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مقاله پژوهشي

1381, 194-202ص , 4شمارة, دورة نهم مجلة دانشگاه علوم پزشكي كرمان ،•

افزايش پاسخدهي موش هاي سوري ماده به محرك درد احشايي پس از

بستن عصب سياتيك در مقايسه با موش هاي سوري نر

4و  آرميتا شاه اسماعيلي3دكتر غلامرضا سپهري, 2 دكتر عباس حق پرست ,1دكتر منظومه شمسي ميمندي

خلاصه
به  آسيب عصب محيطي كه در اثردرد نوروپاتيك  از دسته دردهاي مزمن بشمار مي رود 

در مطالعات مختلفي ارتباط بين درد .  مي شود)هيپرآلژزي(پردردي يد و منجر به  آوجود مي
 چگونگي پاسخ به درمان در خصوص دردهاي سوماتيك و التهابي نوروپاتيك و هيپرآلژزي و

با اين حال هنوز نحوه پاسخ به محرك درد احشايي در نوروپاتي محيطي  و . بررسي شده است
لذا در اين .  جنس هاي نر و ماده مورد بررسي قرار نگرفته استپاسخاختلاف احتمالي بين 

 PSNL:Partial Sciatic Nerve(تيك تحقيق با استفاده از بستن يكطرفه عصب سيا
Ligation( , چگونگي پاسخ به دردهاي احشايي در

موش هاي  اين مطالعه جهت انجام . موش هاي سوري نر و ماده مورد بررسي قرار گرفت
.  تقسيم شدندPSNL  وcontrolSham, گروه دست نخورده سهسوري نر و ماده آلبينو به 
6/0 پس از تزريق داخل صفاقي اسيد استيك  Writhingآزمون درد احشايي با استفاده از 

 در روزهاي PSNL وShamدرصد در گروه كنترل و سپس در هر يك از گروه هاي 
بدين ترتيب كه تعداد انقباضات .  پس از عمل جراحي مورد ارزشيابي قرار گرفت20،15،10،5

تايج نشان داد كه بستن عصب ن. شمارش گرديد پس از تزريق  دقيقه 15شكمي   به مدت 
 موجب كاهش معني دار تعداد انقباضات شكمي نسبت به  بدون در نظر گرفتن جنسسياتيك

نسبت PSNLتعداد انقباضات شكمي در ماده هاي      ميانگين . گروه دست نخورده مي شود
.  كاهش داشتSham  نسبت به نرهايPSNLدر نرهايو  افزايش Shamبه ماده هاي 

 به تفكيك روز در نرها كاهش PSNL  و Shamسه تعداد انقباضات شكمي بين گروه مقاي
در گروه. معني داري در روز بيستم و در ماده ها افزايش معني داري در همين روز نشان داد

Sham وگروه دست نخورده  عليرغم حساسيت بيشتر ماده ها نسبت به نرها اختلاف معني  
  ميانگين تعداد انقباضات در PSNL در حاليكه در گروه.دداري بين دو جنس مشاهده نش

 در  اما پس از تفكيك روزها اختلاف جنسي.ماده ها به طور معني داري بيشتر از نرها بود
 موش مطالعه فوق نشان مي دهد كه.  فقط در روز بيستم مشاهده شدپاسخدهي به درد احشايي

بت به درد احشايي مي باشند و به نظرمي مدل بهتري جهت مطالعه هپيرآلژزي نسهاي ماده
تفاوت جنسي كه . رسد  افزايش پاسخگويي در ماده ها به علت بروز  هيپرآلژزي ثانويه باشد

 اثر  بهك مشاهده مي شود احتمالا ً مربوطياتي بستن عصب س از درد احشايي پسبهنسبت 
سيستم ساختاري وت هايهورمون هاي جنسي زنانه در انتقال پيام درد و يا  مربوط به تفا

ماده بوده كه منجر به ايجاد هيپرآلژزي ثانويه در ماده ها   نر وعصاب مركزي در جنس
.شده است
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جنس, موش سوري, درد احشايي, درد نوروپاتيك: واژه هاي كليدي
مقدمه

