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 چکیده

هدف این مطالعه بررسی اثرات حاد و مزمن ریتالین بر  مقدمه:

های رفتاری شامل اضطراب و فعالیت حرکتی وی برخی از پارامترر

 جنس نر و ماده بود.موش صحرایی و مقایسه آن بین 

ای بوده مداخله نوع از تجربی پژوهش حاضر یک مطالعه روش:

قطعه موش صحرایی انجام شده است. حیوانات  04 که بر روی

ل و شش تایی شامل دو گروه کنتر 5گروه  8بطور تصادفی به 

های کنترل نرمال سالین، به گروه درمانی تقسیم شدند. به گروه

یا دوز بالا یکبار در روز ریتالین های درمانی و دوزهای تجربی گروه

روز به روش گاواژ تجویز شد. اثر دارو بر اضطراب با  04و برای 

استفاده از دستگاه ماز بعلاوه مرتفع و بر فعالیت حرکتی از طریق 

آزمون ها فضای باز بررسی شد. در نهایت بر روی داده دستگاه

ها آزمون ی میانگینمقایسهطرفه انجام شد و برای واریانس یک

مورد تجزیه و تحلیل قرار  SPSSافزار ای دانکن توسط نرمدانه

 گرفتند.

گرم بر کیلوگرم میلی 04در تجویز مزمن ریتالین، دوز  ها:یافته

در تعداد عبور از خطوط در هر دو جنس نر دار موجب افزایش معنی

مدت و چه و ماده شد. همچنین ریتالین در هیچ دوزی چه در کوتاه

ها ها و مادهداری در میزان اضطراب نرمدت تغییر معنیدر دراز

 ها نسبت به حیوانات نرایجاد نکرد؛ فقط در دوز زیاد، حیوانات ماده

 ریتالین نشان دادند.اضطراب کمتری در پاسخ به تجویز حاد 

 دهد که مصرف درازنتایج این مطالعه نشان می گیری:نتیجه

تواند موجب افزایش فعالیت حرکتی و مدت دوز بالای ریتالین می

های درمانی در دوز ایجاد حساسیت رفتاری شود. همچنین ریتالین

 اثر مشخصی بر میزان اضطراب ندارد.

 .، فعالیت حرکتیاضطراب، ریتالین های کلیدی:واژه
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Abstract 

Introduction: The aim of this study was to 

investigate the effects of acute and chronic 

administration of Ritalin on some behavioral 

parameters such as anxiety and locomotor 

activity and its comparison between male and 

female rats. 

Method: The present study is an experimental 

interventional study performed on 40 adult 

rats. Rats were divided into 8 groups (5 Rats 

per group); including two control groups and 

six treatment groups. Control groups were 

given saline and treatment groups were given 

therapeutic doses or high doses Ritalin per 

day for 30 days by gavage. The effects of the 

drug on anxiety and locomotor activity were 

monitored by Elevated Plus Maze and Open 

Field respectively. Data were analyzed by 

one-way ANOVA and Duncan’s test using 
SPSS software. 

Results: In the chronic test, the number of 

line crossing significantly was increased in 

the both genders of 10 mg/kg. Meanwhile, the 

data showed no significant change in the rate 

of anxiety subsequent to the acute or chronic 

Ritalin administration. It is worth mentioning 

that female rats in high dose showed less 

anxiety comparison to male counterparts. 

Conclusion: This study revealed that long-

term use of high dose of Ritalin may lead to 

increasing locomotor activity and then 

behavioral sensitization in both sexes. 

Furthermore, Ritalin has no impact on anxiety 

rate in therapeutic doses. 

Keywords: Anxiety, Ritalin, Locomotor 

activity. 
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 مقدمه
فعالی توام با کمبود توجه یکی از اختلالات اختلال بیش

فعالی است توجهی و بیشدوران کودکی با الگوی ثابت بی
درصد کودکان مدارس ابتدایی در مرحله  7تا  0که در حدود 

م برند. علت این اختلال معلوپیش از بلوغ از آن رنج می
نیست، هر چند که در اکثر این کودکان، عواملی چون 
مواجهه با سموم در دوره قبل از تولد، زودرسی، و صدمه 
مکانیکی قبل از تولد به سلسله اعصاب جنین و نیز عوامل 

یکی از  شناسی این اختلال شایع است.ژنتیکی در سبب
داروهای مورد استفاده برای کنترل این اختلال ریتالین می 

ی در علم روانشناسی، یک پروسه 0حساسیت رفتاریشد. با
است که جاندار بعد از چند بار مواجهه یادگیری غیر تداعی 

-با محرک، همچنان واکنش زیاد و شدیدی به آن نشان می
دهد. این نوع از یادگیری به عنوان یک مدل آزمایشی به 
مطالعه خطرات اختلالات رفتاری مختلف مثل شیزوفرنی، 

حساسیت . (0)کندویید و اختلالات دوقطبی کمک میپاران
ی درگیر در رفتاری از عواقب تغییرات تکامل عصبی القا شده

 مدار ارتباطات دوپامینرژیک و گلوتاماترژیک بین ناحیه
پیشانی و های اکامبنس، قشر پیش، هستهتگمنتال  شکمی

تاری برای تحمل به دنبال جبران رف . اما(2)آمیگدال است
در مطالعات  .(0)شوداثرات ابتدایی یک دارو ایجاد می

