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Abstract

Introduction: Pain research using animal models is related to ethical concerns, so invertebrates and insects have 

been recommended by researchers. In the present study, the nociceptive and antinociceptive effects of capsaicin, 

aspirin, morphine and chili extract were examined using fruit fly (Drosophila melanogaster) as an alternative for rodent 

pain model.

Methods: Stage 3 of larvae and adult state of Drosophila were used. Threshold and maximum reactions were 

recorded in thermal nociception (using Hot plate) and chemical nociception (Writhing test) at various concentration of 

acetic acid, capsaicin and chili hydro alcoholic extract. Rolling movement responses were recorded in separate groups 

(n=7). In adult Drosophila, latency for heat tolerance on hot plate was recorded (n=10), and the effect of morphine and 

aspirin at different concentrations on pain were examined.

Results: Increasing the temperature, acetic acid, capsaicin and chili extract concentration, attenuated the rolling 

movement in larvae. In adult drosophila, increasing the temperature, diminished tolerance latency on hot plate. In this 

animal model, increasing the morphine and aspirin concentration diminished responses to pain stimulus.

Conclusion: According to our results, it can be suggested that Drosophila melanogaster can be used as a model for 

investigation on pain physiology and antinoiciception. Painless channel (closest vertebrate homolog of TRAP1 channel) 

maybe required for thermal and chemical nociception in drosophila. Similar to mammals, treatment with morphine and 

aspirin may exert these effects through Gi and cox2 respectively.
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           و عصاره کپسایسین  ،رینیآسپمرفین، اثرات وابسته به غلظت

 فلفل قرمز در مدل درد حرارتی و شیمیایی در مگس سرکه هیدروالکلی

)DROSOPHILA MELANOGASTER(  

  ، علی مقیمی*ملیحه اسکندري، مسعود فریدونی

  دانشکده علوم، دانشگاه فردوسی مشهد، مشهد ،گروه زیست شناسی

  89 آبان 15: پذیرش    89 خرداد 17: دریافت
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  چکیده

 محققـان قـرار  ویژه حشـرات مـورد اسـتقبال    ه بی مهرگان بر انجام تحقیقات درد د بنابراین ، مطالعات درد در حیوانات آزمایشگاهی با نگرانی هاي اخلاقی روبروست :مقدمه

عصاره  کپسایسین، بی دردي شد و اثرات درد و  گرفتهه عنوان مدل درد جایگزین مهره داران بکار ب (Drosophila melanogaster) در این تحقیق مگس سرکه. گرفته است

  .رین بررسی شدیفلفل قرمز، مرفین و آسپ

روش (در دماهـاي مختلـف و درد شـیمیایی     )Hot plate روش( شـدت پاسـخ بـه درد حرارتـی     آسـتانه و  . و مگس بالغ تیـپ وحشـی اسـتفاده شـد     3لارو سن  :ها روش

Writhing (و عصاره هیدروالکلی فلفل قرمز سنجش و پاسخ پیچ وتابی لارو در گروه هاي مجزا  ، کپسایسیندرغلظت هاي مختلف اسید استیک)n=7 ( پاسـخ مگـس   . ثبت شـد

رین روي یآسـپ  اثر غلظت هاي مختلف مرفین و همچنین. )n=10(مختلف ارزیابی و مدت زمان استقرار مگس روي صفحه داغ ثبت شد در دماهاي  Hot plateبالغ نیز به روش 

  .درد مورد بررسی قرار گرفت

تحمـل  دمـا باعـث کـاهش زمـان      در مگس بالغ افـزایش . و عصاره فلفل قرمز باعث افزایش حرکات پیچ وتابی لارو می شود ، کپسایسینافزایش دما، غلظت اسید :ها یافته

  .اثر ضددردي معنی داري نشان دادند رین،یدر مدل هاي ذکر شده، افزایش غلظت مرفین و آسپ. روي صفحه داغ می شود حرارتی

مشـابه  ( مگـس Painless احتمالا کانال. تواند به عنوان مدلی براي ارزیابی درد و داروهاي ضد دردي بکار رود شود که مگس سرکه می می ییشنهاد ج،بر طبق نتای :گیري نتیجه

  .مگس اعمال می کند COX2رین از طریق مهار یآسپ و Giاز طریق پروتئین  مرفین اثر خود راو  انتقال درد حرارتی و شیمیایی نقش دارد در) پستانداران TRPA1کانال 

  رینیآسپ مرفین،کاپسایسین، ، درد، )Drosophila melanogaster( مگس سرکه :هاي کلیدي واژه
  

 

  *مقدمه

درد عامل هشداردهنده اي است که در صورت احتمـال و یـا   

یند حـاد یـا   اوجود خطر خود را به صورت یـک احسـاس ناخوش ـ  
  

  

  fereidoni@yahoo.com                  : نویسندة مسئول مکاتبات *

  www.phypha.ir/ppj                                  :          وبگاه مجله

مزمن نشان می دهد و از شایع ترین مشکلاتی است کـه انسـان   

همواره با آن دست به گریبان بوده و سال هاست تلاش می کنـد  

بـا وجـودي کـه سـابقه     . تا براي رهایی از آن چاره اي پیدا کنـد 

تشخیص و درمان درد به چندین هزار سال قبـل مـی رسـد امـا     

دربـاره  . هنوز هـم یکـی از مشـکلات درمـانی در انسـان اسـت      

مکانیسم هاي موثر در مسـیرهاي درد، واسـطه هـاي شـیمیایی،     

ارتباطات نورونی، گیرنده هاي مرتبط با مدارهاي تعدیل کننـده و  
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کنترل درد هنوز اطلاعات آنچنان جـامعی در دسـت نیسـت کـه     

