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 چکيده
. گ اارد یاثر م   یعصب هاییانجیو انتقال م دیبر تول و داشته وجود( به وفور در مغز Ascorbic acid) کیسکوربا دیاس سابقه و هدف:

 یتهیدیاس   ه دلیلرا مهار و ب NMDA یگلوتامات هایرندهیگ ،کیسکوربا دیاسنقش دارد. حضور  کیگلوتاماترژ ستمیدر انتقال درد، س

ب ر   مسدی سکورباتاو  کیسکوربا دیاس( i.t) ینخاع ایو ( i.p) صفاقیوندر زیاثر تجو ی. لاا بررسکندیرا فعال م ASICو  TPRV1 ،آن

  .مطالعه است نیهدف ا ،احساس درد

 (، س الین i.p) س الین  یکنن ده تایی دریاف ت ( در هشت گروه هفتگرم 211-251ر )ویستا صحرایی نر بالغهای موش :هامواد و روش

(i.t ،)کیسکوربا دیاس ( mg/kg, i.p0،01،011،211 ،)کیسکوربا دیاس (µl, i.t01/mg 12/1 ( معمولی و خنث ی )س کوربات ا   )س دیم

  .و شدت احساس درد شیمیایی طی آزمون فرمالین تعیین شد Tail-flick (TF)توسط آزمون  ،درد یآستانهاستفاده شدند. 

 ک  اهش درد ،( و در آزم ون فرم  الین >10/1P) ، پ  ردردیTF( در آزم ون  mg/kg, i.p 01،011،211) کیس کورب ا دیاس   ههها:يافتهه 

(15/1P<) .دوزبا داخل صفاقی  کیسکوربا دیاس ایجاد کرد mg/kg 0  در آزمونTF         فاق د اث ر ب ود ام ا درد مرحل ه بین ابینی آزم ون

 ش د موج   پ ردردی    TFدر آزم ون   µl01/mg12/1غلظ ت  ب ا   کیسکوربا دیاس. در تجویز نخاعی، (>10/1P) فرمالین را کاهش داد

(110/1P<) ،درد را در آزم ون فرم الین    ،س دیم  سکورباتاو  کیسکوربا دیاساثر بود. تجویز نخاعی بی ،سدیم سکورباتاصورت ه ب ولی

 .(>110/1Pکاهش دادند )

، شاید حداقل بخشی به دلیل اثر مهاری کمتر آن ب ر  TF در آزمون کیسکوربا دیاستجویز درون صفاقی پردردی ناشی از : گيرینتيجه

 کیسکوربا دیاس یبه اسیدیته ASICو کانالهای  TRPV1های و در تجویز نخاعی علاوه بر آن، حساسیت گیرنده AMPAهای گیرنده

سدیم طی تجویز  سکورباتاو یا  کیسکوربا دیاسنداد. احتمالاً اثرات مهاری  از خود نشانپردردی اثر سدیم  سکورباتاباشد، زیرا تجویز 

آزم ون   دردی ط ی و دیگر عوامل الته ابی در ب روز ب ی    Substance Pو کاهش رهایش  NMDAهای بر گیرنده ،صفاقی و نخاعیدرون

     .اندفرمالین نقش داشته
 

 صفاقی، تجویز نخاعیسکوربات سدیم، درد، تجویز دروناسکوربیک اسید، اواژگان کليدی: 

 لطفاً به این مقاله به صورت زیر استناد نمایید:
Movahhed Avval N, Fereidoni M. Effect of intraperitoneal and intrathecal administration of ascorbic acid and sodium 

ascorbate on pain in rat. Pejouhandeh 2014;19(2):66‒77. 
 

 3مقدمه
 ییعنص ر غ اا   کیبه عنوان  ،ث نیتامیو ای کیسکوربا دیاس

برخ ی  اگر چ ه   .دارد وجودفراوان در بدن  ریمهم با مقاد اریبس

در  وج ود آن اما  باشند،یقادر به سنتز آن نم یجانور هایگونه

در ارتب ا  ب ا    یمتع دد  ق ات یاس ت. تحق  یض رور  اریبدن بس

                                                 
گ روه زیس ت شناس ی،     ؛مسعود فريهدوني  دکتر ل مکاتبات:وؤمس نويسنده*

 (150) ، نم ابر: 19055202105تلف ن:   مش هد،  یدانشکده علوم، دانش گاه فردوس   

 fereidoni@um.ac.irپست الکترونيک:  ؛7822228

 یح اک  همگیکه  هدر بدن انجام گرفت کیسکوربا دیاس ریمقاد

 مغ  ز جمل  هاز  ه  اان  دام ش  تریف  راوان آن در ب ه  ایاز غلظ  ت

به  توانیم کیسکوربا دیاس هاییژگی(. از جمله و0) باشندمی

 تیخاص   ،یاز م ر  س لول   یریجلوگ ،یدانیاکس یآنت تیخاص

ی و ص رع ض د  و  یاثرات ضد تش نج  ،یو ضد التهاب یضد درد

ه ای  مهمترین ویژگ ی یکی از اشاره نمود.  یاثرات ضد افسردگ

 یمرک ز  یعص ب  س تم یبه س آنورود  ییتوانااسید اسکوربیک، 

 کیس کورب ا دیاس   یوجود ناق ل اختصاص    نی(. همچن2است )