نوعي درد مزمن و از دسته , درد نوروپاتيك
ب دردهاي نوروژنيك مي باشد كه از آسيب به عص

سيب محيطي نه تنها سبب آ. محيطي ناشي مي شود
تحريك غير ارادي اعصاب محيطي درگير مي شود 

 تحريك  موجببلكه
يون ريشه خلفي اعصاب لهاي گانگغير ارادي سلول

از ويژگي هاي ). 2(نخاعي آسيب ديده نيز مي گردد 
افزايش حساسيت به ( هيپرآلژزي , درد نوروپاتيك

افزايش حساسيت به (لودينيا و آ) محرك هاي دردزا
از اين رو ضد .  مي باشد) محرك هاي غير دردزا

دردهاي رايج مانند داروهاي ضد التهاب 
استروئيدي واپيوئيدها در درمان دردهاي غير

مكانيسم ايجاد ). 26(نوروپاتيك مؤثر نمي باشند 
دردهاي نوروپاتيك به خوبي روشن نيست و در 

عوامل اين دردها وتحقيقات  مختلف رابطه بين 
يكي از مكانيسم هاي . گوناگون بررسي شده است

پديده تخليه الكتريكي نابجاي, شناخته شده
)Ectopic discharge   (  نـورون هاي درد است

كه خود مي تواند ناشي از افزايش فعاليت فيبرهاي  
خصوصاً نورون هاي آسيب ديده و , انتقال دهنده درد

). 17(م مجاور آنها باشد همچنين نورون هاي سال
مكانيسم ديگري كه در ايجاد هيپرآلژزي مطرح است  

) (Cross excitationپديده   تحريك ضربدري 
يون ريشه خلفي و در نتيجه  لدر نورون هاي گانگ

تغيير در عملكرد كانال هاي سديمي و كلسيمي اين 
, گروهي ديگر از محققين ). 6(نورون ها  است 

ي نوروپاتيك را به افزايش فعاليت مكانيسم دردها
اسيدهاي امينه تحريكي مانند گلوتامات و يا كاهش 
فعاليت سيستم مهاري گابا  و پورينرژيك در سيستم 
اعصاب مركزي نسبت مي دهند 

برخي  ديگر مشاهده كرده اند كه در ) . 12،30،31(
(  ماده خاكستري Π به لايه Aβفيبرهاي , هيپرآلژزي

پيشروي كرده و اين نوسازي  ) Cهايمحل عبور فيبر
آناتوميكي طناب نخاعي موجب حساس شدن غير 

 و در نتيجه انتقال نابجاي درد Aβعادي  فيبرهاي 
در مطالعاتي كه منجر به نتايج فوق ). 6(مي شود 

افزايش حساسيت به محرك هاي درد , شده است
فشاري  و التهابي بررسي شده است , حرارتي

اما ارتباط درد  احشايي و ) 6،20،25،28،35(
هيپرآلژزي  ناشي از درد نوروپاتيك بررسي نشده 

به خصوص  كه پيام هاي  درد احشايي از . است
مسير دردهاي سوماتيك نمي گذرند بلكه اكسون 
هاي پيام آورآن مستقيماً وارد نخاع شده و به هسته 

تالاموس رفته و در  ) VPL(جانبي , خلفي, شكمي
 ختم مي ج عقب مركزي در قشر مغزاز آنجا به شكن

مطالعات زيادي در , علاوه بر اين).  1،30(شوند 
آستانه درد و , مورد تفاوت جنسي در تحمل درد

پاسخگويي نسبت به ضد دردهاي رايج انجام شده 
, مكانيكي , در اين مطالعات دردهاي فشاري. است

حرارتي و التهابي با روشِِِ هاي مختلف بررسي شده 
اغلب مشاهدات حاكي از آن ). 14،21،24،29(است 

است كه حساسيت زنان نسبت به محرك هاي 
دردناك در مقايسه با مردان بيشتر مي باشد در حاليكه 
پاسخگويي جنس نر به ضد دردهاي غير استروئيدي 

در اين ). 21،22،23،34،38(و اپيوئيدي بيشتر است 
ر مطالعه تفاوت جنسي درد احشايي و همچنين تأثي

