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TSHوT3 ، T4تيروئيدي هاي هورمون زولپيدم بر سطوح پلاسمايي  تأثير داروي بررسي
هاي صحرايي نر بالغموش در 

:نويسندگان
2، آيدا گودرزي 2ساز، سعيد خاتم1*سيد ابراهيم حسيني

، مرودشت، ايرانفارس، واحد علوم و تحقيقات،دانشگاه آزاد اسلاميشناسي،  بخش زيست-1
شناسي، دانشگاه آزاد اسلامي، واحد كازرون، كازرون، ايران بخش زيست-2

90بهار، يك، شماره نهم دانشگاه علوم پزشكي جهرم، دوره فصلنامه

:چكيده
بر اساس نتايج . داروي زولپيدم به عنوان آگونيست گابا از جمله داروهاي ضدافسردگي با خاصيت خواب آوري است:مقدمه

اي مختلف، مقادير بيش از حد اين دارو مي تواند بر ميزان فعاليت طبيعي غدد درون ريز از جمله تيروئيد و فعاليت هاي بررسي ه
مطالعه حاضر با هدف بررسي ميزان عملكرد . متابوليسمي آن به ويژه بر تكوين و عملكرد نورون هاي گاباارژيك تأثير داشته باشد

 تيروئيد و سطوح پلاسمايي هورمون هاي محور مذكور به بررسي تأثير اين دارو روي - يز هيپوف- محور هورموني هيپوتالاموس
.موش هاي صحرايي نر بالغ مي پردازد

 گرم در گروه هاي تجربي، شاهد و 200±10 سر موش صحرايي نر بالغ از نژاد ويستار با وزن تقريبي 50 در اين تحقيق، :روش كار
گرم  ميلي450 و 300، 150 گروه هاي تجربي در دسته هاي مختلف، داروي زولپيدم را به ميزان .كنترل مورد مطالعه قرار گرفتند

گروه كنترل هيچ .  ميلي ليتر آب مقطر دريافت نمودند2/0 روز و گروه شاهد فقط 21بر كيلوگرم به صورت خوراكي به مدت 
 قلب موش ها خون گيري به عمل آمد و غلظت هورمون هاي در پايان روز بيست و يكم از ناحيه بطني. ماده اي دريافت نكردند

T3 ، T4 و TSHداده ها با كمك آزمون آماري تي مستقل مورد ارزيابي .  توسط روش اليزا و كيت هاي تجاري اندازه گيري شد
.قرار گرفتند

ربي نسبت به گروه كنترل اختلاف هاي تج در گروهT3نتايج به دست آمده از اين تحقيق نشان داد كه غلظت هورمون :يافته ها
 در گروه هاي تجربي نسبت به گروه كنترل كاهش معني داري را در سطح TSH و T4داري ندارند، ولي غلظت هورمون هاي معني
05/0≤Pنشان دادند  .

پوفيز و همچنين بر هي- نتايج به دست آمده از اين تحقيق نشان داد كه داروي زولپيدم بر محور هيپوتالاموس:گيريبحث و نتيجه
طبق تحقيقات انجام شده احتمال مي رود اثرات مذكور ناشي از افزايش ترشح پرولاكتين به . فعاليت غده تيروئيد موثر بوده است

 و هورمون هاي تيروئيدي شده TSH و كاهش توليد TRHزولپيدم از اين طريق باعث مهار ترشح . وسيله داروي زولپيدم باشد
. است

تيروكسين، تري يدوتيرونينزولپيدم، :ليديواژگان ك

:مقدمه
هـاي ذهنـي و     اختلال هايي نظير اضطراب، افـسردگي و تـنش        

عاطفي، مشكل در روابط زناشـويي و سـوء مـصرف الكـل و يـا                
داروهايي . خوابي نقش داشته باشند   تواند در بروز بي   ن مي يكافئ

