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 مقاله پژوهشی 

  ن یسرما، آزمون درد فرمال ینین بر آلودیدیستیه یق داخل صفاقیتزر اثر
  ییدر موش صحرا شده لهک یاتیعصب س یشناس بیآسو 

  

  ٧يزهره نجف ،٦مهرزاد مهر ،٥يالهام بابادوست ثان ،٤احد درستقول ،٣انيامک چراغيس ،٢ل تمدنفردياسماع ،٭١ت طلبير امنيام
 

  25/04/1394یرش تاریخ پذ 24/02/1394تاریخ دریافت 
 
 دهیچک

ن يسـرما و فرمـال   ينيآلود يها آزمون يين مطالعه کارآيمشخص شده است. در ا يخوب به يستم عصبيس ين بر رويديستيه ياثر محافظت :هدف و نهیزم شیپ
  .شد يابيک ارزياتيعصب س يشدگ له يدارا ييصحرا يها موشن به يديستيه يق داخل صفاقيدر تزر يشناس بيآسهمراه با 

و تعداد  يزيآم رنگز با دو روش ين يستوپاتولوژين استفاده شد. مقاطع هيسرما و آزمون فرمال ينيآلود يابيارز يبرا ييسر موش صحرا ۵۷از مواد و روش کار: 
  شدند. يم بررسيروند ترم يابيارز ينه برايليم يعصب يبرهايشوان، ف يها سلول

مطابقت داشـتند. در   يشناس بيآسج يج را داشتند که با نتاين نتايبهتر ۴۰۰mg/kgن يديستيه کننده افتيدرگروه  ن دريسرما و آزمون فرمال ينيآلود :ها افتهی
تا آخر تجربـه (روز   ازآن پسده و يثر رسکبه حدا ۲۱و  ۱۴ يشروع و در روزها کياتيعه در عصب سيجاد ضايپس از ا ۷از سرما از روز  يناش ينين گروه، آلوديا

عه با توجه به گروه کنترل يجاد ضاينسبت به قبل از ا ۴۲و  ۲۸، ۱۴ يدر روزها ينيپاسخ درد فرمال ني). همچنp<0.05افت (ياهش کروه کنترل نسبت به گ )۴۲
  ).p<0.05( افتياهش ک

م يدر ترم ۴۰۰mg/kgن يديستياثر ه دکنندهييتأ يشناس بيآسن همراه با يسرما و فرمال ينيآلود يها آزمونج مطالعه حاضر نشان داد ينتا :يریگ جهینتبحث و 
ک، شاخص عمـل،  ينوروپات يدردها يک برايولوژيزيف يها آزمونسه ين نشان داد در مقايشيق و مطالعات پين تحقيج اين نتايبود. همچن شده لهک ياتيعصب س

  .باشند يم يسشنا بيآسشتر با يب يج با همخوانيبهتر و نتا ييکارا يب داراين به ترتيسرما و درد فرمال ينيآلود
  يي، موش صحراشده له کياتين، عصب سيديستين، هيدرد فرمال سرما، آزمون ينيآلود :ها دواژهیکل
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  ۰۹۱۴۴۴۱۴۶۱۳ تلفن: ۹۶۹ ي، صندوق پستي، دانشکده دامپزشکيه، دانشگاه آزاد اسلامياروم: آدرس مکاتبه
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  سنده مسئول)يه (نويواحد اروم ي، دانشگاه آزاد اسلامي، دانشکده دامپزشکيار پاتولوژياستاد ١
  هي، دانشگاه ارومي، دانشکده دامپزشکيولوژيزياستاد ف ٢
  هيواحد اروم ي، دانشگاه آزاد اسلامي، دانشکده دامپزشکيشگاهيآزما کارشناس علوم ٣
  هيواحد اروم ي، دانشگاه آزاد اسلاميدانشکده دامپزشک ،يب شناسيو آس يشگاه بافت شناسيآزما ٤
  هيواحد اروم ي، دانشگاه آزاد اسلاميپرستار يدانش آموخته کارشناس ٥
  هيواحد اروم ياد اسلام، دانشگاه آزيپرستار يدانش آموخته کارشناس ٦
  هيواحد اروم ي، دانشگاه آزاد اسلاميپرستار يدانش آموخته کارشناس ٧

  مقدمه
 يدارا يمه ضرورين نهيدآمياسک ي عنوان بهن يديستيه

ز)، ي(خ آدم، ضد يضدالتهابشامل  ياديز يکيولوژياعمال ب
ه باعث ک باشد يم يقو يدانياکس يآنت يها تيفعالمسکن و 

). ۱،۲شود ( ين ميز فلزات سنگيآزاد و ن يها کاليرادحذف 
جراحت معمول  کي يطيعصب مح کيعه در يضا جاديا

 يت جراحيريسال تجربه در مد ۱۵۰ش از يرغم ب يباشد. عل يم
 يه هنوز در جراحکاست  يا م عصب مسئلهي، ترميطيعصب مح

 در حدود يطيجراحت عصب مح ).۳مطرح است ( يوپکروسکيم
) را Trauma( يا ضربهجراحات  يماران داراياز کل ب درصد۲,۸

 ).۴( شود يمشامل 
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، يابت، ضربه، سموم عصبيدر اثر د يعات عصبيجاد ضايا
جاد يا ايو  يسرطان يها سلول، هجوم ها نيتاميوعفونت، کمبود 

ق مواد يمثل له کردن، گره زدن، قطع کردن و تزر يعاتيضا يتجرب
جاد اختلال در اعمال يباعث ا يطيبه داخل اعصاب مح يالتهاب
ک يو در کل درد نوروپات شوند يمخودمختار  يو حت ي، حرکتيحس
با  يطيک محيدرد نوروپات ).۵،۶( ندينما يمجاد يرا ا يطيمح

ست) و يدردزا ن يعيکه در حالت طب ياز محرک ي(درد ناش ينيآلود
 شود يمبه محرک دردزا) مشخص  حدش از ي(پاسخ ب يپرآلژزيه
عصب  ژهيو به يطيعه در اعصاب محيجاد ضايبه دنبال ا). ٧(
از درد گفته  يبه حالت ينيشود. آلود يجاد ميا ينيآلود کياتيس
مثل لامسه، پاسخ مشابه درد  يعيطب يها که به محرکشود  يم

