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Abstract

Introduction: It is known that acute and chronic stress induce hormonal and neuronal changes which affecting both 

pain threshold and nociceptive behaviours. Orexin plays an important role in modulation of pain and stress. Considering 

pain modulation during stress and the role of orexin in pain and stress, orexin might be involved in pain modulation 

during stress.We evaluated the involvement of orexin receptor-1in acute immobilization stress on the tonic pain model.

Methods: Adult male, Wistar rats (200–300 g), placed in a stereotaxic apparatus and canulla were inserted into their 

left cerebral ventricle. After 1 week of recovery, animals were initially submitted to one session of acute restraint stress 

(30 min) and immediately submitted to formalin injection in the hind paw to evaluate nociceptive behaviours. Orexin 

receptor 1 antagonist (SB 334867) was injected intracerebroventricularly, 5 minute before formalin injection, while the 

solvent was injected in the control group.

Results: two percent formalin produced typical biphasic pain responses in rats that was observed for more than 1

hour. Acute exposure to restraint stress reduced the nociceptive behaviour by chemical stimulation in phase 1, 

interphase and phase 2. The short-term stress induced analgesia was reflected in a decrease in the nociceptive behaviour 

during phase 1, whereas the long-term stress induced analgesia was reflected in a decrease in the nociceptive behaviours 

during phase 2. Pretreatment with orexin receptor 1 antagonist (SB 334867) attenuated the antinociceptive behavioral 

effect of restraint stress.

Conclusion: Our results indicate that orexin receptor 1 antagonist attenuated antinociceptive effect of restraint stress 

assessed by formalin. These findings show that orexin receptor 1 might mediate an opioid-independent stress-induced 

analgesia.
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 1387 ثْبر، 1، ؽوبرٓ 12جلس  فيشيَلَصي ٍ فبرهبكَلَصي

حاصل از استرس حاد در  یدردبي  ءدر القا 1 نیاورکس رندهیارزيابي نقش گ

 آزمون فرمالین

                 ،  3يالِْ اره ،2ٍ1يشزي ّبؽن حق زٍعت، 2ٍ1ي اعوبعيلي، هحوس حغي2يقبعو زاي، الو2اٍرًجقي يسريح وبيً، 2ٍ1هحوس صَفي آثبزي

 *2ٍ1حغي اصزري سرهْزي

  زاىيقشٍيي، ا ي،يقشٍ يزاًؾگبُ علَم پشؽکعلَلي ٍ هلکَلي، هزكش تحقيقبت  .1
 زاىيقشٍيي، ا ي،يقشٍ يزاًؾگبُ علَم پشؽک ،يزاًؾکسُ پشؽک ،يَلَصيشيگزٍُ ف. 2

 زاىيا ثْز،ا اثْز، آساز زاًؾگبُ .3

 90ؽْزيَر 19: پذيزػ  90 ذززاز 10: زريبفت
 ّوکبراىٍ  عتبريبى ّب كتکَلاهيي تجشيِ ٍ ّبي زذيل زر ثيَعٌتش ثيبى صى ثزذي آًشين هزفيي ٍ

 چكيده

گذؽتِ ًقؼ اٍركغيي را زر  ّبي بفتِي. كٌس يرا هتبثز ه يزرز يؽَز كِ ّن آعتبًِ زرز ٍ ّن رفتبرّب يه يٍ عصج يَّرهًَ زاتيياعتزط حبز ٍ هشهي عجت القبء تغ: مقدمه

زر تعدسيل زرز ٌّگدبم اعدتزط ًقدؼ زاؽدتِ       ٍركغييزر اعتزط ٍ زرز، هوکي اعت ا ييزرز زر سهبى اعتزط ٍ ًقؼ اٍركغ ليثب تَجِ ثِ تعس. زٌّس ثي زرزي ٍ اعتزط ًؾبى هي

     .قزار گزفت يًبؽي اس آسهَى فزهبليي زر هَػ صحزايي ًز هَرز ثزرع يرزثز اعتزط حبز رٍي رفتبرّبي ز يياٍركغ 1 زًسُيگ غتيلذا ًقؼ آًتبگًَ. ثبؽس

ٍ   يكبًَل راٌّوب زرزاذل ثطي جبًج يٍ تحت جزاحي اعتزٍتبكغ اس اًغتيتَ راسي تْيِ ( گزم 300تب  200) غتبريصحزايي ًز، ًضاز ٍ  هَػ :روش ها   1پدظ اس   چد  گذاؽدتِ 

