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  مقاله اصيل پژوهشي

  از  يدرد نوروپاتيك ناش كاهش بر ديماياتوسوكس ريثأت
  ييصحرادر موش  كياتيعصب سي مزمن بر فشار بيآس

  
  ،2يكار رمضانهنر يمهد، 1يديحم يغلامعل

 4حميدرضا بنفشه، 3يحيدر اژدر ،2نوراني آراني ميثم 

  
  چكيده

كه درمان اين ي ايآنجاز  .شود سيستم اعصاب محيطي و مركزي ايجاد ميل يا اختلابه دنبال آسيب  ،درد نوروپاتيك :و هدف زمينه
به عنوان يك  ديماياتوسوكساين مطالعه به بررسي اثر احتمالي در  ؛دنباش ميبوده و مورد بحث  مشكلات زيادي روبرو نوع دردها با
هاي كلسيمي نوع  كانالج و مسدودكننده تشنّ داروي ضدT هاي صحرايي موشدر  نوروپاتيك القاشده بر تظاهرات رفتاري درد 
  .پرداخته شد

  هاي صحرايي نر نژاد  س موشأر 8بر روي شش گروه و هر گروه شامل  ،مطالعه به صورت تجربي :تحقيقروش 
Sprague Dawley عصب ي مزمن بر فشار بيآسگروه كنترل، گروه  :ها شامل گروه. گرم انجام شد 280تا  230 در محدوده وزني

كيلوگرم و يك  گرم بر ميلي 300و  200، 100با سه غلظت  ديماياتوسوكسگروه  :كننده دارو شامل دريافتهاي  گروهو   (CCI)كياتيس
روز  21و  14، 7، 5، 3روز قبل از جراحي و  ،حرارتيمكانيكي و هيپرآلژزياي  ،آلودينياي حرارتي. بودند سالين نرمالكننده  دريافتگروه 

 از حاصل نتايج مقايسه براي) 16ويرايش ( SPSSافزار  با استفاده از نرم  ،تكراري ANOVAآماري  آناليز .ندي شدبعد از جراحي ارزياب

  .شد انجام رفتاري هاي تست
) اينيآلود دهيپد(دردناك  ريغ يو حرارت يكيمكان كاتينسبت به تحر ،در مقابل گروه شاهد CCIگروه  واناتيح يپاسخ رفتار :ها يافته
گروه  واناتيح يپاسخ رفتار نيهمچن ؛)>01/0P( را نشان داد يدار يمعن شيافزا) ايپرآلژزيها دهيپد(دردناك  يحرارت تكايو تحر

، >05/0P( را نشان داد يدار يمعنكاهش  نيسال نرمالمختلف نسبت به گروه  يابا دوزه ديماياتوسوكس يكننده دارو افتيدر
01/0P<.(  

 شيافزا يكيو مكان يدو محرك حرارت را به هر يپاسخ رفتار يرثّؤمطور ه ب ،CCIدهد مدل درد  مياين مطالعه نشان  :گيري نتيجه
 يدار يمعنرا به طور  CCIتظاهرات رفتاري درد نوروپاتيك القاشده به روش  ،ديمايتجويز سيستميك اتوسوكس نيهمچن ؛دهد يم

  .جديد در درد نوروپاتيك مطرح گردد يماني احتماليك پتانسيل در عنوانبه  تواند يم ديمايلذا اتوسوكس ؛دهد ميكاهش 
  ديمايدرد نوروپاتيك، آلودينيا، هيپرآلژزيا، اتوسوكس :هاي كليدي واژه

   .44- 37 ):1( 20 ؛1392. بيرجندمجله علمي دانشگاه علوم پزشكي 

   25/02/1392 :پذيرش      13/06/1391: دريافت
  

                                                           
  .، كاشان، ايرانكاشان يشگاه علوم پزشكدان ي،ولوژيزيف قاتيمركز تحق ،اريدانش  1
  .، كاشان، ايرانكاشان يدانشگاه علوم پزشكي، مركز تحقيقات فيزيولوژ ي،پزشك يدانشجو  2
  .، كاشان، ايرانكاشان يدانشگاه علوم پزشك ي،مركز تحقيقات فيزيولوژ ،استاديار  3
  .، كاشان، ايرانكاشان يعلوم پزشكدانشگاه  ي،مركز تحقيقات فيزيولوژ ،استاديارنويسنده مسؤول،   4