 SVCT (Sodium-dependent Vitamin Cتح ت عن وان   
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Transporterعب ور آن از س د    ییو توان ا  یعصب ستمی( در س

 تی(. خاص  3) باش د یموضوعات مهم م   گریاز د یمغز -یخون

است  هایییژگیاز و گرید یکی کیسکوربا دیاس یدانیاکس یآنت

آزاد و  ه ای ک ال یراد برابرمؤثر در  یکه آن را به عنوان فاکتور

 وی  عام  ل نوروپروتکت کی   ،ق  تیو در حق ویداتیاس  ترس اکس  

در  کیس کورب ا دیاس   گ ر، ید ی(؛ ام ا از س و  0) کندیم یمعرف

 کن د ینقش م   یفایا زین دانیاکسپرو عنوان به هاغلظت یبرخ

 یعص ب  هاییانجیم بیشتر سمیدر متابول کیسکوربا دی(. اس5)

 ه ای س تم یس دهن د، یدارد. مطالعات نشان م   یینقش به سزا

 کی  نرژیدوپام ک،یرژگابا ک،یمانند گلوتاماترژ عددیمت ینورون

 ،نیبن ابرا  .باش ند یم   لی  آن دخ یدر آزادس از  کیو سروتونرژ

و  یعص ب  یاز رفتاره ا  یاریاس ت بس    ادرق   کیس کورب ا دیاس

(. اث رات ض د   2ق رار ده د )   ریرا تحت ت ثث  ینورون یعملکردها

م ورد   یاریبس   ه ای شیدر آزم ا  زی  ن کیس کورب ا دیاس یدرد

 زی  ن قاتیتحق یبرخ ،وجود نیبا ا .(2قرار گرفته است )بررسی 

 ،نهمچن ی (. 8) ان د س درد خبر دادهحاز اثرات معکوس آن بر 

منج ر ب ه    کیس کورب ا دیاز آنند که اس یحاک شتهمطالعات گا

از گلوتام ات   یناش   یدر مقاب ل اث رات س م    یمحافظت ن ورون 

 هایرندهیواکنش با گ یقادر است ط کیسکوربا دی. اسگرددیم

NMDA خود  ینقش مهار رنده،یگ یایو اثر بر بخش قابل اح

س کوربات  اشده ) یخنث کیسکوربا دیاس ،یکند. از طرف فایرا ا

مبتلا به ورم مفاص ل و   مارانی( قادر به کاهش درد در بمیکلس

 کیس کورب ا دیاس یاثرات ضد درد نیاستخوان بوده است که ا

 یگلوتام ات  کی  ونوتروپی هایرندهیواکنش با گ لیاحتمالاً به دل

 ،بالا یدر دوزها کیسکوربا دیاس ،نی(. همچن7) دهندیم یرو

از خ ود   نیفرم ال  وندر آزم نیو مورف کلوفناکید هیشب یاثرات

 ه ای م وش  یانج ام گرفت ه رو   هایی(. بررس9) دهدینشان م

و  یمنظم ورزش ناتینشان داد که تمر ابتیمبتلا به د ییصحرا

را  اب ت یاز د یناش   یپ ردرد  ک،یسکوربا دیاس یمصرف خوراک

 (.  01) دهدیکاهش م

 یدیاس   تیخاص   یدارا کیس کورب ا دیاس   نکهیتوجه به ا با

 ه ای ان ه یدرد ک ه ب ر پا   هایرندهیعلاوه بر گ که بوده و از آنجا

 دهن  د،یرا انتق  ال م    یعص  ب امی  ق  رار داش  ته و پ  یعص  ب

 TRPV1 (Transient receptorهمچ  ون  ه  اییرن  دهیگ

potential vanilloid) وشته در انتقال حس درد نقش دا زین 

( 5/2 ری  ز یدیاس pH در) هاپروتون در حضوردما و  شیبا افزا

 رندهیگ انیب زانیم کیسکوربا دیوجود اس .(00شوند )یفعال م

TRPV1 یدیاس   تیداده و ب  ا دارا ب  ودن خاص    شیرا اف  زا، 

 نی(. همچن  02) گرددیم هارندهیگ نیا تیفعال شیموج  افزا

 ،کنن د یاحساس درد مشارکت م   قالکه در انت یعوامل گریاز د

