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 Introduction: In addition to mental and spiritual problems, drug addiction affects the 

addict’s physical health. The digestive system is a key body system that contains plenty of 

opioid receptors, which makes it vulnerable to these compounds.  

Materials & Methods: The present study is an attempt to study the effects of morphine on 

short chain fatty acid levels produced by the intestine microbiota. 30 healthy individuals 

and 30 oral users of opium (for six years with a mean daily intake of 0.8 gr) were recruited. 

All the participants were men with a mean age of 40±3.9 years. The mean period of 

consuming drugs in the drug addicts was six years. After sampling feces of the participants, 

the level of fatty acids, including acetate, propionate, and butyrate were measured through 

gas chematography-flame ionization detection.  

Results: The results indicated that compared to the healthy participants, the drug addict 

group had a significantly higher acetate (97.91 vs. 76.2), propionate (25.91 vs. 19.28), and 

butyrate (25.36 vs. 19.68) level (µm/g).  

Conclusion: In general, the results indicated that consuming morphine can affect 

production of short chain fatty acids. This can be attributed to the changes in microbiota of 

the digestive system of the consumers . 
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   پژوهشی  - علمی مقاله

 

 

 

 

 

 

 
 

 دستگاه گوارش انسان اثر مصرف مورفين بر محتواي اسيدهاي چرب كوتاه زنجير 

 
 
 

 1راضيه نظري ، 2، فرزام وزيري2داور سيادت، سيد1*، محسن زرگر1رضا برزگرمحمد 

 

 

 

 میکروبیولوژی، دانشکده علوم، واحد قم، دانشگاه آزاد اسلامی، قم، ایران   گروه  1
 ، تهران، ایران ، انستیتو پاستور ایران)MRC(  مرکز تحقیقات میکروبیولوژی  2

 چکیده   کلمات کلیدی 
 رفین مو

 اعتیاد 
 مدفوع

 میكروبیوتا
 اسیدچرب 

  

را نیز تحت تاثیر قرار دهد. انسان  تواند سلامت  می   ،مسائل و مشکلات روحی و روانی برای فردعلاوه بر ایجاد  اعتیاد    : مقدمه  

های فراوان اپیوئیدی به شدت تحت    دلیل دارابودن گیرنده  های کلیدی موجود در بدن است که بهجمله دستگاهدستگاه گوارش از

سطوح اسیدهای چرب کوتاه زنجیر تولید شده توسط    گیرد. این مطالعه با هدف بررسی اثر مورفین بر  تاثیر این ترکیبات قرار می

 میکروبیای روده انجام گرفت. 

منظور    ها:اد و روشمو  این  و    فردنفر    30از  برای  تریاك  مصرف  فردنفر    30سالم  تمام شرکت استفاده شد  کننده خوراکی   . 

سال و   6  میانگین متوسط مدت زمان مصرف تریاك در افراد معتادقرار داشتند.    40±9/3کنندگان مرد بودند و در بازه سنی  

تریاك روزانه  متوسط مصرف  بود.    8/0  میانگین  نمونهگرم  از  مدفوع شرکتبعد  از  استات،    ،کنندگانگیری  اسیدهای چرب 

ها   آن  شعله سطوحبا تکنیك کروماتوگرافی گازی آشکارساز یونیزاسیون  و    )میکرومول بر گرم(  پروپیونات و بوتیرات جداسازی

 شد.  سنجیده 

(،  97/ 91در مقابل   2/76غلظت استات ) ،سالم کننده خوراکی تریاك در مقایسه با گروه نتایج نشان داد در گروه مصرف : نتایج 

 تر بود.  داری بیشطور معنی ( به 36/25در مقابل   68/19و بوتیرات )  (91/25در مقابل  28/19پروپیونات )

  اسیدهای چرب   بر تولید  تواندمیمصرف مورفین    که  دست آمده از این مطالعه نشان داد  هبنتایج  کلی  طور  به گیری:  بحث و نتیجه 

  کوتاه زنجیر روده تاثیرگذار باشد.

