، 9

نشان داد   IIو  Iهای(. مقایسه بين گروه>05/0p) دار بودندي دارای اختلاف معن

بيشتر  Iگروه  3در مقایسه با تيمار   IIدر گروه 3 های تيمارسلول TNLميزان 

در شرایط کمبود دگزامتازون   II وI های گروه 3توجه به اینكه هر دو تيمار بود. با

ها ناشي از اثر مورفين سلول TNLرسد این افزایش ميزان اند به نظر ميبوده

در دو گروه دارای اختلاف  3های تيمارسلول TNLاست. از نظر آماری ميزان 

ها سلول TNLميزان  IIگروه  6تا  9. در تيمارهای (>05/0p)دار بود ي معن

ناشي از اثر دگزامتازون  افزایش نشان داد که Iگروه  6تا  9نسبت به تيمارهای 

 دار بودي ها است و از نظر آماری دارای اختلاف معنهمراه با مورفين بر سلول

(05/0p<).  گروه  6تا  9مقایسه بين تيمارهایI  گروه  3با تيمارII  نشان داد

 IIگروه  3در مقایسه با تيمار  Iگروه  6تا  9های تيمارهای سلول TNLميزان 

. مقایسه بين (>05/0p)دار بود ي ر آماری دارای اختلاف معنکمتر بود که از نظ

های سلول TNLنشان داد  ميزان  Iگروه  3با تيمار  IIگروه  6تا  9تيمارهای 

کمتر بود و از نظر  IIگروه  3در مقایسه با تيمار   Iگروه 6و  5، 1، 9تيمارهای 

  Iگروه  3نسبت به تيمار  2. اما تيمار(>05/0p) دار بودي آماری دارای اختلاف معن

دار نبود. ميزان ي افزایش اندکي نشان داد که از نظر آماری دارای اختلاف معن

TNL ساعت در گروه 92ها پس از سلولI  به ترتيب  6تا  3 در تيمارهای

 و 33/3±5/61، 61/3±56/13 ،01/3±01/72 ،09/3±16/79 ،01/9±009/29

نشان داد که   6تا  9( بود. مقایسه بين تيمارهای Mμ) ميكرومتر 23/0±2/52

از نظر آماری با هم  6و  5دار نبودند و  تيمارهای ي دارای اختلاف معن 1و  9تيمار 

دار بودند و ي دارای اختلاف معن 1و  9دار نبودند اما با تيمار ي دارای اختلاف معن

ها در سلول TNLزان . مي(>05/0p)دار بود ي با همه دارای اختلاف معن 2تيمار 

 ،03/15±93/9 ،05/393±63/1به ترتيب  6تا  3 در تيمارهای  IIگروه
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 (Mμ)ميكرومتر 25/17±20/3 و 31/9±70/11 ،21/1±36/333 ،19/9±31/17

 دارای اختلاف  6و  5، 1، 9و همچنين تيمارهای  2با تيمار  3بود. که تيمار 

دار ي تيمارها دارای اختلاف معن با بقيه 2و  3دار نيستند. اما تيمارهای ي معن

نسبت به   IIگروه 3نشان داد تيمار  II و I . مقایسه بين گروه(>05/0p) هستند

گروه  6تا  9ها نشان داد. تيمارهای کاهش کمتری در طول نوریت  Iگروه 3 تيمار

II  گروه  6تا  9نسبت به تيمارهایI ها دیده شد که از نظر افزایش طول نوریت

با  IIگروه  6تا  9. مقایسه بين تيمارهای (>05/0p) دار بودي تلاف معنآماری اخ

ميزان  Iگروه  3نسبت به تيمار   IIگروه 2نشان داد که تيمار  Iگروه  3 تيمار

TNL دار بود ي افزایش داشته و از نظر آماری اختلاف معن(05/0p<.)  اما با

 (.9نمودار) دار نبودي تيمارهای دیگر از نظر آماری اختلاف معن

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 .های مختلفزمان در  PC12های سلول اثر دگزامتازون بدون مورفين و همراه با مورفين  بر ميزان زنده ماندن .1نمودار 