رفتاری، افزایش یا کاهش فعالیت حرکتی به دنبال تجویز 
مکرر یک محرک، به ترتیب شاخصی از حساسیت یا تحمل 

 . (0)رفتاری است
فنیدات هیدروکلراید با نام تجاری ریتالین، دارای فرمول متیل

بوده و شباهت بسیاری به یک نوع  C00H01NO2شیمیایی 
. (5)دارد 2ایزومر از آمفتامین به نام دکستروآمفتامین سولفات

ریتالین یک داروی دوپامینرژیک و نورآدرنرژیک است که 
( ADHD) 0کمبود توجه - فعالیبرای درمان اختلال بیش

عنوان داروی خط اول درمانی در کودکان و بزرگسالان به
. دوز درمانی ریتالین برای اختلال مذکور، (6)شوداستفاده می

گرم بر اساس سن و میلی 64تا  04صورت روزانه بین به
این دارو در کنترل . (7)باشدواکنش بیمار متفاوت می

اختلالات دیگری نظیر افسردگی، نارکولپسی، آسیب مغزی، 

                                                 
1. behavioral sensitization 

2. Dextroamphetamine Sulfate 

3. Attention Deficit/Hyperactive Disorder (ADHD) 

. همچنین (8)و ایدز نیز کاربرد دارد 0درد، اختلالات شناختی
 .(1)در افراد دارای اعتیاد به کوکائین کاربرد درمانی دارد

 های پیشخیره شده از وزیکولسازی دوپامین ذریتالین آزاد
هایی را که مسئول 5ناقلدهد و سیناپسی را افزایش می

کند؛ بازبرداشت دوپامین از فضای سیناپسی هستند، مهار می
یابد. مکانیسم نتیجه دوپامین خارج سلولی افزایش میدر

آمفتامین کمی متفاوت است؛ به این صورت که آمفتامین 
تر باعث صورت انتخابیدوپامین، به برداشتعلاوه بر مهار باز

افزایش . (04)گرددسازی دوپامین جدید ساخته شده میآزاد
حرکتی را در محور  - تواند سیستم مهاریدوپامین می

نتیجه مهار لیمبیک فعال کند؛ در - فرونتال - اوربیت
کند تا یابد و بنابراین کمک میها افزایش میایمپالس

روی موارد ضروری تمرکز  ADHDکودکان مبتلا به 
 . (8)کنند

های متعدد و ضروری مغز دوپامین یک نقش میانجی در راه
 نشان میها کند؛ برای نمونه مطالعات در پریماتبازی می

 های قاعدهدهد که غلظت دوپامین در قشر پیشانی و هسته
های تحت ای، ساختارهای قاعدهای بیشترین است. هسته

، 7، گلوبوس پالیدوس6قشری هستند که شامل هسته کوآدیت
های مغزی متصل باشد. مدارمی 1و هسته اکامبنس 8پوتامن

در ای، نقش مهمی های قاعدهبین قشر پیشانی و هسته
ریزی، انگیزه و پاداش و بخصوص توجه، سازماندهی و برنامه

های مغزی بطور کند. این عملکردایفا می 04کنترل حرکتی
 در ارتباط است. مطالعات اخیر ADHDواضح با 

 های قشریدهد که مسیرنیز نشان می تصویربرداری عصبی
وسیله دوپامین میانجی شده اند، قشری که بهتحت -

 .(04)گیرندها قرار میثیر محرکأت تمستقیما تح
مدت استفاده از آن نیز عبارت از صدمه به عروق رات درازاث

خونی قلب و مغز، صدمه به کبد، کلیه و ریه، مشکلاتی در 
به ویژه اگر استنشاقی مصرف )بافت بینی و حس بویایی 

های عفونی و آبسه در موارد ، مشکلات تنفسی، بیماری(شود
اشتهایی، گیجی، ی تزریقی کاهش وزن و بیاستفاده

                                                 
4. cognitive disorders 

5. transporter 

6. Caudate Nucleus 

7. Globus Pallidus 

8. Putamen 

9. Accumbens Nucleus 

10. Motor Control 



 و همکاران نوید گلباغی                                                          ...یحرکت تیبر اضطراب و فعال نیتالیمدت رمدت و درازاثرات کوتاه 

 

۹۳ 

از بین  ابستگی روانی به دارو، سایکوزیس و افسردگی است.و
اشتهایی از درد و بیدرد، سرخوابی، معدهموارد اشاره شده، بی

ی بالینی مهمترین عوارض جانبی مصرف ریتالین است. سیما
سوء مصرف ریتالین در اکثر مواقع شبیه به سیمای بالینی 

 .(8)کوکائین است
انجام شد،  2400در ایران نیز طبق تحقیقی که در سال 

د از دانشجویان علوم درص 0/5مشخص شد که حدود 
پزشکی دانشگاه کرمانشاه، حداقل یک بار در طول زندگی 

 .(00)اندتجربه مصرف این دارو را داشته
اثرات کوتاه مدت ریتالین شامل افزایش ضربان قلب، 

ها، پرفشاری خون، افزایش دمای بدن، گشادی مردمک
پذیری و حساسیت، اختلال در الگوی خواب، توهم، تحریک

پریشی(، تشنج و مرگ به )روان اثرات پانیک و سایکوزیس
 .(02)دباشبالا میدوز دنبال استفاده از 

های جنسی در مطالعات رفتاری، در بحث تفاوت
های جنسی، دهد که هورمونهای متعددی نشان میپژوهش