هيپرآلژزي ناشي از بستن يكطرفه عصب سياتيك بر 
لذا در اين مطالعه با بستن . آن بررسي شده است

يكطرفه عصب سياتيك در موش هاي سوري نر و 
ماده تغييرات پاسخ دهي به درد احشايي با استفاده از 

 روز بررسي شد تا 20در طي Writhing آزمون
يجاد آن اثرات هيپرآلژزي نوروپاتيك و مدت زمان ا

نسبت به محرك درد احشايي در دو جنس نر و ماده 
.مورد بررسي قرار گيرد

مواد و روش ها
حيوانات) الف

ــداد    ــر روي  تع ــات ب ــه آزمايش ــوش  115كلي  م
-g30بـه وزن تقريبـي     , از نژاد آلبينـو   , سوري بالغ   

 تهيه شده از مركز تحقيقات علوم اعصاب دانشگاه 25
حيوانـات در دمـاي     . ام شـد  علوم پزشكي كرمان انج   

ــاي  2±22 ــانتيگراد و دوره ه ــه س ــاعت 12 درج  س
 سـاعت تـاريكي در قفـس هـايي بـه            12روشنايي و   
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ــاد ــداري   15 ×30×40ابعــ ــر نگهــ ــانتي متــ  ســ
مي شدند و در تمام مدت به جز زمان انجام آزمايش           

كليه آزمايشـات   . دسترسي كافي به آب و غذا داشتند      
 هر موش فقط يكبار . انجام  شدند8-14بين ساعات 

مورد آزمون قرار مي گرفت و پس از انجام آزمـايش           
.مربوطه بلافاصله با اتر بيهوش و قطع نخاع مي شد

روش ايجاد نوروپاتي محيطي) ب
ــايش    ــن آزم ــك در اي ــاد درد نوروپاتي ــدل ايج م
از طريـــق بســـتن يكطرفـــه عصـــب ســـياتيك     
(Partial Sciatic Nerve Ligation: PSNL)

جهـت بيهوشـي مقـدار    ). 4(  بودBennettوشبه ر
mg/kg80-60  تيوپنتـــال ســـديم از طريـــق درون 
سـپس موهـاي   . به حيوان تزريـق شـد     IP)(صفاقي

از آنجائيكه محـل عبـور    . چيده شد , پوست پاي چپ  
عصب سياتيك از ناحيه فرورفتگي بين اسـتخوان ران        
و شيار نخاعي مي باشد، عضله به صورت موازي بـا           

تـا  ن و كمي پـايين تـر از آن بـرش داده شـد             استخوا
عصــب ســياتيك بصــورت يــك رشــته ســفيد رنــگ 

پـس از جـدا كـردن بافـت پيونـدي           . مشاهده  شـود   
اطراف، يك رشته سيم مسي بـه عنـوان ليگـاتور دور           
عصب بسته و عصب در جـاي خـود قـرار داده شـد              
سپس عضلات و پوست بخيه زده شدند و محل بخيه 

.ضد عفوني شد

:Writhingتتس) ج
6/0به منظور ايجاد درد احشـايي  اسـيد اسـتيك            

 ميلي ليتر بـه ازاي ده گـرم وزن          1/0درصد  به ميزان     
به طـور درون صـفاقي تزريـق شـد و بلافاصـله        بدن  

حيوان در يك ظرف شيشه اي شفاف  تحت نظر قرار 
15سپس تعداد انقباضات شـكمي بـه مـدت          . گرفت

هـر زمـان كـه      . دقيقه پس از تزريق شـمارش شـدند       
بــــه , حيــــوان شــــكم خــــود را مــــي كشــــيد

گونه اي كه تنـه در حالـت مـوازي بـا سـطح افـق و          
چسبيده به آن قرار مي گرفت و هم زمان با آن دست            

بـه عنـوان    , ها را به جلو و پاها را به عقب مي كشيد          
 البته  گاهي همراه     .يك انقباض در نظر گرفته مي شد      
ل مي شد و گاهي     با كشيدگي بدن به يك طرف متماي      