ثدِ كدپ پدبي راعدت      %2 ييفزهدبل  کزٍليتزيه 50عپظ گزفت ٍ يقزار ه( قِيزق 30ثِ هست) ٌزيتحت اعتزط حبز زر رعتز َاىيثتسا ّز حا. اًجبم ؽس ييّفتِ اعتزاحت آسهَى فزهبل

ٍُ كٌتدزل حد ل   ٍ زر گدز  ييقجل اس آسهَى فزهبلزقيقِ  5، يياٍركغ 1 زًسُيگ غتيآًتبگًَ يزر گزٍُ تجزث. هؾبّسُ ٍ ثجت ؽس قِيزق 90تب  يزرز يتشريق گززيس ٍ رفتبرّب ّب هَػ

 .ؽس يه قيآى زر ثطي تشر

ِ يزق 30 يثدزا  َاىيد زر هعزض قدزار زازى ح . عبعت قبثل هؾبّسُ ٍ ثجت ثَز 1اس  ؼيكِ ث سيگزز تشريق فزهبليي هَجت پبعرْبي زرز زر زٍ هزحلِ  :يافته ها  ٌزيزر رعدتز  قد

. ؽدس  2 فبس طَل زر هست طَلاًي زرزي ثي ٍ 1 فبس طَل زر هست كَتبُ زرزي ثي عجت اعتزط .زازبّؼ ك 2ٍ فبس  ٌتزفبسي، ا1را زر فبس  يياس فزهبل يًبؽ يرفتبر زرز( اعتزط حبز)

  . زرز ثِ زًجبل اعتزط حبز ؽس ياس كبّؼ رفتبرّب يزيؾگيعجت پ( sb 334867) يياٍركغ 1 زًسُيگ غتيآًتبگًَ قيتشر

اس اعدتزط   يًبؽ يزرز يتَاًس زر ث يه ييؽَز ٍ اٍركغ يه کيزرز تًَ يثزا 2 ر طَل فبسٍ ز 1زر فبس يزرزي ًؾبى زاز كِ اعوبل اعتزط حبز هَجت ث جيًتب :جه گيريينت

 .حبز ًقؼ زاؽتِ ثبؽس
 

 1 يياٍركغ زًسُياعتزط حبز، زرز، آسهَى فزهبليي، هَػ صحزايي ًز، گ :هاي كليدي واژه

  مقدمه

اس زيزثبس هطبلعِ رٍي زرز ٍ ًقؼ هزاكش عصجي گًَبگَى زر      
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 .پضٍّؾگزاى ثَزُ اعت تَجِسػ ٍ تعسيل زرز هَرز اًتقبل، پززا

عدبسهبى ثٌدسي ؽدسُ      هْبر زرز ثٌبم يک جشء اس اجشاء رفتبرّبي

ثبؽس كِ هَجَز سًسُ هيبى ًيبسّبي زرًٍي ٍ ثيگبًِ ٍ  پيچيسُ هي

يدک ًوًَدِ اس چٌديي    . ؽدَز  رفتبرّبي زرزسا حق تقسم قبئل هي

زرزي جْدت   ثيزفبعي عبسهبى ثٌسي ؽسُ زرثزگيزًسُ   رفتبرّبي

. [22]ثبؽدس   جٌگ ٍ گزيش هدي   آهبزُ كززى جبًَر ثزاي رفتبرّبي
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  ٍ ّوکبراى صَفي آثبزي          حبصل اس اعتزط حبز يزرزثي  زر 1 يياٍركغ زًسُيًقؼ گ
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اس اعتزط ؽدبهل تعدسازي هَقعيدت يدب تجزثدِ       يزرزي ًبؽ ثي

گيزي اعت ٍ عدجت   سا اعت كِ ثطَر تجزثي قبثل اًساسُ اعتزط

تَاًس  اس اعتزط هي يزرزي ًبؽ ثي ًوًَِؽَز، ثزاي  زرزي هي ثي

جبري، چزذؼ گزيش اس هزكش ٍعيلِ ؽَک الکتزيکي، ؽٌبي اج  ثِ

ٍ ّوچٌيي تْسيسّبي سيغت هحيطي ؽدبهل ثَّدبي حيَاًدبت    

 هکبًيغدن . اعتزعي اس گًَِ هؾبثِ ٍ يب هَاجِ ثب صيبز ثَجَز آيس

ًبؽي اس  كبه  ؽٌبعبيي ًؾسُ ٍلي عوسُ آى ّب زرزي ايي ًَع ثي

ِ  ُزَثد  هغدش  ايپَئيسي ٍ يب غيزايپَئيسيفعبل عبسي عيغتن    ٍ ثد

 ٍ( PAG) هددبزُ ذبكغدتزي زٍر كددبريش هغددشي  نٍعديلِ عيغددت 

 ؽدًَس  ٍعدبطت هدي  ( RVM) الٌردبع ثرؼ ؽکوي هيبًي ثصل

ثزًٍدي   اعتزطزر غيبة  PAG  ٍRVMعيغتن  احتوبلاً. [12]