بتوان آنرا بخوبی تحت کنترل درآورد و لذا به تحقیقات بیشـتري  

اسـتفاده از مـوارد انسـانی چـالش      آزمایشات درد بـا . نیازمنداست

داراي محـدودیتهاي   غیرعینی و) به طور اجتناب ناپذیري(برانگیز 

اخلاقی است، بنابراین از مدل هاي آزمایشـگاهی حیـوانی بـراي    

بررسی درد استفاده می شود، با این حـال مطالعـات درد بـر روي    

مــدل هــاي حیــوانی چــالش هــا و محــدودیت هــاي اخلاقــی و 

از آنجایی کـه هـیچ گونـه بحـث     ]. 15،4[ د را دارندکاربردي خو

در حشـرات صـورت    in vivoاخلاقـی جـدي در مـورد تجـارب     

نگرفته است و با توجه به شباهت هاي سـلولی و مولکـولی بـین    

پسـتانداران،   و (Drosophila melanogaster)سـرکه  مگس 

کوتاه بودن سیکل زندگی مگس، احتیاجـات غـذایی سـاده ایـن     

ن که در هر نسل فرزندان زیـادي بوجـود مـی آورنـد،     جانور و ای

احتمال دارد که مدل جانوري مگس سرکه براي غربـال گـري و   

ــف     ــروض در کش ــالقوه مف ــاي ب ــده ه ــی درد کنن ــتفاده از ب اس

فارماکولوژي داروهـاي جدیـد بسـیار مفیـد      فیزیوپاتولوژي درد و

  ]. 14،2[ باشد

پاسخ پیچ   ºC38لارو مگس سرکه در پاسخ به دماي بالاي 

به وسیله غربـال گـري ژنتیکـی در    . دهد وتابی از خود نشان می

مگس سرکه مشخص شده که مگس سرکه مولکولی مـرتبط بـا   

ژن  .را کـد مـی کنـد    painlessگیرنده هـاي وانیلوئیـدي بنـام    

painless     در نورون هـاي محیطـی تیـپII     بـا دنـدریت هـاي

اي چشـایی ماننـد   گسترده در زیر اپیدرم و در گروهی از نورون ه

Labial( قطعـات دهـانی   بریسـتل هـاي حســی در   palpus (و 

Tarsus         پاها و بـال جلـوئی در مگـس سـرکه بیـان مـی شـود

در  VR1محصـول ایـن ژن، مشـابه گیرنـده هـاي وانیلوئیــدي      (

 دربـه وسـیله کپسایسـین تحریـک شـده و      پستانداران است که 

 )مـی شـود   پستانداران بیان C سلول هاي عصبی واجد فیبرهاي

پاسـخ کـاهش    ،Painlessدر مگس جهـش یافتـه در ژن   ]. 21[

در حـالی کـه   . دیده می شـود  ºC 42-48 یافته اي در دماي بین

در این موتان، پاسخی شبیه پاسخ مشاهده  ºC 52دماي بالاتر از 

مگـس سـرکه بـالغ در    ]. 28[ می شوددیده شده در تیپ وحشی 

مـواد آسـیب رسـان    مقابل محـرك آسـیب رسـان ماننـد دمـا و      

شیمیایی پاسخ پرشی از خود نشان می دهد، به نظر می رسد کـه  

مدت اقامت یا تحمل حیوان بالغ در مقابل محرك آسـیب رسـان   

تزریـق داروهـاي   . ]12[یا زمان پاسخ با افزایش دما کاهش یابـد  

، به شکم مگـس سـرکه   )GABABنیست گیرنده آگو(ضددردي 

در پاسخ جانور به محرك هاي آسیب رسـان گرمـایی موثربـوده    

 ]14[ نحوي که زمان پاسخ به گرما را کاهش می دهـد ه ب، است

مدل مناسبی در بررسی اثر داروهاي  بتواندمگس سرکه لذا شاید 

در تحقیق پیش رو مگس سرکه در حالت لاروي  .ضددردي باشد

جـایگزین  یـک  و بالغ به منظورارزیابی در تحقیقـات درد بعنـوان   

مناسب به جاي مهره داران و مدل سازي درد و بـی دردي بکـار   

بعلاوه بر روي اثرات غلظت هـاي مختلـف مـرفین،     گرفته شد و

 و عصـاره هیـدروالکلی فلفـل قرمـز بـر درد      کپسایسین،رینیآسپ

حرارتی و شیمیایی به منظـور بررسـی تفـاوت یـا شـباهت هـاي       

احتمالی با اثرات شناخته قبلی آن ها در این مدل حیوانی تحقیـق  

   .شد

مواد و روشها

و مگـس هـاي بـالغ     3براي انجام آزمایش هـا از لارو سـن   

احتیاجـات  . اسـتفاده شـد   vestigialسرکه تیپ وحشی و موتـان  

غذایی مگس سرکه ساده است و در آزمایشگاه مگـس سـرکه در   

مواد لازم براي تهیه محیط . ظروف شیشه اي نگهداري می شود

، g5/8 ، آگـار g 17ید ، آرد سـف g34کشت مگس شـامل گلـوکز   

 cc330 و cc 3، اسیدپروپیونیکg3 ، اسیدآسکوربیکg5/8 مخمر

ر و گلوکز نقش تامین مواد غـذایی  آب، آرد سفید، مخم. آب است

اگر محیط . شدن محیط کشت لازم است آگار براي جامد. را دارد

کشت شل باشد روي مگس سرکه برمـی گـردد و باعـث مـرگ     

براي تخم گـذاري  ) Cویتامین (اسیدآسکوربیک . مگس می شود

همچنین اسـید  . و براي طی مرحله لاروي به شفیرگی لازم است

وپیونیک یک محیط اسیدي را فـراهم کـرده   آسکوربیک و اسیدپر

  .]20[دارند قارچ کش و میکروب کش نقش و 

درظـروف شیشـه اي    سـپس  شـده ابتدا محیط کشـت تهیـه   

مگـس هـا روي محـیط     ، پـس از آن دوش ـمی استریل قرار داده 

چرخـه زنـدگی مگـس    . دنکشت رها شده و درب گذاري می شو

روز بـوده، دماهــاي   10انکوبــاتور،  ºC 25-27سـرکه در دمـاي   

بالاتر یا کمتر باعث مرگ مگس و یـا عقـیم شـدن مگـس مـی      

روز، مگس بالغ بـه   10و در پایان  3روز، لارو سن  6بعد از . شود

  .منظور آزمایش قابل استفاده است

بـراي   Hot plateروش ارزیابی درد حرارتی،  در مدل سازي
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ــرکه  ــس س ــاي   Hot plateروش  :لارو مگ ــی از روش ه یک

