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 10/11/1397 :تاریخ پذیرش مقاله                                   25/02/1397 اریخ دریافت مقاله:ت

 دهیچک
متیل فنیدات، از داروهای رایج در درمان بیماری بیش فعالی کودکان است. استفاده از این ترکیب با افزایش میزان فعالیت دستگاه عصبی  زمینه و هدف:

رات گردد. مطالعات مختلف اثهای دوپامینی باعث افزایش سطوح دوپامین خارج سلولی میمرکزی و سطح هوشیاری همراه است. متیل فنیدات با مهار گیرنده

ای هدفمندی در مورد اثرات وابسته به زمان متیل فنیدات بر وجود، تاکنون مطالعه مقایسهاند بااینهای مختلف را مورد ارزیابی قرار دادهاین ترکیب بر اندام

 ساختمان میکروسکوپی کبد در جنس نر و ماده صورت نگرفته است.

های صحرایی نر و ماده بالغ که به مدت دو و هشت هفته تحت های بافت کبد موش( و نمونهALT, AST, ALPهای کبدی )سطوح سرمی آنزیم ها:مواد و روش

افزار آنالیز ( قرار داشتند، جهت مطالعه آماده شد. مطالعات هیستومورفومتری بافت کبد به کمک دوربین مجهز به نرمmg/kg/day 10درمان با متیل فنیدات )

 انجام شد. Oil Red Oتصاویر صورت گرفت. مطالعه هیستوشیمیایی بافت کبد به روش 

های رل افزایش یافت. این افزایش در حیوانات ماده بیشتر بود. شاخصهای تحت درمان در مقایسه با گروه کنتهای کبدی در گروهسطوح سرمی آنزیم نتایج:

های صحرایی نر و ماده در مقایسه با گروه کنترل تا حدودی کاهش یافت. این کاهش در مصرف مورفومتری بافت کبد به دنبال مصرف متیل فنیدات در موش

های تحت بین گروهشتری داشت. در مطالعات هیستوشیمیایی بافت کبد، اختلاف بارزی های صحرایی ماده نمود بیمدت متیل فنیدات و نیز در موشطولانی

 مطالعه مشاهده نگردید.

و ساختار میکروسکوپی کبد های کبدی سطوح سرمی آنزیمتواند مدت میصورت طولانیویژه بهاین تحقیق نشان داد که مصرف متیل فنیدات به گیری:نتیجه

تواند بازگوکننده تأثیرپذیری های صحرایی ماده بیشتر است که میشده با توجه به جنس حیوان در موشه در این میان، تغییرات مشاهدهرا تحت تأثیر قرار دهد ک

 بیشتر جنس ماده از اثرات جانبی متیل فنیدات باشد.

 

 فنیدات، کبد صحرایی، متیلموش  کلمات کلیدی:

 

 

 
 

 
 

 مقدمه
 برای و بوده آمفتامین مشتقات )ریتالین( از فنیدات متیل

 اختلالاتی درمان برای نیز و کودکان فعالی بیش سندرم درمان

 خواب اختلالات و افسردگی کاردی، تاکی سندرم نظیر

 موجب ترکیب این مصرف (.1-4) گیردمی قرارمورداستفاده 

 ایجاد عامل خود که شودمی یادگیری و تمرکز فرآیند بهبود

 باعث فنیدات متیل(. 2) است دارو این سوءمصرف یرفتارها

 این (.5، 2) گرددمی مرکزی عصبی سیستم فعالیت افزایش

 و خستگی با مقابله هوشیاری، بقای و افزایش طریق از عملکرد

 دارو سوءمصرف زمینه موضوع همین و گیردمی انجام دقت بهبود

 هایجایگزین بهترین از یکی ترکیب این (.6-9) کندمی فراهم را

 کوکائین به اعتیاد درمان در متادون و هاآمفتامین برای دارویی
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 مقابل در هانورون از تواندمی فنیدات متیل(. 10است ) هروئین و