 Acid-sensing ion) دیحس اس ب ه اس     یونی   ه ای کان ال 

channels – ASIC  یونیک ات  ه ای کان ال  نی  . اباش ند ی( م، 

فع ال   یخ ار  س لول   دروژنی  به ولتاژ ب وده و ب ا ه   رحساسیغ

 کیس کورب ا دیاس یتهیدیاس دهندینشان م های. بررسشوندیم

(. ب ا  03) ش ود م ی  هاکانال نیا تیفعال زانیم شیمنجر به افزا

 ای  آ ،نخست :شوندمیالات مطرح ؤس نی، افوقتوجه به مطال  

 ؟اس ت  رگ اار یتثث ییایمیو ش   یبر درد حرارت کیسکوربا دیاس

در  یو مرک ز  کیستمیس زیاثر آن در تجو نیب یتفاوت ایآ ،دوم

 دیاس   یمرک ز  زیاگ ر تج و   ،و س وم  ؟سطح نخ ا  وج ود دارد  

ب ا   ،بر انوا  درد ماکور اثرگاار است  در سطح نخا کیسکوربا

و  یدیاس   تیخاص   ب ه دلی ل   کیسکوربا دیاس نکهیتوجه به ا

 یتف اوت  ایآ ،ممکن است بر درد اثرگاار باشد ،(5) یدانیپرواکس

( 6O8H6C) یمعمول کیسکوربا دیاس یمرکز زیاثرات تجو نیب

 میس   کوربات س   داش   ده ) یخنث    کیس   کوربا دیو اس   

6NaO7H6Cه دف   ،الات ف وق ؤپاسخ به س   ،لاا ؟دارد ود( وج

 .دباشیمطالعه م نیا

 

 هاو روش مواد
ب ا   س تار ینر بالغ نژاد و ییصحرا هایموشاز پژوهش،  نیدر ا

. اس تفاده ش د  گ رم   251ت ا   211ماه و وزن  5/2 یبیسن تقر

س  اعت  02 یط  یمح کس  انی طیدر ش  را وان  اتیح یتم  ام

و درجه سانتیگراد  222 یو دما یکیساعت تار 02 ،ییروشنا

از  یمخصوص   ه ای در قفس ،یصوت یبه دور از هر گونه آلودگ

 ینگهدار ییتا 2تا  5 هایبه صورت گروه Plexy glass نسج

در تمام مدت ب ه ج ز زم ان انج ام      ییصحرا هایشدند. موش

و چند روز قبل از  هآزاد داشت یبه آب و غاا دسترس هاشیآزما

قرار  شگاهیآزما یدر فضا ،طیتطابق با مح یبرا هاشیانجام آزما

قفس خار  و سپس  از هاشیانجام آزما یو تنها برا گرفتندیم

مراح ل   ی. تم ام ش دند یدوباره ب ه مح ل خ ود برگردان ده م      

بع دازههر انج ام ش دند.     2ص بح ت ا    01ساعت  نیب ش،یآزما

و انج  ام  خان  هوانی  در ح وان  اتیو پ  رورش ح ری  مراح  ل تکث

دانش گاه   یجانور یولوژیزیف یقاتیتحق شگاهیدر آزما هاشیآزما

 یرو یشگاهیآزما اتیعمل یهیمشهد انجام گرفت. کل یفردوس

از  تی  اخ لاق و حما  یالملل  نیمق ررات ب    تی  ب ا رعا  هاموش

مطالع ه از   نی  . در ا(00) صورت گرف ت  یشگاهیآزما واناتیح

اس وه، ته ران( و از    ی)ش رکت داروس از   کیسکوربا دیپودر اس

 . ب ه منظ ور انج ام   دی  به عنوان حلال دارو استفاده گرد نیسال

 ت ایی گ روه هف ت   7در  یتصادف صورته ب واناتیح ها،شیآزما

 یص ورت درون ص فاق  ه ب   نیس ال  یکنندهافتیشامل گروه در

(intraperitoneal injection–i.p گ روه در ،)یکنن  دهاف  تی 
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گ رم ب ر   میلی 211و  011، 01، 0 یبا دوزها کیسکوربا دیاس

 یصورت نخ اع ه ب نیسال یکنندهافتیگروه در(، i.pکیلوگرم )