در . استاندارد براي بررسی درد و بی دردي در جوندگان می باشـد 

این آزمون که براي تحقیق بـر روي درد در لارو مگـس سـرکه    

ي بـرا ) N≥7(معادل سازي شده است، گروه هـاي مجـزاي لارو   

مورد آزمـون قـرار گرفتنـد،     ºC 47تا  Cº 35هر یک از دماهاي 

محلول سـرم فیزیولـوژي    cc3رحرکات پیچ و تابی لارو معلق د

دقیقـه   3در مـدت  Hot plateداخل پتري شیشه اي مستقر بـر  

این زمان بر اساس غربال گري هـاي انجـام شـده    (شمارش شد 

شد تا تعداد حرکات در یـک دقیقـه    3بر  تقسیمو)بکارگرفته شد

  . به دست آید

براي لارو Writhing درد شیمیایی، روش مدل سازي براي 

در جوندگان با تزریـق   Writhingاستفاده از روش  :مگس سرکه

 اسیداستیک بصورت داخل صفاقی و اندازه گیري حرکـات پـیچ و  

بصـورت  تابی ناشی از تحریک گیرنده هاي درد در حفره صفاقی 

، همین آزمون براي تحقیق بر روي درد ]9[ استانداد مرسوم است

در ایـن آزمـون،   . در لارو مگس سرکه معادل سازي شـده اسـت  

درهــر یــک از غلظــت هــاي ) N≥7(هــاي مجــزاي لارو  گــروه

%) 10هـاي   با فاصله گـام  %100از صفر تا (مختلف اسیداستیک 

 5تابی لارو درمدت  تعداد حرکات پیچ و. مورد آزمون قرار گرفتند

این زمان بر اساس غربال گري هاي انجـام شـده بدسـت    (دقیقه 

 و ، در محلول اسیداستیک با غلظت مورد نظر شـمارش شـد  )آمد

در . شد تا تعداد حرکات دریک دقیقه بـه دسـت آیـد    5بر  تقسیم

اسید صـفر  (سرم فیزیولوژي  cc3گروه کنترل، لاروها در محلول 

سـپس مقایسـه بـین گـروه کنتـرل و       قـرار داده شـده و  ) درصد

  .گروههاي ذکر شده صورت گرفت

 عصاره هیدروالکلی فلفل قرمـز کپسایسین و کننده  اثر پردرد

 24عصـاره هیـدروالکلی فلفلـی بـه روش      :بر لارو مگس سرکه

و سـپس تغلـیظ عصـاره صـاف     % 50ساعت خیساندن در اتانول 

در ایـن  ]. 17[ شده و سنجش مقدار ماده خشک عصاره تهیه شد

هـر یـک از    در) N≥7(آزمون، گروه هـاي مجـزاي لارو مگـس    

ــف    ــاي مختل ــت ه ــین و غلظ ــز   کپسایس ــل قرم ــول فلف محل

g/lit)80،40،10،20 (تعداد حرکات لارو . مورد آزمون قرار گرفتند

شد تا تعـداد حرکـات    5بر  تقسیمودقیقه اول شمارش شد 5در 

محلـول   cc3( نتایج با گـروه کنتـرل  . در یک دقیقه به دست آید

  .مقایسه شد) سرم فیزیولوژي

براي ) Hot plateروش (حرارتی مدل سازي در ارزیابی درد 

بررسی پاسخ مگس سرکه بالغ با بال چسبیده بـه   -1 :مگس بالغ

قـدرت پـرواز    سـت بای پیش گیري از فرار، میبراي  :درد حرارتی

مگس بالغ مهار شود، به ایـن منظـور تعـدادي مگـس را بـا اتـر       

وش کرده، سپس با استفاده از چسب قطره اي دو بال مگـس  بیه

ساعت بعد از به هوش آمدن، در  24. از پشت به هم چسبانده شد

 ـ) N≥10(زا ـگروه هاي مج  ـ ـبراي هر ی لف ـک از دماهـاي مخت

Cº 39  تاCº 47     مدت زمـان اسـتقرار مگـس رويHot plate 

مـورد بررسـی قـرار    ) مدت اقامت مگس قبل از فـرار یـا پـرش   (

  . گرفت

بررسی پاسـخ مگـس سـرکه بـالغ بـدون  بـال بـه درد         -2

ابتدا مگس ها بیهوش شده و سپس با اسـتفاده از پـنس    :حرارتی

در هـر یـک از   ) N≥10(گروه هاي مجـزا   .دو بال از تنه جدا شد

 ـ مـورد آزمـون قـرار    Cº 47 تا ºC 39دماهاي مختلف  ه و گرفت

  .مدت زمان استقرار روي صفحه ثبت شد

بـه درد  vestigialبررسی پاسخ مگس سرکه بالغ موتان  -3

این موتان مگس به طور ژنتیکی بـه دلیـل شـکل بـال      :حرارتی

در این آزمـون گـروه   . پیچیده اي که دارد فاقد قدرت پرواز است

تـا   ºC 39براي هر یک از دماهاي مختلف ) N≥10(هاي مجزا 

Cº 47  و به روشHot plate مورد آزمون قرار گرفتند.  

    براي آن که نشـان داده شـود کـه داروهـاي مـورد اسـتفاده       

می تواند وارد لوله گوارش شوند، لاروها در محلـول دارویـی کـه    

حاوي رنگ فوشین بود، به مـدت نـیم سـاعت قـرار داده شـدند،      

دیـد   سپس دستگاه گوارش از بـدن بیـرون کشـیده و در میـدان    

استرئومیکروسکوپ تصویربرداري شد و رنگین شدن لوله گوارش 

تاییدي بر قابلیت ورود داروهاي محلول بـه سیسـتم گوارشـی از    

  .طریق مذکور می باشد

نیم ساعت در محلـول مـرفین بـا    ) N≥7(لاروها  :مرفین -1

ــف  ــاي مختل ــت ه ، mg/lit00001/0 ،0001/0 ،001/0( غلظ

داده شدند و با اسـتفاده از هـر دو    ارقر )100، 10، 1، 1/0، 01/0

اسیداسـتیک  (و درد شـیمیایی  ) ºC47دمـاي  (مدل درد حرارتـی  

عصـاره هیـدروالکلی فلفـل قرمـز کـه       g/lit 80و غلظت %) 40

بیشترین احساس درد را پدید می آورند، اثر غلظت هاي یاد شـده  

  .مرفین بر احساس درد سنجش شد

در محلول غلظتهاي  نیم ساعت) N≥7(لاروها  :رینیآسپ -2

داده شدند  قرار )g/lit5 ،5/2 ، ،2/1 ،6/0 ،3/0( رینیمختلف آسپ

دمـاي  (و با استفاده از هر دو مدل ذکر شـده مـدل درد حرارتـی    
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ºC47(  ــیمیایی ــتیک (و درد ش ــت %) 40اسیداس  g/lit80و غلظ

عصاره هیدروالکلی فلفل قرمز که بیشترین احساس درد را پدیـد  

رین بـر احسـاس درد   یغلظـت هـاي مـذکور آسـپ    می آورند، اثـر  

  . سنجش شد

 تجزیـه و . ارائـه شـده انـد    Mean ± SEMنتایج به صورت 

صـورت  ) (Instat Graphpadتحلیل هاي آماري با نـرم افـزار   

تفاوت بین گروه ها با اسـتفاده از آزمـون آنـالیز واریـانس     . گرفت

و میانگین داده هـا بـا آزمـون    ) One way Anova(یک طرفه 

Student- Newman- keuls  با حداقل معنـاداري ،(p<0.05) 

