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( هسته اکومبنس در mGLu4گلوتامات ) 4 پیت یکیمتابوتروپ یهارندهینقش گ

 نر بزرگ آزمایشگاهی یهاموشدر  نیشده توسط مرف ءالقا یشدن مکان یشرط
 

 2، عبدالرحمن صریحی2مریم شریفی ،2سید اسعد کریمی ،1علیرضا کمکی ،1، الهه شهریاری1نازنین کهوندی ،*1زهرا ابراهیمی
 رانیهمدان، همدان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یولوژیزینوروف قاتیمرکز تحق -1

 رانیهمدان، همدان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک نینو یهایدانشکده علوم و فناور -2

 ده یچك
 

کنند. ( نقش مهمی در مسیر پاداش بازی میNAc( در هسته اکومبنس )mGluRsهای متابوتروپیک گلوتامات ): گیرندههدف
برای ایجاد ترجیح مکان شرطی ناشی از  NAcاند که عملکرد سیستم گلوتاماترزیک در علاوه بر این، چندین مطالعه نشان داده

 ( مورد نیاز است. CPPمورفین )
کننده آلوستریک مثبت ، یک تعدیلVU0155041 (VU)داروی  NAcطرفه داخل ها: در مطالعه حاضر، اثر تزریق دومواد و روش

 یشگاهیبزرگ آزماهای موش ناشی از مورفین در CPPبر اکتساب، بیان، خاموشی و بازگشت مجدد  mGluR4و آگونیست نسبی 
 NAcمیکرولیتر سالین در هر طرف در  0/1میکروگرم در  01و  01، 11در دوزهای  VU، 1نر مورد بررسی قرار گرفت. در آزمایش 

 0/1میکروگرم در  01با دوز  VU، 2گرم بر کیلوگرم( تزریق شد. در آزمایش میلی 0مرفین )–CPPروز مرحله اکتساب  0در طول 
ناشی از مورفین, تزریق شد. در آزمایش  CPPبر بیان  VUمنظور بررسی اثر سازی بهیقه قبل از آزمایش شرطیدق 0میکرولیتر، 

هایی که ، موش4میکرولیتر( را در طول دوره خاموشی دریافت کردند و در آزمایش  0/1میکروگرم در  01و  11 ،01) VUها ، موش0
گرم میلی 1میکرولیتر( را پنج دقیقه قبل از تجویز مورفین ) 0/1میکروگرم در  01و  VU ،(11 ،01 مرحله خاموشی را نشان داده بودند

 خاموش شده دریافت کردند. CPPمنظوربازگشت مجدد بر کیلوگرم( به
کند، ناشی از مورفین جلوگیری می CPPصورت وابسته به دوز از اکتساب به NAcداخل  VUها: نتایج نشان داد که تزریق یافته

طور وابسته به دوز از به NAcدر  VUبر این، تزریق  دهد. علاوهرا کاهش می CPPتأثیری بر بیان نداشته و دوره خاموشی اما 
 کرد. جلوگیری CPPبازگشت 

و یا مکانیسم وابسته به یادگیری انتقال  NACگیری: این اثرات ممکن است مربوط به تغییرات در فعالیت گلوتامات در نتیجه
 مات در مسیر پاداش باشد.عصبی گلوتا

 
 ترجیح مکان شرطی، مورفین های متابوتروپیک گلوتامات، هسته اکومبنس،های کلیدی: گیرندهواژه
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The role of metabotropic glutamate type 4 (mGlu4) 

receptors within the nucleus accumbens in morphine-

induced conditioned place preference in male rats 
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Karimi2 (Ph.D), Maryam Sharifi2 (Ph.D), Abdolrahman Sarihi2 (Ph.D) 
1- Neurophysiology Research Center, School of Medicine, Hamadan University of Medical Sciences, Hamadan University of Medical Sciences, 
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Introduction: Metabotropic glutamate receptors (mGluRs) in the nucleus accumbens (NAc) play an important role 

in the reward pathway. In addition, several studies have shown that glutamate neurotransmission in the NAc is required 

for the development of morphine-induced conditioned place preference (CPP).  

Methods and Materials: In the present study, the effect of bilateral intraluminal injection of VU0155041 (VU), a 

positive allosteric modulator and partial agonist of mGluR4 on the acquisition, expression, extinction, and 

reinstatement of CPP induced by morphine in male rats was investigated. In Experiment 1, the VU was administered 

at doses of 10, 30, and 50 μg/0.5 μL saline per side into the NAc during the 3 days of morphine (5 mg/kg) conditioning 

(acquisition) phase of morphine-induced CPP. In Experiment 2, rats received VU at the dose of 50 μg/0.5 μL, 5 min 

before the post-conditioning test in order to check the effect of VU0155041 on the expression of morphine-induced 

CPP. In Experiment 3, VU (10, 30, and 50 μg/0.5 μL) was injected during the extinction period, and In Experiment 4, 

the CPP extinguished rats received VU (10, 30, and 50 μg/0.5 μL) five minutes prior to the administration of morphine 

(1 mg/kg) in order to reinstate the extinguished CPP.  

Results: The results showed that the intra-accumbal injection of VU inhibits the acquisition of morphine-induced 

CPP in a dose-dependent manner, but has no effect on expression and reduced the extinction period of CPP. 

Furthermore, the administration of VU into the NAc dose-dependently inhibited the reinstatement of morphine-CPP. 

Conclusion:  These effects may be related to changes in glutamate activity in the NAC and/or the learning-

dependent mechanism of glutamate neurotransmission in the reward pathway. 

 

Keywords: Metabotropic glutamate receptors, Nucleus accumbens, Conditioned place preference, Morphine 
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