(intrathecal injection – i.t ،)دیاس   یکنن ده افتیدر گروه 

و گ روه   i.tب ه ص ورت    l 01mg/ 12/1 با غلظت کیسکوربا

س کوربات  اش ده )  یخنث   کیس کورب ا دیاس   یکنن ده افتیدر

 یبن د دس ته  i.tبه ص ورت   l 01mg/ 12/1( با غلظت میسد

س دیم  از محل ول   کیس کورب ا دیکردن اس   یخنث یشدند. برا

. دی  رداستفاده گ ونیتراسیانجام عمل ت یط %0/1 هیدروکساید

 ،ینخ اع  زیجهت تج و  کیسکوربا دیغلظت اس ،پژوهش نیدر ا

 گ ر یب ا د  س ه یب ر درد در مقا را اث ر   نیت ر که مطلوب یاز دوز

 داش ت،  یدرون ص فاق  یزه ا یتجو یشده ط   شیآزما یدوزها

نخ ا  م وش    یبخش کم ر  ،منظور برای این .شد یسازمعادل

 هم راه قسمت ب ه   نیوزن ا .شد نیآورده و توز رونیب ییصحرا

در نظر گرفته شد. با توجه ب ه   گرمیلیم 2/1 ،همراه آن عاتیما

 دیاس   گ رم یلیم 0/1 ،گرم 0هر  یکه به ازا mg/kg 011دوز 

در  گردی د، یم   قی  تزر یدرون ص فاق  زیتج و  یط   کیسکوربا

 گ رم یل  یم 2/1حدود  یاگر وزن نخا  در محدوده کمر جهینت

 12/1 لمع  اد دی  با ینخ  اع زیدارو در ه  ر تج  و زانی  م ،باش  د

 یگ روه، ب را   7 نی  باش د. ع لاوه ب ر ا    µl 01در ه ر   گرمیلیم

 یزه ا یجه ت تجو  یب ودن عم ل جراح     رت ثثی یاز ب   نانیاطم

دس ت نخ ورده    وان ات یگروه از ح کی ش،یدر روند آزما ینخاع

و  یتحت عمل جراح واناتیدر نظر گرفته شد که در آن، ح زین

 ریس ا  مش ابه  ،مراح ل  یهیکل لیقرار نگرفته و ماریت نیهمچن

 .دگردی انجام هاآن روی هاگروه

بود که  به این ترتی  هادر تمام گروه هاشیانجام آزما مراحل

)م دل   tail flickدرد ب ا اس تفاده از دس تگاه     یابت دا آس تانه  

Sparco، و  یدرون صفاق یزهایتجو ،و پس از آن نیی( تعرانیا

پس  قهیدق 31 ،آستانه درد، پسگرفت. سمیدارو انجام  ینخاع

، دارو ینخ اع  زیپ س از تج و   قهیدق 5و  یداخل صفاق زیاز تجو

 یراست عقب   یبه پا نیمحلول فرمال ،بلافاصله و نییتعمجدداً 

 شد.می یبررس ساعت کیو رفتار درد به مدت  قیتزر وانیح

 یدر فض ا  یگ اار کانول. ينخاع زيجهت تجو یگذارکانول

در  جی  را یک  یتکن ،ینخاع زینخا  جهت تجو یهیتحت عنکبوت

و ب ر اس اس   ب وده   دردییدرد و ب   ینخ اع  سمیمکان یمطالعه

 نی  ب  رای ا(. 05) گی  ردص  ورت م  ی Rudyو  Yaksh روش

کت  امین  یاق ل صف   ق داخ   زری   ا ت ات ب   حیوان   ،ور منظ  

(mg/kg 011( و زایلازین )mg/kg 21 بیهوش شدند. سپس )

، ژاپن( جهت Narishigeوتاکس )یسر حیوان در دستگاه استر

 2ی ک ب رش کوچ ک ب ه ط ول       .دی  ثاب ت گرد  ،یانجام جراح

 عض لات  و ش د  ایج اد  پایین طرف به هاسانتیمتر از بین گوش

جمجم ه کن ار زده    پیتالیاکس یتیغه یاز رو یبه آرام گردنی

ایج اد   یسوراخ کوچک ،تالپییاکس -اطلس یشدند. وسط غشا

از  یاخ ار  ش ود ک ه نش انه     یخ اع ن -یت ا م ایم مغ ز    دیگرد

 لنیات  یپل یتحت عنکبوتیه است. یک لوله یبه فضا یدسترس

(PE-10 به طول )س انتیمتر از   7و  دیسانتیمتر آماده گرد 00

 یکم ر  یتحت عنکبوتیه به طرف قطعه یدر فضا یآن به آرام

 ،لمیپ اراف  لهیاز لوله که به وس متریسانت 3نخا  پیش برده شد. 

 یخار  از نخ ا  ب را   د،یگرد جادیآن ا یرو یکوچک یبرجستگ

 یدوره کیذکر است که پس از  انیدارو قرار گرفت. شا زیتجو

در ه ی  ی ک از   نبای د  ، گ ااری پ س از ک انول   روزه 5 یبهبود

 و دارو ها،هاز گرو یکدیده شود. در هر  ینقص حرکت ،اتحیوان

رابط  یتوسط لوله µl 01در حجم  یبه صورت نخاع ،نیسال ای

 .دیگرد زیتجو لتونیهام سرنگو 

درد در س طح   یمنظور سنجش آستانه به. tail flick آزمون

و  D’Amourب  ر اس  اس روش  tail flickاز آزم  ون  ،ینخ اع 

Smith در  وانی  ح ،آزم  ون نی  (. در ا02) دی  اس  تفاده گرد

، ق رار  باشد رونیدم آن ببه نحوی که  محدود کننده یمحفظه

دستگاه قرار داده شد و با روش ن   یور وانی. سپس دم حگرفت

به دم تابانده شد. اعم ال ح رارت    اگرم ،یلامپ نور کیکردن 

 یدم ب ا حرکت    دنیموج  پس کش ،وانیاز نور به دم ح یناش

و زم ان   کی  ش رو  تحر  نیب   یزمان یفاصله نیشده و ا میسر

آزمون سه مرتبه  نی(. اtail flick latency) دیثبت گرد ،پاسخ

دم  یانی  سوم م کی یهیدر ناح ،قهیدق کی یزمان یو به فاصله

 دنیزمان پس کش   برای هاداده نیا نیانگیانجام شد. م وانیح

در  وانی  هر ح یدر بروز درد، برا یزمان یبه عنوان آستانه ،دم

 زم ان  ک ه  شد میتنظ یور دستگاه طورن شدت. شدنظر گرفته 

باش   د  هی   ثان 2ت   ا  0 نیب    ،هی   پا ده   یپاس   خ متوس   ط

(5intensity=برا .)در  یب افت   یاز هر گون ه آس    یریجلوگ ی

تابش نور  یخاتمه یبرا هیثان 05برابر با  cut-off زمان حیوان،

 ،ه ا گ روه  یس ه مقای جه ت  س پس . ش د در نظر گرفته  ،بر دم

 Maximum possibleدرص د ح داکثر اث ر ممک ن )     زانمی  

effect – %MPE )(.08) شدمحاسبه  ،ریز مطابق با فرمول 

 