های م و هستههای شیمیایی را در استراتیورفتار و معیار
هایی بین دو کند که در این مورد تفاوتاکامبنس تنظیم می

العات . برای مثال در یکی از این مط(00)جنس وجود دارد
تفاوت در اجرای ماز آبی بین جوندگان نر و ماده یافت شد 

 ها در یادگیری فضایی را میکه خبر از برتری عملکردی نر
 در مقایسه با موش های مادهای دیگر موشداد یا در مطالعه

ای که تخمدان آنها برداشته شده بود، تضعیف های ماده
 .(00,05)دادندعملکرد را در آزمون ماز آبی موریس نشان 

داروی  –محرک دستگاه عصبی  –فنیدات )ریتالین( متیل

( ADHDفعالی )بیش – خط اول درمان اختلال نقص توجه
. از طرفی به دلیل (8)های دیگر استو بسیاری از اختلال

شود، اری میبیداینکه این دارو موجب افزایش تمرکز و شب
آموزان و مصرف بالایی نیز دارد؛ که دانشپتانسیل سوء

های دانشجویان برای افزایش کارایی خود بخصوص در شب
کنند. در مجموع در این مطالعه، با امتحان از آن استفاده می

توجه به مصرف گسترده ریتالین، فقدان مطالعات کافی در 
الین و همچنین های جنسی متعاقب مصرف ریتمورد تفاوت

وجود تناقض بین مطالعات انجام شده، شناخت اثرات این 
های جنسی های مختلف رفتاری و تفاوتدارو بر روی پارامتر

 دنبال شد.
 

 روش

پژوهش حاضر، یک مطالعه تجربی  طرح پژوهش:

 باشد.می ایمداخله

قطعه  04بر روی جامعه آماری این پژوهش  :هاآزمودنی

قطعه ماده( از نژاد  24قطعه نر و  24) صحرایی بالغموش 
 مرکز از آزمایشگاهی ویستار انجام شده است. حیوانات

 دامپزشکی آموزشکده آزمایشگاهی حیوانات تحقیقات
های مجزا بر حسب شدند و در قفس خریداری شهمیرزاد

جنسیت و گروه درمانی قرار گرفتند؛ در تمام مدت مطالعه، 
روشنایی رعایت شد و ساعت  02ساعت خاموشی و  02

همچنین آب و غذای کافی در اختیار حیوانات قرار داده شد. 

گراد بود. در ابتدا حیوانات سانتی 22±0 دمای اتاق همواره
پذیری را به مدت یک هفته طی کردند. در روند سازش

تمامی مراحل کار، اصول اخلاقی کار با حیوانات 
های در پژوهشآزمایشگاهی مطابق با اصول کمیته اخلاق 

زیستی دانشکده دامپزشکی رعایت شده و دارای کد اخلاق 
 است. 65-17-0-20به شماره 

پس از طی دوره سازش پذیری، بطور تصادفی به هشت 
گروه برابر )پنج تایی( تقسیم شدند. هشت گروه مذکور، به 

های ی گروه عبارتند از: گروه نر کنترل، گروهترتیب شماره
های درمانی سه، گروه ماده کنترل، گروهدرمانی یک، دو، 

 چهار، پنج، شش و هفت.

 ابزار
یک جعبه چوبی : (Open Field:OFآزمون فضای باز ) .0

متر و کف سانتی 04و ارتفاع  64 شکل با طول و عرضمربع
چوبی جاذب آب برای انجام این آزمون به کار رفت. کف 

لی قسمت مساوی تقسیم شده بود. هدف اص 06جعبه به 
. به منظور (06)است  0، بررسی فعالیت حرکتیOFآزمون 

 04 ناشی از تجویز حاد مقادیر مختلف ریتالین،بررسی اثرات 
انجام شد؛ بدین  OFدقیقه بعد از تجویز دارو، آزمون  04تا 

منظور حیوان بطور آرام در گوشه جعبه قرار داده شد و تعداد 
را با دوربینی که بالای دستگاه تعبیه شده  2عبور از خطوط

دقیق طور ها بهبود، مورد ارزیابی قرار گرفت. سپس فیلم
مشاهده و مورد ارزیابی دستی قرار گرفتند. ملاک ارزیابی در 
شمارش، عبور کامل با هرچهار دست و پای حیوان بود. به 

                                                 
1. motor activity (basal motricity) 

2. crossing number 
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مجددا  OFمنظور بررسی اثرات تجویز مزمن دارو، تست 
. افزایش یا کاهش (07)روز تجویز دارو انجام شد 04پس از 

فعالیت حرکتی به دنبال تجویز مکرر یک محرک، به ترتیب 
 .(0)شاخصی از حساسیت یا تحمل رفتاری است

بعلاوه  ماز :(Elevated plus mazeی مرتفع ). ماز بعلاوه2
مرتفع دستگاهی از جنس چوب و شامل دو بازوی باز و دو 

متر از سطح فضای سانتی 54بازوی بسته است که با ارتفاع 
قرار گرفته است. این دستگاه میزان اضطراب را مورد 

 0های ضداضطرابتوان دارودهد و با آن میسنجش قرار می
. برای انجام تست (08)را شناخت 2زاهای اضطرابو دارو
EPM حیوانات در مربع وسط دستگاه قرار داده شدند؛ ،
های باز باشد. سپس به شان به روی بازوکه صورتبطوری