  .رسم شدند Exelنمودارها نیز با نرم افزار آماري . مقایسه شدند

  ها یافته

بـر حرکـات پـیچ و     ºC 47تـا   ºC 35اثر دماهاي مختلف از 

تـا   ºC 35 افزایش دما از :در لارو مگس )مدل درد حرارتی(تابی 

ºC 47       باعث افـزایش حرکـات پـیچ وتـابی لارو مگـس سـرکه     

)ºC 40 )0.05<pدر پاسـخ در   آستانه تغییر معنی دار. می شود

>p(می باشد  ºC 47بوده و بیشترین پاسخ در     ).1شکل ) (0/01

کـات پـیچ   اثر غلظت هاي مختلف اسیداستیک گلاسـیال بـر حر  

تـا  %  20افزایش غلظت اسید از  ): Writhingآزمون(وتابی لارو 

. باعث افـزایش معنـی دار تعـداد حرکـات لارو مـی شـود      %  40

  

  محلول رنگی لارو بعد از قرار دادن در                                                          لارو قبل از قرار دادن در محلول رنگی                      

 
آستانه دما براي افزایش معنـی داري در  . افزایش دما باعث افزایش تعداد حرکات پیچ و تابی لارو می شود. اثر دماهاي مختلف بر حرکات پیچ وتابی لارو مگس سرکه -1شکل 

در مقایسه بـا  p<0.05 * وp<0.01 ** و p<0.001***. (می باشد و افزایش دما باعث افزایش معنی داري در پاسخ به محرك دمایی شده است Cº 40حرکات پیچ وتابی 

  ).n=7(ارائه شده است  Mean ± SEM، نتایج به صورت )به عنوان کنترل Cº35پاسخ جانور در دماي 
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% 20آستانه غلظت براي افزایش معنی دار حرکـات لارو غلظـت   

)P<0.001 ( اسید بـوده اسـت    ℅40و ماکزیمم پاسخ در غلظت

)P<0.001 ( کـاهش معنـاداري در   %  40و غلظت هاي بیشتر از

  .)2شکل ( )P<0.01(تعداد حرکات لارو را نشان داد 

اثر غلظت هاي مختلف محلول کپسایسـین و عصـاره فلفـل    

افـزایش غلظـت    :قرمز برحرکات پیچ و تابی لارو مگـس سـرکه  

 محلول کپسایسین باعث افزایش تعداد حرکات پـیچ و تـابی لارو  

کپسایسـین   g/lit001/0 ،01/0 ،1/0 ،1غلظـت هـاي   . می شود

حرکات لارو مگس سرکه شـده  باعث افزایش معناداري در تعداد 

 g/lit1/0 ،1بیشترین پاسـخ در غلظـت هـاي     ).p<0.001( اند

  ).A3شکل(می باشد 

هیدرو الکلـی فلفـل    عصاره g/lit 80،40،20،10غلظت هاي 

باعث افزایش معناداري در تعداد حرکات لارو مگس سـرکه  قرمز 

 می باشد 40و  g/lit 80بیشترین پاسخ در غلظت هاي   .شده اند

 
آسـتانه غلظـت   . تعداد حرکات لارو می شـود معنی دار افزایش غلظت اسید باعث افزایش  .اثرغلظت هاي مختلف اسید استیک بر حرکات پیچ وتابی لارو مگس سرکه -2شکل 

منجـر بـه   % 100تـا   %40اما افزایش غلظت از محدوده . باعث افزایش معنی دار پاسخ به محرك دمایی شده است% 40غلظت تا می باشد و افزایش % 20افزایش این براي اسید 

  ،% )40ایسه با گروه اسید مق( +++p<0.001و )اسید صفر درصد(در مقایسه با پاسخ جانور در گروه کنترل  p<0.001***. (کاهش پاسخ ها شده است

± Meanنتایج به صورت   SEM ارائه شده است )n=7.(  
  

                  
  

 هر دو مـورد افزایش غلظت  .بر حرکات پیچ وتابی لارو مگس سرکه) B3شکل(و عصاره هیدروالکلی فلفل قرمز ) A3شکل (محلول کپسایسین  مختلف غلظت هايثرا -3شکل

و +++g/lit) .(p<0.001غلظـت کپسایسـین و عصـاره صـفر     (در مقایسه با پاسخ جانور در گـروه کنتـرل    p<0.001 ***( باعث افزایش تعداد حرکات پیچ و تابی لارومی شود

p<0.01 ++ در مقایسه با گروه کپسایسینg/lit1  وp<0.001+++وp<0.01  ++روه عصاره فلفل در مقایسه با گg/lit80 .( نتایج به صورتMean ± SEM    ارائـه شـده اسـت .

)n=7.(
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  .)B3شکل(

اثر ضددردي غلظت هاي مختلف مرفین درمدل آزمـون درد  

نتایج نشان داد که مرفین از غلظت   :حرارتی در لارومگس سرکه

باعث کـاهش معنـاداري در تعـداد    g/lit1/0 ،1 ،10 ،100 هاي

کـه مویـد   ) P<0.001(شده است  Cº 47 حرکات لارو در دماي

اثر بی درد کننده مـرفین و افـزایش آسـتانه درد در لارو مگـس     

نیز باعـث  ) mg/lit 01/0 )P<0.01مرفین حتی با غلظت . است

ــت   ــده اس ــات لارو ش ــاهش حرک ــرفین  .ک ــت م ــاهش غلظ  ک

)mg/lit00001/0  باعث افزایش حرکات پیچ وتـابی  ) 0001/0و

نتایج ). P<0.01(در لارو مگس سرکه و بروز پردردي شده است 

مقایسه شـده اسـت   )  ºC 47( بدون حضور مرفین با گروه کنترل

رین درمـدل  یاثر ضددردي غلظت هـاي مختلـف آسـپ    .)4شکل (

   رین با غلظت هايیآسپ :مگس سرکه آزمون درد حرارتی در لارو

g/lit2/1، 5/2، 5 )P<0.001(، g/lit 6/0)P<0.01 (و g/lit3/0 

)p<0.05(  در تعــداد حرکــات لارو در باعــث کــاهش معنــاداري

رین و یشده است کـه نشـانگر اثـر ضـددردي آسـپ      Cº 47دماي

   . )5شکل ( افزایش آستانه درد در لارو مگس است

اثر ضددردي غلظت هاي مختلف مرفین درمدل درد 

مگس  ، در لارو%40با اسید استیک Writhingشیمیایی، آزمون 

 و) mg/lit10،100)P<0.001مرفین از غلظت هاي  :سرکه

mg/lit1  1/0و )P<0.01( باعث کاهش معناداري در تعداد

شده است که موید اثر بی درد کننده % 40حرکات لارو در اسید 

مرفین و افزایش آستانه درد شیمیایی ناشی از اسید در لارو 

غلظت هاي کمتر مرفین تغییر معناداري در تعداد . مگس است

 
  

مـرفین   mg/lit 01/0 ،1/0 ،1 ،10 ،100 غلظت هـاي . در مدل درد حرارتی Cº 47اثر غلظت هاي مختلف مرفین بر حرکات پیچ و تابی لارو مگس سرکه در دماي -4شکل 