  .يمركز تحقيقات فيزيولوژ - كاشان يدانشگاه علوم پزشك -كاشان :آدرس
   banafshe57@hotmail.com :پست الكترونيكي        0361555057:      نمابر         03615552999:  تلفن
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  مقدمه
ناخوشايند سوزش و  همراه با ايجاد حس ،درد نوروپاتيك

احساس  و 1هاي دردناك افزايش حساسيت به محرك، گزگز
  ).1(باشد  مي 2هاي غير دردناك درد در مواجهه با محرك

توان به دردهاي  ميترين انواع دردهاي نوروپاتيك  شايعاز 
هاي هرپس  عفونتدردهاي بعد از  ،ناشي از نوروپاتي ديابتي

و نوروپاتي ناشي از  4دردهاي ناشي از قطع عضو، 3زوستر
به علت  ،درد نوروپاتيك ).2( هاي نخاعي اشاره كرد آسيب

 و وخ خلق و در باعث اختلال ،شدت خود ناخوشايندي و
هاي روزمره را  فعاليت ،كه به طور ثانويه شود ميخواب افراد 

نوروپاتيك ناشي از قطع عضو كه  هايدرد. )3( سازد ر ميثّأمت
 ،ت ناخوشايندي برخوردار استاز شدت بالا و احساس حالا

اثر حوادث  باعث اختلال در زندگي بسياري از افرادي كه بر
هاي خود  يكي از اندام ،شغلي يا طي تصادف يا حوادث جنگي

ها بعد از از  اين افراد تا مدت. شود مياند  دادهرا از دست 
درد  آسا تحت عنوان برقاز درد شديد  ،دادن اندام دست

ي براي آن شناخته مؤثرّبرند و هنوز درمان  ميرنج  5فانتومي
شيوع  نوع ديگري از درد نوروپاتيك كه از). 4( نشده است

درد نوروپاتيك بعد از  ،كمتر ولي شدت بيشتري برخوردار است
در بيان شدت و اهميت اين نوع درد  .است عفونت هرپسي

يكي  ،همين بس كه درد نوروپاتيك ناشي از عفونت هرپسي
از جمله  .)3( باشد ميم خودكشي در جوامع اروپايي از علل مه

ي مزمن بر فشار بيمدل آس ،هاي درد نوروپاتي ترين مدل رايج
در سال  Xieو   Bennett است كه توسط 6كياتيعصب س

  .)6( ارائه شد 1988
استفاده  تركيبات متعددياز  ،نوروپاتيك درمان درد براي
 ضدو  ها صرع ضد ،اپيوئيدها ا،هNSAIDشود كه  مي

د نباش هايي از اين داروها مي نمونه ،اي حلقههاي سه  افسردگي
درمان  براي ،هم تركيب با يا درو صورت جداگانه ه كه يا ب

                                                           
1 Hyperalgesia 
2 Allodynia 
3 Post herpetic neuralgia 
4 Phantom limb pain 
5 Phantom pain 
6 Chronic constriction injury (CCI) 

بخشي از آنها ديده نشده  رضايتولي اثر  شوند، مياستفاده 
 هاي آنتاگونيست از ،آزمايشگاهي تحقيقات جديد در .است

NMDA بلوكرهاي اختصاصي  كلسيم هاي آدنوزين آنالوگ
نوروپاتيك استفاده شده است كه  درمان درد براينوروني 

پاتوفيزيولوزي درد  ).6(نتايج متفاوتي حاصل شده است 
هاي محيطي و  مكانيسمنوروپاتيك بسيار پيچيده است و 
تواند در اثر آسيب  ميدرد . مركزي در ايجاد درد دخالت دارند

شدن انتهاي حسي در  حساسهاي عصبي حس درد و  رشتهبه 
هاي سديمي  كانالاثر آزادشدن نوروپپتيدها و يا افزايش ميزان 

هاي عصبي و  ناقلتغيير در  و و كلسيمي در محل آسيب
آدرنرژيك ايجاد  آلفاهاي  هگيرندخصوص افزايش ه ها ب گيرنده
گيري تغييرات آناتوميك و  شكل ،در سطح مغزي. شود

كاهش  ،A beta و C بيهاي عص رشتهبرقراري ارتباط بين 
فعاليت مسيرهاي مهاري حس درد و آزادشدن بيش از حد 