حیوان پنج دقیقه فرصت داده شد تا به جستجوی آزادانه 
ماز، رفتار بپردازد و در این حین دوربین تعبیه شده در بالای 

کرد. لازم به ذکر است که بعد از اتمام هر موش را ثبت می
تست، موش به قفس برگردانده شد و دستگاه با محلول 
اتانول تمیز شده و سپس خشک گردید. برای بررسی اثرات 

ساعت بعد از آخرین تجویز، تست ماز بعلاوه  20مزمن نیز 
پارامترهایی  طور دقیق مشاهده وها بهانجام شد. سپس فیلم

نظیر درصد ورود به بازوی باز و درصد زمان سپری شده در 
های زیر بازوی باز، شمارش شدند و در نهایت طبق فرمول

 مورد بررسی قرار گرفتند.

 

بر طبق گزارشات مختلف، : ی دیجیتال. وزن گیری با ترازو0
و حیوان  (01)گیری در انسانی وزنریتالین بر شاخصه

ثیر مهمی دارد. به همین منظور در ابتدا أت (24)آزمایشگاهی
 20)از اولین تجویز( و انتهای مطالعه قبل  چند ساعت)

                                                 
1. anxiolytic drugs 

2. anxiogenic drugs 

حیوانات بوسیله ترازوی  ساعت پس از آخرین تجویز(، وزن
 گیری و یادداشت شد.اندازه 0/4دیجیتال با دقت 

مدت به منظور بررسی اثرات کوتاه :روند اجرای پژوهش

 1/4سی نرمال سالین ی کنترل یک سیهاریتالین، به گروه
گرم بر میلی 6/4های درمانی یک و چهار درصد و به گروه

گرم بر میلی 5/2های درمانی دو و پنج کیلوگرم، به گروه
گرم بر میلی 04های درمانی سه و شش کیلوگرم و به گروه
شان ریتالین از طریق گاواژ تجویز شد و کیلوگرم وزن بدن

ها به رات تجویز مزمن ریتالین، دریافت داروبرای بررسی اث
 روز ادامه یافت. 04مدت 

گیری، فضای باز )تست های مربوط به وزنداده آنالیز آماری:
حاد، مزمن و ایندکس(، ماز بعلاوه مرتفع )درصد زمان سپری 

های باز در تست های باز و درصد ورود به بازوشده در بازو
ی اکسل صفحه گسترده گیری درحاد و مزمن( و وزن

طرفه ها آنالیز واریانس یکدهی شدند و بر روی آنسازمان
 0های خطی عمومیی مدلدر رویه 45/4در سطح آماری 

(GLMانجام شد. در زمان معنی )0داری توزیع فیشر 
در سطح  5ای دانکنها به روش آزمون دانهی میانگینمقایسه
انجام  22ورژن  SPSSافزار آماری توسط نرم 45/4آماری 

که در  е ij= M + X ijY +شد. مدل آماری مورد استفاده: 
اثرات  еاتر تیمار و  ijXمیانگین،  Mمشاهدات،  ijYآن 

های ها بین تیماراشتباه آزمونی است. برای مقایسه میانگین
در  T-Studentآزمایشی در دو جنس نر و ماده از آزمون 

 استفاده گردید. 45/4سطح آماری 

 هایافته
 به دنبال تجویز حاد ریتالین: از آنجایی که OFنتایج آزمون 

ی تعداد عبور تمام حیوانات از خطوط کف دستگاه در محدوده
طبیعی بود، ثابت شد که حیوانات فاقد هرگونه نقص حرکتی 

داری بین ها، تفاوت معنییک از جنسیتدر هیچ .هستند
ان یافت نشد. شهای کنترلهای درمانی با گروهگروه

 .دار مشاهده نشدهمچنین بین دو جنس نیز اختلاف معنی

میانگین  :به دنبال تجویز مزمن ریتالین OFنتایج آزمون 
در تجویز مزمن  OFتعداد عبور حیوانات از خطوط کف 

جنس نر و ماده روندی وابسته به دوز و دو ریتالین در هر
 04ی دوز ندههای دریافت کنافزایشی داشت. در مورد گروه

                                                 
3. General Learning Model 

4. Fisher test 

5. Duncan’s multiple range test 
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۹٥ 

گرم بر کیلوگرم در هردو جنس این افزایش نسبت به میلی
در جنس  بود.( >P 45/4دار )گروه کنترل خودشان معنی

گرم بر کیلوگرم نیز یک میلی 04ی ماده، گروه دریافت کننده
نسبت به گروه کنترل و  (>P 45/4)دار افزایش معنی

بر کیلوگرم گرم میلی 6/4همچنین نسبت به گروه درمانی 
ها همچنین بطور کلی تعداد عبور از خطوط در نر نشان داد.