 يحرارت ينيو آلود يکيانکم ينيبه آلود ينيشود. آلود يداده م
قرار  ينياز استون در هر دو نوع آلود يناش ينيشود. آلود يم ميتقس

سرما محسوب شده  ينيجاد سرما جزو آلوديبه علت ا يرد وليگ يم
 يبررس يآزمون استاندارد برا کين ي). آزمون فرمال۸،۹است (

 ۵۰ن آزمون، حجم يباشد. در ا يم يرکيدرد پ يها سميانکم
وان يح يف پاکدرصد) در  ۵تا  ۱ق (ين رقيتر از فرماليرولکيم

دن و گاز گرفتن پنجه پا، يسيدرد شامل ل يها ق و پاسخيتزر
ردن کبدن، گذاشتن و بلند  يکينزدپا در  داشتن نگه زمان مدت

ثبت  يا قهيدق پنج يساعت در فواصل زمان کيمداوم پا به مدت 
 زمان مدتن، يثر مطالعات مربوط به درد فرمالکشود. در ا يم
شود.  يرفتار درد ثبت م عنوان بهدن و گاز گرفتن پنجه پا يسيل
)۱۱،۱۰.(  

 يرو ن بريديستياثرات ه يبر رو يمطالعات محدود تاکنون
ک يولوژيزيمختلف ف يها آزمون يابيو ارز يطيعات اعصاب محيضا

ک مطالعه که در يآن انجام شده است. در  يشناس بيآسهمراه با 
عصب  ين بر رويديستياثر ه يستوپاتولوژيشاخص عملکرد و ه آن
ج يد نتايانجام شد مشخص گرد ييموش صحرا شده لهک ياتيس

داشته و  يهمخوان يپاتولوژستويج هيآزمون شاخص عملکرد با نتا
م عصب ين اثر را در ترميبهتر mg/kg ٤٠٠ن در مقدار يديستيه
قات يتزر توأماثر جدا و  يک بررسي). در ۱۲ک داشته است (ياتيس

ب يآس ين بر رويستئيل سين و ان استيديستيه يداخل صفاق
) در عصب Doxorubicinن (يسيتوسط دوکسوروب القاشده يتجرب

با  توأمقرار گرفت. درمان  يابيمورد ارز ييراک موش صحياتيس
سه با يدر مقا يبهتر يها پاسخن يستئيل سين و ان استيديستيه

 دهنده نشانن مطالعه يج اينشان دادند. نتا ييتنها به ها آناستفاده 
ل ين و ان استيديستيه يبرا يطيعصب مح ياثرات محافظت

 توأمسه يو مقا يابي، ارزين بررسي). هدف از ا۱۳ن بود (يستئيس
با  ينيسرما و درد فرمال ينيک آلوديولوژيزيف يها آزمون

ک ياتين در عصب سيديستيه يمياثرات ترم يبرا يستوپاتولوژيه

سه با يدر مقا ها آزمونن يا ييتا کارا باشد يم ييموش صحرا شده له
 يک بررسياتيز آزمون شاخص عمل عصب سيو ن يستوپاتولوژيه

  شود.
 

  مواد و روش کار
  :واناتيح .۱

 ۲۵۰-۳۰۰ن يستار با وزن بينر نژاد و ييسر موش صحرا ۵۷
 ييبه تعداد سه موش صحرا يپرورش يها ه در قفسيگرم پس از ته

درجه  ۲۲- ۲۵شگاه با درجه حرارت يدر هر قفس، در آزما
 ييساعت (شروع روشنا ۱۲ يکيـ تار ييچرخه روشنا گراد يسانت

 يپلت يشدند. غذا يار) نگهد۱۹ساعت  يکيو شروع تار ۷ساعت 
وانات قرار داشت. يار حيآزاد در اخت طور بهاستاندارد و آب 

  .ر بوديز به شکل ييتا ۱۸گروه  ۳ صورت بهوانات يح يبند گروه
انجام و از روز  کياتيردن عصب سکو له  يجراحگروه اول: 

ن نرمال يسال يق داخل صفاقي، تزرياول تا هفتم پس از جراح
 ۴۲و  ۲۸، ۱۴ يدر روزها يشناس بيآس يررسب علتانجام شد. به 
  م شدند.يگر تقسيد رگروهيزن گروه به سه ي، ايپس از جراح

انجام شد و از  کياتيردن عصب سکو له  يگروه دوم: جراح 
 ٥٠ن در مقدار يديستي، از هيروز اول تا هفتم پس از جراح

mg/kg  يبررس علت بهردند. کافت يدر يداخل صفاقبه روش 
ن گروه ي، ايپس از جراح ۴۲و  ۲۸، ۱۴ يدر روزها يسشنا بيآس

  م شدند.يتقس رگروهيزز به سه ين
ردن کو له  يروز پس از عمل جراح ٧گروه سوم: به مدت 

به روش داخل  mg/kg ٤٠٠ن در مقدار يديستي، هکياتيعصب س
، ۱۴ يدر روزها يشناس بيآس يبررس علت بهق شد. يتزر يصفاق
م يتقس رگروهيزز به سه ين گروه ني، ايپس از جراح ۴۲و  ۲۸

از  يقبل از جراح موردنظر ي، رفتارهايرفتار يها يدر بررس شدند.
 ليوتحل هيتجزشاهد مورد  يها گروه عنوان بهوانات گرفته شد و يح

سر  ۳، گروه شاهد شامل کيستوپاتولوژيه يبررس يقرار گرفت. برا
لرور کنرمال (ن ين تجربه از محصول ساليبود. در ا ييموش صحرا

د يلراکدرويه ين ديديستيهل و پودر يدرصد) استر ۰,۹م يسد
ا) استفاده شد. از کيآمر يگمايس ييت داروکاز شر شده هيته(