ؽًَس، ثدزاي ًوًَدِ رفتبرّدبي     ّن عجت تعسيل پززاسػ زرز هي

ؽَز كِ ثب  عبسهبى ثٌسي ؽسُ هي  زرز عجت رفلکظ يب رفتبرّبي

. [36] كٌٌدس  پيدسا هدي   اذلتسّن تغذيِ ٍ ّوَعتبتيک   رفتبرّبي

فْن هکبًيغن عصجي كِ ثب آى فبكتَرّبي رٍاى ؽٌبذتي عدجت  

احتوبلأ  ثبقي هبًسُ ٍثِ صَرت چبلؼ ٌَّس س ًؽَ تعسيل زرز هي

ؽٌبذت عيغتن ّب ٍ ًَرتزاًغويتز ّدبي عصدجي زرگيدز ثتَاًدس     

ّبي هتفبٍت ثزآهسُ اس يدک هحدزک زرزساز را زر حدبلات    زرک

( 1ّيپدَكزتيي  ) Aاٍركغيي . رٍاًي گًَبگَى تَجيِ كٌس-رٍحي

ِ  اعدت  اياعيس آهيٌِ  33 يپپتيس  130-131اس پديؼ عدبس    كد

ّبي  زر ًَرٍىٍ . زَؽهي پزٍاٍركغيي هؾتق ياي پزِ اعيس آهيٌ

  پْلددَيي ٍ ؽددکوي ، ؽددکوي-يکددبل، قغددوت پؾددتيًرَپددزي ف

 . [26, 11]ؽَز  ّيپَتبلاط يبفت هي

ٍركغديي  زٍ گيزًدسُ ا  1998 عدبل  زر ّوکدبراى عبكَريب ٍ 

 ّدبي  پدضٍّؼ . ًدس تَصديپ كزز را  G تئييٍپدز ب ثد  جفت ؽًَسُ

ّدب ٍ فيجزّدبي    ثبثدت كدززُ اعدت كدِ ًدَرٍى      ريرت ؽٌبعدي 

 :ؽبهلاٍركغيي زر هٌبطق گًَبگَى هغشي زرگيز زر تعسيل زرز 

ّغتِ رافدِ ثدشر     ؽبخ پؾتي ًربع، ّيپَكبه ، ّيپَتبلاهَط،

((NRM،  ّيپَتبلاهَط جبًجي((LH، غوت كَرتکظ هغشي، ق

هيبًي پيبس هغش ٍ هبزُ ذبكغتزي زٍر كدبريش هغدشي    ؽکوي عزي

اٍركغديي زر تٌيدين عولکززّدبي     .[33, 23] عتؽسُ ا پرؼ

  ِ , 25] ّوَعدتبس اًدزصي   ،ثسًي ٍ هغشي گًَبگَى اس قجيدل تغذيد

پددبزاػ ٍ  [28, 17] يي، قلددت ٍ عددزٍو، ذددَاة، ًَراًددسٍكز[30

ِ  ّبيِ ّوچٌيي يبفت. عتزرگيز ا [40, 15] زاعتيب ًقدؼ   گذؽدت

ثدب  . [39, 29, 7, 5] سٌد زّ ًؾدبى هدي   ثي زرزياٍركغيي را زر 

    ٍ ًقدؼ اٍركغديي زر    تَجِ ثدِ تعدسيل زرز زر سهدبى اعدتزط 

اعددتزط ٍ زرز، ّددسن ايددي هطبلعددِ ثزرعددي ًقددؼ عيغددتن   

اٍركغيٌزصيک زر هکبًيغدن تعدسيل زرز ًبؽدي اس اعدتزط ثدي      

 زر هَػ صحزايي حزكتي حبز ثب اعتفبزُ اس هسل آسهَى فزهبليي