در ايجاد  ،گلوتامات در شاخ خلفي نخاع :هاي عصبي مثل ناقل
  ). 7( درد نوروپاتيك نقش دارند

اختصاصي  كننده نسبتاًركيك بلا ،اتوسوكسمايد
برابر  باشد كه با تمايلي دو مي Tهاي كلسيمي نوع  كانال

را مسدود  Tهاي نوع  كانال ،Lهاي نوع  ه كانالنسبت ب
احتمال اثر درماني براي اتوسوكسمايد در لذا  ؛)7( دنماي مي

توجه به تعداد كم مطالعات  با .دردهاي نوروپاتيك وجود دارد
بر  Tهاي كلسيمي نوع  كننده كانال بلوكمورد اثر  موجود در

اثر  تابر آن شديم  در مطالعه حاضر ،روي درد نوروپاتيك
داروي اتوسوكسمايد را كه يكي از داروهاي اصلي درمان 

القاشده به روش وروپاتيك نباشد بر روي درد  ميصرع كوچك 
CCI يميدر موش صحرايي مطالعه نما .  

  
  تحقيقروش 
  :CCI)( كياتيعصب سي مزمن بر فشار بيمدل آسايجاد 

بر روي شش گروه موش  ،مطالعه به روش تجربي
 230در محدوده وزني Sprague Dawley صحرايي نر نژاد

گروه كنترل، : ها شامل گروه). =8n(گرم انجام شد  280تا 
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و  )CCI( كياتيمزمن بر عصب س يفشار بيگروه آس
با سه  ديمايگروه اتوسوكس: دارو شامل كننده افتيدر يها گروه

گروه  كيگرم بر كيلوگرم و  ميلي 300و  200، 100غلظت 
مكانيكي و سرمايي آلودينياي  .بودند نيسال نرمال كننده افتيدر

و  14، 7، 5، 3روز قبل از جراحي و  ،و هيپرآلژزياي حرارتي
از ، CCI مدل ايجاد براي .ندروز بعد از جراحي ارزيابي شد 21

 1988در سال  Xieو Bennett شده توسط  ارايهروش 
نمودن  هوش بيبعد از  دين ترتيب كهب ؛)5( استفاده گرديد

گرم بر  ميلي 50با استفاده از سديم پنتوباربيتال و با دوز حيوان 
و شد  تراشيده كاملاًحيوان پشت ران  و موهاي بالا ،كيلوگرم

بر متر  سانتي 2شكافي به طول  ،با استفاده از تيغ بيستوري
در محل مشترك عصب  ،ران پاي چپقسمت خارج  روي

 رؤيت فوق و پس از بريدن عضلات ناحيه .شدايجاد  سياتيك
 ،اي ميله كوچك شيشه 2با استفاده از  ،عصب سياتيك

و به وسيله نخ بخيه  شدهاي اطراف عصب جدا  بافت
چهار گره شل به فواصل يك  ،صفر -چهاركوت  كات
ها به  گره .شد شدن عصب زده  شاخهقبل از سه  ،متر ميلي

ه گرديد كه اختلالي در جريان خون عصب ب شكلي ايجاد 
سيلك  ،صفر -چهارپس با استفاده از نخ بخيه س ؛دوروجود نيا

   .شد به صورت جداگانه دوخته  ،عضله و پوست
 آلودينياي حرارتي

كردن حساسيت حيوان به آلودينياي  مشخص براي 
همكارانش  و Choi به كاررفته توسط بر اساس روش ،حرارتي

به وسيله يك سرنگ انسولين  به اين روش عمل شد كه ،)8(
 ،پروپيلن قرار داشت زن آن يك لوله باريك پليكه به جاي سو
اين . شد پاشيده  ن به كف پاي چپ حيوان ويك قطره است

   .گرفت دقيقه انجام  3بار و هر بار به فاصله  پنجآزمايش 
حيوان پاي خود را بلند  ،نوشدن است  پاشيدهصورتي كه با  در
 نبه عنوا به عنوان پاسخ مثبت و در غير اين صورت ،كرد مي

بر اساس  ،درصد پاسخ ؛ سپسشد  پاسخ منفي در نظر گرفته 
محاسبه  حيوان نسبت به كل تعداد تحريك تعداد پاسخ مثبت