تاً بـر   كه براي درمان اختلال هاي  فوق مصرف مي شـود عمـد            
سروتونين، به ويژه هاي عصبي مغز اساس تعديل عملكرد ناقل

معمـولاً  ]. 2 و   1[شـوند   سـاخته مـي   ... نفرين، دوپامين و    نوراپي
افسردگي و اضطراب دلايل مشابهي دارند و در بيش تر موارد از 

]. 3 و   1[شـود   هـا اسـتفاده مـي     داروهاي مشابه براي درمـان آن     
وهايي هستند كه به عنوان ضداضطراب استفاده ها داربنزوديازپين

 اعتياد، خواب آلودگي  و عوارضي مانندبه علت وليشوند مي

*��
� �����  !���"�# : �% �&�' �()
�� *�)�� � (#�+,  �%-
 �� .�	 
	�� !+/0#	
 ���012 (3� !
+2 
�+1� 45&� :678988:;;7<=�#��%>�	 (�?  :ebrahim.hossini@yahoo.com

(-+"�
 @"�+� :AB/6D/EBDFG.H	 @"�+�   :EI/EJ/EBDFK�"L? @"�+�     :AJ/JE/EBFJ

مقاله پژوهشي



����� ���	
 ���و همكاران��� 	��	��� �����.......                                                                         ������� �� �

90بهار،  يك، شمارهنهم دانشگاه علوم پزشكي جهرم، دوره فصلنامه
�

]. 2[ها با محدوديت همراه است      اختلال در يادگيري، مصرف آن    
داروي زولپيدم با نام تجاري آمبئين كه به صورت جامد و قـرص           

ي از عـوارض    شود داروي ضداضطرابي است كه بسيار     تجويز مي 
اين دارو به طور انتخابي به زيـر گونـه          ]. 5 و   4[ياد شده را ندارد     

BZ1)  ــا ــام امگ ــه ن ــازپيني ب ــده بنزودي ــده) 1گيرن ــاي از گيرن ه
شـود  بنزوديازپيني كه حاوي زير واحدهاي آلفا هستند متصل مي        

اثرات اين دارو با    . كندو مهار نوروني با واسطه گابا را تسهيل مي        
هـا  و بـر خـلاف بنزوديـازپين      ] 6 و   4[شود  توقف مي فلومازنيل م 

]7 و6[اثرات شل كنندگي عضله و ضد تشنج آن بسيار كم است 
و از طريق اكسيداسيون و هيدروكـسيلاسيون    زولپيدم توسط كبد  

]. 9 و   8[شـود   هاي غيرفعال متابوليزه مـي    به سرعت به متابوليت   
 مــشابه اگــر چــه كــارايي زولپيــدم در درمــان اخــتلالات خــواب

هايي از قبيـل كـاهش   آور است، اما برتري  هاي خواب بنزوديازپين
عوارض فراموشي و اختلالات سايكوموتور در روز بعد از مـصرف        

همچنين مصرف آن باعث خواب بدون وقفـه سـريع          ]. 10[دارد    
در طول شب شده و از نظر ايجاد وابستگي نـسبت بـه داروهـاي     

ها از تر بوده و عوارض ناشي از آنبنزوديازپيني نظير ديازپام ايمن   
جمله وابستگي، تحمل نسبت به دارو، تغيير ريتم خواب، تضعيف          

با اين وجود، مـصرف داروي      ]. 11 و   10[تنفس را به دنبال ندارد      
زولپيدم در دوزهاي بالا منجر به اختلال هـايي از جملـه منگـي،      
سنگيني و عدم تعـادل، افـت فـشار خـون، گرفتگـي عـضلاني،               

قراري عصبي، كج خلقـي و راه رفـتن         تلالات رفتاري نظير بي   اخ
].12 و 6[شود در خواب مي

اند كه زولپيدم با افزايش ترشـح پـرولاكتين         تحقيقات نشان داده  
- هيپـوفيز  -باعث كاهش عملكرد محور هورموني هيپوتالاموس     