 مت سوءمصرف و پارکینسون بیماری عصبی سمیت اثرات

 (.11) نماید محافظت هاآمفتامین

 مورد را بدن هایاندام بر دارو این سوء اثرات مختلف مطالعات 

 تغییر و بدن وزن کاهش رشد، میزان کاهش اند.داده قرار ارزیابی

 اثرات از پروستات و طحال قلب، مغز، نظیر ییهااندام وزن در

 و بالینی (. مطالعات7-9) است بدن هایاندام بر ریتالین

 ریتالین از استفاده که است داده نشان گذشته آزمایشگاهی

 (.13، 12گردد ) کبد بافت در ضایعاتی بروز موجب تواندمی

 ترکیبات متابولیسم در کبد طبیعی فعالیت اهمیت به توجه با

 مطالعه ساختمان این در زائد، مواد و سموم دفع و اگزوژن

 بررسی فنیدات متیل مصرف دنبال به بافت کبد میکروسکوپی

 .گردید
 

  هامواد و روش
 تحت بالغ نر و ماده صحرایی موش 40 تعداد مطالعه این در

 میکروسکوپی مطالعات و تجربی هاییش. آزماگرفتند قرار مطالعه

 بخش آزمایشگاهی حیوانات نگهداری و پرورش محل در ترتیب به

 دانشگاه دامپزشکی دانشکده شناسیبافت بخش و فیزیولوژی

 زیر آزمایشگاهی حیوانات با کار مراحل تمام. گردید انجام تبریز

 بهداشت، وزارت استانداردهای اساس بر و تبریز دانشگاه نظر

 مبنای ( بر1385 فروردین 28مصوبه ) پزشکی آموزش و درمان

 درجه با محیطی در حیوانات. گرفت انجام هلسینکیپروتکل 

 و درصد 55 نسبی رطوبت با گرادسانتی درجه 22 ± 2 حرارت

 نگهداری تاریکی ساعت 12 و روشنایی ساعت 12 شرایط تحت

 استاندارد پلت غذای) بوده یکسان حیوانات تمام تغذیه. شدند

 شیر آب ازها آن مصرفی آب و( آذربایجان دام خوراک شرکت

 .گردید تأمین شهری

 ®RUBIFEN) هیدروکلراید فنیداتدر این مطالعه متیل

LABORATORIES RUBIO, S.A. BARCELONA, 

SPAIN )بدن وزن گرمکیلو هر ازای به گرممیلی 10 میزان به 

 گانهپنجهای (. گروه15، 14گردید ) استفاده گاواژ دهانی روش به

شامل گروه کنترل متشکل از چهار سر موش نر و چهار سر موش 

کننده متیل فنیدات به مدت دو یافتدرماده، گروه حیوانات نر 

کننده متیل فنیدات به مدت یافتدرهفته، گروه حیوانات نر 

کننده متیل فنیدات به یافتدرهشت هفته، گروه حیوانات ماده 

کننده متیل فنیدات یافتدرمدت دو هفته و گروه حیوانات ماده 

 به مدت هشت هفته بود.

 توسط حیوانات بافتی، یبردارمنظور نمونهبهدر انتهای دوره 

 آسان (mg/kg 40ون )رامپ و (mg/kg 200کتامین ) بالای دوز

بررسی فعالیت آنزیمی کبد، سطوح سرمی  منظور. بهشدند کشی

( و AST(، آسپارتات ترانس آمیناز )ALTآلانین ترانس آمیناز )

بافت  قرار گرفت. سپس موردسنجش( ALPآلکالین فسفاتاز )