 

از آزم ون   ،ییایمیس نجش درد ش    جه ت . نيفرمهال  آزمون

. دی  )مزمن( استفاده گرد کیاز درد تون یبه عنوان مدل نیفرمال

 Dennisو  Dubuissonبر اس اس روش مت داول    ،آزمون نیا

از محل ول   ت ر یکرولیم 51 ،منظ ور  نی  ا رای(. ب  07انجام شد )
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 وانی  راس ت ح  یبه کف پا یجلد ریبه صورت ز %5/2 نیفرمال

 ،قیپس از تزر ساعت کیبه مدت  وانیحو رفتار  دیگرد قیتزر

 قرار گرفت.   یمورد بررس

مش خص   یدو مرحله جادیبه کف پا موج  ا نیفرمال قیتزر

اول درد  ی. مرحل ه شودی( در رفتار درد میو التهاب کی)نوروژن

و  ب وده وابس ته   کی  نوروژن هایسمیبه مکان ،نیدر آزمون فرمال

 میمس تق  ییایمیش   کیاز تحر یناش ،مرحله نیپاسخ درد در ا

 01در  ب اً یاست که تقر یطیمح یعصب یهاانهیپا یور نیفرمال

که است  یدر حالاین  .دهدیرخ م نیاول آزمون فرمال یقهیدق

 ه ای واک نش  یج ه ینت نیدوم درد در آزم ون فرم ال   یمرحله

ت ا   02 یق ه یاز دق ب اً یو تقر بوده یطیمح هایدر بافت یالتهاب

ب  ه ط  ول  ق  هیدق 21ت  ا  یش  رو  و گ  اه نیآزم  ون فرم  ال 21

ب الا ب ردن پ ا و     دن،ی  با س ه رفت ار مش خص لنگ    و انجامدمی

مراحل اول و دوم  نیگاز گرفتن پا همراه است. در ب ای دنیسیل

خاموش وجود دارد ک ه   ینینابیب یمرحله کی ن،یآزمون فرمال

 یق ه یشرو  شده و تا دق نیآزمون فرمال 01 یقهیاز دق باًیتقر

 نی  و در ط ول ا  انجام د یبه طول م   نیآزمون فرمال 21تا  02

در  یان دک  ، به مق دار از درد یناش یرفتارها ،ینینابیب یمرحله

 (.  09) شودیمشاهده م وانیح

 یت  یص ورت کم ه ب   وانی  در ح ییایمیشدت درد ش ،سپس

ک ه   ص ورت  نی. بدشودیم بندیدرآمده و از صفر تا سه درجه

نداشته باش د و   یاست که درد یوانیصفر مربو  به ح یدرجه

تحم ل کن د. اگ ر     قی  مورد تزر یپا یبتواند وزن خود را بر رو

را  قیمورد تزر یپا یپنجه ایحرکت بلنگد و  نیح وانیح یپا

 وانی  و اگر ح 0 یدرجه ،دهدقرار بر سطح استراحت  یبه آرام

 ب ا  ه ا ن اخن  یکه گ اه  یبه نحو ردیرا بالا بگ قیمورد تزر یپا

. ش ود محس وب م ی   2 یدرج ه  باش ند،  داش ته  تم اس  سطح

 یو گاز گرفتن پا دنیسیمربو  به حالات ل زنی درد 3 یدرجه

 زانی  م  ی  ترت نی(. بد07) باشدیم وانیتوسط ح قیمورد تزر

 05ه ر   ن،یفرم ال  ییکف پا قیپس از تزر وانیدرد در ح یِکمّ

 .  دیمحاسبه گرد قهیدق 5آن در هر  نیانگیثبت و سپس م هیثان

 One Wayدرد ب ا آزم ون    زانی  م تفاوت. یآمار یزهايآنال

ANOVA توسط  هانیانگیم یسهیمقا ،مشخص و متعاق  آن

ب ه   >15/1P ،ع لاوه ه انجام شد. ب   Newman-Keulsآزمون 

 .  در نظر گرفته شد دارییعنوان حداقل سطح معن

 