انـد كـه    همچنـين مطالعـات نـشان داده      ]. 13[شـود   تيروئيد مـي  
اارژيك از جمله زولپيدم با مهار هـسته عـصبي          هاي گاب آگونيست

 را كاهش داده و به      TRHپاراونتريكولار در هيپوتالاموس، ترشح     
 و هورمـون هـاي تيروئيـدي نيـز كـاهش            TSHدنبال آن ترشح    

بر اساس تحقيقات انجـام شـده، مـشخص شـده          . ]14[مي يابد   
يجـاد  كه زولپيدم در دوزهاي بالا در عملكرد مغـز نيـز اخـتلال ا             

].16 و 15[مي كند 
غده تيروئيد كه در زير حنجره و در دو طـرف نـاي و در قـسمت         
جلوي آن قرار دارد، يكي از غدد بزرگ و بسيار پر خـون اسـت و     

را توليـد و    ) T3(يـدوتيرونين   و تـري  ) T4(دو هورمون تيروكسين    
كند كه بر روي متابوليـسم بـدن تـاثير بـسزايي دارنـد              ترشح مي 

]17 .[
 اساس مطالعات انجام شده مشخص شده است كـه هورمـون            بر

هاي تيروئيدي در رشد و نمو نواحي مختلف مغز به ويـژه ناحيـه              
ونتريكولار و پياز بويايي كه همگـي در حافظـه          هيپوكامپ، ساب 

]. 19 و 18[فضايي و يادگيري دخيل هستند نقش مهمي دارند 

ب شده بدن توسـط      ميكروگرم از يديد جذ    75روزانه تقريباً مقدار    
هـاي تيروئيـدي برداشـت      غده تيروئيد به منظور سـنتز هورمـون       

بـه  T4نـسبت   .  شود ميT4و بيش تر آن صرف توليد       ] 20[شده  
T3       باشـد  مـي  1 بـه    5در تيروگلوبولين تيروئيدي به طور تقريب .

 است  T4شود  بنابراين بيش ترين هورموني كه از تيروئيد آزاد مي        
شــود از ه در گــردش خــون يافــت مــيكــT3و قــسمت اعظــم 

]. 21[شـود   ن در كبـد حاصـل مـي       روكـسي متابوليسم محيطي تي  
هاي تيروئيدي بر عهده هورمـون  وليت تنظيم ترشح هورمون مسئ
TSH        باشـد كـه ترشـح ايـن         ترشح شده از هيپوفيز قـدامي مـي

 كـه از هـسته      TRHهورمون نيز خـود بـه وسـيله نوروهورمـون           
 شـود شـود تنظـيم مـي   موس ترشـح مـي   پاراونتريكولار هيپوتالا 

ي روزافزون از داروي زولپيدم     با توجه به استفاده   ].22 و   17 و   7[
هـاي گابـا در درمـان اخـتلال هـاي        به عنوان آگونيست گيرنـده    

خوابي و بيمـاري صـرع و همچنـين بـا توجـه بـه              اضطرابي، بي 
هــاي تيروئيــدي در تنظــيم نقــش بــسيار مهمــي كــه هورمــون

دهاي مختلف بـدن بـه ويـژه در رشـد و نمـو و عملكـرد                 عملكر
طبيعي مغز دارند، بررسي اثرات داروي مذكور بر عملكـرد محـور          

 تيروئيد و سـطوح پلاسـمايي       - هيپوفيز -هورموني هيپوتالاموس 
.هاي محور فوق ضروري استهورمون

:روش كار
ي تجربي اسـت كـه در دانـشگاه آزاد     پژوهش حاضر يك مطالعه   

در اين تحقيق از    .  انجام شد  1388واحد كازرون در سال     اسلامي  
ــا وزن     50 ــستار ب ــژاد وي ــالغ از ن ــر ب ــحرايي ن ــوش ص ــر م  س