ــود  ــت بــــــ ــن علامــــــ ــدون ايــــــ . بــــــ
موش هايي كه به هر دليل در حـين اجـراي طـرح از             
بــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــين 
مي رفتند جايگزين مي شدند بـه طوريكـه هـر زيـر             

. سر موش بود6گروه حداقل شامل 

روش انجام آزمايش) د
موش هاي سوري نر و ماده به گروه هاي  دسـت            

م تقسـي PSNL وControl  ,  Shamنخـورده يـا  
ــدند ــروه . ش ــه   , PSNLدر گ ــياتيك ب عصــب س
 پوست Shamدر گروه .   بسته شدBennettروش

و عضله تا عمقي كه عصب نمايـان شـود بـرش داده             
در گـروه   . شد اما به عصب هيچ آسيبي وارد نگرديد         

هـر  . كنترل هيچ گونه عمل جراحي  صورت نگرفـت    
 در هر جنس بـه      PSNL و Shamيك از گروه هاي     

ه تقسيم شدند به طوري كه هر زيـر گـروه    زير گرو 4
هر زير گـروه در يكـي   .   حيوان باشد 6حداقل شامل   
 پــس از عمــل جراحــي20, 15, 10 , 5از روزهــاي 
. قرار گرفت Writhingتحت تست 

تجزيه و تحليل آماري
از ) تعداد انقباضات شكمي( شدت  درد احشايي 

مقايسه بين . محاسبه شدMean ± SEM طريق
نگين تعداد انقباضات شكمي در موش هاي نر و ميا

ماده و مقايسه ميانگين تعداد انقباضات شكمي در 
T-test توسط PSNL وShamموش هاي  گروه

و مقايسه ميانگين ها در روزهاي مختلف توسط آناليز 
Tukeyوسپس با آزمونANOVAواريانس

.  بودSpssنرم افزار مورد استفاده . ارزيابي شد
. معني دار تلقي گرديد>05/0P بين نتايج با تفاوت

نتايج
بـر درد   (PSNL)تاثير بسـتن عصـب سـياتيك   

احشايي
مقايسه ميانگين تعداد انقباضات شكمي در آزمون      

Writhing           بدون در نظر گرفتن جـنس بـين گـروه 
اخــتلاف معنــي كنتــرل و PSNL و Shamهــاي 

ــداد ــان نــــــــــــــــ .داري نشــــــــــــــــ
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ات شـكمي مـاده هـاي      در حالي كـه  تعـداد انقباض ـ       
SNLP

/ 2/2±3(Sham نسبت به ماده هـاي  ) 5/2±7/31(
PSNLافــــزايش يافتــــه و در نرهــــاي )  26
/ 1/2±4(Shamنسبت به نرهـاي       ) 6/1±4/23(

با اين وجود هيچ اختلاف معنـي       . كاهش داشت    )28
ــد    ــاهده نش ــنس مش ــك از دو ج ــيچ ي ( داري در ه

). 1نمودار
اد انقباضات شكمي بين گروه مقايسه ميانگين تعد

Shamو PSNL به تفكيك روز و جنسيت نشان  
داد 

فقط در روز  PSNLكه تعداد انقباضات در نرهاي
بيستم 

به طور معني داري نسبت به گروه ) 0/3±2/23(
Sham

كاهش يافته در حاليكه در  ماده هاي )9/1±0/34(
PSNL

Shamنسبت به ماده هاي) 7/4±2/37(
در روز بيستم افزايش معني داري ) 9/3±0/19(

و 10 , 5در بقيه  روزهاي ). 3و2نمودار (مشاهده شد 
  در هيچيك از دو جنس اختلاف عمل جراحي15

PSNL وSham  ه هاي بين گرومعني داري
).2و3نمودار(مشاهده نشد

تعداد انقباضات شكمي در موش ميانگين :1نمودار 
با ,  در گروه دست نخوردههاي سوري نر و ماده