ز يو ن يق داخل صفاقينترل به روش تزرکن نرمال در گروه يسال
ن از محلول ين استفاده شد. همچنيديستيردن پودر هکحل  يبرا

 درصد١ن يه فرماليته منظور بهآلمان  کمر درصد٣٨ن يفرمال
  ه شد.يته يمحل يها استفاده شد. محصول استون از داروخانه

ز يپس از اعمال پره: کياتيردن عصب سکله  ي. روش جراح٢
ن يبا مخلوط کتام ها موشساعت)  ١٢( يکيچرخه تار ييغذا

)٨٠mg/kg١٠ن (يلازي) و زاmg/kgيهوش شدند. موهاي) ب 
مفصل  يهانش تا بالا ين برآمدگييه پاياز ناح يقسمت مورد جراح
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ه يو سپس ناح يق ضد عفونين رقيده و با بتاديزانو تراش
 يسانت ٣-٢شد. پوست قسمت مذکور به طول  يبند شانموردنظر

 ر پوستيگر زيد يها قسمتمتر برش و پس از جدا کردن پوست از 
ک يبا چهار قلاب به پوست وصل شده و گشاد شد.  يه جراحيناح

دن به عصب يرس منظور بهعضله چهار سر ران  ير روب يبرش طول
قرار داده شد. عصب  ها قلابر يک داده شد و سپس در زياتيس
، تنه عصب ياطراف يها بافتاز  يک را بعد از جدا سازياتيس
محل سه شاخه شدن  يمتر از بالا يک سانتيک در فاصله ياتيس
ر تحت فشار قرا يک متوسط جراحين عصب با پنس هموستاتيا

و مساحت محل ) (kg/mm2 ٢,٥-٢جاد شده يزان فشار ايگرفت. م
ردن کقبل و پس از عمل له محاسبه شد.  (mm2) ٤-٣ يشدگ له

ل ين نرمال استريبا محلول سال کياتي، عصب سکياتيعصب س
 يشدگ لهزان يردن پنس و مشاهده مکشستشو داده شد. پس از باز 

 ۳پوست توسط  و يه سر تا سري، عضلات توسط بخکياتيعصب س
ه شدند. يصفر بخ ۴وت شماره کاتکتوسط نخ  يکه ساده تيعدد بخ

شد.  ين اسپريلکيتتراس يسکا يپوست اسپر يها هيبخ يرو
  امل تحت مراقبت قرار گرفتند.کوانات تا به هوش آمدن يح

 يبرا: از استون يناش يسرما ينيقه انجام آزمون آلوديطر. ۳
، ٢٨، ٢١، ١٤، ٧قبل و  ٧ يزهاوانات در روين آزمون، حيانجام ا

به ابعاد  يا شهيش يها در جعبه يپس از جراح ٤٢و  ٣٥
قرار داده شدند.  کمشب يف فلزکمتر با ي) سانت٢٥×٢٥×٢٥(

قطره استون توسط  کيط، يردن به محکقه پس از عادت يپانزده دق
به  يمتريم سانتيده از فاصله نيبر کنو ٢٥ق شماره يسر سوزن تزر

ده شد. سپس به يپاش کياتيعه در عصب سيضا يدارا يف پاک
له يدن و گاز گرفتن پنجه پا به وسيسيل زمان مدتقه يمدت پنج دق

  ).١٤شد ( يرياندازه گ يتال دستيجيرونومتر دک
 ١٤ ين آزمون در روزهايا: نيفرمال دردقه انجام آزمون يطر. ٤

ن يانجام ا يانجام گرفت. برا يپس از جراح ٤٢و  ٢٨، ١٤قبل و 
 25×30×25به اندازه  يا شهيش يها وانات در جعبهيآزمون، ح

قرار  يچهارچوب يبر رو يا شهيمتر قرار داده شدند. جعبه شيسانت
درجه قرار  ٤٥ه يبا زاو نهيآ کيه در داخل چهارچوب کداشت 

م يوان بود. نيح يف پاهاک يابيدن و ارزيد منظور بهنه يداشت. آ
وانات از يح يف پاکبه ط، يردن به محکساعت پس از عادت 

تر با سر سوزن يرولکيم ٥٠ن به حجم يدرصد فرمال کيمحصول 
 زمان مدتق شد. بلافاصله يتزر ير جلديبه روش ز ٢٩شماره 

ق يدقا يق شده در فواصل زمانيتزر يدن و گاز گرفتن پنجه پايسيل
(مرحله دوم) اندازه  ٤٥تا  ١٥ق يصفر تا پنج (مرحله اول) و دقا

ن به مراحل اول ياز فرمال يپاسخ درد ناش يم بنديسشد. تق يريگ
  ).١٦،١٥انجام گرفت ( يمطالعات قبل بر اساسو دوم 

 يبررس ي: برايشناس بيآسمقاطع  يزيآم رنگه و يروش ته. ۵
 معدوم از پس ۴۲ و ۲۸ ،۱۴ يروزها در ،يشناس بيآس مقاطع
 با ،يجراح از بعد ترحم با مرگ روش به که واناتيح نمودن
 وپنتاليت يصفاق داخل قيتزر با سپس و نيلازيزا و نيکتام مخلوط

 موضع در کياتيس عصب تنه مشاهده از پس شد، انجام ميسد
 هيناح طرف دو از cm ۱۰ طول به نخ رشته دو شده باز يجراح

 يخلف قسمت از اعصاب. شد زده گره و داده عبور عصب شده له
 يا شهيش يدهايلااس يرو بر ها نخ همراه به و شده دهيبر ها گره
 شده مشخص کانيپ توسط طيمح به مرکز از عصب ريمس کهيطور
 نيا يط در يفشار گونه چيه نکهيا ذکر قابل. شدند داده قرار بود

در  کياتيتنه عصب س يها . نمونهنشد وارد اعصاب يرو بر مراحل
 يه مقاطع و بررسيته يقرار داده شد و برا درصد۱۰ن يبافر فرمال