ها بیشتر ها )کنترل و درمانی( نسبت به مادهدر تمامی گروه
به  .دار نبودها معنیکدام از گروهها در هیچبود. اما این تفاوت

های درمانی، منظور بررسی حساسیت رفتاری، درتمامی گروه
از تعداد عبور  OFخطوط در تجویز حاد تفاضل تعداد عبور از 

، به عنوان ایندکسی تعریف OFاز خطوط در تجویز مزمن 
 (.0جدول شد )شد و با ایندکس گروه کنترل خود، مقایسه 

 

 

اند. حروف نامشابه نشان بیان شده Mean±SEMصورت ها بهدر جنس نر. داده OF( اثر تجویز مزمن ریتالین در آزمون 1شکل

 ( است.>P 50/5داری )معنیی دهنده

 

 
اند. حروف نامشابه بیان شده Mean±SEMصورت ها بهدر جنس ماده. داده OF( اثر تجویز مزمن ریتالین در آزمون 2شکل

 ( است.>P 50/5داری )ی معنینشان دهنده
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 اند.بیان شده Mean±SEMصورت ها بهو جنس نر و ماده. دادهبین د OFتجویز مزمن ریتالین در آزمون  ( مقایسه اثر3شکل

 

 در تجویز حاد از مزمن OFتفاضل تعداد عبور از خطوط ) 1جدول

 mg/kg6/4 mg/kg5/2 mg/kg04 کنترل 

 -8/08*  ± 17/0 -0*  ± 67/0 6 ± 77/2 2/07 ± 17/0 جنس نر

 -2/20 * ± 04/0 -6/00 * ± 80/0 2/04 ± 86/0 27 ± 00/00 جنس ماده

 با گروه کنترل خود است. (>P 45/4)دار به معنای تفاوت معنی *اند. بیان شده Mean±SEMصورت ها بهداده
 

 نتایج آزمون ماز بعلاوه مرتفع
درصاد زماان ساپری شاده در     : مادت ریتاالین  تجویز کوتااه 

مدت ریتالین در های دریافت کننده کوتاههای باز در گروهبازو
گوناه کاه مشااهده    داده شده اسات. هماان   نمایش 0شکل 

شود با افزایش دوز دارو در جنس نر، درصد زمان ساپری  می
های باز کاهش یافت اماا ایان کااهش در هایچ     شده در بازو

 دار نبود.ها نسبت به گروه کنترل معنیکدام از گروه

 در جنس ماده نیز مقادیر کم ریتالین موجاب کااهش درصاد    
 

گارم  میلی 04های باز شد، ولی دوز ازوزمان سپری شده در ب
بر کیلوگرم موجب افزایش این پاارامتر در مقایساه باا گاروه     

دار هاا معنای  کدام از گروهکنترل شد. اگرچه تغییرات در هیچ
 نبود.

ی دو دار در مقایساه تنهاا تفااوت معنای    0با توجه به شاکل  
مشاهده شد کاه درصاد    mg/kg 04جنس نر و ماده، در دوز 

داری طور معنیها بههای باز در مادهسپری شده در بازو زمان
(45/4 P<) ها بود.از نر بیشتر 

 
بیان  Mean±SEMصورت ها بهدر مدت پنج دقیقه. داده EPMهای باز در آزمون ( درصد زمان سپری شده در بازو4شکل

 اند.شده
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۹۷ 

 
 اند.بیان شده Mean±SEMصورت ها بهداده .دقیقهدر مدت پنج  EPMهای باز در آزمون درصد ورود به بازو (0شکل

 

میانگین درصد زماان ساپری شاده در    تجویز مزمن ریتالین: 
 6مدت ریتالین، در شکل های باز به دنبال تجویز طولانیبازو

نمایش داده شده است. همانطور کاه قابال مشااهده اسات،     
وز تجویز مزمن ریتالین در هر دو جنس نر و ماده با افزایش د

 EPMهای بااز در آزماون   موجب کاهش درصد ورود به بازو
 دار نبود.ها معنیکدام از گروهشد. هرچند که در هیچ

های باز به دنباال تجاویز مازمن    میانگین درصد ورود به بازو
شود. در هار دو جانس نار و    مشاهده می 7ریتالین در شکل 

نسابت  داری های درمانی تفاوت معنای کدام از گروهماده هیچ
 به گروه کنترل نداشت.

 

 
 

بیان  Mean±SEMصورت ها بهدر مدت پنج دقیقه. داده EPMهای باز در آزمون ( درصد زمان سپری شده در بازو6شکل

 اند.شده
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۹۸ 

 اند.بیان شده Mean±SEMصورت ها بهدر مدت پنج دقیقه. داده EPMهای باز در آزمون ( درصد ورود به بازو7شکل
 

گیاری بار   روز مطالعه، میاانگین وزن  04در طول : گیریوزن
نشان داده شده  8حسب گرم در دو جنس نر و ماده در شکل 

 5/2و  6/4هااای کاام )گیااری در دوزهااا وزناساات. در ناار
گرم بر کیلوگرم( نسبت به گروه کنترل کااهش یافات؛   میلی

گارم بار کیلاوگرم    میلای  5/2و  6/4تجویز ریتالین به مقادار  
گیری شده اسات؛  در وزن (>P 45/4)دار معنی موجب کاهش

داری بر کیلوگرم تغییار معنای   گرممیلی 04که در دوز درحالی
 مشاهده نشد.