Sham و گروه PSNLعصب سياتيك بسته شده 
.Writhingاز آزمونپس 

تعداد انقباضات شكمي بلافاصله پس از تزريق درون 
 درصد به ازاي6/0صفاقي اسيد  استيك 

g10ml/1 در طي مدت پانزده دقيقه شمارش شد  .
 ميانگين  انقباضات Sham  و PSNLدر گروه 
 پس از عمل 20 و 15 و 10 و 5روزهاي شكمي در 

.جراحي  در نظر گرفته شده است
P<0.05 اختلاف معني دار بين دو جنس*

تعداد انقباضات شكمي موش هاي سوري ماده  در 
به طور معني داري بيش از نرها بود PSNLگروه

مابين Shamدر حاليكه در گروه دست نخورده و
.هده نشددو جنس اختلاف معني داري مشا

روزهاي بعد از عمل

 تعداد انقباضات شكمي در موش هاي سوري نر:2نمودار 
PSNLو Shamعمل    پس از20،15،10،5در روزهاي

.جراحي

*.  سر موش مـي باشـد  6هر نقطه ميانگين داده هاي    
.ShamP<0.05اختلاف معني دار با گروه    
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روزهاي بعد از عمل
اضات شكمي در موش هاي سوري  تعداد انقب:  3نمودار 

   پس 20،15،10،5در روزهايShamوPSNLماده
 .عمل جراحياز

. سر موش مي باشد6هر نقطه ميانگين داده هاي 
ShamP<0.05 اختلاف معني دار با گروه*

 در  Writhingتعداد انقباضات شكمي در آزمون    
از روز پـنجم كـاهش   PSNLموش هاي سوري نـر    

 پانزدهم به حداقل مقدار خود رسـيد و         يافت در روز  
مجددا ً در روز  بيستم افزايش يافته اما به مقادير قبل            

.  نرسـيد  PSNLاز بستن عصب سـياتيك در گـروه       
تعداد انقباضات در روز بيستم بستن عصب سـياتيك         

Shamبه طور معني داري كمتر از روز بيستم گـروه         
.بود

در Writhingتعداد انقباضات شكمي در آزمون
 از روز پنجم روند PSNLموش هاي سوري ماده 

نزولي داشت به طوريكه در روز دهم و پانزدهم كمتر 
.  افزايش يافتو در روز بيستم.بودShamاز گروه

به طور PSNL در روز بيستم  فقط تعداد انقباضات
مقايسه . بود Shamمعني داري بيش از گروه 
ختلاف معني   اPSNLروزهاي مختلف در گروه

. داري نشان نداد

PSNLتأثير جنسيت بر درد ناشي از
 با وجوديكه تعداد انقباضاته در گروه دست نخورد

ها بيش از نرها بود اختلاف  معني  در مادهشكمي
Shamدر گروه. داري بين دو جنس مشاهده نشد

. نيز اختلاف معني داري بين دو جنس مشاهده نشد
عداد انقباضات شكمي در  تSNLPاما در گروه

به طور معني داري ) 7/31±1/2 (هموش هاي ماد
). 1نمودار ( بود ) 4/23±6/1(بيش از موش هاي نر 

 از PSNLتعداد انقباضات شكمي در نرهاي گروه 
كاهش  يافت به طوري كه در روز روز پنجم ظاهراً

پانزدهم به كمترين مقدار خود رسيده و در روز 
زايش يافت  اما به مقادير گروه دست بيستم مجدداً اف

).2نمودار (. نرسيدShamنخورده و حتي گروه 
 تعداد انقباضات شكمي  در موش هاي سوري ماده 

PSNLدر روز پنجم بيش از ماده هاي ˝ ظاهرا 
Sham از ان  تا روز پانزدهم تغيير اما بعد .  بود 

چنداني نداشت ولي از ان پس افزايش يافت تا اينكه 
.  بيش از گروه كنترل شد حتي  روز بيستم در
PSNLتعداد انقباضات در ماده هـاي ).  3نمودار (

تقريبا در تمام  روزهاي  آزمايش بيش از نرهاي 
PSNLبدين معنا كه ماده ها در تمام   بوده است 

روزهاي پس از بستن عصب سياتيك حساس تر از 
نس  به اما مقايسه بين دو ج).  4نمودار (نرها بودند