 

   نویسنده مسئول: پست الکترونیکی * 
zargarmohsen2002@gmail.com 

 

 

 1403 فروردین 10 تاریخ دریافت: 

 1403 اردیبهشت 14 تاریخ داوری:

 1403 تیر 16  تاریخ اصلاح:

 1403  مرداد 18 تاریخ پذیرش:
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 قدمه م
هاي بسياري صرف مبارزه  هر ساله در كشورهاي مختلف هزينه         

شود.  داري افراد وابسته به موادمخدر مي   با مواد مخدر يا درمان و نگه

بر اين اعتياد  زه سوء مصرف مواد مخدر  امرو  ،علاوه  عنوان يك    بهو 

ويرانگر سرمايه  ،پديده  كشورها  اغلب  نابودي    در  به  را  انساني  هاي 

مواد    مسئلهكه سازمان بهداشت جهاني    طوري  هب.  (1)  كشانده است

هاي  و انباشت سلاح   توليد  يعني  ديگر  جهاني  مسئله كنار سه  مخدر را در

زيست و فقر و شكاف طبقاتي قرار داده   كشتار جمعي، آلودگي محيط

از وجوه مختلف  توان ناشي از مصرف مواد مخدر را مي   اتخسار است.  

  شناسي، اقتصادي و سياسي مورد ارزيابي قرار داد.وانشناسي، جامعه ر

اعتياد قابل بررسي و ارزيابي    از ديدگاه پزشكي و سلامت نيز پديده

مغز و تاثيرگذاري    -ايمني  بر محور  مواد  سوء مصرف  اثرات. (2) باشدمي

.  (5  ،4،  3)  خوبي به اثبات رسيده است  هآن بر سيستم ايمني بدن ب

اپيوئيدي   تركيبات  مدت از  طولاني  شده است استفاده مشاهده  چنين  هم

هاي  تاثير قرار دهد و تركيب پروتئين   تواند عملكرد كبد را تحت  مي

نمايد تغيير  دستخوش  را  سلول .  (6)   پلاسما  در  كشت  كبدي  هاي 

درصد   50توليد گليكوژن و آلبومين را تا    تواندمي  مجاورت مورفين،

موجب تاخير   تواندمورفين در دوره بارداري مي مصرف.  (7)  داد كاهش

انسان   جنين  تكوين  و  رشد  تكامل    شدهدر  در  اختلال  سيستم  و 

موش    مصرف مورفين در  چنين  هم.  (8)  بي را در پي داشته باشدعص

همراه    هاي روده باريك و بزرگ را بهتغييرات بافتي در تمام قسمت

باشد  در بدن مي  فعالهاي  دستگاه گوارش يكي از دستگاه   .(9)دارد  

ها تحت عنوان  اي از ميكروارگانيسم كه با مجموعه متنوع و گسترده 

برآوردهاي   .(10)  است شده  كلونيزه   ركتوم  از معده تا انتهاي ميكروبيوتا  

حاوي حدود    انسان  گوارش  دستگاه  ميكروبيوتاي  دهندتقريبي نشان مي

ميكروارگانيسم   100تا    10 ساير  و  باكتري  استتريليون  .  (9)  ها 

دستگاه گوارش   تعادل ميكروبي طريق  مستقيم از طور ههم ب  ميكروبيوتا

غ  هبو هم   متابوليت طور  توليد  از طريق  نظير  هاي  يرمستقيم  ثانويه 

كليدي    نقشكوتاه زنجير بوتيرات، پروپيونات و استات   چرب اسيدهاي

گوارش،   دستگاه  سلامت  و  در  ايمني  سيستم  نمودن  فرآيند  فعال 

عوامل ژنتيكي و محيطي    .(11،  2)  دندار  هضم و جذب مواد غذائي

، عادات غذائي، استرس و تغيير حالت  بيوتيك  ، مصرف آنتيسننظير 

ميكروبيوتا  بر    توانندمي   فيزيولوژيك اجزاي  تنوع  و  تاثيرگذار  تعداد 

تركيباتي هستند كه  جمله  از    ويژه مورفين  هب  اپيوئيدها  .(12)  باشند

كميت   داده و متعاقباً تغييركروبيوتاي دستگاه گوارش را مي  توانندمي

ها را دستخوش    هاي ثانويه توليد شده توسط آنو كيفيت متابوليت 