 ۴۸ل داده شدند. پس از يتحو يشگاه پاتولوژيعات به آزمايضا
 صورت به شده لهه ياز ناح کياتيها از اعصاب س ساعت و ثبوت نمونه

ن و يليبرش داده شده و به دو روش هماتوکس يو عرض يطول
) با Luxol fast blue) و لوکسول فست بلو (H&Eن (يائوز

اطع شدند. مق يزيآم رنگمراحل معمول  ياستاندارد و ط يها روش
 يدهاياسلا يده شدن بر رويشده پس از چسبان يزيآم رنگ يبافت
کون مدل ين يکروسکوپ نوريو خشک شدن، توسط م يشه ايش
)YS2-Tقرار گرفتند. يابيمورد ارز يشناس بيآس يبررس ي) برا  

  :يآمار ليوتحل هيتجز
، کيستوپاتولوژيه يو بررس يرفتار يه در آزمونهاکنيل ايبه دل
 يريمشخص اندازه گ يرات در زمانهاکبه  موردنظر يپارامترها

انس يز واريآنال يبا آزمون آمار آمده دست به يها شدند، داده
)ANOVAن کرر و سپس آزمون دانکم يري) با اندازه گ

اند  آورده شده Mean+SEM صورت بهها  شدند. داده ليوتحل هيتجز
  اند. شده يابيارز >۰۵.۰pدار  يو در سطح معن

  
  ها افتهی

: درجدول از استون يناش يسرما ينين بر آلوديديستيثر ها
 يق داخل صفاقين تزرياط بيارت دهنده نشانکه  ۱شماره 

 يدارا ييصحرا يها موشسرما در  ينين و پاسخ آلوديديستيه
قبل از  ۷گروه در روز  ۳در هر ، باشند يمک ياتيعصب س يشدگ له

گروه در  ۳آمد. در هر  به دست ۰/۰±۰/۰ ينيپاسخ آلود يجراح
، يپس از جراح ير روزهايسه با سايدر مقا يپس از جراح ۱۴روز 
ننده کافت ي) را نشان داد. گروه در>۰۵/۰pدار ( يش معنيافزا

لوگرم وزن بدن يک کي يبه ازا گرم يليم ۵۰ن در تعداد يديستيه
ن نرمال نشان يننده سالکافت يرا با گروه در يدار يمعناختلاف 

 گرم يليم ۴۰۰ن در مقدار يديستيننده هک افتينداد. در گروه در
 ۴۲و  ۳۵و  ۲۸، ۲۱ يلوگرم وزن بدن در روزهايک کي يبه ازا
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سه با گروه يدر مقا يني) در پاسخ آلود>۰۵/۰p( يدار يمعناهش ک
ن در مقدار يديستيننده هکافت ينترل مشاهده شد. در گروه درک

 ۳۵، ۲۸ يلوگرم وزن بدن در روزهايک کي يبه ازا گرم يليم ۴۰۰

 يپس از جراح ۷و  يقبل از جراح ۷نسبت به روز  يجراح ۴۲و 
  دار نشان نداد. ياختلاف معن

 
 يدارا ييصحرا يها موشاز استون در  يناش يسرما ينيروز و پاسخ آلود ۷ن به مدت يستديه يق داخل صفاقيارتباط تزر :)1(جدول 

  )Mean±SEM( کياتيدر عصب س يتجرب يشدگ له
  روز  - ۷  +۷  +۱۴  +۲۱  +۲۸  +۳۵  +۴۲

  گروه
۳/۱±۱/۵  *۸/۱±۸/۷  *۳/۲±۷/۱۰  *۳/۳±۹/۱۱  **۷/۲±۳/۱۴  *۴/۱±۵  ۰/۰±۰/۰  NS 

۸/۱±۲/۳  */۲±۴/۶  *۸/۲±۳/۸  *۱/۱±۸/۸  **۶/۱±۸/۱۲  *۱/۲±۷/۷  ۰/۰±۰/۰  His 50  
۱/۱±۷/۲  *۵/۱±۲/۲  *۶/۱±۹/۳  *۲/۱±۵  **۸/۱±۱/۱۳  ۲/۱±۲/۳  ۰/۰±۰/۰  His 400  

  باشد. ير روزها ميبا سا >۰۵/۰pدار در سطح  يوجود اختلاف معن دهنده نشان) *
سـر   ۶وان در هر گروه به يباشد. تعداد ح ين نرمال ميننده سالکافت يبا گروه در >۰۵/۰pدار در سطح  يوجود اختلاف معن دهنده نشان) **

  يموش صحرائ
  

کـه   ۲: در جدول شماره ينين بر پاسخ درد فرماليديستياثر ه
از  يدرد ناش ـ پاسـخ  و نيديستيه يقصفا داخل قيتزر نيارتباط ب

 کياتيس ـ عصـب  يشـدگ  لـه  يدارا ييصـحرا  يها موش در نيفرمال
، در مرحلـه اول و دوم درد  يگروه قبل از جراح ۳در هر  ،باشند يم

مشاهده نشد. در گروه درمـان شـده بـا     يدار يمعنر ييتغ ينيفرمال
ر ) در هر دو مرحله درد د>۰۵/۰pدار ( ياهش معنکن نرمال، يسال

 ينسـبت بـه قبـل از جراح ـ    يپس از جراح ۴۲و  ۲۸، ۱۴ يروزها
 ۴۰۰و  ۵۰ن يديسـت يدرمـان شـده بـا ه    يهـا  گـروه مشاهده شد. 

پـس   ۲۸، ۱۴ يلوگرم وزن بدن در روزهايک کي يبه ازا گرم يليم

دار در  ياهش معن ـک ـ، يپـس از جراح ـ  ۴۵و نه در روز  ياز جراح
اهش کد مرحله دوم نشان دادند و در مور ينيمرحله اول درد فرمال

 ۴۰۰ن يديسـت ي) بود. در گروه درمان شده با ه>۰۵/۰pدار ( يمعن
 يپس از جراح ۲۸لوگرم وزن بدن، از روز يک کي يبه ازا گرم يليم

دار  ين نرمال، در مرحله اول و دوم درد تفاوت معن ـينسبت به سال
)۰۵/۰p< فقـط در مرحلـه    يپس از جراح ۴۲) نشان داد و در روز

نتـرل مشـاهده   ک) نسبت به گـروه  >۰۵/۰pدار ( يمعندوم تفاوت 
  شد.