 هاافتهي
گ  روه  7در  ص  حرایی س  ر م  وش 52 رویحاض  ر،  قی  تحق

 -tailحاصل از آزم ون   جینتا یسهیمقا .انجام گرفت تاییهفت

flick و  یدست نخورده )بدون عمل جراح   واناتحیگروه  نیب

 i.pبه صورت  نیسال یکنندهافتیدر هایدارو( و گروه افتیدر

 دارییاز آن بود که اختلاف معن   یحاک i.tبه صورت  نیو سال

انج ام   ،نبنابرای .نداشت وجود هاگروه نیا نیدرد ب یدر آستانه

 ،ه ا شیروند آزم ا  یبر ادامه ،ینخاع زیجهت تجو یعمل جراح

  (.0)نمودار  بود ریتثثیب

 یدرون ص فاق  زیحاصل از تجو جی، نتاtail flickآزمون  یط

داخ ل   زینشان داد که تج و  ،کیسکوربا دیمختلف اس یدوزها

منجر به بروز اخ تلاف   ،کیسکوربا دیاس mg/kg 0 دوز یصفاق

 یکنندهافتیبا گروه در سهیدرد در مقا یدر آستانه دارییمعن

 یدرون ص فاق  زیتج و  این در حالی است که .( نشدi.p) نیسال

گ رم ب ر   میل ی  211و  011، 01 یدوزه ا اسید اسکوربیک ب ا  

درد را ک اهش داده و   یآس تانه  دارییبه ط ور معن    ،کیلوگرم

 (.2( )نمودار >10/1Pشدند ) یسب  بروز پردرد

 tail flickل از آزم ون   اص   ح جینت ا  یس ه یمقا ،نیهمچن

غلظ ت  ب ا   کیس کورب ا د یاس ی اع نخ ز یو ه تج ان داد ک نش

l 01mg/ 12/1 دیدوز اس   نیبه عنوان غلظت معادل مؤثرتر 

در  یپ  ردرد نیکمت  ر ج  ادیدر ا ،(mg/kg 011) کیس  کوربا

ب ه ط ور    ،یدرون ص فاق  یزه ا یتجو یدوزها ط ریبا سا سهیمقا

در  یدرد و ب  روز پ  ردرد یباع  ک ک  اهش آس  تانه دارییمعن  

 .(>110/1P( ش د ) i.t) نیسال یکنندهافتیبا گروه در سهیمقا

س کوربات  اهم ان غلظ ت    ینخاع زیاست که تجو یدر حال نیا

( l 01mg/ 12/1ش ده )  یخنث   کیس کورب ا دیاس   ای   میسد

 یس ه یمقا ،نی. همچندینگرد دارییمعن یمنجر به بروز پردرد

دوز  یدرون ص فاق  زیاز تج و  ص ل حا tail flickآزم ون   جینت ا 

mg/kg 011   دوز در  نیب  ه عن  وان م  ؤثرتر کیس  کوربا دیاس

 ینخ اع  زیو غلظت مع ادل آن در تج و   یپردرد نیکمتر جادیا

(l 01mg/ 12/1اختلاف معن ،)ج اد یاز نظ ر ق درت ا   داریی 

 (.3نشان نداد )نمودار  یپردرد

در گ روه   نیحاصل از آزمون فرمال جینتا یسهیمقا ،یطرف از

دارو( و  اف ت یو در یدست نخورده )بدون عمل جراح   واناتیح

 نی  ا یای  گو، i.t نیو سال i.p نیسال یکنندهافتیدر یهاگروه

عم ل ک رده و    گریک د یمش ابه   ،مطل  بود که ه ر س ه گ روه   

( و کی  اول )نوروژن یهر سه گروه ش امل دو مرحل ه   هایپاسخ

تف  اوت  ،آنه  ا نیب   ول  ی ؛ب  ود نی( آزم  ون فرم  الیدوم )الته  اب

 یو عم ل جراح    نیس ال  زیتجو ،نینشد. بنابرا دهید دارییمعن

 زی  ن نیحاص ل از آزم ون فرم ال    جیب ر نت ا   ،ینخاع زیتجو یبرا

 (.0نمودار بود ) رتثثییب

 نیحاص ل از آزم ون فرم ال    جی، نت ا 5 یتوجه به نمودارها با

 کیس کورب ا دیمختلف اس   یدوزها یدرون صفاق زیپس از تجو

mg/kg 0 دوز یدرون ص  فاق زیآن ب  ود ک  ه تج  و  از یح  اک
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 یکننهده افهت يدر های( و گروهماريو ت يدست نخورده )بدون جراح واناتيگروه ح نيب tail flickآستانه درد در آزمون  سهي. مقا3نمودار 

 (.i.t) ينخاع زي( و تجوi.p) يدرون صفاق زيصورت تجوه ب نيسال

 

 

 

 
. tail flick آزمهون  يدرد طه  یبر آستانه کيسکوربا دياس کيلوگرمگرم بر ميلي 211و  311، 31، 3 یدوزها صفاقيدرون زي. اثر تجو2 نمودار

113/1***P<  13/1و**P< نيسههال یکننههدهافههتيبهها گههروه در سهههيدر مقا (i.p و )113/1P<###  13/1وP<## بهها گههروه  سهههيدر مقا

 .کيسکوربا دياس mg/kg 3دوز  یکنندهافتيدر
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 >P**13/1و  >P***113/1. سکوربيک معمولي و خنثي شدهاهای اسيد بر حسب غلظت tail flickدرد طي آزمون  ی. ميزان آستانه1نمودار 