توسط نويسندگان،    شده هاي انجامبررسي  . براساس(13)  دتغيير نماين

روي    تاكنون بر  مورفين  اثر  زمينه  در  محدودي  بسيار  مطالعات 

ميكروبيوتاي دستگاه گوارش به انجام    شده توسط  هاي توليدمتابوليت 

بررسي مقايسه ميزان    راستا و با هدف  مطالعه در اين  رسيده است. اين

چرب زنجير  اسيدهاي    ، (Short Chain Fatty Acid=SCFA)  كوتاه 

افراد معتاد به مصرف   استات و پروپيونات دستگاه گوارش  بوتيرات، 

سالم   افراد  به  نسبت  رسيد.    (غيرمعتاد)مورفين  انجام  به  و  طراحي 

در بهبود سلامتي و كاهش    تواندمطالعه مي   دست آمده از اين  هتايج بن

افراد معتاد و در حال ترك از طريق   عوارض مصرف مواد مخدر در 

رژيم پري طراحي  پروبيوتيك،  حاوي  مناسب  غذائي  بيوتيك،  هاي 

هاي سازنده اين    بيوتيك و اسيدهاي چرب مناسب يا متابوليتسايكو

   اسيدهاي چرب موثر باشد.  
 

 ها واد و روش م 
پژوهش متشكل   مطالعه اين  مورد  معيتج:  مورد مطالعه  جمعيت      

. تمام  بودنفر افراد سالم    30خوراكي ترياك و   كننده نفر مصرف  30از  

مرد و    شركت و    35)حداقل    40±9/3ها    ميانگين سن آنكنندگان 

معتاد  بود.  سال(    45حداكثر   اجتماعيافراد  لحاظ وضعيت  نوع  ،  از 

در وضعيت مشابهي قرار   و عدم ابتلا به بيماري مصرف  ميزانمصرف، 

هاي  كننده در مطالعه نيز از لحاظ شاخص   افراد سالم شركت  .داشتند

متوسط    ميانگين  يكساني را داشتند.  شرايط  سني، اجتماعي و سلامتي

افراد معتاد   و    1)حداقل    17/6±14/6مدت زمان مصرف ترياك در 

روزانه ترياك    مصرف متوسطميانگين   چنين  . همبودسال(  20  حداكثر

      گرم( بود.    2و حداكثر   3/0)حداقل   گرم 88/0±46/0 معتاد  توسط افراد

آماده   گيري نمونه          نمونهو  مدفوع  نمونه :  هاسازي  از  برداري 

كننده در   كنندگان انجام گرفت. به اين ترتيب كه افراد شركت شركت

آوري مدفوع، نمونه مدفوع را ريخته و بعد از تحويل در   ظرف جمع

ها به آزمايشگاه  نمونه  ،زنجيره سرد  ممكن و با رعايت  ترين زمان  سريع

داده   دمايانتقال  در  آزمايش  انجام  زمان  تا  و  داري    نگه  -70شدند 

زنجير    شدند. كوتاه  اسيدهاي چرب  كروماتوگرافي    بهسنجش  روش 

گرفت انجام  ابتدا    .(14)  گازي  منظور  اين  از  ميلي  100براي  گرم 

اشباع    NaClليتر محلول  آوري شده در يك ميلينمونه مدفوع جمع 

بوتريك اسيد    اتيل   2ميكروليتر محلول    50سپس    ( معلق شد.36%)

(2- Ethylbutyric acid, merck, Cas Number: 88-09-5)  10.7  

بعد از  همگن شدند.  ها  نمونه به آن افزوده شد و    (µM)  ميكرومولار

  ميكروليتر  150 چرب ابتدا  جداسازي اسيدهاي  منظور  به شدن،  همگن

-H2SO4, merck, Cas Number: 7664درصد )  96سولفوريك  اسيد 

ادامه(  93-9  :Ether, merck, Cas Number)   اتر  ليتريليم  3  و در 

با افزودن  جدا و  اتر    لايه  در ادامه  ها افزوده شد.به نمونه (  60-29-7

 :Na2SO4, merck, Cas Number))  سديم سولفات  گرمميلي  150
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ميكروليتر(   5/0 )حدوداً آمده  دست  هشد. محلول ب  خشك   7757-82-6

