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Hamilolik dovriinds morfin istehlaki ciftin normal inkisafin1 gecikdira
bilor. Morfin asanliqla cift baryerino niifuz edir vo dolo tosir gostorir. Bundan
olavo, morfin hematoensefalik baryerdon kegir, bu da déliin moarkazi sinir
sistemindoa (MSS) bir sira pozulmalara sabab ola bilir.

Riseym dovriindo xroniki morfin intoksikasiyasina moruz qalmis
sicovullari nasillorinds bas beyin toxumasinda (beyin gabigi, beyincik, beyin
stitunu va hipotalamus) gamma-aminyag tursusunun (QAYT) vo glutamin
tursusunun  miqdarinda bas vermis doyisikliklor todqiq  edilmisdir.
Eksperimental heyvanlar asagidaki qruplara ayrilmigdir: 1) kontrol qrup — intakt
heyvanlar; 2) tocriiba grupu Nel - 5 mqg/kq dozada morfinin tasiri naticasinda
xroniki intoksikasiyaya moruz qalmis disi si¢ovullar (giindo bir dofo
peritondaxili) vo onlarin nasillori, 3) tocriibo grupu Ne2 - 10 mqg/kq dozada
morfinin tasiri naticasinds xroniki intoksikasiyaya maruz qalmis disi sigovullar
(glindoa bir dofa peritondaxili) vo onlarin nasillari.

Prenatal ontogenezin riiseym dovriinde miixtalif dozalarda morfina
moruz qaldigdan sonra kontrolla miigayisado 1 ayliq sicovullarin bas beyin
strukturlarinda QAYT-1n miqdarinda artim va qlutamin tursusunun miqdarinda
iISo azalma qeyd edilmisdir. Beyin strukturlarinda QAYT vo qlutamatin
miqgdarinda bas vermis doayisikliklar morfinin tesir etdiyi dozadan asilidir.
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1.5.Mommadova

H.A.Mameoosa

BJIUAHUE MOP®UHA B IIPEHATAJIBHOM IIEPUO/IE
HA COAEP KAHME 'AMK U I'VIYTAMATA
B I'OJIOBHOM MO3TI'E KPBIC

Knwuesvie cnosa: camma-amunomaciamas —Kucioma, —2rymamamn,
MOpGUH, 3apoobiuLesblll NEPUOO

[Torpebnenne MopduHa BO BpeMsi OSPEMEHHOCTH MOXKET 3aJepiKaTh
HOpMaJIbHOE pa3BUTHE IUTALEHThl. MOpQHUH JIerkO TPOHMKAET uepes
MJIaleHTapHblii Oappep W OKa3bIBaeT BoO3lelcTBHE Ha Iwiog. Kpome Toro,
npenapar HpOHHMKAaeT Yepe3 reMarodHuealndyeckuil Oappep, 4TO MOXKET
npuBeCTH K psany Hapymenuil B THC nnona.

bbia uzyuena uzmenenus coxepxkanust 'AMK u riiyramaTta B TKaHSX
rOJIOBHOI'O MO3ra (Kopa 00JbIIMX MOJyIIapuidi MO3ra, MO3)K€4OK, CTBOJI MO3Ia U
TMIIOTAJIaMYC) y HOTOMCTBA KpBbIC, MEPEHECHINX XPOHUUYECKOW MHTOKCUKAIMU
MOP(GUHOM B 3apOJIBIIIEBBIN MEPHOJ. DKCIEPUMEHTAIBHbBIC KUBOTHBIC OBLIH
pas3ziesieHbl Ha CIEAYIOUIME Ipynmbl: 1) KOHTPOJbHAs Ipylla — HHTaKTHbIE
KUBOTHBIE; 2) ombITHas rpynna Nel - camMku, mojBepraBUIMECs] XPOHUYECKON
MHTOKCUKAIIUKU 5 MI/KT 10301 MOp¢HHA (BHYTpUOPIOIIMHHO 1 pa3 B €Hb), U UX
MIOTOMCTBO, 3) ombITHas rpynna Ne2 - caMmku, MOJBEPraBLIMECs XPOHUYECKON
uHTOKCcUKauu 10 Mr/kr n1o3oi MoppuHa (BHYTpUOpIOIIMHHO | pa3 B JIeHb), U
UX IOTOMCTBO.

[Tocne BozaeicTBUS pa3nUYHBIX 7103 MopduHAa B 3MOpPHOHAIBEHOM
NepuoJie TMPEHATAJIbHOTO OHTOTe€He3a B CTPYKTypax TOJIOBHOTO MO3ra
MECSIYHBIX KpBIC 10 CPaBHEHHIO C KOHTPOJIEM OBLIO OTMEUYEHO IOBBILICHHE
comepxkanuss 'TAMK wu cHmkeHue coaepkaHusi riayramaTta. V3meHeHus
conepxkanus 'AMK u riyramara B CTpyKTypax TOJIOBHOTO MO3ra 3aBUCAT OT
s¢dexTuBHON 10361 MOpUHA.