 انجام جهت پس از بررسی ماکروسکوپیک،جداشده  بدن از کبد

 قرار درصد 10 بافری فرمالین محلول در شناسیبافت مطالعات

جهت مطالعه هیستوشیمی  بافتی، تثبیت فرآیند متعاقب. گرفت

با استفاده از دستگاه  هانمونهبرش  Oil Red Oبه روش 

و مطالعات  Frozen Sectionکرایوستات به روش 

 روی بر ائوزین -هیستومورفومتری به روش هماتوکسیلین

 .گرفت صورتها نمونه

منظور مطالعه هیستومورفومتری بافت کبد، پس از تهیه به

آمیزی هماتوکسیلین ائوزین، مقاطع هیستولوژیک و رنگ

برابر با کمک دوربین  400 نماییشده با درشتاسلایدهای تهیه

 Dino-Eye Eyepiece Camera AM7023B (Dino-Liteمدل

Digital Microscope).  تحت آنالیز قرار گرفت. تصاویر

 Dino-Lite imageافزار آنالیز تصاویر )به کمک نرم آمدهدستبه

analysis system software )ی قرار گرفتند. در مطالعه موردبررس

ضخامت کپسول مورفومتریک بافت کبد، فاکتورهایی نظیر 

همبندی کبد، قطر ورید مرکز لبولی، قطر سینوزوئیدها و قطر 

 م مقایسه گردید.گیری شده و باهاندازهها هپاتوسیت

 Graphpadافزاری نرم از بسته استفاده با نتایج مطالعه، این در

Prism  آنالیز از هاداده آنالیز گردیدند. جهت بررسی 5.04نسخه 

 مقایسه برای توکی تکمیلی تست و طرفهواریانس یک

استفاده  موردمطالعه یهاگروه بین آمدهدستبه هاییانگینم

 داری بینیمعن سطح تعیین ( برایp<0.05گردید. مقدار )

 .شد گرفته نظر در هاگروه
 

 نتایج

 های کبدیبررسی سطوح سرمی آنزیم  

های کبدی را در میانگین سطوح سرمی آنزیم 1جدول 

دهد. بر این اساس، میانگین غلظت یمهای مختلف نشان گروه

های چهارگانه سرمی آسپارتات ترانس آمیناز در سه گروه از گروه

کننده متیل فنیدات در مقایسه با گروه کنترل افزایش یافتدر

مدت از متیل فنیدات باعث یافت. همچنین، استفاده طولانی

ت افزایش سطوح سرمی این آنزیم شد. در این میان، میانگین غلظ
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های صحرایی ماده در خونی آسپارتات ترانس آمیناز در موش

 بیشتری یافت.مقایسه با حیوانات نر افزایش 

های سطوح سرمی آلانین ترانس آمیناز در تمام گروه

کننده متیل فنیدات در مقایسه با گروه کنترل افزایش یافتدر

های صحرایی ماده که یافت. بیشترین میزان این افزایش در موش

هشت هفته تحت درمان با متیل فنیدات قرار داشتند مشاهده 

طوح سرمی آلکالین فسفاتاز در س شدهمشاهدهگردید. تغییرات 

 همانند تغییرات مربوط به آنزیم آسپارتات ترانس آمیناز بود.

  کبد بافت هیستوموروفومتری مطالعه از حاصل نتایج  

های مختلف مورفومتری کبد را در میانگین شاخص 1نمودار 

 کپسول ضخامت دهد. میانگینیمهای مختلف نشان گروه

کننده متیل یافتدرهای ( در گروهA-1)نمودار  کبد همبندی

کننده متیل فنیدات به یافتدرهای نر ی موشاستثنابهفنیدات 

مدت دو هفته در مقایسه با گروه کنترل افزایش نشان داد ولی 

دار آماری نرسید. در این میان، یمعنین افزایش به سطح ا

های ( در تمام گروهB-1ها )نمودار میانگین قطر هپاتوسیت

کننده متیل فنیدات در مقایسه با گروه کنترل کاهش یافتدر

مدت این ترکیب در یافت. این کاهش به دنبال مصرف طولانی

(. همچنین، p<0.05داری یافت )یمعنحیوانات نر و ماده کاهش 

های نر های ماده در مقایسه با موشها در موشقطر هپاتوسیت

در میانگین قطر  هشدمشاهدهکاهش بیشتری نشان داد. تغییرات 

های مختلف نشان ( در بین گروهC-1ورید مرکز لبولی )نمودار 

کننده متیل فنیدات یافتدرهای داد که شاخص مذکور در گروه

داری یافت. در این یمعندر مقایسه با گروه کنترل کاهش غیر 

های صحرایی ماده رابطه، بیشترین کاهش در بین موش

کننده متیل فنیدات به مدت هشت هفته مشاهده گردید. یافتدر

های ( در گروهD-1میانگین قطر سینوزوئیدهای کبدی )نمودار 

کننده متیل فنیدات در مقایسه با گروه کنترل افزایش یافتدر

بین، میانگین این شاخص به دنبال مصرف بلندمدت یندرایافت. 