مقدار اسيدهاي چرب مورد مطالعه با تكنيك    شناسائي و تعيين  جهت 

–Gas chromatography) گازي آشكارساز يونيزاسيونكروماتوگرافي 

flame ionization detection (GC–FID))    قرار آناليز  مورد  شعله 

كروماتوگرافي،    به  گرفت. انجام  تجزيه  منظور   DB FFAPاز ستون 

(Agilent)  به هليوم  گاز  ثابت  و  جريان  با  حامل  گاز    2/4  عنوان 

بر دقيقه  ميلي اوليه آون بهاستفاده شد.  ليتر    3مدت    درجه حرارت 

هر دقيقه چهار    گراد تنظيم گرديد، سپس  درجه سانتي 100در   دقيقه

تا به    درجه سانتي افزايش يافت    گراد برسد.   درجه سانتي  140گراد 

گراد افزايش    درجه سانتي 40درجه حرارت هر دقيقه   دقيقه 5پس از 

ه  هاي ب  گراد برسد. در انتها كروماتوگرام  درجه سانتي 235يافت تا به 

آمده   از  دست  استفاده  هاي  غلظت   پردازش شدند.  Chemstationبا 

ه  ب  كاليبراسيون  هاي با استفاده از منحني  بوتيرات، استات و پروپيونات

هاي  غلظت شد.   محاسبه  خارجي استانداردهاي  گيرياندازه  از  آمده  دست

ها با داده انحراف معيار ارائه شدند.    ±  صورت ميانگين همحاسبه شده ب

 ، روش آماري آناليز واريانس يك 16نسخه  SPSSافزار  استفاده از نرم

از    داري كمطرفه و تست توكي تحليل شدند. سطح معني   05/0تر 

     .(>05/0P)  در نظر گرفته شد

 

 نتایج 
مقايسه غلظت هر كدام از اسيدهاي چرب بين دو گروه سالم و          

طور   آورده شده است. همان  1ول  ترياك در جد كننده خوراكي مصرف

داري بين دو گروه سالم و معتاد شود اختلاف معنيكه مشاهده مي

  طوري   هدارد. ب  وجود  چرب استخراج شده از مدفوع  غلظت اسيدهاي  در

معتاد كه دريافت  بوتيرات در گروه  و  پروپيونات  استات،  كه غلظت 

صورت خوراكي را داشتند در مقايسه با گروه سالم    هروزانه ترياك ب

 تر بود.  بيش
 

 

مقایسه غلظت اسيدهاي چرب کوتاه زنجير استات، پروپيونات و بوتيرات بين دو گروه سالم و معتاد  :1جدول   

 p-value   )ميكرومول بر گرم( معتاد )ميكرومول بر گرم( سالم 

 001/0 91/97±12/32 27/76±36/12 استات 

 013/0 91/25±88/12 28/19±17/5 پروپيونات 

 006/0 36/25±49/9 68/19±22/5 بوتيرات
 

 