 میلای  5/2و  6/4هاای کام )  گیری در دوزها نیز وزندر ماده
گرم بر کیلوگرم( نسبت به گروه کنترل کاهش یافت؛ هرچند 

م بر کیلوگرم نیز گرمیلی 04دار نبود. در دوز این کاهش معنی
داری نسبت به گاروه کنتارل حاصال نشاد.     هیچ تغییر معنی

گارم بار   میلای  6/4ی درمان شده باا  همچنین حیوانات ماده
هاای همتاای   داری نسبت به نرطور معنیکیلوگرم ریتالین به

 گیری بیشتری داشتند.خود وزن

 

 
بیان  Mean±SEMصورت ها بهروز. داده 35با ریتالین به مدت ی درمان شده نر و ماده های صحراییگیری موشوزن( 8شکل

 با گروه کنترل خود. (>P 50/5)داری ملاک معنی *اند. شده
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۹۹ 

 بحث
از آنجایی که تعداد عبور از خطوط در جلسه آزمون حااد کاه   

بود،  0ی حیوانات با یک محیط جدیدی مواجههدر واقع جلسه
ه در حد نرمال بود، پاس  های کنترل نر و ماددر تمامی گروه

توان نتیجه گرفت که حیواناات فاقاد هرگوناه نقاص در     می
-اند؛ بنابراین در این مطالعه تمام تسات فعالیت حرکتی  بوده

های رفتاری در فقدان هرگونه نقص در فعالیت حرکتی اجارا  
دار در فعالیت حرکتی به شدند. همچنین هیچگونه تغییر معنی

ریتالین در دو جنس نر و ماده یافات  مدت دنبال تجویز کوتاه
 نشد.

طاور  تواند بهمدت ریتالین مینتایج نشان داد که مصرف دراز
وابسته به دوز فعالیت حرکتی را در هر دو جانس نار و مااده    

هاا  طاور کلای نار   (. همچناین باه  2و  0افزایش دهد )شکل 
دادناد  ها از خود نشان فعالیت حرکتی بیشتری نسبت به ماده

کننادگان ایان   . افزایش فعالیت حرکتی در مصارف (0شکل )
دامن بزند.  ADHDفعالی ناشی از دارو، ممکن است به بیش

رین علال افازایش فعالیات حرکتای، افازایش      یکی از مهمتا 
هایی همچون دوپامین و نورآدرنالین اسات کاه   آمینکاتیکول

در نواحی مختلف مغز و به دنباال مصارف ریتاالین افازایش     
 .(20)یابدمی
هاای  ای کاه ماوش  ی حاضار، در مطالعاه  راستا با مطالعههم

هفتاه در   00روزه )دوره جوانی و بلوغ( به مدت  05صحرایی 
معرض دوز کم و دوز زیاد از ریتالین قرار گرفتند، نشاان داده  

دنباال  شد که فعالیت حرکتی در هر دو جنس نر و مااده باه   
. همچناین  (22)یاباد مدت ریتالین افزایش میمصرف طولانی

های صحرایی نر نژاد ویستار فعالیت ، موشچلاریو در مطالعه
 .(0)ها نشان دادندحرکتی بیشتری نسبت به ماده

روزه(  20های صحرایی نوجاوان ) موش دیگری یدر مطالعه
هاای  مدت دوزداری به دنبال تجویز درازگونه تغییر معنیهیچ
. (20)گرم ریتالین مشاهده نشدگرم بر کیلوسه و پنج میلی دو،

ان با مطالعه اخیر ایان  لازم به ذکر است که تفاوت مطالعه آن
از دوره ها در مطالعه خود اثرات مزمن دارو را پاس  بود که آن

روزه بررسی کردند بنابراین ایان چناین    00پرهیز از مصرف 
مدت دارو بار فعالیات حرکتای    رسد که اثرات درازبه نظر می

و  شرررود. اگرچه گذرا است و با قطع مصرف دارو از بین می
گرم بر مدت دو میلیهمکاران نیز نشان دادند که مصرف دراز

                                                 
1. novel environment 

ی باار فعالیاات حرکتاای دارکیلااوگرم از ریتااالین تغییاار معناای
. (07)کناد روزه( ایجاد نمای  05های صحرایی نوجوان )موش

احتماالا در   A15HTی کاه گیرناده  دهند مطالعات نشان می
، DATتنظاایم دوپااامین نقااش دارد؛ بنااابراین بجااز مهااار  

های دیگری نیز در تنظیم دوپامین و متعاقباا تغییار   مکانیسم
و همکاران نشان دادند ژانگ  .(20)فعالیت حرکتی نقش دارند

قشاار  2NMDAهااای کااه دوز بااالای ریتااالین باار گیرنااده
ثیر گذاشاته و در نهایات منجار باه افازایش      أپیشانی تا پیش

 .(25)شودفعالیت حرکتی می
 5/2مادت از دوز  نتایج مطالعه اخیر نشان داد که مصرف دراز

تواناد در هار دو   گرم بر کیلاوگرم از ریتاالین مای   میلی 04و 
جنس نر و ماده حساسیت رفتاری را ایجاد کند. این موضاوع  

دامن بزناد و آن را   ADHDناشی از  تواند به تکانشگریمی
 بدتر کند.