  .گرديد 

 مكانيكيآلودينياي  
بر روي يك شبكه سيمي و در داخل يك  ،حيوانات

 30متر و ارتفاع  سانتي 20×20گلاس به ابعاد  پلاكسيمحفظه 
كردن حيوان به محيط  عادتبعد از  .شدند متر قرار داده سانتي
 سنجش آلودينياي براي Frey -von از تارهاي مختلف ،جديد

 60تا  2تارهاي  از ،در اين آزمايش. مكانيكي استفاده شد 
اين تارها در . گرديد استفاده   Stoltingساخت شركت ،گرم
از كمترين . دنباش ميگرم  60و  26، 15، 8، 6، 4، 2 هاي  وزن

 ،در صورت عدم پاسخ ،و به ترتيب شدشروع شماره تار 
سه بار متوالي به  ،هر تار. گرديد انتخاب  هاي بالاتر شماره

به كف پاي چپ  ،ثانيه يكثانيه و هر بار به مدت  پنجفاصله 
 دريافت شدپاسخ  ،بار متوالي 2اگر شد؛  حيوان فشار داده 

به حساب آستانه پاسخ  ،)درك ميپاي خود را بلند حيوان (
در صورتي كه . كرد و ديگر آزمايش ادامه پيدا نمي آمد مي

به عنوان  60عدد  ،داد نيز پاسخ نمي 60حيوان به تار شماره 
 ،ولاجدقالب نتايج در  ).9( شد آستانه پاسخ در نظر گرفته مي

  .گرفت قرار تجزيه و تحليلآوري و مورد  جمع
  هايپرآلژزياي حرارتي
اشعه  ،ساخت كشور ايتاليا Plantar testبا استفاده از دستگاه 
كف پاي سالم و  بهگلاس  سطح پلكسيمادون قرمز از ميان 

ميزان تحمل حيوان نسبت به  تابانده شد و ديده حيوان آسيب
؛ )5(رسان حرارتي مورد سنجش قرار گرفت  آسيبمحرك 

وسيله يك  هيك تايمر كه ب ،بدين ترتيب كه با شروع تحريك
كنترل شده و فعال  ،شد ميابيده فتوسل كه به پاي عقبي ت

خير أتزمان  واكنشحركت پاي عقبي يا  با .گرديد 
تابش نور قطع شده و تايمر متوقف  ،PWL(1( كشيدن پا عقب
ثانيه محاسبه  1/0تا  كشيدن پا عقبدر خير أتزمان . گرديد

دقيقه  10تا  5سه مرتبه و با فواصل  حرارتيتحريكات . شد 
  . بودثانيه  22 ،آزمايش يانزمان پاو  ندشد تكرار 

  

                                                           
1 Paw Withdrawal Latency 
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   اطلاعات  و تحليل  توصيف  روش
 SPSSافزار آماري  نرم در ،آمده دست به هاي داده

صورت ه نتايج ب. شدند تجزيه و تحليل) 16ويرايش(
آماري تجزيه و تحليل براي  .معيار بيان شد انحراف±ميانگين

ين در ا .استفاده گرديد تكراري ANOVAآزمونها از  داده
هاي رفتاري به عنوان  تستگيري  اندازهاز روزهاي  آزمون،
عامل هاي مختلف به عنوان  گروهاز  و 1گروهي درونعامل 

هاي آماري بين  تفاوتبراي تعيين  .استفاده شد 2گروهي بين
 سطح .استفاده شد Tukey HDاز آزمون متعاقب ،ها گروه

05/0P< شددار در نظر گرفته  معني.   
  

  ها يافته
 به تفكيك در قالب دو نمودار آزمون، تايج حاصل از هرن 

مقايسه  و نمودار CCI وشامل نمودار مقايسه گروه كنترل 
كننده اتوسوكسيمايد  دريافتهاي  گروهسالين و  نرمالگروه 

  :باشند نتايج به شرح ذيل مي .نمايش داده شده است
  آلوداينياي حرارتي

سيت بسيار از حسا ،نسبت به گروه كنترل CCIگروه 
. بيشتري در مقابل پاشيدن استون به كف پا برخوردار بودند

 CCIهاي گروه  در موش ،اين به معناي القاي درد نوروپاتيك
بود باشد كه از روز سوم پس از جراحي قابل مشاهده  مي