 های مختلف دگزامتازون با مورفينغلظت II گروه، های مختلف دگزامتازون بدون مورفينغلظت I گروه

 دگزامتازون. Mµ 30:  6تيمار و دگزامتازون Mµ3:  5دگزامتازون، تيمار nM 300:  2دگزامتازون، تيمار nM 30:  1دگزامتازون، تيمار nM 3:  9گزامتازون، تيمارنانو مولار  د 0: غلظت  3تيمار

 a, b ,c ,d : ستونمقایسه تيمارها بشكل درون گروهي و(هایي با نمادهای مختلف دارای اختلاف معنادار هستندANOVA , P<0.05). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 .های مختلفدر زمان PC12های سلول )طول نوريتها برحسب ميكرومتر( اثر دگزامتازون بدون مورفين و همراه با مورفين  بر مورفولوژی  .1نمودار 

 های مختلف دگزامتازون با مورفينغلظت IIروه، گهای مختلف دگزامتازون بدون مورفينغلظت Iگروه

  6تيمار و دگزامتازون Mµ3:  5دگزامتازون، تيمار nM 300:  2دگزامتازون، تيمار nM 30:  1دگزامتازون، تيمار nM 3:  9نانو مولار  دگزامتازون، تيمار 0: غلظت  3تيمار
 a, b ,c ,d : دار هستندي هایي با نمادهای مختلف دارای اختلاف معنستونمقایسه تيمارها بشكل درون گروهي و (ANOVA , P<0.05). 
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بر ايجاد   های مختلف دگزامتازون بدون مورفيناثر غلظت .1شكل 

 PC12سلول های   زوايد نروني )نوريت( در

(Scale Bar =50μm) 

I :nM 0دگزامتازون ،II :nM 3  ،دگزامتازونIII :nM 30  ،دگزامتازونIV :nM 300 

 امتازون.دگز VI :Mµ 30دگزامتازون و  V :Mµ3دگزامتازون، 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 11های مختلف دگزامتازون در حضور غلظت اثر غلظت .1شكل 

سلول های   پيكومولار مورفين بر ايجاد زوايد نروني )نوريت( در

PC12 (Scale Bar =50μm) 

I :nM  0 ،دگزامتازونII با :nM 3  ،دگزامتازونIII با  :nM 30   ،دگزامتاازونIV  باا :

nM 300 دگزامتازون ،V با :Mµ3  دگزامتازون وVI با :Mµ 30 .دگزامتازون 

    گيری نتيجه و بحث
 مهار به منجر مورفين پایين های غلظت که شد مشخص تحقيق این در

 های سلول در دگزامتازون توسط ها نوریت طول شدن کوتاه و سلولي مرگ

PC12 هایلولس. شود مي PC12 به توانندمي محيطي محرک به بسته 

 بيان را کرومافيني هایسلول هایویژگي یا و یابند تمایز سمپاتيک هاینورون

 ایجاد بدون که استئوروسپورین اپتيمم تمایزی دوز همكاران و Sadri. (91)کنند 

 تعيين نانومولار 932 شود سبب PC12 هایسلول در را تمایز صرفاً آپوپتوز،

  قرار تاثير تحت in vitro و in vivo را نوریت رشد اپيوئيدها (.92)کردند 

 به بسته) مهاری یا تحریكي متفاوت اثرات( رسپتورش واسطه به) مورفين. دهندمي

 رشد کاهش تولدمورفين از پيش تزریق. دارند PC12 زایينورون روی( دوز

 در هانوریت شدن منشعب همچنين کند،مي القا را رت مغزی کورتكس در دندریت

 دهدمي کاهش را پورکينژ سلول هایدندریت لطو و جوجه جنين شده کشت مغز

 دو اثر اپيوئيدها. دارند تاثير آپوپتوز و زایينوریت تمایز، تكوین، بر اپيوئيدها (.95)