تفكيك روز نشان داد كه فقط در روز بيستم اين 
 بين دو جنس وجود دارداختـلاف معني دار

تعداد انقباضات شكمي در ). ( 4نمودار(
 و در ماده 2/23±0/3 در روز بيستم PSNLنرهاي

.بود)  2/37±7/4(ها 

روزهاي بعد از عمل
تعداد انقباضات شكمي در موش هاي : 4نمودار 

 و ماده پس از بستن يكطرفه عصب سوري نر
.)PSNL( سياتيك 

. سر موش مي باشد6هر نقطه ميانگين داده هاي 
 سـر  6حـداقل  Mean ± SEMداده ها بـر اسـاس   

.موش  مي باشد
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P<0.05 اختلاف معني دار بين دو جنس *
P<0.05 اختلاف معني دار با گروه كنترل**

 در  Writhingتعداد انقباضات شكمي در آزمون    
هر دو جنس در  روز پنجم كاهش يافته و مجـدداً در       

در اغلب روزهاي پـس از  . روز  بيستم افزايش يافت    
بستن يكطرفه عصب سياتيك تعداد انقباضات در ماده 

اما در روز بيسـتم ايـن اخـتلاف         . ها بيش از نرها بود    
 فقـط در    تعـداد انقباضـات   مقايسه  در  . معني دار شد  

ي بين روز پانزدهم و  قبل ي دار اختلاف معنجنس نر
. از عمل جراحي نشان مي دهد

بحث
مطالعه حاضر  به منظور بررسي روند ايجاد 
هيپرالژزي متعاقب بستن يكطرفه عصب سياتيك و 
پاسخ موش هاي سوري نر و ماده به دردهاي 

در اين مطالعه بستن . احشايي صورت گرفته است
در موش عصب سياتيك و ايجاد درد نوروپاتيك 

هاي سوري موجب كاهش انقباضات و در نتيجه 
اما اين پديده . افزايش شدت درد احشايي شده است

بستگي به جنسيت دارد زيرا در موش هاي ماده گروه 
PSNL تعداد انقباضات شكمي نسبت به گروه 
Shamافزايش و در موش هاي نر نسبت به گروه 
Sham ز بيستم تنها در رو.  ظاهراً كاهش يافته است

بستن عصب سياتيك اين اختلاف معني دار شده 
در واقع در نرها درد نوروپاتيك موجب . است

هيپوآلژزي  ولي در ماده ها موجب هيپرآلژزي نسبت 
 نيز در تحقيقات Coyel. به درد احشايي شده است
 ماده موش هاي صحراييخود نشان داده است كه 

مي  سنجش دردهاي نوروپاتيك ي جهت مدل بهتر
 به  به گونه اي اين برتري در ماده ها ) . 11 (باشند

 برداشتن زيرا.ردهورمون هاي جنسي بستگي دا
تخمدان در رات هاي ماده موجب كاهش ميزان 

به علاوه ). 10( شده است  به درد حرارتيهيپرآلژزي
طول مدت هيپرآلژزي به درد حرارتي نيز بستگي به 

يي  نر و ماده جنسيت دارد زيرا در موش هاي صحرا
هيپرآلژزي در روز چهاردهم حاصل شده ولي فقط  

برداشتن گنادها .  روز ادامه مي يابد35در ماده ها تا 

در هر دو جنس باعث طولاني شدن زمان هيپرآلژزي 
).32( روز مي شود 35تا 

با وجودي كه مكانيسم و پاسخگويي دردهاي 
 تفاوت هاي  ونكات مشترك, احشايي و سوماتيك

همي مب
به نظر مي رسد كه هورمون هاي جنسي )  6،8(دارند 

در هر صورت در پاسخگويي  به درد دخيل مي 
استروژن و (هورمون هاي جنسي زنانه .   باشند

موجب  افزايش انتقال پيام درد و ) پروژسترون
 Silent)همچنين تحريك آوران خاموش

afferent) به علاوه اثر ).  11،23( مي گردند
 هاي جنسي بر مراكز فوقاني سيستم اعصاب هورمون