باعث افزایش حرکات پـیچ وتـابی در لارو مگـس سـرکه و      0001/0و  mg/lit 00001/0 غلظت هاي و )p<0.001***(را درتعداد حرکات لارو نشان دادندکاهش معنی داري 

**.( بروز پردردي شده است p<0.01) .(*** p<0.001 0.01و **p< و*p<0.05 بدون حضور مرفین در مقایسه با پاسخ جانور درگروه کنترل )  دمـايCº 47(،    نتـایج بـه

  ).n=7( ارائه شده است  Mean ± SEMصورت 
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رین بر حرکات پیچ و تابی لارو مگس یاثر غلظت هاي مختلف آسپ -5شکل 

رین یغلظت هاي مختلف آسپ و در مدل درد حرارتی ºC47دردماي  .سرکه

باعث کاهش معنی داري در تعداد حرکات لارو شده اند که موید اثر ضددردي 

مقایسه با پاسخ در p<0.05 *وp<0.01**وp<0.001***. (رین استیآسپ

ارائه شده   Mean ± SEMنتایج  به صورت  ،) Cº47( جانور درگروه کنترل

  ).n=7( .است
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 مرفین باعث mg/lit 001/0غلظت . حرکات لارو نشان ندادند

  .شده است %40 بروز پردردي در اسید و لارو حرکات تعداد افزایش

   ).6شکل (

مـدل درد   رین دریاثر ضددردي غلظـت هـاي مختلـف آسـپ    

در لارو مگـس  % 40با اسید استیک Writhingشیمیایی، آزمون 

کـاهش معنـی    5تـا  g/lit 01/0غلظـت هـاي   رین ازیآسپ :سرکه

در مقایسه بـا   %40تعداد حرکات لارو دراسید استیک  داري را در

رین در یکـه بیـانگر اثـر ضـددردي آسـپ      گروه کنترل باعث شدند

      ). >001/0P( .می باشد% 40اسید استیک 

تا  g/lit  05/0در محدوده رینیموثرترین غلظت هاي آسپ

 
مـرفین   mg/lit 01/0 ،1 ،10 ،100 غلظت هاي .، در مدل درد شیمیایی% 40اثر غلظت هاي مختلف مرفین بر حرکات پیچ و تابی لارو مگس سرکه در اسید استیک   -6شکل

 و p<0.01** وp<0.001***. (داري در تعداد حرکات لارو شده اند که موید اثر ضددردي مرفین در درد شیمیایی ناشی از اسید در لارو مگس سرکه اسـت باعث کاهش معنی 

* p<0.05 40اسیداستیک ( گروه کنترل در مقایسه با پاسخ جانور در(%،  نتایج  به صورتMean ± SEM ارائه شده است )n=7.(  

  
تا  gr/lit 01/0 از) ASA(رین یدر مدل درد شیمیایی، غلظت هاي آسپ% 40رین بر حرکات پیچ و تابی لارو مگس سرکه در اسید استیک یاثر غلظت هاي مختلف آسپ -7شکل

gr/lit5  در مقایسه با گروه کنترل باعث شدند% 40کاهش معنی داري را درتعداد حرکات لارو دراسید استیک) .***p<0.001و **p<0.01و *p<0.05    در مقایسه بـا پاسـخ

، نتایج بـه صـورت   )رینیموثرترین غلظت آسپ( gr/lit 15/0مقایسه با پاسخ جانور درگروه  +p<0.05و ++,p<0.001+++p<0.01و % )40اسیداستیک (گروه کنترل  جانور در

Mean ± SEM ارائه شده است .)n=7(.
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  اثرات ضددردي محدوده سوي این غلظت دو و داشت قرار 3/0

  ).7شکل ( بروز دادند% 40کمتري در اسیداستیک 

پاسخ مگـس   :سرکه بالغ نتایج مدل درد حرارتی براي مگس

 تـا   ºC39افـزایش دمـا از    :سرکه بالغ با بال چسبیده به حـرارت 

ºC 47    باعـث کــاهش زمــان پاســخ مگـس ســرکه بــه حــرارت      

و  )(p<0.05بــوده  ºC41آســتانه پاســخ در دمــاي . مــی شــود

پاسخ  .)8شکل ( )p<0.001(می باشد  ºC 47 بیشترین پاسخ در

افـزایش   :مگس سرکه بالغ با بال هاي جدا شده، به درد حرارتـی 

 
مـدت زمـان   (باعث کاهش زمان پاسخ مگس سرکه به حـرارت   Cº 47تا  ºC39افزایش دما از . اثر دماهاي مختلف در ایجاد درد در مگس سرکه بالغ با بال چسبیده -8شکل 

  .می باشد ºC47بوده، بیشترین پاسخ در ºC 41آستانه پاسخ در دماي . شود می) تا هنگام فرار یا پرش Hotplateاستقرار روي صفحه 

 )*** p<0.001و** p<0.01و* p<0.05 در مقایسه با پاسخ جانور در دمايºC39.  نتایج به صورتMean ± SEM ارائه شده است )n=10.(  

  
  

  
آسـتانه  . باعث کاهش زمان پاسخ مگس بالغ به حـرارت مـی شـود    ºC 47تا  ºC39افزایش دما ا ز . اثر دماهاي مختلف در ایجاد درد در مگس سرکه بالغ بدون بال -9شکل 

نتـایج بـه صـورت     ºC39 در مقایسـه بـا پاسـخ جـانور در دمـاي      p<0.05*وp<0.01** و p<0.001***(می باشد  ºC47ر بوده ، بیشترین پاسخ د ºC43پاسخ در دماي 

Mean ± SEM ارائه شده است.  
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باعث کاهش زمان پاسخ مگس سرکه بـا   ºC 47تا  ºC39 دما از

 Cº پاسخ در دمايآستانه . بال هاي جدا شده به حرارت می شود

ــوده  43 ــخ درو  )(p<0.05ب ــترین پاس ــد  Cº 47 بیش ــی باش م

)p<0.001( ) 9شکل(.  

 :بـه درد حرارتـی  Vestigialپاسخ مگس سـرکه جهـش یافتـه    

باعث کاهش زمان پاسخ مگـس   ºC 47 تا ºC39افزایش دما از 

 ـ. به حرارت می شود Vestigialسرکه   ه پاسـخ در دمـاي  ـآستان

ºC 43  بودهp<0.05)(  بیشترین پاسـخ در و ºC 47   مـی باشـد 

)P<0.001( ) 10شکل(.  