 .(lµ 31/mg 12/1سکوربيک معمولي )ااسيد  یکنندهدر مقايسه با گروه دريافت #>15/1P( و i.tسالين ) یکنندهدر مقايسه با گروه دريافت
 

 

 
 .های مورد مطالعهدر گروه. ميزان درد شيميايي طي آزمون فرمالين 4نمودار 

 

از  یناش   ییایمیسب  کاهش احساس درد ش کیسکوربا دیاس

ام ا   ،آزمون ش د  ینینابیب یدر مرحله نیفرمال ییکف پا قیتزر

( آزم  ون ی( و دوم )الته  ابکی  اول )نوروژن اح  لب  ر مر یریت  ثث

 زیتج و  ،نی(. همچن  A5)نم ودار   (>10/1Pنداش ت )  نیفرمال

منج ر ب ه    ،mg/kg 01دوز ب ا   کیس کورب ا دیاس یدرون صفاق

 ینین  ابیاول و ب یدر مرحل  ه ییایمیک  اهش احس  اس درد ش  

 زی( و تج   وB5( )نم   ودار >15/1Pش   د ) نیآزم   ون فرم   ال

باع ک ش د    mg/kg 011دوز  ب ا  کیسکوربا دیاس یصفاقدرون

 اح ل در مر نیفرم ال  قیاز تزر یناش ییایمیکه احساس درد ش

 اب د یک اهش   داری، ب ه ط ور معن ی   نیاول و دوم آزمون فرم ال 

(110/1P<)  نمودار(C5همچن .)دوز  یدرون ص فاق  زیتجو ،نی

mg/kg 211 منجر به ک اهش احس اس درد    ،کیسکوربا دیاس

ش  د  نیفرم  ال نآزم  و ینین  ابیاول و ب یدر مرحل  ه ییایمیش  

(15/1P< نمودار( )B5.) 
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 ،>P***113/1 فرمهالين.   آزمهون  طهي  شيمياييدرد  احساسسکوربيک بر ادوزهای مختلف اسيد  صفاقي درونجويز . اثر ت5نمودار 

13/1**P<  15/1و*P< یدر مقايسه با گروه دريافت کننده ( سالينi.p). 
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از آن ب ود ک ه    یح اک  جی، نت ا 2با توجه ب ه نم ودار    ،نیهمچن

و  ی( معم ول l 01mg/ 12/1) کیسکوربا دیاس ینخاع زیتجو

احساس  داری(، سب  کاهش معنمیسکوربات سداشده ) یخنث

در ه ر دو   نیفرم ال  ییک ف پ ا   قی  از تزر یناش   ییایمیدرد ش

ب  ا گ  روه   س  هیدر مقا نیاول و دوم آزم  ون فرم  ال  یمرحل  ه

 ی( )نموداره ا >110/1P) دی  ( گردi.t) نیسال یکنندهافتیدر

A2  وB2آن بود که  دیمؤ نیحاصل از آزمون فرمال جی(. اما نتا

 ای   میس کوربات س د  ا l 01mg/ 12/1غلظ ت   ینخاع زیتجو

 کیس کورب ا دیب ا اس    س ه یشده در مقا یخنث کیسکوربا دیاس

از  یناش   ییایمیاحساس درد ش   شتریسب  کاهش ب ،یمعمول

 ؛ش د  نیاول آزمون فرمال یدر مرحله نیفرمال ییکف پا قیرتز

اث ر   ،نیدوم آزم ون فرم ال   یاست که در مرحل ه  یدر حال نیا

(. C2( )نم ودار  >15/1Pبر احساس درد نداشت ) یقابل توجه

ب  ا دوز  کیس  کوربا دیاس   یدرون ص  فاق ز ی  تجو ،یرف از ط  

mg/kg 011 ،دوز در کاهش احس اس درد   نیبه عنوان مؤثرتر

 یزه ا یتجو یط   نیفرم ال  ییکف پ ا  قیاز تزر یشنا ییایمیش

 ،غلظ ت مع ادل آن   ینخ اع  زیبا تجو سهیدر مقا ،یدرون صفاق

از  یناش   ییایمیدر احس اس درد ش    یشتریمنجر به کاهش ب

اول و دوم آزم ون   یدر هر دو مرحله نیفرمال ییکف پا قیتزر

 (.  D2( )نمودار >15/1P) دیگرد نیفرمال
 

  بحث
 یدرون صفاق زیحاضر نشان داد تجو قیحاصل از تحق جینتا

درد در  یمنجر ب ه ک اهش آس تانه    ،کیسکوربا دیاس یو نخاع

 .دی  گرد یمنجر به بروز پ ردرد  ،یو به عبارت tail flickآزمون 

 کیس کورب ا ش تر یب ریحض ور مق اد   دیتصور که شا نیا رغمیعل

 tail flickدر آزم ون   یپ ردرد  شیتواند موج  اف زا یم دیاس

دوز  یدرون ص فاق  زیاز آن ب ود ک ه تج و    یحاک نتایج اما ،شود

mg/kg 011 را در آزم ون   یپ ردرد  زانی  م ،کیسکوربا دیاس

tail flick زی  ن نیش  یکاهش داده اس ت. مطالع ات پ   یتا حد 

وابس ته ب ه دوز ب وده     کیس کورب ا داسی اثرات که اندنشان داده

در حاض  ر پ  ژوهش  ه  ایفت  هس  ویی ب  ا یا( ک  ه ض  من هم7)