( mM 3) بالا غلظتطوریكه ب. دارند زایينوریت روی غلظت به وابسته گانه

 امپهيپوک هاینورون و مغزی گرانولي هاینورون ،PC12 در نوریت شدن طویل

 را نوریت رشد PC12 در( pM 3)مورفين  پایين هایغلظت اما. کندمي مهار را

 30-32 هایغلظت کهند ا داده نشان نتایج (.96) دهدمي افزایش NGF حضور در

 افزایش شده کشت نخاعي طناب هایسلول در را هانوریت رشد مولار 30-2 و

 افزایش را هانوریت رشد PC12 هایسلول در پيكومولار هایغلظت ولي ميدهد،

 هایکانال تحریک به قادر مورفين که است شده مشخص همچنين(. 95) دهدمي

 به سلولي مرگ القای نيز و سلول داخل به کلسيم ورود روند افزایش و کلسيمي

 کلسيم یون که داشت توجه باید. است سلولي داخل کلسيم غلظت افزایش واسطه

 عملكرد بهبود جمله از بيولويیكي هایسيستم تمایز و توسعه در اصلي عامل

 در تمایز ایجاد باعث تواندمي کلسيم یون سلولي داخل انتقالات و است هانورون

 شدن طویل سرعت کاهش یا تسریع باعث تواندمي خود این. شود کشت شرایط

 (. 97) گردد هاآکسون

 و است توکسيک هانورون برای مورفين که کنندمي پيشنهاد هایافته برخي

 مورفين که دهندمي نشان دیگر شواهد برخي کهحالي در نمایدمي القا را آپوپتوز

 هایغلظت در(. 91) باشد داشته سلولي مرگ عليه بر سودمندی تأثيرات تواندمي

 اوليه هایکشت در را نوروني زواید رشد مورفين( Μμ30-mM30) بالا

 مهار نالوکسون به وابسته مدل یک در ،هيپوکامپ و ایمخچه گرانول نورونهای

 زواید رشد ،pM30  و nM30  بين مورفين هایغلظت که حالي در. کندمي

 و دهدمي افزایش% 90 از بيش تا نخاع و کورتكس هاینورون در را نوروني

 رده در را نوروني زواید طول افزایش مورفين پيكومولار 30 از ترپایين هایغلظت

 نالوکسون وسيله به اثرات این كهیيآنجا از. کندمي یکتحر PC12 سلولي

 تمایل با خاصي رسپتورهای وسيله به که کنندمي پيشنهاد ،نيستند پذیر برگشت

 (.95) شوندمي ميانجي بالا

 برسلولهای دگزامتازون تاثير که روشي به یابيدست برای حاضر تحقيق در 

 با استئورسپورین حضور در PC12 هایسلول دهد نشان را عصبي دستگاه

 مولار 30-30غلظت درحضور یا و مورفين بدون دگزامتازون مختلف هایغلظت

 کل طول و سلولي بقاء ميزان بر آن اثرات و تيمار مورفين( مولار پيكو300)

 .شد گيریاندازه سلول یک هاینوریت
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 طور به( پائين خيلي هایغلظت در) دگزامتازون که دادند نشان قبلي نتایج