 روز تهيه شده از خانه پـرورش  90 گرم و با سن      200±10تقريبي
ها نمونه. سازي رازي استفاده شد   حيوانات موسسه واكسن و سرم    

ه گـروه    تايي شامل دو گروه كنترل و شـاهد و س ـ          10 گروه   5به  
ابتدا هـر يـك از گـروه هـا در           . بندي شدند دسته  ] 3-1[تجربي  
هـا بـا   هاي جداگانه قرار گرفتند و به منظور سازگاري نمونه        قفس

به عـلاوه   .  ها يك هفته فرصت داده شد     محيط آزمايشگاه به آن   
در طول دوره تجـويز، همـه حيوانـات از آب و غـذاي يكـسان و        

 درجـه  27±2و در شرايط دمـايي  بدون محدوديت برخوردار بوده     
 ساعت روشنايي 12 ساعت تاريكي و 12طبيعي  گراد و نور    سانتي

المللـي در  پروتكل اين تحقيق بر اساس قوانين بـين       . قرار داشتند 
مــورد حيوانــات آزمايــشگاهي و در كميتــه اخــلاق دانــشگاه بــه 

.تصويب رسيد
 زولپيـدم  بر اساس نتـايج مطالعـات مختلـف، دوز كـشنده داروي         

گرم بر كيلوگرم وزن بدن به      ميلي 695هاي صحرايي   براي موش 
در ايـن تحقيـق گـروه كنتـرل         . شكل مصرف خوراكي مي باشد    

تحت هيچ تيماري قرار نگرفتند و گروه شاهد نيز روزانه به ميزان 
 شكل  به روز21 مدت به و )حلال (ليتر آب مقطرميلييك 
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زمان و به مدت    سه گروه تجربي نيز هم    . خوراكي دريافت داشتند  
 و 300، 150 روز با رعايت دوز كشنده دارو به ترتيب دوزهاي 21
گرم بر كيلوگرم وزن بدن، داروي زولپيدم را به صورت           ميلي 450

بـراي تجـويز خـوراكي دارو از سـرنگ          . خوراكي دريافت داشتند  
هـر   بعـد از ظ    5همه تجويزها عصر ساعت     . انسوليني استفاده شد  

هاي خوني  انجام شد و در نهايت  در روز پاياني براي تهيه نمونه           
مورد نياز، ابتدا حيوانات را با اتر به طور خفيف بيهوش كرده و آن 

ليتري از  ميلي5گاه با شكافتن قفسه سينه و به كمك سرنگ 
هـاي خـوني تهيـه      نمونـه . گيري به عمل آمد   قلب حيوانات خون  

 ريخته و پـس  EDTAوي ماده ضدانعقاد  محتهايشده را در لوله   
نمونه هاي پلاسماي   . از سانتريفيوژ، پلاسماي مورد نياز تهيه شد      

 درجـه   -20هاي آنزيمـي در دمـاي       بدست آمده تا زمان سنجش    
 بـه  ايـن نمونـه  . گراد به صورت منجمـد نگهـداري شـدند      سانتي

 بـه آزمايـشگاه   T4 و  TSH   ، T3هـاي   گيري هورمون منظور اندازه 
-قل و با روش هاي آزمايشگاهي، سطوح پلاسمايي هورمـون     منت

داده هاي به دست آمده بـا اسـتفاده از   . هاي مذكور مشخص شد 

 و از طريق آزمون آماري تي مستقل مورد تحليل  SPSSنرم افزار   
.آماري قرار گرفتند

:يافته ها
 تأثير داروي زولپيدم بر  آماري مربوط به آزموني نتايجمقايسه
هاي تجربي دريافت كننده  در سه گروهTSHان هورمون ميز

مقادير مختلف داروي زولپيدم نسبت به گروه كنترل كاهش 
همچنين با . دهدنشان ميP≥05/0داري را در سطح معني