)001/0P< .( و  200، 100تجويز اتوسوكسيمايد با دوزهاي
mg/kg300، مقابل  ها در وشطور قابل توجهي از پاسخ مه ب

ها در مقايسه  گروهكه در اين  طوريه ب ؛كاست مياين تست 
 كشيدن پا عقببه شكل ( ميانگين تعداد پاسخ ،CCIبا گروه 

 به شكل چشمگيري كاهش يافت )در مقابل پاشيدن استون
)001/0P<.( و  200، 100به اتوسوكسيمايد با دوزهاي  خپاس

mg/kg300،  نمودار (بروز نمود از روز پنجم پس از جراحي
  ).الف و ب -1
  
  

                                                           
1 within factor 
2 Between factor 

نسبت به  CCIمقايسه ميانگين پاسخ دو گروه كنترل و  )الف( -1 نمودار
نشانگر اختلاف * علامت ). آلودينياي حرارتي(ن وتحريك ناشي از پاشيدن است

مقايسه ميانگين  ):ب(. >001/0P :*** .باشد هاي فوق مي دار بين گروه معني
كننده اتوسوكسيمايد با دوزهاي مختلف با گروه  دريافتهاي  گروهپاسخ 
). آلودينياي حرارتي(ن وسالين نسبت به تحريك ناشي از پاشيدن است نرمال

  >01/0P: **  .باشد ميهاي فوق  دار بين گروه معنينشانگر اختلاف * علامت 
***:001/0P<    

  (von Frey filament)آلوداينياي مكانيكي 
نشان  2 نمودار ينياي مكانيكي درنتايج تست رفتاري آلودا

به طور  ، CCIبه روش  سياتيكبستن عصب  .داده شده است
قابل توجهي آستانه پاسخ را در برابر تحريك مكانيكي ناشي 

در مقايسه با گروه  CCIدرگروه  von-Frey هاي از فيلامان
اين به معناي القاي درد نوروپاتيك در . دهد ميكنترل كاهش 

باشد كه از روز سوم پس از جراحي  مي CCIهاي گروه  موش
اتوسوكسيمايد در  تجويز ).>001/0P( باشد ميقابل مشاهده 

طور قابل توجهي ه ب mg/Kg300و  200، 100 دوزهاي
آلودينياي  آزمونآستانه پاسخ نسبت به تحريك مكانيكي در 

 دهد كه اين پاسخ در دوزهاي بالاتر ميمكانيكي را افزايش 

)الف  

)ب  
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 ). >001/0P( شود ميبيشتر  )mg/kg300 و 200دوزهاي (

   

نسبت به  CCIمقايسه ميانگين پاسخ دو گروه كنترل و  )الف -2نمودار 
نشانگر * علامت ). آلودينياي مكانيكي( von-freyتماس  تحريك ناشي از

مقايسه  ):ب. >001/0P***: .باشد هاي فوق مي دار بين گروه اختلاف معني
سالين  نرمالكننده اتوسوكسيمايد با گروه  دريافت هاي گروهميانگين پاسخ 

* علامت ). آلودينياي مكانيكي( von-freyنسبت به تحريك ناشي از تماس 
   >001/0P :***. باشد ميهاي فوق  دار بين گروه معنينشانگر اختلاف 

  هيپرآلژزياي حرارتي
ها به شكل  پاسخ موش، (CCI)با بستن عصب سياتيك 

بدين د؛ شتر  مقابل تحريك حرارتي سريع كشيدن پا در عقب
اشعه مادون قرمز به كف  نياز بود معني كه طول مدتي كه

تابد تا منجر به احساس درد براي موش بمجروح پاي موش 
تغيير قابل  ،كه در گروه شاهد حالي در ؛شد تر  كوتاه ،شود

ين پاسخ به شكل مذكور از ا .توجهي در اين پاسخ ديده نشد
به وضوح  CCIهاي گروه  موشدر  ،روز سوم پس از جراحي

كه اين تغيير در تمام روزهاي  )>01/0P( قابل مشاهده بود
اتوسوكسيمايد با  تجويز). >01/0P( دار بود معني آزمون

باعث بروز يك پاسخ  mg/kg300و  200، 100 دوزهاي
اين پاسخ . پرآلجزيا شدكردن اين هاي بلاك دروابسته به دوز 