 اولياه،  تماایز  سالول،  رشاد  و بارداری  نسخه مراحل در را عصبي تكوین مستقيم

 .(92دهاد ) ماي  قارار  تااثير  تحات  فنوتياپ  شادن  تخصصاي  و هانوریت تشكيل

BDNF نروتروفين عصبي، رشد فاکتور شامل) نروتروفيک فاکتورهای خانواده از 

شاوند  مي عصبي مسيست در هانورون تكوین و تمایز سبب کههستند ( 5 و 2 ، 1

(10) .Yu  بيان کورتيكواسترون ميكرومولار 9 غلظت که ندداد نشانو همكاران 

BDNF کورتيكواسترون همچنين داده، کاهش هيپوکامپ در را 1 نروتروفين و 

 کاه  داده کااهش  را CREB و ERK هایفعاليت دوز به وابسته حالت یک در

 سلولهای گيری(. قرار13باشند )يم هانوریت رشد و تمایز در مهمي مسيرهای این

 دگزامتاازون  ميكروماولار  3/0غلظت معر  در NGF با PC12 تمایز حال در

 را هاا نوریات  رشد روی مهاری اثرات و داده کاهش را کل غشای پروتئين نسبت

  (.92دهد )مي افزایش را سلول بقای اما شود،مي سبب

 معار   در کاه  هاایي لسالو  در هاا نوریات  طول بررسي با مطالعه این در

 به  مورفين که زماني با مقایسه در که داد نشان ،بودند مورفين بدون دگزامتازون

 هایيسلول ميان مقایسه. کردند ایجاد ترکوتاه سلولي زواید  هاسلول شد برده کار

 طاول  مورفين که داد نشان نيز بودند مورفين با همراه دگزامتازون معر  در که

 دگزامتازون حضور اما ،گرددمي هاآن شدن طویل سبب و داده ایشافز را هانوریت

  مقایساه . گاردد ماي   هاا آن شادن  جمع سبب و شده هانوریت طول کاهش سبب

 سبب که دگزامتازون از ناشي اثر توانسته مورفين داد نشان  مطالعه مورد هایگروه

 کاه  است داده نشان شواهد .کند جبران حدودی تا را است، شده هاسلول تخریب

 تنها گرچه. (19کند )مي مهار in vitroو  in vivoدر را زایيعصب دگزامتازون

 رسااپتور( GD) داردندانااه يیااروس در سااازپاايش هااایساالول درصااد 90-30

 که دارد وجود احتمال این و کنند،مي بيان را مينرالوکورتيكوئيد و گلوکوکورتيكوئيد

-مي رخ پيشگام هایسلول این روی قيممست طور به زایيعصب روی استرس اثر

 تكثيار  دگزامتاازون  ماولار  30 -6-30-9 که است داده نشان مشاهدات. (11دهد )