 .ًز ثَز

 ها روش و مواد

عفيس اس اًغتيتَ راسي، ًضاز ًزصحزايي   هَػزر ايي هطبلعِ 

 اعتزٍتبكغدي، جزاحدي   ٍ تحت تْيِ  (گزم  300ب ت 200) ٍيغتبر

اي ثدز . راٌّوب زرزاذل ثطي جبًجي چ  آًْب گذاؽتِ ؽدس كبًَل 

 mg/kgكتدبهيي ) حيَاى پظ اس ثيْدَػ ؽدسى   ي،رًَل گذاكب

زر زعدتگبُ اعتزئَتبكغدي    (kg /IP, 10 mgٍ سي سيدي   100

پدظ اس ؽٌبعدبيي    ٍ ؽدس  پَعت ًبحيِ عز ثدزػ زازُ   ٍهغتقز 

اطلظ پبكغيٌَط ًدَاحي عدط    كوک ب ٍلاهجسا ثب ًَاحي ثزگو

 ,AP:-.9) چد  اس ًقطدِ ثزگودب    ثطي جبًجيجوجوِ هتعلق ثِ 

L:2, H:4.3)  ثعس اس ع هت گذاري ثب اعتفبزُ . سيگزز هؾرص

ِ      اس هتِ اًدساسُ قطدز    زًساى پشؽکي زر هحدل هدذكَر هٌفدذي ثد

ايجدبز ٍ كدبًَل راٌّودب زر     (23ًودزُ   َسىعزعد ) كبًَل راٌّوب

زر اعددترَاى  پدديك كَچددک يددکٍى هغددش هغددتقز ٍ ثَعدديلِ زر

 كدبًَل راٌّودب   هٌفذ. ؽس عيوبى زًساى پشؽکي ثبثت  ٍ جوجوِ

فقط زر سهبى  كِ سگززيزر ثيزٍى ثَعيلِ زرپَػ ذبصي هغسٍز 

 كبًَل ًدبسكتز  وکكتشريق ثِ . ؽس ّبي تشريق زارٍ ثززاؽتِ هي

ًدَک  اس هتز ثيؾدتز  هيلي 2 آى حسٍز كِ طَل (30ًوزُ َسى ع)

 عيغدتن تشريدق  ٍ اس طزيق لَلِ پلي اتيلي ثدِ  ز َكبًَل راٌّوب ث

حجدن   ٍ ُ ثدَز زقيق ٍصل ؽس (هيکزٍليتز 10عزًگ ّبهيلتَى )

  .اًجبم هي ؽس( هيکزٍليتز 5)هبزُ تشريقي 

گدزٍُ سيدز    5هَؽْب ثِ زٍرُ ثْجَزي يک ّفتِ  طيپظ اس 

 : تَسيع ؽسًس

 گزٍُ كٌتزل آسهَى فزهبليي  .1

اس  يزرزي ًبؽد  يرفتبرّدب  يزط حبز ثز رٍگزٍُ تحت اعت .2

 فزهبليي قيتشر

ٍ  يياٍركغد  1 زًسُيگ غتيگزٍُ آًتبگًَ .3  يرفتبرّدب  يثدز ر

 فزهبليي قياس تشر يزرزي ًبؽ

ٍ   قيد گزٍُ تحت اعدتزط ٍ تشر  .4  يرفتبرّدب  يحد ل ثدز ر

 فزهبليي قياس تشر يزرزي ًبؽ

 1 زًددسُيگ غددتيآًتبگًَ قيددگددزٍُ تحددت اعددتزط ٍ تشر  .5
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 فزهدبليي  قياس تشر يزرزي ًبؽ يفتبرّبر يثز رٍ يياٍركغ