، 100 از روز سوم پس از جراحي در دوزهاي ،وابسته به دوز
 داري قابل مشاهده بود معنيبه طور  mg/kg300و  200

)05/0P< ،001/0P< ( )الف و ب -2 نمودار.(  

نسبت به تحريك ناشي  CCIمقايسه پاسخ دو گروه كنترل و  )الف - 3 نمودار
نشانگر * علامت . دهد ميرا نشان ) اي حرارتيهيپرآلجزي(Radiant Heat  از

مقايسه پاسخ  )ب. >01/0P: ** .باشد ميهاي فوق  دار بين گروه معنياختلاف 
سالين نسبت به تحريك  نرمالكننده اتوسوكسيمايد با گروه  دريافتهاي  گروه

* علامت . دهد ميرا نشان ) هيپرآلجزياي حرارتي( Radiant Heatناشي از 
: **    >05/0P: * .باشد ميهاي فوق  دار بين گروه معنيلاف نشانگر اخت

01/0P<            *** :001/0P<  
 

  بحث
 جراحي مشاهده شد از در روز سوم بعد ،رفتاريهاي  پاسخ

آزمايشات  .و در روز چهاردهم به بيشترين مقدار رسيد
بيشترين فركانس  ،حرارتي آلودينياي مكانيكي و

withdrawal يزان آستانهكمترين م وwithdrawal   را در
علاوه در ه ب؛ نشان داد شاهددر مقايسه با گروه  CCIگروه 

)الف  

)ب  
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ش دوره پاسخ از كاهبه  منجر ،زياي حرارتيژهايپرآل آزمون
همچنين مطالعه  ؛شد شاهددر مقايسه با گروه  ديده آسيبپاي 

طور قابل ه تواند ب مي ،ما نشان داد كه اتوسوكسيمايد
ن درد نوروپاتيك را در موش صحرايي ميزا ،اي ملاحظه
ديده كاهش دهد كه اين پاسخ به شكل كاهش در  آسيب

ميزان آلودينياي حرارتي و مكانيكي و هيپرآلژزياي حرارتي 
  .دهد ميخود را نشان 

باعث تغييرات رفتاري فاحشي در اين مطالعه،   CCIمدل 
ر حاض شواهدرسد با تعدادي از  ميدرد شد كه به نظر  در حس

هاي درد نوروپاتيك انساني تطابق داشته باشد كه  سندرمدر 
و  Bennettاين تغييرات در ساير مطالعات از جمله مطالعه 

Xie  پيشنهاد  ).5( ان داده شده استشنيز ن 1988در سال
در  ؛رسپتورهاست اسيتبيانگر حس ،زياژهايپرآلشده است كه 

فيبرهاي كه آلوداينيا يك پديده مركزي است كه با  حالي
   ).10( شود ميبزرگ ميلينه تسهيل 

، (Zarontin)» زارونتين«اتوسوكسيمايد به اسم تجاري 
بسيار مؤثر است ) آبسانس(مال  پتيدر مقابل حملات صرع 

از . باشد ولي در مقابل ديگر انواع حملات، اثربخش نمي
آلودگي، تهوع، سردرد، اشكال در  خوابعوارض مصرف آن، 

همچنين  ؛ي و اختلال در كار معده استخوابيدن، پرتحرك
شود،  اتوسوكسيمايد كه براي درمان صرع آبسانس استفاده مي

هاي  را در نورون T-typeهاي كلسيم با عنوان  نوعي از كانال
اثر افزايشي اتوسوكسيمايد  ؛ همچنينكند مسدود مي ،تالاموس

  L-typeهاي كلسيم از نوع هاي كانال هكنند بلوكرا با ساير 
ي حيواني گزارش اه لددر مرا نيفيديپين و ديلتيازم  :مثل
تجويز اتوسوكسيمايد كه ، در مطالعه حاضر ).12، 11( اند كرده

هاي كلسيمي  كانالمهاركننده نسبي  صرع و يك داروي ضد
type -T ،ي تظاهرات رفتاري درد مؤثرّبه طور  است

  .نوروپاتيك را كاهش داد
جا كه  هليه الكتريكي ناباينگونه بيان شده است كه تخ

ديده و جسم سلولي آنها در  آسيبهاي عصبي  رشتهوسيله  هب

به نخاع  شود، ميتوليد  )DRG( هاي ريشه پشتي گانگليون
به  ).13( كند ميرا تحريك  dorsalهاي  نورونوارد شده و 