 نسبت 3 و 2 و1هاي تجربي در گروهT4مقايسه نتايج هورمون 
زهاي هاي تجربي دريافت كننده دوبه گروه كنترل، فقط در گروه

P≥05/0داري در سطح متوسط و حداكثر، كاهش  معني
نتايج به دست آمده از مصرف داروي زولپيدم . مشاهده مي شود

نشان T3در مقادير مختلف بر سطوح پلاسمايي هورمون 
هاي دار آماري بين گروهي عدم وجود اختلاف معنيدهنده

).1جدول (تجربي و گروه كنترل مي باشد 

.

هاي مورد آزمايش در گروهT3 و TSH ،T4هاي ي اثر مقادير مختلف مصرف خوراكي داروي زولپيدم بر ميزان غلظت هورمونمقايسه: 1جـدول 

TSHميزان  غلظت هورمون 
(IU/L) 

گـــروه

18/0±02/4 كنتـرل
33/0±63/3 شاهد
*04/0±5/1 )گرم بر كيلوگرمميلي150: دوز حداقل (1تجربي 
*02/0±48/1 )گرم بر كيلوگرم ميلي300: دوز متوسط (2تجربي 
*03/0±37/1 )گرم بر كيلوگرم ميلي450: دوز حداكثر (3تجربي 

TSH

17/0±07/2 كنتـرل
14/0±98/1 شاهد
*16/0±83/1 )گرم بر كيلوگرمميلي150: دوز حداقل (1تجربي 

*02/0±47/1 )گرم بر كيلوگرم ميلي300: وز متوسطد (2تجربي 

*22/0±46/1 )گرم بر كيلوگرم ميلي450: دوز حداكثر (3تجربي 

T4

02/0±16/0 كنتـرل
022/0±16/0 شاهد
023/0±19/0 )گرم بر كيلوگرمميلي150: دوز حداقل (1تجربي 

021/0±17/0 )گرم بر كيلوگرم ميلي300: دوز متوسط (2تجربي 

020/0±18/0 )گرم بر كيلوگرم ميلي450: دوز حداكثر (3تجربي 

T3

..هاي كنترل و شاهد است با گروه)P≥05/0(دار در سطح نشان دهنده اختلاف معني*
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:گيرينتيجهبحث و 
در اين پژوهش اثـر داروي زولپيـدم بـر ميـزان عملكـرد محـور                

ايي  تيروئيد و سـطوح پلاسـم      - هيپوفيز -هورموني هيپوتالاموس 
هاي صـحرايي نـر      سر موش  50هاي محور مذكور روي     هورمون

نتايج به دست آمده بيانگر آن بـود كـه غلظـت            . بالغ بررسي شد  
هاي تجربي نسبت به گروه كنترل اختلاف        در گروه  T3هورمون  

TSH و   T4هـاي   داري ندارند، در حالي كه غلظت هورمـون       معني

داري را  هش معنـي  هاي تجربي نسبت به گروه كنترل كا      در گروه 
.نشان داد

آور براي درمان   امروزه استفاده از داروهاي ضد افسردگي و خواب       
بسياري از اختلال هاي عصبي و رواني كاربرد فراواني پيدا كرده           

زولپيدم از دسـته داروهـاي غيـر بنزوديـازپيني بـا سـاختار             . است
از غيرمشابه با بنزوديازپين ها و با عملكرد شروع سريع است كـه     

بخـشي و   طريق مهار نوروني با واسطه گابا مي توانـد نقـش آرام           
 كـه در ناحيـه      با توجه به آن   ]. 4[آور بودن خود را ايفا كند       خواب

هـاي غنـي از دوپـامين    تگمنتوم شكمي و جسم سياه كه نـورون     
هاي گابا وجود دارد، در صورت وجود دارند تراكم بالايي از گيرنده  