  
 يدارا ييصحرا يها ن در موشيفرمال ييپا کفق ياز تزر يروز و پاسخ درد ناش ۷ن به مدت يستديه يق داخل صفاقيارتباط تزر :)2(جدول 

  )Mean±SEM( کياتيدر عصب س يتجرب يشدگ له
۴۲+  ۲۸+  ۱۴+  ۱۴-  

  روز
  
  گروه

  مرحله اول  مرحله دوم  مرحله اول  مرحله دوم  مرحله اول  رحله دومم  مرحله اول  مرحله دوم
- ۵۰ق (يدقا

۱۵(  
- ۵۰ق (يدقا  )۰-۵ق (يدقا

۱۵(  
- ۵۰ق (يدقا  )۰-۵ق (يدقا

۱۵(  
- ۵۰ق (يدقا  )۰-۵ق (يدقا

۱۵(  
  )۰-۵ق (يدقا

*۳/۸±۷۵  *۹/۵±۳۶  *۲/۲±۹/۸  *۸/۳±۴/۱۶  *۴/۱±۶/۴  *۱/۲±۰/۶  ۴/۱۷±۱۹۲  ۱/۷±۶۷  NS 

*۶/۷±۳/۶۸  *۶/۸±۱/۴۵  *۶/۳±۸/۱۰  *۲/۴±۱/۲۴  *۶/۱±۲/۶  *۹/۱±۹/۱۰  ۲/۱۹±۱۸۵  ۴/۶±۸/۷۲  His 50  
**۲/۱۲±۱۰۴  *۲/۷±۵/۶۴  **۳/۴±۲/۳۱  **۵/۵±۴/۳۶  *۱/۲±۸/۷  *۲/۳±۸/۱۱  ۸/۱۶±۲۰۶  ۱/۸±۵۸  His 400  

  باشد. يم -۱۴با روز  >۰۵/۰pدار در سطح  يوجود اختلاف معن دهنده نشان) *
وان در هر يباشد. تعداد ح يم يپس از جراح ۴۲و  ۲۸ ين نرمال در روزهايبا سال >۰۵/۰pدار در سطح  يوجود اختلاف معن دهنده نشان) **

  يسر موش صحرائ ۶گروه به 
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: در کياتيشـوان عصـب س ـ   يها سلولن بر تعداد يديستياثر ه
 ۴۰۰و  ۵۰ن يديستيه يق داخل صفاقي، که اثر تزر۳جدول شماره 

mg/kg  بـا   ييصـحرا  يهـا  مـوش ر شـوان د  يهـا  سلولرا بر تعداد
 در شـوان  يها سلول ، تعداددهد يمک نشان ياتيعصب س يشدگ له

 يدار يمعن تفاوت سالم، واناتيح از شده اخذ يشناس بيآس مقاطع
 يدارا يهـا  مـوش  مقـاطع  در. نداد نشان ۴۲ و ۱۴،۲۸ يروزها در
 داخل بصورت نرمال نيسال قيتزر از پس ک،ياتيس عصب يشدگ له

 تعـداد  در يدار يمعن ـ شيافـزا  ۴۲ و ۲۸ ،۱۴ يهـا روز در ،يصفاق

 ريمقاد قيتزر در. شد مشاهده سالم گروه به نسبت شوان يها سلول
 بـر  يدار يمعن ـ اثر روز، ۷ مدت به نيديستيه mg/kg ۴۰۰ و ۵۰
 عصـب  يشـدگ  لـه  از يناش ـ شـوان  يهـا  سـلول  تعداد شيافزا يرو
 ک،ياتس ـ عصب يشدگ له با يها گروه در نيهمچن. نداشت کياتيس

 mg/kg ۴۰۰ و ۵۰ نيديسـت يه و نرمـال  نيسـال  بـا  شـده  درمـان 
 ۴۲ و ۲۸ يروزهـا  در شوان يها سلول تعداد در يدار يمعن کاهش
  .شد مشاهده) p<0.05( ۴۲ روز به نسبت

  
شوان در  يها سلوللوگرم وزن بدن بر تعداد يک کي يبه ازا گرم يليم ۴۰۰و  ۵۰ر ين در مقاديديستيه يق داخل صفاقياثر تزر :)3(جدول 

  )Mean±SEM( ييصحرا يها موشدر  يتجرب يشدگ له يدارا کياتيعصب س
  روز  ۱۴  ۲۸  ۴۲

  گروه
  سالم  ۲۸±۲۶۷  ۲۲±۲۹۰  ۳۴±۲۵۰

 NSراش + ک  ۸۶±۷۲۰*  ۳۲±۳۹۸**  ۱۹±۲۲۹*
  His 50راش + ک  ۷۶±۵۴۵*  ۲۶±۳۸۱**  ۲۷±۲۴۶*
  His 400راش + ک  ۶۹±۶۳۹*  ۳۳±۳۹۲**  ۲۸±۲۰۸*

  باشد. يبا گروه سالم در همان روز م >۰۵/۰pدار در سطح  يختلاف معنوجود ا دهنده نشان) *
سـر مـوش    ۶وان در هـر گـروه بـه    يباشد. تعداد ح يم يپس از جراح ۱۴با روز  >۰۵/۰pدار در سطح  يوجود اختلاف معن دهنده نشان) **
  يصحرائ
  

: کياتين دار در عصب سيليم يبرهاين بر تعداد فيديستياثر ه
ن دار را در يل ـيم يبرهاين بر تعداد فيديستيثر ها ۴شماره  جدول

نشـان   يشـدگ  لـه  يعه تجربيضا يدارا کياتيعصب س يمقاطع بافت
 يشناســ بيآس ـ مقـاطع  در دار نيل ـيم يبرهــايف تعـداد  .دهـد  يم ـ