وسيله  همركزي نخاع كه ب تغيير حس، رسد مي نظر
ش كليدي در بسياري از نق ،شود ميشدن نخاع ايجاد  حساس

  ).14( اختلالات حسي از جمله درد نوروپاتيك داشته باشد
تجويز  دهد كه احتمالاً مينتايج مطالعه حاضر نشان 

-type كننده كانل كلسيمي بلوك(سيستميك اتوسوكسيمايد 
T(، حركتي را بعد از ايجاد مدل  افزايش حساسيت حسي و

نمايد كه اين  يمهار متا حدودي  CCIدرد نوروپاتيك با روش 
، 15(هاي حاصل از مطالعات قبلي تطابق دارد  دادهنتايج با 

 با ،نشان داد كه اتوسوكسيمايد حاضر مطالعههمچنين ؛ )16
شايد  ،هاي حسي نوروندر  T نوع هاي كلسيمي لاكانانسداد 

درد حرارتي در بدن انسان مفيد باشد بتواند در كاهش حس 
مطابقت  از محقيقن ديگر يبرخمطالعه كه اين نتايج با نتايج 

  ). 17، 16( رددا
  

  گيري نتيجه
كه تجويز داخل صفاقي  داد حاضر نشانمطالعه 
آلودينيا در مدل درد  از شدت هيپرآلژزيا و ،اتوسوكسيمايد

CCI همچنين اتوسوكسيمايد  ؛كاهد ي مييصحراهاي  موش
را  CCIافزايش حساسيت حرارتي و لمسي ايجادشده در مدل 

اتوسوكسيمايد  احتمالياثر  ،نتايج اين مطالعه .دهد ميكاهش 
  .نمايد ميپيشنهاد را در درمان دردهاي نوروپاتيك 

  
  تقدير و تشكر

شده  بيتصو 8837شماره  يقاتيطرح تحق جيمقاله نتا نيا
نامه  انيپاو كاشان  يدانشگاه علوم پزشك يدر معاونت پژوهش

و  ياز همكار لهيوس نيبد .باشد يم يعموم يمقطع دكتر
و تشكر  ريتقداين دانشگاه  يمعاونت پژوهش يمال تيحما
  .ودش مي
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Abstract                   Original Article 
 
 

Effect of ethosucximide on the reduction of neuropathic pain 
due to chronic constriction of the sciatic nerve in rats 

 
Gholam Ali Hamidi1, Mahdi Honarkar Ramezani2, Meysam Noorani Arani٢, 

 Azhdar Heydari3, Hamid Reza Banafshe4 

 
Background and Aim: Neuropathic pain is caused by a lesion or disease of the peripheral or central nervous 
system. Since, treatment of neuropathic pains remains a challenge. The purpose of the present study was to 
examine the effect of ethosuximide, an anti-epileptic and relatively selective T-type calcium blocker, on the 
behavioral responses following chronic constriction pain (CCI) induced in rats. 

Materials and Methods: Experiments were performed on six groups (n=8) of male Sprague-Dawley rats 
(230-280g).The study consisted of a control and an induced chronic constriction of the sciatic nerve (CCI) 
groups, 3 groups receiving ethosuximide with concentrations 100, 200, 300 mg/kg,and one group which 
received normal saline . The cold-and mechano-allodynia and thermal hyperalgesia were measured prior to 
surgery (the day 0) and 3, 5, 7, 14 and 21 days postsurgery. Statistical analysis of repeated ANOVA was 
used to compare the results of behavioral tests by means of SPSS software (V:16) 

Results: It was found that the CCI group significantly produced mechanical and cold allodynia and a 
hypersensitivity to noxious stimulations. Ethosuximide significantly decreased cold and mechano-allodynia 
and thermal hyperalgesia. 

Conclusion: The results suggested that the CCI model significantly influences behavioral responses to both 
the thermal and mechanical stimulations. Besides, systemic administration of ethosuximide significantly 
decreases behavioral responses of neuropathic pain induces through CCI. Thus, ethosuximide can be taken as 
a new potential therapeutic drug used against neuropathic pain. 

Key Words: Neuropathic pain, Allodynia, Hyperalgesia, Ethosuximide 
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