ت افزایش بیشتری نشان مداین ترکیب در مقایسه با مصرف کوتاه

های صحرایی داد. همچنین، میانگین شاخص مذکور در موش

های صحرایی نر افزایش بیشتری نشان ماده در مقایسه با موش

 داد.

 Oil Red O روش به کبد هیستوشیمیایی مطالعه  

 کبد بافت ( که1)شکل  داد نشان میکروسکوپی مطالعه نتایج

  تشکیل کلاسیک هایلبول از کنترل گروه صحرایی هایموش در

 مختلف تحت مطالعه هایگروهکبدی در  هایآنزیمسطوح سرمی  -1جدول 

 AST (U/l) ALT (U/l) ALP (U/l) های تحت مطالعهگروه

 a89/13±4/36 27/12±80/67 20/26±53/11 کنترل

 a14/9±37 83/7±10/65 80/24±01/9 کننده دو هفته متیل فنیداتیافتدرحیوانات نر 

 10/67±99/10 60/51±97/15 80/33±06/8 کننده هشت هفته متیل فنیداتیافتدرحیوانات نر 

 69±26/12 30/47±42/12 30/29±67/10 کننده دو هفته متیل فنیداتیافتدرحیوانات ماده 

 90/74±41/8 57±98/9 80/37±71/11 کننده هشت هفته متیل فنیداتیافتدرحیوانات ماده 

 

دار در مقایسه با گروه حیوانات یمعن(: اختلاف aتر. )المللی بر لیینبیری: واحد گاندازهمیانگین( نمایش داده شده است. واحد ±نتایج بر اساس )انحراف معیار

 (.=p 001/0کننده هشت هفته متیل فنیدات )یافتدرماده 
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 1-A 

 
1-B 

 
1-C 

 
1-D 

 
در  داریعنم( اختلاف *) میانگین( نمایش داده شده است.±حاصل از مطالعات مورفومتری بافت کبد. نتایج بر اساس )انحراف معیار یجنتا -1نمودار 

 مقایسه با گروه کنترل
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 مشاهده کبدی یهاسلول از ییهاطناب لبول هر در. است هیافت

 قرار لبولی مرکز ورید اطراف در شعاعی صورتبه که گردید

 خونی سینوزوئیدهای توسط مذکور سلولی یها. طنابداشتند

( هاهپاتوسیت) کبدی یها. سلولبودجداشده  یکدیگر از نازکی

 یک دارای کبدی سلول هر. شدند مشاهده یصورت چندوجهبه

 بافت توسط هالبول. بود ملایم بازوفیلیبارنگ  کروی هسته

 همبند بافت هالبول اطراف در. بود شده احاطه نازکی همبند

 و پورتال ورید کبدی، شریان حاوی که گردید مشاهده بیشتری

 میکروسکوپی مطالعه نتایج. (1شکل) بود کوچک صفراوی مجرای

 در کبد بافت در که داد نشان چربی ردیابی جهت کبد بافت

 فاقد معمولاً کبدی یهاسلول کنترل، گروه صحرایی هایموش

 چربی کبدی یهاسلول برخی در یگاه و بوده چربی ذخایر

 نتایج. (1شکل) دارد وجود سیتوپلاسم در پراکندهصورت به

 تحت هایگروه کبدی یهاسلول در چربی بررسی از حاصل

 
ها )پیکان مشکی( قابل ی سلولی از هپاتوسیتهاطناب: بافت کبد موش صحرایی گروه کنترل. Aهای مختلف تحت مطالعه. مقطع عرضی بافت کبد در گروه -1شکل