  بحث

استفاده از مدل هاي آزمایشگاهی براي بررسی درد در سـال  

در این مطالعه از ]. 15[ اخیر افزایش چشم گیري یافته استهاي 

نتـایج  . مگس سرکه به عنوان مدل در مطالعات درد استفاده شـد 

این تحقیق نشان داد که لاروها به افـزایش دمـا واکـنش نشـان     

. )1شـکل  ( داده و رفتارهاي مربوط به بروز درد افزایش می یابـد 

اپیــدرم  در ) II )dentritic arborizationهـاي تیــپ   نـورون 

پسـتانداران، در انتقـال درد    Cهـاي  گیرنـده  مگس سرکه مشابه 

گروهـی از کانـال   ]. 24[حرارتی و شیمیایی در مگس نقش دارند 

. در مگـس درد را میـانجی گـري مـی کننـد      TRPهاي خانواده 

را داراست که هر کدام آسـتانه  TRPAنوع کانال  4مگس سرکه 

 ر دمـاي خاصـی فعـال مـی شـوند     دمایی خاص خود را دارند و د

در مگـس   TRPAاز خانواده کانال هاي Painlessکانال  .]12[

گروهی از نورون هاي چشایی مگـس   وIIو در نورون هاي تیپ 

 TRPA1ایـن کانـال مشـابه کانـال     ]. 21[ سرکه بیان می شود

 دماي بـالاتر از (پستانداران بوده و در پاسخ به دماي آسیب رسان 

ºC 40 (و اثرات دردزایـی حرارتـی مشـاهده     ]25[ فعال می شود

 Painless کانـال . شده در این تحقیق را قابل توجیـه مـی کنـد   

به محرك هاي  پستانداران،) VR(وانیلوئیدي  گیرنده هايمشابه 

و میـانجی   +Hیـون هـاي    مختلفی از جمله محرك هاي دمایی،

هاي التهابی پاسخ می دهد و به عنوان مولکول هماهنگ کننـده  

محرك هاي دردناك شیمیایی و فیزیکی از جمله گرماي آسـیب  

در پـژوهش حاضـر   . ]25[ هاي پایین عمل می کنند PHزننده و 

افزایش غلظت اسیداستیک گلاسـیال باعـث بـروز حرکـات پـیچ      

این واکـنش بـه وسـیله    . )2شکل ( وتابی در لارو مگس می شود

و انتقال درد از طریق نـورون هـاي     Painlessفعال شدن کانال

 .اپیدرم بـه مراکـز عصـبی قابـل توجیـه اسـت      موجود در  IIتیپ 

% 100تـا  % 40افـزایش و از  % 40تا  %10افزایش غلظت اسید از

کاهش را در تعداد حرکات نشان داد که می تواند به علت اثـرات  

 
  

باعث کاهش زمان پاسخ مگـس بـالغ بـه     Cº 47تا  ºC39افزایش دما از . به درد حرارتی Vestigialاثر دماهاي مختلف در ایجاد درد در مگس سرکه بالغ موتان  -10شکل 

 و p<0.01 ** وp<0.001 ***( .می باشد ºC47 ، بیشترین پاسخ در)p<0.05*(  بوده ºC43آستانه پاسخ در دماي. شود می) Hot plateمدت زمان استقرار روي (حرارت 

* p<0.05در مقایسه با پاسخ جانور در دمايºC39  نتایج  به صورتMean ± SEM ارائه شده است )n=10.(
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نزیم آسمی اسید در تغییر ماهیت پروتئین ها و لذا کاهش فعالیت 