زر  زقيقددِ 30ثددِ هددست  َاىيددح زر رٍس آسهددَى اثتددسا ّددز

, 20, 2, 1] (ايجدبز اعدتزط حدبز   ) فتگزي قزار ه ٌزيرعتز

ِ  ثِ سيز پَعت% 2 ييفزهبل کزٍليتزيه 50 عپظ .[34  پٌجد

تشريق گززيس  30يک عز عَسى ًوزُ  بپبي راعت حيَاى ث

ِ يزق 90تب  يزرز يٍ رفتبرّب زر  .ؽدس  تهؾدبّسُ ٍ ثجد   قد

- SB اٍركغديي يعٌدي   1گزٍُ تجزثي آًتبگًَيغت گيزًسُ 

زقيقددِ قجددل اس آسهددَى فزهددبليي ٍ زر گددزٍُ   5 ،668433

 .ي تشريق ؽسكٌتزل ح ل آى زر ثط

آسهَى فزهبليي يک رٍػ ارسؽدوٌس ٍ هدسل هٌبعدت ثدزاي     

هٌيَر هؾدبّسُ  زر ايي تغت ثِ . ثبؽس عٌجؼ ٍ ارسيبثي زرز هي

 رفتبر ّبي حيدَاى، اس يدک هحفيدِ ؽدفبن ثدِ اثعدبز      ثزرعي ٍ 

آى زر سيدز  گ ط كِ پلکغي ٍ اس جٌظ هتزعبًتي 30×30×30

 ،ًجبل تشريدق فزهدبليي  ثِ ز. ؽس اعتفبزُ  ؽسُ اعتتعجيِ  اي آئيٌِ

زّددس، ثددِ هدي ًؾددبى  هجوَعددِ اي اس رفتبرّدبي زرز را  حيدَاى 

 [14]: ؽسزازُ  3تب  0رفتبرّبي زرز ثصَرت سيز ًوزُ 

 ثَزى پبي حيَاى ثطَر طجيعي رٍي سهيي  .0

 ثَزى هرتصزي اس پبي حيَاى رٍي سهيي .1

 كٌسُ ثَزى كبهل پبي حيَاى اس سهيي  .2

 سزى پبگبس گزفتي ٍ يب ليظ  .3

زٍ فدبس   ييد اعدت كدِ ا   رفتبرّب اس زٍ فبس تؾکيل ؽدسُ  ييا

. ؽًَس يجسا ه گزيکسياس  (زرز يكبّؼ رفتبرّب) ٌتزفبسيتَعط ا

ِ يعپظ فبس زٍم اس زق ٍ 7تب  0 قِيفبس اٍل اس زق  90تدب   15 ي قد

ٍ     .زَؽهي  يثٌس رتجِ  يجْت هؾدرص ؽدسى اثدز اعدتزط ر

هزحلدِ ثدِ زٍ قغدوت     ييد فبس زٍم، ا يياًتْب بيقغوت ًرغت 

ِ يزق اس) B2ٍ  ( 60تب  15 قِياس زق) B1:ؽبهلؽس  نيتقغ  61 قد

قيقِ ّوچٌيي فبس حبز زر هجوَع هيبًگيي سهبى زر ّز ز .( 90تب 

هحبعجِ ٍ هيبًگيي ( زقيقِ پبيبًي 75)ٍ فبس هشهي ( زقيقِ اٍل 7)

 one-wayآسهدَى آهدبري   زازُ ّب ثدب اعدتفبزُ اس   .گيزي گززيس

ANOVA    ثِ زًجبل آى آسهَى تَكي هَرز تجشيدِ ٍ تحليدل ٍ

ّدب زر   زار تفبٍت ثِ عٌَاى حس هعٌي p<0.05قزار گزفت ٍ هقسار 

 .ًيز گزفتِ ؽس

 يافته ها

 قيدداس تشر يزرزي ًبؽدد يرفتبرّددب ياعددتزط حددبز رٍ اثددز

فزهدبليي عدجت ثدزٍس رفتبرّدبي زرزي زر ثدبسُ       تشريق: فزهبليي

 30ثِ هست  َاىيقزار زازى ح ؽس، قيثعس اس تشر قِيزق 90 يسهبً

 کيد زر فدبس   يزرز يعجت كدبّؼ رفتبرّدب   ٌزيزر رعتز قِيزق

(p<0.05)ٌتزفبسي، ا (p<0.001 ) 2ٍ فدبس A (p<0.05 )  آسهدَى

 Bزرز زر  يرفتبرّدب  يكِ رٍ ي، زر حبل((p<0.05) ؽس ييفزهبل

اثز آًتبگًَيغدت   .((p>0.05) 1ؽکل ) زار ًساؽت يهعٌ زيتبث 2

 زرزي اٍركغيي ثز اثدز اعدتزط حدبز رٍي رفتبرّدبي     1گيزًسُ 

زعدت  ِ ث ي ّب يبفتِ: زر كپ پبي حيَاى فزهبليي ًبؽي اس تشريق

 يزار هعٌدي تفدبٍت   ؽن كٌتزل ٍ ٍ گزٍُثيي ز هسُ ًؾبى زازكِآ

زقيقِ زر  30قزار زازى حيَاى ثِ هست . ّب ٍجَز ًساؽت زر پبعد

، (p<0.05)1رعددتزيٌز عددجت كددبّؼ رفتبرّددبي زرزي زر فددبس 

 آسهدَى فزهدبليي ؽدس    2A  (p<0.01)ٍ فدبس  (p<0.05) ايٌتزفبس
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ٍ ًوَزار عتًَي هيبًگيي ًوزُ آسهَى فزهدبليي زر  ( A)زقيقِ  30ثزاي هست سهبى  ٌزيرعتز لِيًوزُ آسهَى فزهبليي زر گزٍُ كٌتزل ٍ گزٍُ تحت اعتزط حبز ثَع غِيهقب -5شكل 