: بافت کبد موش صحرایی گروه کنترل. سلول کبدی با هسته Bگردد )پیکان قرمز(؛ ی هپاتوسیتی مشاهده میهاستونمشاهده است. سینوزوئیدهای کبدی در حدفاصل 

: بافت کبد موش صحرایی نر گروه دو هفته. Cگردد )پیکان قرمز(؛ کروی و روشن )پیکان سفید( قابل مشاهده است. ماکروفاژ موجود در فضای سینوزوئیدی مشاهده می

: بافت کبد موش صحرایی نر گروه هشت Dی کبدی فاقد قطرات چربی در سیتوپلاسم هستند؛ هالولسی سلولی قابل مشاهده است. هاستونلبول پورتال کبدی به همراه 

: بافت کبد موش صحرایی ماده Eی کبدی فاقد قطرات چربی در سیتوپلاسم هستند؛ هاسلولی سلولی قابل مشاهده است. هاستونهفته. لبول پورتال کبدی به همراه 

: بافت کبد موش صحرایی ماده گروه هشت هفته. وجود قطرات چربی با واکنش نسبتاً Fتفاوت چشمگیری ندارد؛  هاگروهی با سایر شناسگروه دو هفته. ساختار بافت

 برابر. 400برابر، سایر تصاویر  A 200، درشتنمایی تصویر Oil Red Oیزی آمرنگهای سفید(. یکانپها قابل مشاهده است )ضعیف در سیتوپلاسم هپاتوسیت
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 مدت به که ماده صحرایی هایموش یرازغبه که داد نشان مطالعه

 سایر در داشتند قرار فنیدات متیل با درمان تحت هفته هشت

 بود. کنترل گروه مشابه هاهپاتوسیت در چربی حضورها گروه
 

 بحث 
متیل فنیدات از داروهای رایج در درمان بیماری بیش فعالی 

(. این ترکیب در درمان 16، 2، 1گردد )می کودکان محسوب

ها نظیر اختلالات ضربان قلب، صرع، افسردگی و یماریبسایر 

(. استفاده از متیل فنیدات با افزایش 4رود )یمچاقی نیز بکار 

فعالیت دستگاه اعصاب مرکزی همراه بوده که این امر منجر به 

تواند زمینه یمی و افزایش سطح هوشیاری گشته که خوابکم

عات مختلف اثرات سوءمصرف این ترکیب را فراهم نماید. مطال

اند. کاهش های بدن را مورد ارزیابی قرار دادهسوء این دارو بر اندام

یی نظیر مغز، هاانداممیزان رشد، کاهش وزن بدن و تغییر در وزن 

 استهای بدن قلب، طحال و پروستات از اثرات ریتالین بر اندام

(. با توجه به اهمیت فعالیت طبیعی کبد در متابولیسم 9-7)

کیبات اگزوژن و دفع سموم و مواد زائد در این مطالعه، تر

ساختمان میکروسکوپی اندام مذکور به دنبال مصرف متیل 

 فنیدات بررسی گردید.
ای افزایش یافته یندهفزا طوربهامروزه استفاده از متیل فنیدات 

های دخیل در ینپروتئ(. این ترکیب از طریق مهار 18، 17است )

دوپامین باعث افزایش غلظت آن در فضای  لوانتقانقلفرآیند 

(. مطالعات بالینی و آزمایشگاهی 19شود )خارج سلولی می

تواند موجب گذشته نشان داده است که استفاده از ریتالین می

(. در یک تحقیق که 13، 12بروز ضایعاتی در بافت کبد گردد )

های صحرایی انجام گرفته است، متیل فنیدات به بر روی موش

 20، 10گرم به ازای کیلوگرم وزن بدن به مدت میلی 10یزان م

روز به روش گاواژ دهانی در اختیار حیوانات قرار گرفته  30و 

نتایج تحقیق مذکور نشان داد که استفاده از ریتالین  (.20است )