  .(12کند )مي مهار را هافيبروبلاست و HT-108 هایسلول در سلولي

 مختلف هایغلظت توسط PC12 های سلول تيمار از پس تحقيق این در

( مولار پيكو 300) مولار 30-30 غلظت ورحض در یا و تنهایي به دگزامتازون

 دید یک با ها سلول این روی دگزامتازون مختلف هایغلظت اثر بررسي مورفين

 یبقا درصد بررسي از پس کهطوری به. شد انجام عملكردی -مورفولويیكي

 مختلف هایغلظت اثرات بررسي، مورد هایگروه در آنها مقایسه و سلولها

 قرار مطالعه مورد هاسلول مورفولويی و هاسلول ماندن زنده ميزان بر دگزامتازون

  ،nM3)دگزامتازون  پایين هایغلظت از استفاده که داد نشان تحقيق این .گرفت

nM30،  nM00 3 )بودند قرارگرفته مورفين معر  در که هایيسلول برای 

 و زامتازوندگ معر  در گروه به نسبت زیادی حد تا را هاسلول ماندن زنده ميزان

 و سلولي اسكلت بازسازی با رسدمي نظر به. است داده افزایش مورفين بدون

 .است کرده تشدید را هاسلول بقاء توان سلولي خارج ماتریكس دوباره دهيشكل

 پذیری نفوذ بر آن اساس که هاسلول ماندن زنده درصد آزمایش در

 سلول غشا آسيب یا پارگي ثرا در بلو، تریپان حياتي هایرن  به مرده سلولهای

 و مورفين بدون دگزامتازون مختلف هایغلظت با هاسلول تيمار از پس و است،

 92و 39 ،6 ،0 زماني هایبازه در هاسلول ماندن زنده درصد مورفين با همراه

 غلظتهای با تيمار تحت هایسلول در هاسلول ماندن زنده درصد. شد انجام ساعت

 بالای هایغلظت در اما بود درصد 25 از بيشتر مورفين و دگزامتازون پایين

. بود درصد 25 از کمتر هاسلول ماندن زنده درصد( μM3، μM30) دگزامتازون

 درصد مورفين با همراه دگزامتازون پایين هایغلظت که اینست مبين مساله این

 کاهش ببس دگزامتازون بالای هایغلظت اما داده افزایش را هاسلول ماندن زنده

 در هاسلول ماندن زنده درصد کاهش اما. است شده هاسلول ماندن زنده درصد

. دهدمي نشان را ماده این عصبي تخریب نقش دگزامتازون بالای هایغلظت

 به I گروه در دگزامتازون مختلف هایغلظت دادکه نشان هاسلول ميان مقایسه

 کاهش ساعت 92 طي در ایشآزم زماني فواصل تمام در را هانوریت طول شدت

 مختلف هایغلظت اثرات امر این که گرددمي هاآن شدن جمع سبب و داده

 هانوریت طول II گروه در اما. کرد تائيد را هانوریت شدن جمع در دگزامتازون

 اثر این مورفين از استفاده که اینست مبين که داد نشان افزایش I گروه به نسبت

 .کندمي نجبرا حدی تا را تخریبي

 عامل کی عنوان به توان مي مورفين از که دهد مي نشان نتایج این

 های سلول در دگزامتازون تخریبي اثرات مهار و بهبود در موثر حفاظتي -کمكي

 .کرد استفاده عصبي

 

 

 تشكر و تقدير
ی راز دانشگاهي شناس ستیز گروه مشارکت وبدینوسيله از حمایت مالي 

.دیآي م بعمل نايقدرداتشكر و  کرمانشاه
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ABSTRACT 

BACKGROUND AND OBJECTIVE: Glucocorticoids as powerful agents that effect on cell growth, 

differentiation and cell death are in throughout life. Morphine at low concentration stimulates process elongation 

in neurons. In this study we examined the effects of low concentrations of morphine on dexamethasone induced-

cell death in differentiated PC12 cells. 

METHODS: PC12 cells were cultured in RPMI 1640 culture medium containing 1% FBS, 2 mμ L-glutamin, 

1% NEAA and 1% antibiotic penicillin/stereptomycine. Cells were treated with different concentrations of 

dexamethasone in the presence of 214 nM staurosporine as neuronal differentiated agent. PC12 cells were 

divided into two groups; group I, treatment with different concentrations of dexamethasone without morphine 

and group II, treatment with different concentrations of dexamethasone together with morphine (10-10 M). There 

were six treatments in each group: treatment 1 without (0 nM) dexamethasone and treatments 2 to 6 with adding 

1 nM, 10 nM, 100 nM, 1M and 10 M dexamethasone in culture medium, respectively. 

FINDINGS: Our results showed that the cell viability was increased in group I, treatments 2, 3 and 4 and was 

decreased in treatments 1 and 5 and 6 (p<0.05).  Cell viability was increased in group II, treatments 1, 2, 3 and 4, 

and was decreased in treatments 5 and 6 (p<0.05). Total neurite length in group I treatments 1-6 was decreased 

(148.70±2.37, 85.06±1.61, 88.38±1.58, 91.05±1.66, 72.82±1.32 and 69.18±1.18 μm) respectively (p<0.05). In 

group I treatments 1 and 6 had highest and lowest total neurite length, respectively (p<0.05). Total neurite length 

in group II treatments 1-6 were 164.22±4.45, 105.19±2.84, 108.33±3.09, 149.46±4.04, 117.60±3.08 and 

115.24±2.73 μm, respectively. In group II treatment 1 had highest and treatments 2 and 3 had lowest total neurite 

length (p<0.05). 

CONCLUSION: It is concluded that low concentrations morphine enhances neurite elongation and viability in 

PC12 cells. 

 

KEY WORDS: Dexamethasone, Morphine, Neurite elongation, PC12 cells. 
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