مركزي كه در مسير درد قرار دارند نيز موجب تغيير 
, نيينيكعملكرد واسطه هاي شيميايي مانند برادي

و اسيدهاي امينه تحريكي مانندP ,GABAماده
از اين رو است كه ).  15( مي گردد يك گلوتاماسيد 

احشايي فقط  در اين مطالعه هيپرآلژزي نسبت به درد 
اغلب بررسي ها . در جنس ماده  مشاهده شده است

 درد سوماتيك نسبت به ماده هاد كهننشان مي ده
حساس تر از نرها 

در دردهاي احشايي نيز  غالباً ). 5،13،15(مي باشند 
در اين ). 19،27(ماده ها حساس تر از نرها مي باشند 

 دست مطالعه نيز ميانگين انقباضات شكمي ماده هاي
ظاهراً  بود ونخورده بيش از نرهاي دست نخورده 

 اما در موش هاي  دست .ماده ها حساس تر  بودند
 اختلاف جنسي معني داري Shamنخورده  و 

احتمالاً با  افزايش تعداد موش . وجود نداشته است
هاي مورد مطالعه، نتايج آزمون آماري تفاوت معني 

 كه قبلا نيز اشاره البته همانطوري. كردمي داري پيدا 
شد انتقال پيام دردهاي احشايي و سوماتيك تفاوت 

بدين معنا كه گيرنده هاي  درد سوماتيك . هايي دارند
در لايه هاي سطحي پوست قرار دارند و از طريق 

 انتقال يافته در حاليكه گيرنده CوAβ,A فيبرهاي
هاي درد احشايي  در لايه هاي عمقي احشاء قرار 

  انتقال Cدتاً توسط فيبرهاي داشته و عم
 آور درد احشايي ماكسون هاي پيا). 7،8،15(مي يابد 

, كه مستقيماً وارد نخاع شده اند به هسته شكمي
 به  درتالاموس رفته و از آنجا VPLجانبي , خلفي
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پس از ). 1،30(ختم مي شوند  مركزي عقب شكنج 
بستن  عصب سياتيك و ايجاد درد نوروپاتيك ماده 

 و بودند از همان روز پنجم حساس تر از نرها ها
Writhingتعداد انقباضات شكمي بيشتري در تست

با وجوديكه اين اختلاف .  نشان دادند
معني دار نبود اما به نظرميرسد كه از همان ابتدا 
مكانيسم هاي محيطي مانند افزايش حساسيت گيرنده 

 و هتهاي درد تحت تأثير هورمون هاي زنانه قرار گرف
تا روز .)15،33(موجب هيپرآلژزي اوليه شده است 

بيستم كه تعداد انقباضات به حداكثر رسيده و 
اين . اختلاف معني داري با جنس نر مشاهده شد

اختلاف معني دار كه پس از بيست روز نوروپاتي 
محيطي بين نر و ماده ايجاد شد در واقع  شايد به 

اني سيستم علت افزايش  تحريك پذيري مراكز فوق
 هيپرآلژزي بهآن را  كه مي توان هبوداعصاب مركزي 

 زيرا در تشخيص دردهاي احشايي .نسبت دادثانويه 
ي پيچيده مغزي ها رفتارWrithingتوسط تست 

 افزايش به علاوه.)15(اندازه گيري مي شود 
حساسيت به درد احشايي كه از طريق مكانيسم هاي 

دهنده  ،  نشان)3،16،37(مغزي پاسخ داده مي شود 
 مي  نسبت به اين نوع دردايجاد هيپرآلژزي ثانويه

باشد و بيشتر تحت تأثير سيستم هاي تعديل كننده 
از اينروست كه ). 33(مركزي قرار مي گيرد

هيپرآلژزي نسبت به دردهاي سوماتيك مانند درد 
حرارتي و فشاري كه از طريق مكانيسم هاي نخاعي 

 شود و فوق نخاعي پاسخ داده مي
 روز درد نوروپاتيك 14سريعاً پس از ) 9،15،18،36(

 هيپرآلژزي نسبت اما) 11،32(نيز قابل مشاهده است 
به درد احشايي تا  بيست روز پس از ايجاد  