 ۴۲ و ۲۸ ،۱۴ يروزهـا  در را يدار يمعن ـ تفـاوت  سـالم،  يها موش
 بـا  دهش ـ درمـان  و کياتيس ـ عصب يشدگ له با گروه در. نداد نشان

 در سالم گروه به نسبت دار نيليم يبرهايف تعداد در نرمال، نيسال
. شـد  مشـاهده ) p<0.05( دار يمعن کاهش ۴۲ و ۲۸ ،۱۴ يروزها
 در ۲۸ و ۱۴ يروزهـا  به نسبت ۴۲ روز در گروه، نيا در نيهمچن
 مشـاهده ) p<0.05( دار يمعن ـ شيافـزا  دار نيليم يبرهايف تعداد

 ۵۰ نيديستيه با شده درمان و عصب يشدگ له يدارا گروه در. شد

mg/kg کـاهش  ۴۲ و ۲۸ ،۱۴ يروزهـا  در سـالم  گـروه  به نسبت 
ــه نســبت ۴۲ روز در و) p<0.05دار ( يمعنــ  ۲۸ و ۱۴ يروزهــا ب
ــزا ــ شياف ــاهده) p<0.05( دار يمعن ــگرد مش ــروه در. دي  يدارا گ

 در ۴۰۰mg/kg نيديسـت يه بـا  شـده  درمان و عصب در يشدگ له
 يشـدگ  لـه  يدارا سـالم،  يهـا  گروه با سهيمقا در ۲۸ و ۱۴ يروزها
 ۵۰ نيديسـت يه بـا  و نرمـال  نيسـال  با شده درمان کياتيس عصب

دار  يمعنــ شيافــزا بــدن، وزن لــوگرميک کيــ يازا بــا گــرم يلــيم
)p<0.05 (مقـدار  در نيديستيه نندهک افتيدر گروه در. ردک بروز 

 يبرهـا يف تعداد در بدن، وزن لوگرميک کي يازا به گرم يليم ۴۰۰
دار  يمعن شيافزا ۲۸ و ۱۴ يروزها به نسبت ۴۲ روز در دار نيليم
)p<0.05 (شد جاديا.  

  
ن دار يليم يبرهايلوگرم وزن بدن بر تعداد فيک کي يبه ازا گرم يليم ۴۰۰و  ۵۰ر ين در مقاديستديه يق داخل صفاقياثر تزر :)4(جدول 

  )Mean±SEM( ييصحرا يها موشدر  يتجرب يشدگ له يدارا کياتيعصب س
  روز  ۱۴  ۲۸  ۴۲

  گروه
  سالم  ۱۵۰±۱۳۵۸  ۱۲۵±۱۴۷۶  ۱۴۰±۱۳۹۸

 NSراش + ک  ۴۴±۲۹۷*  ۶۷±۳۶۵**  ۸۱±۶۵۸*

  His 50راش + ک  ۳۱±۳۳۰*  ۷۴±۳۷۲**  ۶۷±۵۸۰*
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  His 400راش + ک  ۸۶±۶۹۱*  ۱۱۰±۸۴۲**  ۱۲۷±۱۱۶۸*
  باشد. يبا گروه سالم م >۰۵/۰pدار در سطح  يوجود اختلاف معن دهنده نشان) *

به  گرم يليم ۵۰ن در مقدار يديستين نرمال و هيننده سالکافت يدر يها گروهبا  >۰۵/۰pدار در سطح  يوجود اختلاف معن دهنده نشان) **
  يسر موش صحرائ ۶وان در هر گروه به يباشد. تعداد ح يلوگرم وزن بدن ميکهر  يازا

  
  :يشناس بيآساشکال 

ان)؛ کيشوان (پ يها سلولاز  ينه به همراه تعداد محدوديليم يها آکسوناز  ياديداد زسالم. وجود تع کياتيعصب س يمقطع عرض :)1( شکل
  ۱۳۲۰X يي) بزرگنماH&E( يزيآم رنگ

  

ان بودن يو نما يعصب يها از رشته يادين رفتن تعداد زيد و از بيشد يستروفيد ۱۴در روز  شده له کياتيعصب س يمقطع عرض :)2شکل (
  ۱۳۲۰X يي) بزرگنماH&E( يزيآم رنگان)؛ کيشوان (سر پ يها سلولش تعداد ي. افزاها آناز  يس ناشيدبر

  

  

ن يليم يايبرها بقاياز ف يم. در برخکار يبس يريو رنگ پذ يصبع يبرهايثر فک. دژنره شدن اشده له کياتيعصب س يمقطع طول :)3شکل (
  ۱۳۲۰X ييا) بزرگنمLuxol Fast Blue( يزيآم رنگ ان)؛کيشود (پ يمشاهده م يبه رنگ آب
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 يعصب يبرهايش تعداد فيافزا .۴۲در روز  mg/kg۴۰۰ن به مقدار يديستيننده هکافت يو در شده له کياتيعصب س ي: مقطع طول)4شکل (
  ۱۳۲۰X يي) بزرگنماLuxol Fast Blue( يزيآم رنگ گر؛يد يها گروهسه با يدرمقا يون عصبيشرفت دژنراسيان) و پکينه (پيليم

  
  يریگ جهینتبحث و 

ن، ين، لوسيديستينه شامل هيآم يدهاياز اس ينقش تعداد
پتوفان و ين، تريل آلانين، فنين، گلوتامين، ترئونيزين، ليزولوسيا

حاد  يها عفونتت، يدر کول جادشدهيا يالتهاب يها واکنشن در يوال
ده يبه اثبات رس يخوب به يا ضربهو جراحات  يو مزمن، سوختگ

است  يعينه طبيآم يدهاياس نيتر معمولاز  يکين يديستياست. ه
). از آزمون پاسخ به ۱۷( باشد يم ياديز يکيولوژياعمال ب يو دارا

 يدرد در انواع مختلف تجرب ينيآلود يها پاسخ ياستون در بررس
ه کاستفاده شده است. گزارش شده است  کينوروپات يدردها