I.A.Mammadova

INFLUENCE OF MORPHINE IN THE PRENATAL PERIOD
ON THE CONTENTS OF GABA AND GLUTAMATE
IN THE BRAIN OF THE RATS

Keywords: gamma-aminobutyric acid, glutamate, morphine, embryonic
period

Morphine consumption during pregnancy can delay the normal
development of placenta. Morphine can easily cross the placental barrier and
induce its effects on the fetus. In addition, the drug crosses the blood-brain
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barrier, which can lead to several abnormalities in fetus CNS.

The content GABA and the content of free Glu in the tissues of brain
structures (cerebral cortex, cerebellum, brain stem, and hypothalamus) were
studied in the offspring of rats that underwent chronic morphine intoxication
during the embryonic period. Experimental animals were divided into the
following groups: 1) control group - intact animals; 2) experimental group Ne 1
- females exposed to chronic intoxication with a 5 mg/kg dose of morphine
(intraperitoneally once a day), and their offspring, 3) experimental group Ne 2 -
females exposed to chronic intoxication with a 10 mg/kg dose of morphine
(intraperitoneally once a day), and their offspring.

After the effect of different doses of morphine in the embryonic period
of prenatal ontogenesis, the content of GABA was higher and the content of
glutamate was lower in the brain structures of 1-month-old rats compared to the
control. Changes in the content of GABA and glutamate in brain structures
depended on the effective dose of morphine.

Giris

Analar morfin gabul etdikds hom fetusa plasentadan, hom do dogusdan
sonra ana siidii ilo usaga otiirtilo bilor. Ana morfinin tesirine moruz qaldigdan
bir ne¢o dogige sonra morfin doliin vo ya yeni dogulmusun ganinda goriiniir vo
bir saatdan sonra usaqda olan saviyys anasinda olan saviyyoni kego bilor.
Yenidogulmuslarin  qaraciyordo  parcalanma  qabiliyyati ¢ox mohdud
oldugundan morfin boyiiklara nisbaton daha yavas xaric edilir [6].

Morfin intoksikasiyasinin patogenezinds bas beynin neyrotransmitter
sistemlorinin qarsiligli tosirinin pozulmast mithiim rol oynayir [3]. Morfino
prenatal moruz qalma fetal beyinin inkisafina tosir gostororok osas
neyrotransmitter sisteminin anormalligina vo davranis pozulmalarina sabab ola
bilor. Morfin neyron salofinin yayilmasina, miqrasiyasina tosir edir. Naticodo
neyronlarin morfologiyasinda, reseptor funksiyasinda vo sinaptik plastiklikds
doyisikliklor bas verir [2]. Bu ciir doyisikliklor bag beyindo gamma-aminyag
tursusu (QAYT) vo qlutamin tursusu (Qlu) sistemindo genis sokildo askar edilo
bilor.

Todqigat isimizdo prenatal ontogenezin riiseym dovriinds morfinin
xroniki tasiri naticasinds 1 ayliq sigovullarin bas beyin strukturlarinda QAYT
Vo Qlu-nun migdarinda bas veran doyisikliklor 6yranilmisdir.

Material vo metodlar
Biitiin tocriibolor Avropa Birliyinin  Beynolxalg Boyannamasinin
eksperiment vo digar elmi mogsadlor dgiin istifado olunan heyvanlarin
qgorunmasi prinsiplorina uygun olaraq aparilmigdir. Tocriibalor laboratoriya
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soraitindo saxlanilan ciitlogdirilon ana sicovullardan alinmis 1 ayliq balalar
tizarindo aparilmigdir. Tacriibads bogaz heyvanlar 3 qrupa ayrilmigdir. I qrup —
kontrol si¢ovullar; Il qrup — riiseym dovriinde hor giin 5 mqg/kq dozada
garinbosluguna morfin yeridilmis si¢covullar, III qrup — riiseym dovriinds har
giin 10 mqg/kq dozada qarmbosluguna morfin yeridilmis si¢covullar.

Biitiin eksperimentlordo beynin miixtalif strukturlarinin (beyin qabig,
beyincik, beyin siitunu vo hipotalamus) toxumasinda QAYT vo Qlu-nun
miqdari toyin edilmisdir [1]. Alinan dslillor statistik aragdirilmigdar.

Naticalar va onlarm miizakirasi

Todqiqatlarda ilkin olaraq kontrol 1 ayliq sigovullarin bas beyninin
miixtolif strukturlarinin (beyin qabigi, beyincik, beyin siitunu vo hipotalamus)
toxumasinda QAYT vo Qlu-nun miqdari toyin edilmisdir.

Novbati tocriibalorde iso morfinin 5 vo 10 mq/kq dozada prenatal
ontogenezin riiseym dovriinds tosirindon sonra bag beyin strukturlarinda QAYT
va Qlu-nun miqdart tadqiq edilmisdir. Alinan naticolor statistik arasdirilmis vo
hor iki qrup tocriibs heyvanlarda alinan gostoricilor uygun olaraq kontrol
gostoricilorlo miigayiso edilmis, bas vermis doyisikliklor %-lorlo ifads
edilmisdir (Sakil 1 va 2).