 تيد ثدِ تزت . ؽدس  ييآسهَى فزهبل 2 ٍ فبس ٌتزفبسي، ا1زر فبس  يززر يعجت كبّؼ رفتبرّب ٌزيزر رعتز قِيزق 30اعتزط ثِ هست (. B)آسهَى فزهبليي  2A  ٍ2B، ايٌتزفبس ٍ فبس 1فبس 
 .سعسز زر گزٍُ اعتزط حبز هي ثبؽ 6عسز زر گزٍُ كٌتزل ٍ  8ّب  تعساز رت. P<0.01، * P<0.05 ٍ ***P<0.001: ** زار اس گزٍُ كٌتزل  اذت ن هعٌي
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، زر حبلي كِ رٍي رفتبرّبي ((p<0.05) قغوت هيبًي 1ؽکل )

 قغدوت هيدبًي   1ؽدکل  ) تبثيز هعٌي زار ًساؽدت  2Bزرزي زر 

(p>0.05 ))   ُاٍركغديي عدجت    1كِ تشريق آًتبگًَيغدت گيزًدس

پيؾگيزي اس ايي كبّؼ رفتبرّبي زرزي ثِ زًجبل اعتزط حدبز  

اٍركغديي ثدِ    1ٍ تشريدق آًتبگًَيغدت گيزًدسُ    ( 3ؽکل ) .ؽس

 (. 2ؽکل ) .تٌْبيي ّيك اثزي رٍي رفتبرّبي زرزي ًساؽت

 بحث

حبز ثِ هدست  اعتزط  ايجبزكِ ًؾبى زاز پضٍّؼ  ايي جبيًت

، 1زقيقِ تَعط رعتزيٌز عجت كبّؼ رفتبرّبي زرز زر فدبس   30

راعتب ثب هطبلعدِ   ّن .آسهَى فزهبليي هي ؽَز 2A ايٌتزفبس ٍ فبس

س كِ اعتزط حدبز  ازًًؾبى ز 2003زر ٍ ّوکبراى  ٌگيكحبضز، 
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ِ  90 سهبى هست ثزاي فزهبليي تشريق اس ًبؽي زرزي رفتبرّبي رٍي ثز( هيکزٍهَلار 100) اٍركغيي 1 گيزًسُ آًتبگًَيغت اثز -4 شكل  ًودزُ  هيدبًگيي  عدتًَي  ًودَزار  ٍ( A) زقيقد

 ٍ ايٌتزفدبس  ،1 فدبس  زر زرزي رفتبرّدبي  تغييدز  عجت جبًجي ثطي زاذل ثِ اٍركغيي 1 گيزًسُ آًتبگًَيغت تشريق(. B) فزهبليي آسهَى A2 ٍ 2B فبس ٍ ايٌتزفبس ،1 فبس زر فزهبليي آسهَى
 .ثبؽس هي اٍركغيي 1 گيزًسُ آًتبگًَيغت گزٍُ زر عسز 6 ٍ كٌتزل گزٍُ زر عسز 8 ّب رت تعساز. ًؾس فزهبليي آسهَى 2فبس
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 زاذدل  زر فزهدبليي  آسهَى اس قجل كِ گزٍّي ٍ زقيقِ 30 سهبى هست ثزاي رعتزيٌز ثَعيلِ حبز اعتزط تحت ّبي گزٍُ ٍ كٌتزل گزٍُ زر فزهبليي آسهَى ًوزُ هقبيغِ -3 شكل

 ٍ 2A فبس ٍ ايٌتزفبس ،1 فبس زر فزهبليي آسهَى ًوزُ هيبًگيي عتًَي ًوَزار ٍ (A) اعت ؽسُ تشريق(  SB-334867هيکزٍهَلار 100)  اٍركغيي 1 گيزًسُ آًتبگًَيغت جبًجي ثطي
2B فزهبليي آسهَى (B). 2 فبس ٍ ؽس فزهبليي آسهَى 2فبس ٍ ايٌتزفبس ،1 فبس زر زرزي رفتبرّبي كبّؼ عجت رعتزيٌز زر زقيقِ 30 هست ثِ اعتزطB  آًتبگًَيغدت  گدزٍُ  ثدب  فقدط 

 ثبؽس هي گزٍُ ّز زر عسز 5-7 ّب رت تعساز .P<0.05ٍ ** P<0.01 ٍ *** P<0.001 * : كٌتزل گزٍُ اس زار هعٌي اذت ن. اعت زار هعٌي اٍركغيي 1 گيزًسُ
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زر  ،ؽدَز  هي يزرز ّبييٍرٍز ي ثِكبّؼ پبعد رفلکغعجت 