ختلـف  مگس سرکه در برابر مواد شـیمیایی م . )2شکل ( ها باشد

پروتوسربروم در مغز . واکنش هاي متفاوتی از خود نشان می دهد

اد شیمیایی زیـان آور و  وم مگس سرکه مرکز مربوط به اجتناب از

هماننــد گیرنــده هــاي . مــی باشــد Proboscicرفلکــس هــاي 

در مگــس  painless گیرنــده اي بنــام پســتانداران،وانیلوئیــدي

جـود دارد و تحریـک   و Gr66aسرکه در نورون هاي بیان کننده 

آن باعث می شود مگس از محلـول حـاوي کپسایسـین اجتنـاب     

در لارومگس سرکه نیز یک سري نـورون هـاي حسـی    . ]5[ کند

در سیستم گوارشی جانورعلاوه برپاسخ بـه   painlessبیان کننده 

در پاســخ بــه یــک ســري محــرك هــاي شــیمیایی ماننــد   درد،

بـرخلاف تیـپ   painlessجهـش یافتـه   . کپسایسین نقش دارند

یسین اجتنـاب نمـی کنـد و حتـی بـه سـمت آن       وحشی از کپسا

در پژوهش حاضر افزایش غلظـت   .]27، 17، 1[ کشیده می شود

منجر به افزایش پاسخ به محرك  1تا  g/lit001/0کپسایسین از 

ــاك شــد  افــزایش غلظــت عصــاره ). A3شــکل(شــیمیایی دردن

از . هیدروالکلی فلفل قرمز باعث افزایش احسـاس درد مـی شـود   

باعـث تحریـک   ) ماده تند فلفـل قرمـز  (پسایسین آن جایی که ک

بنـابراین   ]8[ نورون هاي حسی و بروز درد سوزشـی مـی شـوند   

کپسایسـین خـالص و عصـاره    در هر دو مـورد  احتمالا این رفتار

می تواند به وسـیله فعـال شـدن گیرنـده      هیدروالکلی فلفل قرمز

در اپیـدرم لارو مگـس و    IIدر نورون هاي تیپ  Painlessهاي 

گیرنده در سیستم گوارشـی  نوع به علت تحریک همین  چنینمه

لارو مگس وانتقال پیام به پروتوسربروم و ایجـاد رفلکـس هـاي    

آستانه غلظت در بـروز پاسـخ هـاي درد بـراي     . ]1[ اجتنابی باشد

هزار مرتبه کم تـر از عصـاره فلفـل اسـت      10کپسایسین خالص 

سـین در  بنابراین صرف نظر از تفاوت محتـوایی کپسای ). 3شکل (

عصاره، انگیزه جستجو براي امکان وجود بی درد کننده بـالقوه در  

. عصاره فلفل پس از جداسازي کپسایسین ازآن فراهم مـی شـود  

اخیرا توجه خاصی به مواد فنلی موجود در گیاهـان کـه خاصـیت    

بـه عنـوان   . مهاري، ضد التهابی و ضد سرطان دارند، شده اسـت 

هابی است که از طریـق اثـر بـر    ن داراي اثر ضدالتیمثال کپسایس

) آنزیم کلیـدي در فرآینـدهاي التهـابی   یک ( A2آنزیم فسفولیپاز 

تواند اثرات ضـدالتهابی خـود را اعمـال     می COX2و مهار] 23[

هم مـی تـوان بـراي فلفـل در نظـر       التهابیکند، بنابراین اثر ضد

گرفت، همانطور که از این ماده در درمـان دردهـاي آرتریتـی در    

 بکار گیري مگس بـالغ بهـوش   در ].10[ استفاده می شود انسان

بـا جـدا    قدرت پروازبراي جلوگیري از فرار،  در مدل درد حرارتی

افتـه  یو بکـار گیـري جهـش     با چسـباندن بـال هـا   کردن بالها، 

Vestigial ) 2روي کرومـوزوم شـماره    طـرح بـال  نقص در ژن 

 شده اسـت منجر به کوتاه شدن بال ها در مقایسه با تیپ وحشی 

احساس  Cº 47 تا ºC 39 از ، افزایش دمااز جانور سلب شد) ]2[

مـی   Cº 47بیشـترین احسـاس درد در    درد را افزایش می دهد،

بنـابراین اسـتفاده از مگـس بـالغ در     . )10و  9، 8شکلهاي ( باشد

به نظر مـی رسـید   . تجربیات مربوط به درد امکان پذیر می باشد

منجـر بـه افـزایش    به منظور اجتناب از فرار جانور جداکردن بال 

معنـاداري درمقابـل    تفـاوت حساسیت به محـرك درد شـود امـا    

محرك حرارتی درد در مقایسه با گروه طبیعـی بـا بـال چسـبیده     

معلوم شده که بـین دمـا و انـدازه بـال در مگـس      . وجود نداشت

عت سرکه ارتباط وجود دارد که از طریق تاثیر روي تغییـر در سـر  

لذا احتمال این ]. 7[ شود رشد و افزایش تقسیم سلولی اعمال می

 Vestigialدر محدوده ژن  2که بین ژن هاي کروموزوم شماره 

 وجود داشته باشد قابل بررسـی  اي و احساس درد حرارتی، رابطه

  . است بیشتر

درد ایجـاد شـده بـه    ( در هر دو مدل درد حرارتی و شیمیایی

لظت مرفین، اثرات ضددردي معنـی داري  ، افزایش غ)وسیله اسید

اثرات  در توجیه باید گفت عمدتا). 4،6شکل هاي ( را باعث شدند

اپیوئید ها بر اعمال سلول هاي عصـبی شـامل کـاهش تحریـک     

ــار      ــورونی و مه ــلیک ن ــاهش ش ــه ک ــا و در نتیج ــذیري غش پ

بیشترین نقش مطالعه شـده اپیوئیـدها   . نوروترنسمیترها می باشد

اصـلی تـرین جایگـاه    در پسـتانداران   µگیرنده  .تکنترل درد اس

گیرنـده  . مرفین است و مسـئول اثـر ضـددردي آن هسـتند    عمل 

به سیسـتم هـاي    G پروتئین هاي هاي اپیوئیدي کوپل شونده با

ــه      ــیکلاز، تجزی ــیلات س ــت آدن ــر فعالی ــددي نظی ــور متع افکت

کـه مسـتقیما بـه     +Kو Ca+2فسفواینوزیتید و نیـز کانـال هـاي    

خصوصـیت اصـلی   . مرتبطند جفـت مـی شـوند    G هاي پروتئین

توانایی آن هـا در فعـال سـازي برخـی از اعضـا       ،µرسپتورهاي 

این پروتئین ها اعمال متعددي در . است Gi و Goپروتئین هاي 

 +Caانواع سلول ها انجام می دهند که شامل اثر بر کانـال هـاي   

K+ 13[ است.[  

Drostar1 وDrostar2  دو گیرنده اپیوئیدي کوپل شونده با

مگس سرکه بالغ می باشد و گروهـی از   مغزدر  G پروتئین هاي
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 Schneider 2هـاي   نیـز در سـلول   µگیرنده هـاي اپیوئیـدي   