های مختلف از های آزاد در اندامیکالرادباعث افزایش میزان 

های آزاد یکالرادیدکننده تول هایطریق افزایش فعالیت آنزیم

نظیر گزانتین اکسیداز گردید. در این میان ترکیباتی نظیر اکسید 

کننده متیل فنیدات در یافتدرهای نیتریک در کبد و کلیه موش

(. افزایش میزان فعالیت 20مقایسه با گروه کنترل افزایش یافت )

های آزاد یکالرادآنزیم گزانتین اکسیداز موجب افزایش تولید 

تواند گردد. این عامل میاکسیژن و سایر ترکیبات رادیکالی می

 (.21-23های کبدی و کلیوی گردد )یبآسباعث بروز 

نشان  2010نتایج مطالعه نادیا عبدالمجید و دیگران در سال 

داد که تغییرات بافت کبد در پاسخ به مصرف متیل فنیدات به 

 موازاتبهیتول دهیدروژناز دنبال کاهش فعالیت آنزیم سورب

های کبدی نظیر آسپارتات آمینو ترانسفراز، آلانین افزایش آنزیم

گردد. این آمینو ترانس فراز و گاما گلوتامیل ترانس فراز ایجاد می

ی کبدی رخ هاسلولتواند به دلیل آسیب نکروتیک حالت می

زایش اف آمدهدستبهدهد. در مطالعه حاضر نیز با توجه به نتایج 

ی نر و ماده هاجنسهای مختلف و در های کبدی در گروهآنزیم

 مشاهده گردید.

های عمل متیل فنیدات یسممکانمشخص شده است که یکی از 

ی مختلف صورت هابافتهای دوپامینی در از طریق گیرنده

های دوپامینی در بافت (. با توجه به وجود گیرنده24) یردگمی

باط نمود که بخشی از تغییرات عملکردی توان استنیم( 25کبد )

های مذکور صورت گیرد. نتایج یسممکانبافت کبد از طریق 

حاصل از مطالعه حاضر نشان داد که متعاقب مصرف متیل 

های فنیدات تغییراتی در هیستوموروفولوژی بافت کبد در موش

گردد. در این میان آنالیز نتایج صحرایی نر و ماده ایجاد می

دهد که در شرایط تقریباً یکسان، یمنشان  آمدهدستبه

های های صحرایی ماده تغییرات بیشتری در مقایسه با موشموش

ها در دهند. کاهش میانگین قطر هپاتوسیتیمصحرایی نر نشان 

های صحرایی که تحت درمان با متیل فنیدات آن دسته از موش

مدت ولانیقرار داشتند مشاهده گردید. در این زمینه، مصرف ط

این ترکیب باعث کاهش بیشتر این شاخص گردید. همچنین 

های صحرایی ماده که تحت کاهش شاخص مذکور در موش

 مدت قرار داشتند، بیشتر بود.درمان طولانی

ی کبدی همراه با هاسلولدر تحقیق حاضر، کاهش قطر 

های افزایش میانگین قطر سینوزوئیدهای کبدی در موش

مصرف متیل فنیدات مشاهده گردید. تغییرات  صحرایی به دنبال

صحرایی  هایدر این رابطه نیز نشان داد که موش شدهمشاهده

های صحرایی نر اثرات جانبی مصرف این ماده به نسبت موش

ترکیب را بیشتر نشان دادند. با توجه به اینکه در مطالعات 

ت های تحی بین گروهتوجهقابلهیستوشیمیایی بافت کبد تغییر 

مطالعه مشاهده نگردید و با مقایسه نتایج این تحقیق با سایر 

، اندپرداختهمطالعات مشابه که به بررسی سطوح آنزیمی نیز 

تواند توان چنین استنباط کرد که مصرف متیل فنیدات مییم

میزان فعالیت سلولی را در سطح مولکولی و آنزیمی تحت تأثیر 

تواند در جهت ینی نیز میمطالعات فوق ریزب هرچندقرار دهد. 
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های سلولی و تفسیر یجادشده در سطح ارگانلادرک تغییرات 

 باشد. کنندهکمکهای دخیل در بروز تغییرات یسممکان

بر روی حیوانات آزمایشگاهی  گرفتهانجامبسیاری از مطالعات 

در خصوص متیل فنیدات مربوط به اثرات این ترکیب بر 

ی که مطالعات بسیار اگونهبه ستاهای عصبی و شناختی یتفعال

ی مختلف بدن هابافتاندکی در خصوص اثرات مصرف ریتالین بر 

مطالعات حیوانات  محدودکنندهیکی از موارد  وجود دارد.