گرم بار کیلاوگرم از   یلیهمسو با این نتایج، تجویز دوز یک م
روز از طریق گاواژ در یک مطالعه نشاان   04ریتالین به مدت 

ای از داد که تعداد عبور از مربع به مربعی دیگر کاه شاخصاه  
گاارم باار اساات، در دوز یااک میلاای OFفعالیاات حرکتاای در 

به آرامای افازایش یافات. ایان      کیلوگرم در طول شش هفته
ماادت رفتااار ن در درازدهااد کااه ریتااالینتااایج پینشااهاد ماای

طور کلی، رفتار حساسیت یاک  کند. بهحساسیت را ایجاد می
نااوع پدیااده اساات کااه ممکاان اساات بااه اعتیاااد دارویاای   

 .(20)بیانجامد

و  5/2، 6/4های مشابه با تحقیاق اخیار )  در سوی دیگر، دوز
روز ناپیوسته )روز یاک،   8گرم بر کیلوگرم( به مدت میلی 04

روزه )جاوان(   00های صحرایی دو تا هفت و یازده( به موش
صورت داخل صفاقی تجاویز شاد و نتاایج نشاان داد کاه      به

گرم بر کیلاوگرم موجاب کااهش    میلی 04تجویز مزمن دوز 
های همتای خود در تجویز فعالیت حرکتی در مقایسه با گروه

مدت دارو در هر دو جنس نر و ماده شد. ایان موضاوع   کوتاه
دهد. همچنین قابل ذکر است که را نشان می 0تحمل رفتاری

گرم بر کیلاوگرم  میلی 04های نژاد ویستار در گروه درمانی نر
ی هابه همتا داری فعالیت حرکتی بیشتری نسبتطور معنیبه

های جنسای  دلیل اینکه این تفاوتماده خود دارند که البته به
شود، احتمالا به دلیل فاکتوری غالبا پیش از بلوغ مشاهده می

                                                 
2. N-methyl D-aspartate 

3. behavioral tolerance 
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 .(0)مثلاای اسااتهااای تولیااد)فاکتورهااایی( بجااز هورمااون
طور که اشاره شد برای بررسی رفتاار اضاطرابی )شابه    همان

 هااای ضااداسااتفاده شااد. دارو EPMاضااطرابی( از دسااتگاه 
ه در شاد های باز و زمان گذراناده اضطرابی تعداد ورود به بازو

زا که ترکیبات اضطرابدهند؛ درحالیبازوی باز را افزایش می
 .(08)شوندهای گفته شده میباعث کاهش زمان

و  mg/kg5/2)های کام  در مطالعه اخیر مشاهده شد که دوز
مدت و چه در ( ریتالین چه در کوتاهmg/kg 04( و زیاد )6/4

هاا  ها و مااده داری در میزان اضطراب نرمدت تغییر معنیدراز
دهد کاه ریتاالین در   ع پیشنهاد میایجاد نکرد که این موضو

های درمانی اثار مشخصای بار میازان اضاطراب نادارد.       دوز
، mg/kg 04مدت دوز همچنین از آنجایی که با تجویز کوتاه

داری طور معنای ها بههای باز در مادهشده در بازوزمان سپری
، ایان فرضایه را پایش    (>P 45/4)ها بیشتر بود نسبت به نر

ها اضطراب کمتری در ها نسبت به نره مادهگذارد کروی می
دهناد.  پاسخ به تجویز حاد از دوز بالای ریتاالین نشاان مای   

های جنسای، در ارتبااط باا سان     ممکن است این نوع تفاوت
یا به این دلیل که کورتیزول در شارایط استرسای    (26)باشند
راساتا باا   هام . (27)کناد ها بروز پیدا میها بیشتر از مادهدر نر

گاارم باار میلاای 04و  24، 04، 5هااای مطالعااه حاضاار، دوز
سااعت(   2کیلوگرم از ریتالین که چهار بار در روز )با فواصل 

روزه  24تاا   00باه سان    SDهای صاحرایی ناژاد   در موش
)جهت مقایسه با مغز کودک انساان در دوره ساوم آبساتنی(    

داری در جلدی تجاویز شاد، هایچ تغییار معنای     زیرصورت به
مشاااهده  Elevated zero mazeاضااطراب در دسااتگاه 

و  ماارتین راستا باا مطالعاه حاضار، در مطالعاه     هم .(28)نشد
هاا در مااز   ها اضطراب کمتری نسبت به نرهمکاران نیز ماده

 .(22)بعلاوه مرتفع از خود نشان دادند
گارم بار کیلاوگرم از    ی دیگر، دوز دو و پنج میلای در مطالعه

روز تجاویز   04های صحرایی بالغ به مادت  ریتالین در موش
انجام شاد. در گاروه    EPMروز بعد، آزمون  04شد و سپس 
گرم بر کیلوگرم، درصد زماان ورود  ی پنج میلیدریافت کننده

ت کاه  های باز در هر دو جنس نر و ماده کااهش یافا  به بازو
باه دنباال تجاویز     0های ضداضطرابیدهد که پاسخنشان می

مزمن ریتالین کاهش می یابد )افزایش اضطراب(. همچناین  
طاور کلای اضاطراب    ها باه ی حاضر، مادهراستا با مطالعههم

                                                 
1. anxiolytic responses 

 .(26)ها نشان دادندهای درمانی نسبت به نرکمتری در گروه

تواند با افزایش کاورتیزول خاون باه دنباال     این موضوع می
همچناین در بیشاتر   . (21)تجویز مزمن ریتالین توجیاه شاود  

مطالعات در انسان، مردان کورتیزول بیشتری نسبت به زناان  
 . (04)در پاسخ به شرایط استرسی از خود نشان دادند

 6/4های درمانی ریتالین )نتایج مطالعه اخیر نشان داد که دوز
توانناد موجاب   مدت مای گرم بر کیلوگرم( در درازمیلی 5/2و 

های صحرایی بالغ جنس نر ناژاد  موشگیری در کاهش وزن
هاا بسایار کمتار از    گیری در مااده ویستار شوند. هچنین وزن

ت باا ریتاالین   مدنرها دستخوش تغییرات ناشی از درمان دراز
 است.