گيرنده ها ترشح دوپـامين كـاهش  و در         اتصال آگونيست به اين     
نتـايج تحقيقـات    ]. 17[يابـد   نتيجه ترشح پرولاكتين افزايش مي    

انجام شده نشان مي دهد كه مقدار ترشح پـرولاكتين بـه دليـل              
مصرف زولپيدم افزايش مي يابد و در اثر ايـن افـزايش ، ترشـح               

نيز كاهش T4 كاهش و متعاقباً ترشح TSH و   TRHهاي  هورمون
ايـن كـاهش  مـي توانـد بـر عملكـرد محـور هورمـوني                 .يابدمي

].13[ تيروئيد تاثير داشته باشد - هيپوفيز-هيپوتالاموس
بر اسـاس نتـايج تحقيقـات مختلـف مـشخص شـده اسـت كـه              

آور باعـث كـاهش ميـزان ترشـح         داروهاي ضدافسردگي و خواب   
با توجه به اثر مـستقيم      ]. 25-23[شوند  هورمون تستوسترون مي  

هـا و رشـد غـده تيروئيـد و          رون در توليد و تكثير سـلول      تستوست
هاي تيروئيدي از يك سو و همچنـين بـا    تحريك ترشح هورمون  

 هيپوتالاموسـي بـر     TRHتوجه به آن كه بخشي از اثر هورمون،         
TSH     شـود لـذا    گري مي  هيپوفيزي از طريق تستوسترون ميانجي

باعـث  احتمال دارد زولپيدم از طريق كاهش ترشح تـستوسترون          
 تيروئيد  - هيپوفيز -كاهش عملكرد محور هورموني هيپوتالاموس    

].27-24[شود 
هاي انجام شده داروهايي ماننـد فنوباربيتـال و         با توجه به بررسي   

باشـند باعـث افـزايش      هـاي گابـا مـي     كاربامازپين كه آگونيـست   
 جا كه زولپيدم نيز جزء  از آن ]. 15[شوند  ميT4وT3متابوليسم  
باشد، لذا احتمالاً زولپيدم بـا افـزايش        آگونيست گابا مي  داروهايي  

ها  اين هورمونباعث كاهشT4 و T3هاي متابوليسم هورمون

اند كه زولپيدم از تحقيقات نشان داده. شوددر پلاسماي خون مي
هاي طريق افزايش ترشح انسولين، ورود گلوكز را به داخل سلول         

يب متابوليسم گلوكز و توليد گرما      دهدو بدين ترت  بدن افزايش مي  
هـاي  در بدن افـزايش مـي يابـد كـه در نتيجـه فعاليـت هـسته                

 كاهش يافتـه و بـه دنبـال آن          TRHهيپوتالاموسي ترشح كننده    
هـاي تيروئيـدي نيـز كـاهش         و هورمـون   TSHترشح هورمـون    

با توجه به اثـرات داروهـاي ضداضـطراب و          ]. 28 و   11[يابند  مي
آور بـودن بـر روي سيـستم عـصبي          ت خـواب  افسردگي با خاصي  

انـد كـه    مركزي برخي مطالعات به آزمون ايـن فرضـيه پرداختـه          
داروهاي ضد افسردگي با اثرات مركزي و تـأثير بـر روي محـور              

 تيروئيد باعث كـاهش سـطح       - هيپوفيز -هورموني هيپوتالاموس 
مـي شـوند    T4هاي اين محور هورموني به ويژه       سرمي هورمون 

-ديدنياز تنظيم كننده مهم توليـد هورمـون       -5آنزيم  ]. 30 و   29[
هايي عـصبي   و پيام رسان  ] 31[باشد   مي T4وT3هاي تيروئيدي   

نفـرين، دوپـامين و برخـي از        استيل كـولين، سـروتونين، نـوراپي      
نوروپيتيدها از جمله سوماتوستاتين، نوروتنيسن بر عملكرد محـور         