انسـان اسـت    µمگس بیان می شوند که مشـابه گیرنـده هـاي    

پروتئین ها به مقدار زیـاد در   Gهمچنین مشاهده شده که  ].11[

    مگـس بـه مقـدار زیـاد بیـان       Schneider2و Sf9سلول هاي 

  ].19[می شوند 

یـک سنسـور   ) گیرنده وانیلوئیـدي مگـس  ( painlessکانال 

 Ca+2. اسـت Ca+2 مستقیم دمایی است و فعالیت آن وابسته بـه 

آسـتانه فعالیـت مـوثر     کـاهش در حساس سازي کانال به دمـا و  

در فعالیــت دمــایی  Painlessترمینــال کانــال  Nناحیــه . اســت

احتمـالا  بنـابراین   ].22[ کانال درگیر مـی شـود   Ca+2وابسته به 

مرفین با مهار کانال هاي کلسیمی موجود در نورون هاي حسـی  

باعث کاهش آستانه فعالیـت، غیرفعـال    Ca+2 در مگس و کاهش

از طرفـی  . شـود مـی  ضددردي  اثر بروز و Painlessشدن کانال 

بـالا   +Kوئیدي نفوذپذیري غشا را بـه  فعال شدن گیرنده هاي اپی

اگرچه شـواهد معتبـري   . برده و هیپرپولاریزاسیون ایجاد می کند

توسـط گیرنـده هـاي اپیوئیـدي در      +Kبراي تنظیم نفوذپـذیري 

مگس در دست نیست ولی شواهد قابل ملاحظه اي برهم کـنش  

بین گیرنده هـاي اپیوئیـدي و کانـال هـاي پتاسـیمی از طریـق       

از طرفـی فعـال سـازي    . نشـان مـی دهنـد   را  G پروتئین هـاي 

به وسیله گیرنده هاي اپیوئیـدي باعـث افـزایش     G پروتئین هاي

کاهش نفوذپذیري کانـال هـاي    نفوذپذیري کانال هاي پتاسیمی،

Ca+2 11[ و اثرات ضددردي می شود.[  

از  احتمـالا  در پستانداران، مـرفین در دوزهـاي بسـیار نـاچیز    

و کانال هاي کلسـیمی   Cپروتئین کیناز  ،Gαsطریق فعال کردن 

در مگس سرکه هم غلظت  ].6[ پردردي را باعث می شود Lنوع 

اطلاعـات  . )4،6شکل ( هاي ناچیز مرفین باعث بروز پردردي شد

کافی در مورد مکانیسم پـردردي ناشـی از غلظـت هـاي نـاچیز      

از آنجـایی کـه رسـپتورهاي     مرفین در مگس وجـود نـدارد، امـا،   

مگـس مشـابه گیرنـده     Schneider2در سـلولهاي   µاپیوئیدي 

انسان است وبا توجه به شباهت مکانیسـم عمـل اپیوئیـد     µهاي 

ها در مگس و پستانداران، به نظـر مـی رسـد پـردردي ناشـی از      

، کانال هاي کلسـیمی و از  Gαsمرفین، نتیجه اي از فعال کردن 

لعـه  که نیازمنـد مطا  طریق مکانیسمی مشابه پستانداران رخ دهد

  .بیشتر است

گیرنده هاي درد مسئول آغاز التهاب نیز هسـتند، تحریکـات   

تواند از طریق اثر بر فیبرهـاي عصـبی و آزادسـازي     زیان آور می

مـواد مزبـور نـه    . باعث ایجاد درد شوند CGRPو  P (SP)ماده 

تنها از همان پایانه اي که تحریک می شود بلکه از سـایر پایانـه   

 SPدر مگـس سـرکه    .هاي همان نویسیسـپتور رهـا مـی شـوند    

و به عنوان یک نوروهورمـون عمـل    مشابه پستانداران وجود دارد

کرده و از پایانه هاي عصبی بـه گـردش خـون آزاد مـی شـود و      

مـدولاتور در مغـز و بـه    /ن به عنـوان یـک نوروترنسـمیتر   همچنی

نـورون   10در مغـز مگـس    .شـود  وسیله اینترنورون ها آزاد مـی 

 دوتـا از آن هـا از رابـط    .تشخیص داده شده اسـت  SPآزادکننده 

 .هاي دوطرفه و پروتوسربرال شـکمی و پشـتی گسـترش یافتنـد    

خص ها در گانگلیون زیرمري مش ـ جسم سلولی دو تاي دیگر آن

نـورون آزادکننـده    10ی شکم–در گانگلیون سینه اي  .شده است

SP تا از این نورون هـا در گـانگلیون    8جسم سلولی  .وجود دارد

 ].16[ سینه اي و دو تا دیگـر در گـانگلیون شـکمی واقـع اسـت     

پستانداران در مگس سرکه به نـام   CGRPمولکول بسیار مشابه 

DH31 ملکـردي بسـیار مشـابه    وجود دارد که از لحاظ توالی و ع

CGRP  پســتانداران بــوده و میتوانــد در ایجــاد درد و التهــاب در

یکـی از فعـالترین عوامـل تولیـد     ]. 23[مگس نقش داشته باشـد  

کننده درد پپتید برادي کینین است کـه احتمـالا از طریـق فعـال     

و سنتز و رهـا سـازي    Aδو  Cکردن هر دو نوع آوران هاي درد 

پروستاگلاندین هـا از سـلول هـاي مجـاور ناحیـه آسـیب دیـده،        

از آنجـایی کـه ایـن التهـاب بـه      . موجب تشدید التهاب می شـود 

  وسیله فعالیت عصبی ایجاد می شـود بـه آن التهـاب نوروژنیـک     

 Sf21در ســلول هــاي  B2بــرادي کینـین   گیرنـده  .مـی گوینــد 

 برادي کینین گیرندهشود و مشابه  حشرات به مقدار زیاد بیان می

B2 تواند یکی از عوامل ایجاد کننده التهاب و  انسانی است و می

  .]18[ درد در مگس باشد

    لذا واکنش هـاي التهـابی مشـابه پسـتانداران در مگـس رخ      

 می دهد و بنابراین در مگس محرك هاي حرارتی و شیمیایی نیز 

و  SP ،CGRPادسـازي  می توانند از طریـق ایجـاد التهـاب و آز   

، لذا ایـن  برادي کینین از پایانه هاي عصبی، باعث بروز درد شوند

شباهتها، تعمیم یافته هاي حاصل از بررسی داروهاي موثر بر درد 

ــه     ــرکه ب ــس س ــوژیکی درد را در مگ ــاي فیزیول ــم ه و مکانیس

  . پستانداران وحتی انسان، کاربردي تر می سازد

درد التهابی شامل حساس سازي گیرنده هاي درد اسـت کـه   

عوامل هیپرآلژزیـک کـه   . در همه دردهاي التهابی ایجاد می شود

ــامل محصــولات    ــد ش ــی کنن ــاس م ــاي درد را حس ــده ه گیرن
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. اسیدآراشیدونیک مانند پروسـتاگلاندین و سیکلواکسـیژناز اسـت   

از حساس سـازي گیرنـده هـاي درد    NSAIDsسایر  رین ویآسپ

رین به طور غیـر قابـل برگشـت مسـیر     یآسپ. لوگیري می کنندج

ــد  ــی کن ــار م ــیژناز را مه ــق مشــابه  . سیکلواکس ــه طری ــزیم ب آن

 .]3[ شـود  سیکلواکسیژناز در سطوح بالایی در حشرات یافت مـی 

مگس سـرکه بـه مقـدار    Schneider2 این آنزیم در سلول هاي

ــت   ــده اس ــت ش ــراوان یاف ــرات در  . ف ــتاگلاندین در حش پروس

 التهـاب و فعالیـت هـاي تولیـد     آیندهاي بیولوژیکی مانند درد،فر

  .مثلی نقش دارد

آنزیم سیکلواکسیژناز در مگس سـرکه در مقایسـه بـا آنـزیم     

%  38سیکلواکسیژناز در پستانداران از لحاظ توالی اسـیدآمینه اي  

هماننــد پسـتانداران آنــزیم   .دقیقـا یکســان اسـت   %24مشـابه و  

آمینواسـید   18(به غشا باند می شود  سیکلواکسیژناز مگس سرکه

ــه مــی باشــد) کدکننــده یــک ســیگنال پپتیــد ]. 26[ و گلیکوزیل

همانطور که نتـایج ایـن مطالعـه نشـان مـی دهـد در مـدل درد        

حرارتی، مدل درد شیمیایی و درد ایجاد شـده بـه وسـیله عصـاره     

فلفل قرمز، غلظت هاي مختلف آسپیرین داراي اثرات ضـددردي  

از  NSAIDsسـایر   رین ویآسپ. )5،7شکل هاي ( مناسبی هستند

بـا توجـه بـه    . حساس سازي گیرنده هاي درد جلوگیري می کنند

این شواهد، به نظر می رسد مهار واکـنش هـاي التهـابی توسـط     

آسپرین با مکانیسمی مشابه پستانداران و از طریـق مهـار آنـزیم    

با توجـه بـه اثـر    . مگس رخ می دهد) COX2( 2سیکلواکسیژناز

رین در درد القا شده به وسیله حرارت، اسید، به نظر می رسد یآسپ

رین شامل بخشـی اثـرات مرکـزي و مهـار     یاثرات ضددردي آسپ

و بخشـی اثـرات محیطـی و     CNSمکانیسم هاي تحریکـی در  

در مقایسه با مـدل درد حرارتـی،   . مهار واکنش هاي التهابی باشد

پـایین تـر   غلظـت هـاي   ) اسـید اسـتیک  (در مدل درد شـیمیایی  

رین اثر ضددردي بروز دادند و نتیجتا شاید بتوان گفت اثرات یآسپ

  .رین قوي تر از اثرات مرکزي آن استیمحیطی آسپ

  سپاسگزاري

با حمایت مالی دانشگاه فردوسی مشـهد انجـام    این پژوهش

  .شده است
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