از روز  کياتيعه عصب سياز استون بسته به نوع ضا يناش ينيآلود
ادامه  ۳۵ا يو  ۲۸، ۲۱ يشود و تا روزها ياول تا چهارم شروع م

باشد  يم ۲۸تا  ۷ ين روزهاين شدت آن بيابد و بالاتري يم
پس  ۷از سرما از روز  يناش يني). در مطالعه حاضر آلود۱۹،۱۸،۹(

به  ۲۱و  ۱۴ يشروع و در روزها کياتيعه در عصب سيجاد ضاياز ا
ابد ي ياهش مک) ۴۲ر تجربه (روز تا آخ ازآن پسده و يثر رسکحدا

ق و يدق يابيارز ).۱۸،۹ند (ک يگران مطابقت ميد يها افتهيه با ک
متر انجام شده است و ک ينيبا آزمون فرمال يون عصبيامل رژنراسک

از  يدر برخ ينياهش درد فرمالکا يش و ياز افزا يکها حا گزارش
  باشد. يم يطياعصاب مح يعات تجربيضا

گاتور زدن در يبا روش ل L5عه در عصب يضاجاد يبه دنبال ا
ن يفرمال ييپا کفق يش پاسخ نسبت به تزري، افزاييصحرا يها موش

عه در تنه يجاد ضايبه دنبال ا که يدرحال). ۲۰گزارش شده است (
اهش ک ينيگاتور زدن، پاسخ درد فرماليبا روش ل کياتيعصب س

به روش له  عهيجاد ضايدر مطالعه حاضر پس از ا ).۲۱افته است (ي
 ۲۸، ۱۴ يدر روزها يني، پاسخ درد فرمالکياتيردن در عصب سک

اهش را کافت. علت ياهش کعه يجاد ضاينسبت به قبل از ا ۴۲و 

 کياتيردن عصب سکه به دنبال له کرد که ين توجيتوان چن يم
نند و تا يب يب ميآس کياتيعصب س يتکو حر يحس يها رشته

نش کدرد وا جادکنندهياب نسبت به عوامل يبرطرف شدن آس
 دهند. يرا نشان م يفيضع

 ين باعث بهبوديستئيل سيان است خصوصاًن و يديستيه
ک و کاهش يک، سرکوب کردن درد نوروپاتياتيعات عصب سيضا

ن شده است. يسياز دوکسوروب يپلاسما ناش MDA سطوح
 يقو دانتياکس يآنتن هر دو يستئيل سين و ان استيديستيه

 يضدالتهاباثر ضد درد و  دهنده نشانر يخهستند. مطالعات ا
ن يستئيل سين و ان استيديستيه توأمز ي. تجوباشد يمن يديستيه

و سطوح  آدمسرما،  ينيدر سرکوب کردن آلود يبهتر يها پاسخ
MDA  و بهبود سطوحTAC  د ين عوامل توليا ييتنها بهاز استفاده

 يرا بر رو Cن يتامين اثرات ويديستين هيکرده است. علاوه بر ا
رات ييپلاسما و تغ MDAک مثانه، يستوپاتولوژيرات هييبهبود تغ
 ييصحرا يها موشد در يکلوفسفاميدر اثر س پلاسما TACسطوح 

متعدد در  يها دانتياکس يآنتنمودن  توأمش داده است. يافزا
 يها کاليراداشکال مختلف  چراکهاست  يضرور ر مناسبيمقاد

 يساز پاکدر  ها دانتياکس يآنتت يو قابل شوند يمد يآزاد تول
  ).13( باشد يمآزاد متفاوت  يها کاليراد

ردن عصب کعه له يجاد ضايدر مطالعه حاضر به دنبال ا
ن دار يليم يعصب يبرهايشوان و تعداد ف يها ، تعداد سلولکياتيس

عه شمارش شد. تعداد يجاد ضايپس از ا ۴۲و  ۲۸و  ۱۴ يدر روزها
ثر بود و در کدر حدا يپس از جراح ۱۴شوان در روز  يها سلول
شوان مشاهده شد  يها اهش در تعداد سلولک، ۴۲و  ۲۸ يروزها

اهش کشوان  يها سلولتجربه، تعداد  يانتها طرف به گريد عبارت به
 يعوارض شده لهک ياتياعصاب س يکروسکوپيم يافت. در بررسي
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 يها سلولن، يون والريوم، دژنراسينور يدر اپ يزيمثل خونر
ج يمشاهده شد که با نتا يعصب يبرهايف يستروفيز ديو ن آلود کف

ن در مطالعه يهمچن. )۲۲،۱۲(دارند  ين همخوانيشيمطالعات پ
ک يک ياتيعصب س يشدگ لهعه يج نشان دادند که در ضاينتا يقبل

تعداد  ).۱۲جاد شد (يک اياتيعمل عصب س يعيبازگشت طب
در عصب  يشدگ لهعه يضا ين دار در گروه دارايليم يبرهايف

و  ۲۸و  ۱۴ يعه) در روزهاينسبت به گروه سالم (بدون ضا کياتيس
در عصب  يشدگ لهعه يضا يافت. در گروه اول داراياهش ک ۴۲
نسبت به  ۴۲ن دار در روز يليم يعصب يبرهاي، تعداد فکياتيس

بر  ) نشان داد.>۰۵/۰p( يدار يمعنش يافزا ۲۸و  ۱۴ يروزها
ه در کشود  يامل مشخص مک طور به آمده دست بهج ينتا اساس

عمل عصب  يعيبازگشت طب کي کياتيعصب س يشدگ لهعه يضا
ابد و پاسخ درد ي يش ميافزا ينيشود. آلود يجاد ميا کياتيس

 يبهبود طرف به يرات رفتارييابد. تغي ياهش مک ينيفرمال
افت ي کيستوپاتولوژيرات هييدر مطالعه حاضر با تغ شده مشاهده

ن دار قابل يليم يبرهايش تعداد فيمثل افزاشده در مطالعه حاضر 
رات ييتغ کيستوپاتولوژيرات هييبا تغ گريد عبارت بهباشد  يه ميتوج