 و 15[ گذارنـد   مي  تيروئيد اثر  - هيپوفيز -هورموني هيپوتالاموس 
جا كه زولپيـدم بـه ويـژه در دوز بـالا باعـث اخـتلال                از آن ]. 31

، لذا شايد بتوان گفـت كـه        ]16 و   15[شود  عملكردي در مغز مي   
 شـيميايي گونـاگون مغـز در عملكـرد          -ناهنجاري هاي عـصبي   

 تيروئيد اختلال   - هيپوفيز -طبيعي محور هورموني هيپوتالاموس   
. مـي شـوند   T4 و   TSHهاي  ش هورمون ايجاد كرده و باعث كاه    

-ديدنياز مـي  -5 كه سوماتوستاتين باعث مهار آنزيم       به ويژه اين  
هاي تيروئيدي در سرم خون     شود كه به دنبال آن ميزان هورمون      

بر اساس تحقيقات انجام گرفتـه مـشخص        ]. 31[يابد  كاهش مي 
شده است كه داروي زولپيدم در دوزهاي بالا باعث اسهال و دفع            

هـاي  بنابر اين كـاهش هورمـون     ]. 12[شود  رار زياد از بدن مي    اد
هـا و از    تيروئيدي احتمالاً از طريق دفع ادراري زياد اين هورمون        

-واكـنش . باشـد طرف ديگر كاهش جذب يد به دليل اسهال مي        
ده هاي هيجاني مختلف ناشي از پرادراري و اسهال نيز بر برون

TSH وTRHه بـه طـور غيرمـستقيم بـر      تأثير داشته و در نتيج
تحقيقات ]. 30 و 29[باشد هاي تيروئيدي موثر مي ترشح هورمون 

 نيز بر ترشح پـرولاكتين اثـر تحريكـي و           TRHاند كه   نشان داده 
 را  TRHپرولاكتين نيز از طريق سازوكار بازخورد منفـي ترشـح             

لذا احتمالاً زوليپدم از طريق مهار ترشح       ]. 33 و   32[كند  مهار مي 
امين به عنوان مهم ترين عامل مهاركننده ترشـح پـرولاكتين    دوپ

TRHدر نتيجه كاهش ترشـح      باعث افزايش ترشح پرولاكتين و    

T4 و   TSHهـاي   و به دنبال آن كاهش سطح سـرمي هورمـون         

.مي شود
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Abstract

Introduction:
Zolpidem drugs, as a GABA agonist, is one of the antidepressant and hypnotic drugs. Based on the 
results of the studies, excessive amounts of this drug could affect the amount of normal endocrine 
activity and its metabolic activities. Hence, there was an attempt in this study to measure the levels of 
hormonal axis hypothalamus – pituitary – thyroid hormone plasma in adult male rats.
Material and Methods:
In this research, 50 male mature rats with the weight of 200±10 grams were enrolled as the 
experiment, witness and control groups. The experimental group was divided into 3 subgroups and 
150, 300 and 450 ml per kg of zolpidem was administered orally for 21 days. 0.2 ml distilled water 
was given to the witness group, but the control group did not receive anything. At the end of 21 days, 
blood sample was taken from the heart ventral areas and the density of the hormones of T3, T4 and 
TSH were measured using Eliza method and the commercial kits. The results were evaluated using 
independent T-test.
Results:
According to the results of this study, the density of T3 hormones in the experiment group did not 
show any meaningful differences with the control group, while the density of T4 and TSH hormones 
showed a meaningful decrease in the experiment and control groups (P<0.05).
Conclusion:
The results obtained from this study showed that zolpidem affects the hypothalamus, pituitary and also 
thyroid glands.  According to the results of the research conducted, there is a possibility that zolpidem 
has this effect through an increase in prolactin exudation, leading to TRH exudation and decrease in 
TSH and thyroid hormones.
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