مادت  مادت و دراز یک مطالعه مروری، اثرات مصارف کوتااه  
را بررسای کارد و    ADHDگیری در بیماران ریتالین بر وزن

گیری در مشخص شد که مصرف این دارو سبب کاهش وزن
شود که احتمالا وابسته به دوز اسات. البتاه اکثار    بیماران می
باا قطاع مصارف     گاذرا باوده و   گیریها در وزناین کاهش

 .(01)شوندریتالین، محو می
در حیوانات آزمایشگاهی نیز تحقیقات متعددی در این زمیناه  

گرم بار  میلی 5/4و  0/4انجام شده است. برای مثال دوز کم 
هفته از طریق آب آشاامیدنی   00کیلوگرم از ریتالین به مدت 

تجاویز و   Sprague-Dawleyهای صحرایی ناژاد  به موش
ه باه  طور وابستگیری در هردو جنس نر و ماده بهکاهش وزن

صورت که با افزایش دوز، کااهش  دوزی مشاهده شد؛ به این
گیری شدیدتر بود؛ این درحالی است که این اثار جاانبی   وزن

 . در مطالعاه (22)در دوره پرهیز از مصرف کاملا از بین رفات 
های صحرایی یک ماهه از همان ای دیگر که بر روی موش

گارم بار   میلای  04( انجام شد، دوز بالای ریتاالین ) SDنژاد )
گیری در هر دو جنس شاده؛ اماا   کیلوگرم( سبب کاهش وزن

 .(24)ها سبب افزایش دریافت غذا شدفقط در ماده
گرم بار  ای دیگر، تجویز دوز دو، پنج و هشت میلیدر مطالعه

های صحرایی به مدت چهار هفته، کیلوگرم ریتالین در موش
داری نشاان  طور معنای گیری و دریافت غذا را بهافزایش وزن

اند کاه دوز  همچنین بسیاری از تحقیقات نشان داده. (00)داد
کند. گیری ایجاد نمیداری در وزندرمانی ریتالین تغییر معنی

 گارم بار کیلاوگرم ریتاالین در وزن    برای مثال دوز سه میلی
داری ایجااد  های صحرایی نر و ماده تغییر معنای گیری موش

 .(02)نکرد
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از یک طارف در مطالعاات متعاددی همانناد مطالعاه اخیار       
گیاری را  خص شده است کاه ریتاالین در درازمادت وزن   مش

دهد. از سویی دیگر در بسیاری از همین مطالعات کاهش می
نشان داده شده است که این دارو باعث افزایش دریافت غاذا  

گاذارد کاه   رو مای شود. این موضوع، این فرضیه را پایش می
کاهش وزن ناشی از ریتالین ممکان اسات باه دلیال اثارات      

کی دارو باشد یا ممکن است همانناد کوکاایین باعاث    متابولی
شااهد   OFشود؛ چنانچاه در آزماون   افزایش مصرف انرژی 

، مطالعاه  افزایش فعالیت حرکتی هستیم. در تایید ایان گفتاه  
و همکااران نشاان داد کاه مصارف مازمن ریتاالین        کومیم

 .(00)تواند سبب افزایش متابولیسم انرژی در مغز شودمی
رساد  ها در نتایج باه نظار مای   به هرحال، طیف وسیع تفاوت

کار باشند؛ مثلا دوز تجویزی، مدت ها در روشناشی از تفاوت
 هساتند کاه مای    های مورد مطالعه از مواردیتجویز و گونه

 توانند مسبب این نتایج مختلف باشند.
 باالای  دوز مادت دراز مصرف که داد نشان مطالعه این نتایج

 ایجااد  و حرکتای  فعالیات  افازایش  موجاب  تواناد می ریتالین
 درماانی  دوزهای در ریتالین همچنین. شود رفتاری حساسیت

تغییارات  طور کلای  به. ندارد اضطراب میزان بر مشخصی اثر
اهده شده در مطالعه حاضر، وابسته به دوز و جنسیت بود. مش

های جنسی، های جنسی، عواملی همچون هورموندر تفاوت
هاای اتصاال باه    های دوپامین و تاراکم مکاان  تراکم گیرنده

( در نواحی مختلف DAT bindingهای دوپامین )ترانسپورتر
های در استریاتوم موش DATمغز دخیل هستند. برای مثال 

هاای اتصاال بیشاتری باا     حرایی جنس ماده دارای مکانص
دوپامین نسبت به جنس نر است. شاید ایان موضاوع بتواناد    

ها مشااهده شاده اسات،    تر را که در نرتغییرات رفتاری شدید
(.  در پایاان  2447و همکااران،   Wagner. )(00)توجیه کناد 

نیز باید توجه داشات کاه پاژوهش حاضار نیاز مانناد ساایر        
هایی نظیار حجام کام نموناه و     ها دارای محدودیتپژوهش

شود در مطالعاات آیناده   مدت زمان مطالعه است. توصیه می
اثرات تجویز درازمدت و کوتاه مدت ریتالین در افراد مبتلا به 

ADHD ثیر بار میازان اضاطراب بررسای     به ویژه از نظر تا
شود. همچنین مطالعات پیگیری در دوزهای مختلاف و دوره  

تر انجام شود تا اثرات دارو با قطعیات بیشاتری   های طولانی
 محاسبه شود.
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