 بحث 

  كوچك  آلي مونوكربوكسيليك اسيدهاي زنجير كوتاه چرب اسيدهاي         

تا   از  اتم كربن مي  6با طول زنجيره  باشند و محصول اصلي حاصل 

ساكاريدهاي   پلي روي بر بزرگ روده ميكروبيوتاي هوازيبي تخمير فعاليت

. بخش  (10) فيبر غذايي و نشاسته مقاوم هستند  غيرقابل هضم مانند

 و بوتيرات C)3( ، پروپيونات C)2(اعظم اين اسيدهاي چرب را استات  

 )4(C  ترين منبع   بزرگ   دهند. الياف مي  تشكيل  20و    20،  60  با نسبت 

ها از    باشند، با اين وجود امكان توليد آنمي  چرب  توليد اين اسيدهاي

از ميكروبيوتاي   % 1تر از   حال، كم با اين  است.   مقدور   نيز  آمينه  اسيدهاي 

توليد  براي  مسير  اين  از  بزرگ  مي  ها   آن روده  .  (11)  كننداستفاده 

SCFA   هاي اپيتليال كولون جذب و متابوليزه  به آساني توسط سلول

لذا تنها بخش كوچكي از اين اسيدهاي چرب وارد سيستم    شوندمي

ميزان جذب پروپيونات و بوتيرات در    .شوندگردش خون عمومي مي

ها در روده    آن  شدن  تر است لذا امكان متابوليزه  مقايسه با استات بيش

هاي متعددي براي  نقش   مطالعات مختلف  . در(15) يابدمي   نيز افزايش

SCFA توان به تامين سلامت و  ها مي   بيان شده است كه از جمله آن

روانرژي سلول  توليد مخاط،  ايده، حفظ يكپارچگي سد روده هاي   ،

و  عه صحيح و حفظ سد خوني مغزي  محافظت در برابر التهاب، توس

  SCFA. ميانگين توليد (8، 7) كرد  ايمني اشاره  عملكرد سيستم  بهبود

در روز است كه فاكتورهاي متعددي نظير   مولميلي  500-600 تقريباً

بزرگ،   روده  به  غذائي  مواد  انتقال  زمان  غذائي،  رژيم  فيبر  محتواي 

عوامل   ساير  و  داروئي  تركيبات  و حضور  روده  ميكروبيوتاي  تركيب 

اپيوئيدها    .(16)را دستخوش تغيير نمايند  توانند اين سطح توليد  مي

ويژه مورفين از جمله تركيباتي هستند كه با تاثيرگذاري بر روي    هب

  SCFAكمي و كيفي توليد   توانند سطحروده مي ميكروبيوتاي جمعيت

دستگاه گوارش بعد از دستگاه عصبي  .  (13)  را تحت تاثير قرار دهند

هاي اپيوئيدي در بدن است كه نشان  ترين ميزان گيرنده   داراي بيش

است تركيبات  اين  از  آن  بالاي  تاثيرپذيري  از  (14)  دهنده  هدف   .

سالم و مصرف    در افرادSCFA   سطح توليد  حاضر مقايسه  انجام مطالعه

ابتدا با  در اين مطالعه  صورت خوراكي بوده است.    هكننده مورفين ب

از آزمون كولموگراف نرمال بودن غلظت -استفاده  باسميرنوف  ه  هاي 

دست آمده از هر سه اسيدچرب در هر گروه مورد تائيد قرار گرفت.  

مطالعات بسيار محدودي تاثير    تاكنوننويسندگان،    جستجوي  براساس

اسيدهاي   و كيفي  كمي  و توليد  ميكروبي  تعادل   روي   مورفين را بر  مصرف 

اي بر روي  اند. در مطالعه مورد بررسي قرار داده   چرب روده در انسان
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گرم به ازاي هر    ميلي 1موش نشان داده شد افزايش غلظت مورفين )

اسيدهاي چرب    غلظت   داري بر افزايشكيلوگرم وزن بدن( تاثير معني 

استات تحت تاثير غلظت مورفين    و بوتيرات نداشت. غلظت  پروپيونات

كه با افزايش    طوري  هقرار گرفت با اين وجود اين ارتباط خطي نبود. ب

( مورفين  ميزان  بهميلي  3غلظت  بدن(    گرم  وزن  كيلوگرم  هر  ازاي 

مورفين غلظت استات روند    غلظت  استات افزايش يافت ولي با افزايش

دست آمده از    ه. نتايج اين مطالعه با نتايج ب(14)   كاهشي نشان داد

م   هم  اخيرمطالعه   مصرف  زمان  مدت  و  گونه  ندارد.  ورفين  خواني 

باشد. در  مي تفاوت  اين  احتمالي  از جمله دلايل    مطالعه اين  توانند 

كه در اين    سال بوده است در صورتي  6ميانگين زمان مصرف ترياك  

بعضاً و  و    مطالعه  بوده  محدود  مورفين  مصرف  زمان  مطالعات  ساير 

آن  بيش از  است.  شده  نگريسته  آن  به  داروئي  جنبه  از  كه    جائي  تر 

توليد   احتمال    SCFAمنشاء  اين  لذا  است  روده  ميكروبي  جمعيت 

وجود دارد كه تفاوت مشاهده شده بين نتايج مطالعات مختلف ناشي  

از تفاوت در كميت و كيفيت جمعيت ميكروبي باشد. گزارش شده  

عنوان مسكن ممكن است    مورفين به  مواد اپيوئيدي نظير  است مصرف

چنين گزارش    . هم(17)  منجر به بروز علائم نامطلوب گوارشي گردد

هاي  شده است استفاده از مورفين با كاربرد داروئي، جابجايي باكتري 

مدت    مطالعه ديگري اثر طولاني   . در(18) است  همراه داشته  روده را به

  و خوك  تر از دوز درمان( در موش پائين   بيوتيك )دوزهايآنتي  مصرف

تواند باعث افزايش  نشان داد تغييرات عميق در ميكروبيوم روده مي

  متنوع و بعضاً   گزارشات  رغم وجود  علي. (20، 19) شود SCFA فراواني

با مورفين   نتايج متناقض هنوز مشخص نيست كه چگونه درمان  با 

 كند. هاي روده را تعديل ميتركيب و فراواني متابوليت 
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