آزمایشگاهی مربوط است به نحوه استفاده از ترکیبات مختلف، 

در بسیاری از مطالعات مشابه از روش تزریق داخل وریدی و یا 

(. در تحقیق حاضر 26تزریق داخل صفاقی استفاده شده است )

داروی متیل فنیدات به روش گاواژ دهانی در اختیار حیوانات قرار 

تواند در توضیح می نتایج حاصل از این مطالعهبنابراین ؛ گرفت

 باشد. مؤثرهای دخیل در بروز تغییرات بافتی یسممکان
 

 گیرینتیجه

نتایج حاصل از این تحقیق نشان داد که مصرف متیل فنیدات 

تواند ساختار میکروسکوپی کبد مدت میصورت طولانیویژه بهبه

را تحت تأثیر قرار دهد که در این میان، با توجه به میزان بیشتر 

تواند می های صحرایی ماده،در موش شدهمشاهدهتغییرات 

ماده از اثرات جانبی متیل  تأثیرپذیری بیشتر جنس بازگوکننده

فنیدات باشد. با توجه به اینکه در بررسی اثرات متیل فنیدات در 

عصبی و هورمونی -مطالعات مختلف بیشتر به مطالعات رفتاری

، چنین به نظر شدهپرداختههای هیپوفیزی یژه گنادوتروپینوبه

های اثر این یسممکانرسد که جهت ارتباط و درک بهتر یم

ی نر و ماده در کنار بررسی آنزیمی و هاجنسر ترکیب د

های یری سطوح سرمی گنادوتروپینگاندازهشناسی بافت

 ( نیز صورت گیرد.FSH, LHهیپوفیزی )
 

 تشکر و قدردانی
نامه کارشناسی ارشد یانپاتحقیق حاضر بخشی از نتایج 

وسیله از ینبد. است 7514/43شناسی دامپزشکی به شماره بافت

های مادی معاونت پژوهشی دانشگاه تبریز تقدیر و تشکر یتحما

 گردد.می
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Abstract 
 

Background & Objective: Methylphenidate is one of the most common medications used for 

treatment of attention-deficit/hyperactivity disorder (ADHD). The administration of 

methylphenidate, through blocking of dopamine receptors and increment of extracellular dopamine 

levels, leads to escalation in central nervous system activity. Numerous studies investigated the effect 

of methylphenidate on body organs however; there is no comparative and time dependent study 

about the effects of this agent on the liver tissue in male and female rats. 

Materials & Methods: Adult male and female rats were treated with methylphenidate (10 mg/kg) for 

two and eight weeks. The blood level of hepatic enzymes (AST, ALT, ALP) was assessed and the liver 

tissue samples were prepared for morphometric studies. Microscopic studies were made by digital 

camera. Histochemical studies were done with Oil Red O staining method. 

Results: Blood levels of hepatic enzymes were increased (especially in females) in MPH treated 

groups compared to control rats. Histomorphometric results revealed that the evaluated indices were 

reduced by following the administration of methylphenidate in male and female rats compared to 

control group. These reductions were noticeable in long term administration and in female rats. In 

histochemical investigations, there were no significant differences observed between experimental 

groups. 

Conclusion: The results of this study showed that, long term administration of methylphenidate 

could induce some alterations in hepatic enzymes and microscopic structure of the liver of rats and 

in this way it seems that female rats were more susceptible in comparison to male rats which can be 

a reflection of the greater impact of females from the side effects of methylphenidate.    
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