 يعصب يبرهايف يدارا کياتيگردد. عصب س يم دييتأ يرفتار
 کياتيعصب س يحس يبرهايباشد. ف ين ميلين دار و بدون ميليم

 ياندام خلفمختلف  يها از قسمت يحس يها اميانتقال پ منظور به
 يها اميانتقال پ منظور بهآن  يتکحر يبرهايز بالاتر و فکرا به مرا

 يخلف يتکمختلف اندام حر يها ز بالاتر به قسمتکاز مرا يتکحر
ار هر دو ک کياتيعه در عصب سيجاد ضاينند. به دنبال اک يعمل م

اعمال  يو بر رو خورده هم بهآن  يتکو حر يحس يها ستميس
ن در يديستيدر مطالعه حاضر، ه ).۲۳،۲۲ذارد (گ ياثر م يرفتار
لوگرم وزن بدن به مدت يک کي يبه ازا گرم يليم ۴۰۰و  ۵۰ر يمقاد

، به کياتيدر عصب س يشدگ لهعه يجاد ضايروز پس از ا ۷
ه کنشان دادند  آمده دست بهج يق شد. نتايتزر ييصحرا يها موش

لوگرم يک کي يبه ازا گرم يليم ۵۰و نه  ۴۰۰ن در مقدار يديستيه
تا  ۲۱از سرما از روز  يناش ينياهش پاسخ آلودکوزن بدن، موجب 

را در روز  ينيتجربه شد. پاسخ مرحله اول و دوم درد فرمال يانتها
 يپس از جراح ۲۸و  ۱۴ ينسبت به روزها يپس از جراح ۴۲
 يپس از جراح ۴۲و  ۲۸، ۱۴پاسخ در هر سه روز  يش داد وليافزا

د و يتزا يافت. بر روياهش ک، ياحقبل از جر ۱۴نسبت به روز 
 يبرهايتعداد ف يشوان اثر نگذاشت ول يها سلولاهش کسپس 

ش داد يافزا يپس از جراح ۴۲و  ۲۸و  ۱۴ ين دار را در روزهايليم
 يبرهايتعداد ف يپس از جراح ۴۲و  ۲۸ يه در روزهاکيبطور

ا ه افتهين يد. ايدر گروه سالم رس ها آنتعداد  يکين دار به نزديليم
ون يش برنده در رژنراسياثر پ کين يديستيه هکاند  تهکن نين ايمب

ه در مطالعه حاضر، کن احتمال وجود دارد يدارد. ا يعصب
 ين دار، موجب بهبوديليم يبرهايش تعداد فين با افزايديستيه

 دهنده کاهشاثر شده باشد.  ينيو درد فرمال ينيآلود يها پاسخ
ن يدر ا شده مشاهده ينيفرمال سرما و درد ينين بر آلوديديستيه

موجب  طرف کيازن يديستيه هکن موضوع است ياز ا يمطالعه ناش
شده از طرف  کياتيعمل عصب س يو بهبود يون عصبيرژنراس

 يها موش ينيباشد. در درد فرمال يم ياثر ضد درد يگر دارايد
ن گزارش شده يديستي، اثر ضد درد از هيشگاهيآزما کوچکد يسف

  ).۲۴است (
ن در ارتباط با يشيقات پيج مطالعه حاضر و تحقينتا بر اساس

از له  يناش يعصب ونيرژنراس کيستوپاتولوژيو ه يرفتار يابيارز
و اثر  ييصحرا يها در موش کياتيعصب س يردن تجربک
نمود  يريگ جهينتن يتوان چن يم يون عصبين بر رژنراسيديستيه
 يابيزار يبرا يآزمون مناسب کياتيه شاخص عمل عصب سک

 ينيآلود يها آزمون ازآن پسباشند.  يم يون عصبيدژنراس يرفتار
به  يرفتار يابيارز يبرا يخوب ييکارا ين دارايسرما و درد فرمال

ن با اثر يديستين هي. همچنباشند يم يشناس بيآسهمراه 
موجب  تواند يمن دار يليم يعصب يبرهايبر تعداد ف دهنده شيافزا

 شود يمشنهاد يپ در ضمنشود.  کياتيعصب س يعمل يبهبود
 آن را، دهيد صدمهاعصاب  ين بر رويديستيبهتر ه ياثربخش يبرا

  ر مناسب استفاده کرد.يدر مقاد ها دانتياکس يآنتر يهمراه با سا
  

  یقدردان و تشکر
دانشگاه  يمعاونت پژوهش و فناور يت ماليق با حماين تحقيا

از  لهيوس نيبد ده است کهيه به انجام رسيواحد اروم يآزاد اسلام
 .شود يمر يآن معاونت محترم تقد
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Abstract 
Background & Aims: Protective effect of histidine on nervous system is well studied. We aimed to 
evaluate the efficiency of cold allodynia and formalin pain tests with pathology in histidine injection 
as intra peritoneal method in rat’s crushed sciatic nerve.  
Materials & Methods: 57 rats were used for evaluating cold allodynia and formalin pain tests. 
Histopathological sections were stained with two staining methods. Numbers of schwann cells and 
myelinated nerve fibers were evaluated for repair processing.  
Results:  Cold allodynia and formalin pain tests in histidine 400mg/kg group had the best results and 
most likeness with pathology. In this group, cold allodynia was started on the 7th day after lesion 
creation in sciatic nerve and achieved to maximum on the 14th and 28th days and then decreased till the 
end of the experiment (42nd  day) and compared with the control group (p<0.05). Also formalin pain 
response decreased on 14th, 28th and 42nd days compared with before lesion creation according to the 
control group (p<0.05).   
Conclusion: Results of the current study showed that cold allodynia and formalin pain tests with 
pathology confirmed effect of histidine 400mg/kg on repair of crushed sciatic nerve. Also results of 
this and previous studies showed that physiological tests for neuropathic pain, function index, cold 
allodynia and formalin pain have more efficiency with pathological results, respectively.   
Keywords: Cold allodynia, Formalin pain test, Histidine, Crushed sciatic nerve, Rat 
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