در نهايت  اين . مشاهده نمي شودنوروپاتي محيطي 
مطالعه نشان مي دهد كه  هيپرآلژزي  نسبت به درد 

يت دارد و موش هاي احشايي نيز بستگي به جنس
سوري ماده مدل هاي بهتري جهت ايجاد هيپرآلژزي 

روند اين نوع هيپرآلژزي نيز در . احشايي مي باشند
دو جنس متفاوت بوده كه 
مكانيسم هاي احتمالي آن اثر هورمون هاي جنسي 
بر گيرنده هاي درد و راه هاي درد و يا اختلاف 
م جنسي در تحريك پذيري مراكز فوقاني سيست

قطعاً مطالعات بيشتري در . اعصاب مركزي مي باشد
.مورد مكانيسم هاي مربوطه بايستي انجام شود

سپاسگزاري
بدينوسيله از مركز تحقيقات علوم اعصاب كرمان 
كه هزينه اين طرح تحقيقاتي را تقبل نموده و سركار 
خانم آذري و ديگر همكاران اين مركز تشكر و 

.قدرداني مي گردد
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Summary
Increased Visceral Pain Responsiveness  in Female Mice Compared to Male 
Mice after Partial Sciatic Nerve Ligation
Shamsi meimandi M,  Pharm.D1,  Haghprast A,  PhD. 2,  Spehri Gh, PhD. 3 And 

Shahesmaeili A4

1. Instructor of Pharmacology, Kerman Neuroscience Reseach Center, 2. Assistant 
Professor of Physiology, 3. Associate Professor of Pharmacology, 4. Medical 
Student, Kerman University of Medical Sciences and Health Services, Kerman, Iran

Neuropathic pain which is a chronic pain causes hyperalgesia due to peripheral 
nerve damage. The relation  between neuropathic pain and hyperalgesia and the 
response to treatment in case of somatic and inflammatory pain have been 
investigated previuosly. However the response of visceral pain in peripheral 
neuropathy and the possible gender differences in visceral pain response have not 
been investigated. In this study the visceral pain response and gender differences are  
evaluated in albino male and female mice, using  Partial Sciatic Nerve Ligation 
(PSNL) model. Male and female mice were divided as intact, sham and PSNL groups. 
Visceral pain was induced by intraperitoneal (i.p.) administration of 0.6% of acetic 
acid and the pain response was evaluated by writhing test. Visceral pain response 
was also evaluated in days 5,10,15 and 20 in sham and PSNL mice . The number of 
abdominal contractions for a period of  15 minutes was measured in each 
experimented group as an indicator of visceral pain. The results showed that there 
was no significant differences in abdominal contractions  of intact and sham 
operated male and female mice. The abdominal contractions in male PSNL mice was 
decreased significantly and in female PSNL mice was increased significantly as 
compared to male and female sham-operated mice respectively. The abdominal 
contractions in PSNL male and female mice showed a significant difference with 
sham operated mice 20 days after surgery . i.e. male PSNL group showd significant 
decrease and females showed a significant increase in abdominal contractions as 
compared to sham-operated mice. The mean abdminal  contractions in female PSNL 
mice were significantly higher than males in 20 th days of experiment . In summary, 
the results of this study showed that the female mice are a better model in 
hyreralgesia studies for visceral pain due to secondary hyperalgesia. The geneder 
differences in the response to visceral pain can be related to the effect of sex 
hormones in pain transmission or in structural differences in male and female mice 
which could result in secondary hyperalgesia in female mice. 

Key Words: Neuropathic pain, Sex, Visceral pain, Mice, Partial sciatic nerve ligation 
(PSNL) 
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 رستمي11,17تصحيح بدون پرينت 
 رستمي 11,20تنظيم و پرينت شد 

 رستمي 12,5خلاصه انگليسي تصحيح و كل مقاله تنظيم و پرينت شد 

 رستمي 12,24پرينت شد 
 رستمي1,31تصحيحات نويسنده انجام شد 

 رستمي 2,1تصحيح و براي چاپ پرينت شد 
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