ّودبى  )هحدزک   ييد ثدِ ا عبهل حدذن  ؼ پبعد يكِ افشا يحبل

هطبلعبت هتعدسزي  . [18]زّس  يًؾبى ه را( يهحزک زرز حزارت

 يزرز يثد  عجتثب عَاهل اعتزط سا  حبزهَاجِْ ًؾبى زازُ كِ 

اگز چدِ  . [37, 36, 19]ّبي هرتلپ هي ؽَز زر آسهَىحيَاًبت 

زر ثزذدي  اًدس كدِ   گدشارػ كدززُ  ّن ثدزعکظ  هطبلعبت  يثزذ

      يثدِ جدب  را  پدززرزي تَاًدس   يحبز ٍ هدشهي هد   اعتزط ،ؽزايط

قزار گزفتي هکدزر زر هعدزض   ثزاي ًوًَِ . ي ايجبز كٌسزرز يث

رٍس  3هَجت ( قِيزق 30ثِ هست  گزازيزرجِ عبًت 4) عزز طيهح

 قزار گزفتي زر رعدتزيٌز ثدزاي  . [27] ؽَزي هيکيهکبًپززرزي 

 يحزارتد عجت پززرزي رٍس  40ثِ هست ٍ رٍس  ّز زر عبعت کي

ِ رٍس پدظ اس   28كِ ثِ هدست حدساقل    ؽَزهي اس زرهدبى   ذبتود

ثدسٍى زرز  تکزار اعدتزط ؽدٌب   . [31] ّوچٌبى ازاهِ زارز هشهي

ٍ  يحزارتد  عدجت پدززرزي  ( رٍس 3 يزر رٍس ثدزا  قِيزق 10-20)

ِ  ّدسن  . [24] هي ؽدَز  يجلس-ييبيويؽ حبضدز   اصدلي هطبلعد

رٍي  حبز ًبؽي اس رعدتزيٌز  اثز اعتزط تعييي ًقؼ اٍركغيي ثز

رفتبرّبي زرزي ًبؽي اس آسهَى فزهبليي ثِ عٌَاى يک هسل زرز 

اثدز   يبثيد ارس يثدزا  ييتغت فزهبلاگز چِ . تًَيک ٍ التْبثي ثَز

، هبًٌدس  يتجزثد  ّدبي اس هدسل   يبريسا زر ثغاعتزط يهحزكْب

گزثدِ   يقزار گزفتي زر هعزض ثٍَ  ر هَػاعتزط ؽٌب كززى ز

، ٍلدي اثدز اعدتزط    اعدتفبزُ ؽدسُ اعدت    ييصحزا يزر هَؽْب

ّبي صحزايي ًضاز ٍيغتبر رعتزيٌز رٍي آسهَى فزهبليي زر هَػ

زر هعدزض اعدتزط    يزيقزار گ اتاثز ي اسکاًجبم ًؾسُ اعت ي

زر سزى آى  ظيٍ لد  پدب  يبزم  كؾيسىكبّؼ رفلکظ پبعد  ،حبز

  ّدب ثدِ ًيدز    پبعدد  ييد ا ؾتزياگز چِ ث. اعت ييصحزا يهَؽْب

ًربع را زرگيز هي عبسز ٍ ثِ  -عبقِ هغش -هغيز ًربعيرعس يه

 ر قؾز هغش كِ هٌجز ثدِ ازراک زرز ززرز  يّب گٌبليپززاسػ ع

 يطدَلاً رعتزيٌز ثطَر هسل اعتزط . [6] ًسارز يثغتگ ؽَزهي

ارتجدب    يّب غنيهکبً يهتٌبٍة هوکي اعت زر ثزرعٍ يب  هست

اثدز   يبثيد ارس يثدزا  ي راثبؽدس ٍ رٍؽد   سيد اعتزط ٍ زرز هف ييث

 زرزًبک ثدب جدشء   يّب يوبرياز هرسر زر ثزاثز ثثبلقَُ هَ يزرهبً

 هدب  جبيًتد ّوچٌيي  .را فزاّن كٌس سياعتزط ؽس (ثرؾي ؽبهل)