**k* Kokk

160 ***

Beyin qabigi Beyincik Beyin siitunu  Hipotalamus

m Kontrol =5 mg/kg morfin =10 mg/kg morfin

Sakil 1. Prenatal ontogenezin riiseym dovriinda morfinin miixtalif dozalarimin bir
ayliq sicovullarin bas beyin strukturlarinda QAYT-in migdarina tasiri,
** - p<0,01, *** - p<0,001.
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Beyin gabigi Beyincik Beyin stitunu  Hipotalamus

m Kontrol =5 mqg/kg morfin =10 mg/kg morfin

S$aKil 2. Prenatal ontogenezin riiseym dovriinda morfinin miixtalif dozalarinin bir
ayhq sicovullarin bas beyin strukturlarinda Qlu-nun migdarina tasiri,
** - p<0,01, *** - p<0,001.

Miisyyan edilmisdir ki, prenatal ontogenezin riiseym dévriinde 5 ma/kq
dozada morfinin tasirindon sonra QAYT-in miqdart kontrolla miigayisado beyin
gabiginda 25%, beyincikda 39%, beyin siitununda 35% va hipotalamusda 32% ¢ox
olmusdur. Bu naticalor gdstarir ki, prenatal ontogenezin riiseym dovriinds 5 ma/kq
dozada morfinin tesiri noticasinds todqiq etdiyimiz strukturlardan beyincikdo
QAYT-m migdarinda bas vermis dayisikliklor daha yiiksok saviyyads olmusdur.

Prenatal ontogenezin miivafiq dovriindo morfinin 10 mqg/kq dozada
tosirindon sonra beyin qabigi, beyincik, beyin siitunu va hipotalamusda QAYT-in
miqdarinda bas vermis artim ardicilligla 40%, 55%, 50% vo 48% olmusdur.
Morfinin prenatal ontogenezin riiseym dovrinde 10 mg/kq dozada tosiri
naticasindo todqiq etdiyimiz strukturlardan QAYT-in miqdarinda bas vermis
yiiksok saviyyads doyisiklik yena do beyincikdo nozars garpmusdir.

Prenatal ontogenezin riisseym dovriinds 5 mg/kq dozada morfinin tasirindan
sonra Qlu-nun miqdart kontrolla miigayisado beyin gabiginda 16%, beyincikdo
28%, beyin siitununda 26% vo hipotalamusda 22% az olmusdur. Prenatal
ontogenezin miivafiq dévriinds morfinin 10 mg/kq dozada tosirindon sonra beyin
gabig1, beyincik, beyin siitunu vo hipotalamusda Qlu-nun miqdarinda bas vermis
azalma ardicilligla 30%, 40%, 38% Vo 35% toskil etmisdir. Prenatal ontogenezin
riseym dovrindo morfinin miixtolif dozalarda tesirindon sonra Qlu-nun
miqdarinda bas vermis an yiiksok Saviyyada doyisiklik QAYT-da oldugu kimi Qlu-
da da beyincikds hesablanmigdir.

81



1.5.Mommadova

Morfinin totbigi tokco QAYT-mn soviyyesini artrmir, hom do medial
prefrontal gabigda (mPFQ) Qlu-nun saviyyasini azaldir [5]. Morfinin tasirindon
opioid reseptorlarinin aktivlosdirilmasi PFQ-da QAYTergik neyron faaliyyatini
giiclondirir, bu da Qluergik piramid neyronlara langidici tasir gostara bilir [4].

Morfino moruz qalma ventral tegmental sahado (VTS) QAYTergik
interneyronlar1 inhibs edir vo PFQ-a dofamin ifrazimin artmasi ila naticalonir. Bu
proses QAYTergik neyronlart aktivlosdirmaklos birbasa vo ya dolay1 yolla PFQ-da
Qluergik neyronlarin langimasina sabab ola bilar [5].

Apardigimiz  tocriibalorin  naticalori  gostordi ki, morfinin - miixtalif
dozalarmin prenatal ontogenezin riiseym dovriindo tesirindon sonra 1 ayliq
sigovullarin bas beyin strukturlarinda kontrolla miiqayisado QAYT-in miqdari ¢ox,
Qlu-nun miqgdar1 az olmusdur. Prenatal ontogenezin riiseym dovriindo morfinin
tosir dozasindan asili olaraq 1 ayliq sicovullarin bas beyin strukturlarinda QAYT vo
Qlu-nun miqdarinda doyisikliklor bas vermisdir. Odobiyyat manbalari va bizim
todgigatlarin naticalori uzlasaraq gostorir ki, morfin postnatal vo prenatal
ontogenezds bas beyindo QAYT va Qlu-nun migdarinda dayisikliklara sabab olur.
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