 100)اٍركغدديي  1تجددَيش آًتبگًَيغدت گيزًدسُ   كدِ  ًؾدبى زاز  

حبز كِ اعتزط پبعد كبّؼ رفتبرّبي زرز ًبؽي اس( کزٍهَلاريه

هدَى  آس 2A ، ايٌتزفبس ٍ فدبس 1تَعط رعتزيٌز ايجبز ؽس را زر فبس 

زر ايي راثطِ ثتبسگي هطبلعِ هؾبثْي صَرت  .فزهبليي هْبر كزز

گزفت ٍ گزاعٌکَ ٍ ّوکبراًؼ ًؾبى زازًس كِ هْدبر ًَرًٍْدبي   

اٍركغيٌي زر ّيپَتبلاهَط جبًجي هَجت كبّؼ اثدز تغدکيٌي   

ّوچٌيي ّوزاعتب ثب ايي پضٍّؼ . [16]اعتزط ثز زرز هي ؽَز 

اس  يثددبلاتز شاىيددهاٍركغدديي  knockoutْبي زاراي صى هَؽدد

hyperalgesia ي اس كوتدز زرجدِ  ٍ  يطد ياس التْدبة هح  يًبؽ

 .[35] دادند نشان معمولی موش به نسبت را دردی بی استرس

ّب ٍ  ثبثت كززُ اعت كِ ًَرٍى ريرت ؽٌبعي ّبي پضٍّؼ

فيجزّددبي اٍركغدديي زر هٌددبطق گًَددبگَى هغددشي زرگيددز زر   

, 23, 21, 10-8] عدت ؽدسُ ا  ٍ اعدتزط پردؼ  زرز رفتبرّبي 

گشارػ .زر هسٍلاعيَى ٍ تعسيل زرز ًقؼ زارز اٍركغييٍ  .[32

 اٍركغديي ؽسُ كِ ثِ ٌّگبم زرزٍ اعدتزط فعبليدت ًَرًٍْدبي    

تغييز كززُ ٍ هتعبقت آى هيشاى فعبليت ثزذي اس هسارّبي عصجي 

تغييدز هدي زّدس ّوچٌديي هيدشاى ثيدبى        هزتجط ثدب اعدتزط را  

ي اعت ثٌبثزايي، هوک. پظ اس اعتزط افشايؼ هي يبثس اٍركغيي

تغييز ثيبى اٍركغيي عجت تغييدز آعدتبًِ زرز زر سهدبى اعدتزط     

اس طزفي ثبثت ؽسُ اعت كِ تجَيش اٍركغيي ًيش رفتبرّبي  .ؽَز

ؽجِ اعتزعدي را زر هَؽدْب ايجدبز ٍ ثزاًگيرتگدي حيَاًدبت را      

زر ايي ثديي ثدِ ًيدز هدي رعدس      . [38, 13, 4]تؾسيس هي ًوبيس 

زر . ثزعْسُ زارًس Aًقؼ اصلي را زر ايي هکبًيغن گيزًسُ ّبي 

فزهدبليي   ،A ٍBيک هطبلعِ هؾبثْي ثسًجبل تجدَيش اٍركغديي   

هَجت كبّؼ زرز ؽس ٍ ايي  Aتشريق گززيس كِ تٌْب اٍركغيي 

 اٍركغدديي يعٌددي  1آًتبگًَيغددت گيزًددسُ   اثددز ثددب تجددَيش  
668433SB- ثِ ًيز هي رعس كِ ثب ثدزٍس زرز يدب    .هْبر گززيس

اعتزط ًَرٍپپتيسّبي هتعسزي اس ّيپَتبلاهَط آساز هدي ؽدًَس   

كِ يکي اس آًْب اٍركغيي اعت كِ ثز تعسيل رفتبر زرز ٍ تٌيدين  

زر هجودَع ًتدبيج ايدي    . [39]پبعد ثِ اعتزط هَثز هي ثبؽدس  

    هَجدت  ثدي حزكتدي   حدبز اعدتزط   هطبلعِ ًؾبى زاز كِ اعوبل

ٍ هغيز  هي ؽَز زرز تًَيک 2 زر طَل فبس ٍ 1زر فبس زرزي ثي

هي تَاًس زر هکبًيغن ثزٍس ثي  Aاٍركغيٌزصيک ٍ ثَيضُ گيزًسُ 

 .زرزي ًبؽي اس اعتزط حبز ًقؼ زاؽتِ ثبؽس

 سپاسگزاري

ايي هقبلِ حبصل ثرؾي اس طزح تحقيقدبتي هصدَة هزكدش تحقيقدبت     

 .ثبؽس هي 92ثِ ؽوبرُ  قشٍييزاًؾگبُ علَم پشؽکي  ليعلَلي ٍ هلکَ
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