 یط  گ  رم ب  ر کیل  وگرم میل  ی 01ت  ا  0 یدوزه  ا یمح  دوده

 ان د بوده دهیچیو پ ضیضد و نق یگاه ،یدرون صفاق یزهایتجو

 جیهستند. با توجه ب ه نت ا   شتریب یو بررس قتحقی مستلزم که

 دیاس  در  یدیاس   تیخاص  وجود ، tail flickحاصل از آزمون 

بروز عملک رد آن   یدر نحوه ،ینخاع یزهایتجو یط کیسکوربا

 ،ک ردن آن  یداشته است، چ را ک ه ب ا خنث      یریچشمگتثثیر 

آزم ون   یط   ،در س طح نخ ا    کیسکوربا دیاس یاثرات پردرد

tail flick گف ت احتم الاً    توانیم نیرفته است. بنابرا انیاز م

 یب ر نح وه   ،ینخ اع  یزهایدر تجو کیسکوربا دیاس یتهیدیاس

 tail flickآزم ون   یاثر آن در احساس درد در سطح نخا  ط  

 یبره ا یف یبن د می. ب ا توج ه ب ه تقس     باش د یم   تیز اهمیحا

درد  ه ای گنالیاز س   یاحتمالاً بخش ،حس درد یدهندهانتقال

 ش ود یمنتق ل م    Aδ یبره ا یتوس ط ف  tail flickدر آزمون 

 یدر ش اخ پش ت   Aδ یبره ا یف یعص ب  یانجی  چرا که م ،(00)

(، 21) گااردیاثر م AMPA هایرندهیگلوتامات است که بر گ

گلوتام ات و   ،نخ ا   یدر ش اخ پش ت   C یبره ا یکه ف یدر حال

 یعص ب  یانجی  را به عن وان م  Substance P مانند ییدهایپپت

ک ه   ه ایی رندهیتفاوت که گ نیبا ا دهند،قرار می استفادهمورد 

، AMPAع لاوه ب ر    ،گاارن د م ی  ریثت ث  ه ا بر آن هایانجیم نیا

NMDA ه  ایرن  دهیباش  د ک  ه گ یم   زی  ن NMDA  ب  ا

در  یش تر یب اریو سهم بس   شده کیتحر ،مداوم ونیزاسیدپلار

(. مطالع ات  00) باش ند یدارا م   C یبره ا یاز ف یناش   کیتحر

درد و اث ر   امی  در انتق ال پ  Aδ یبره ا ینق ش ف  دی  مؤ نیشیپ

در  AMPA ه ای رن ده یب ر گ  کیس کورب ا دیکمتر اس   یمهار

 نی  با توجه به ا .(7) باشندمی NMDA هایرندهیبا گ سهیمقا

 دیاس   یدرون ص فاق  زیتجو یبتوان اثرات پردرد دیشا ،مطال 

 ،یک رد. از طرف    هی  را توج tail flickآزم ون   یط   کیسکوربا

 ج اد یدر ا کیسکوربا دیاس یتهیدیاس تیاهم یضمن مشاهده

، ب ا توج ه ب ه    tail flickدر س طح نخ ا  در آزم ون     یپردرد

 AMPA ه ای رندهیگ تیفعال یاگرچه نحوه ،نیشیپ هایافتهی

از  ی(، برخ  22و  20) س  تیهن  وز معل  وم ن  یدیاس   pHدر 

 pHدر  AMPA ه ای رندهیگ تیفعال شیخبر از افزا ،مطالعات

بر  یلیموضو  را دل نیبتوان ا دی( و شا23) دهندیرا م یدیاس

 دیاز اس   یناش   یدیاس   pHدر  ه ا رن ده یگ نیا شتریب تیفعال

نش ان   نیش  یمطالع ات پ  ،تصور کرد. ع لاوه ب ر آن   کیسکوربا

 ،یدیاس   تیبه علت داشتن خاص   کیسکوربا دیاس کهند اهداد

در انتق ال درد   لی  دخ TRPV1 ه ای رن ده یگ کیموج  تحر

( 03) یدیاس   pHحس  اس ب  ه   ASIC ه  ای( و کان  ال02)

ب روز   یاحتم ال  س م یبه عنوان مکان توانیم جهی. در نتشودیم

تص ور   کیس کورب ا دیاس ینخاع زیحاصل از تجو یاثرات پردرد

 ی، محرک دردزا موج  آزادسازtail flickآزمون  یکرد که ط

و  TRPV1 ه ای رن ده ی. گگ ردد یگلوتامات م   یعصب یانجیم

 کیس کورب ا دیحاص ل از اس    یدیاس pHدر  ASIC هایکانال

 دیاس   یو ب ر اث ر مه ار    ش وند یم   کیتحر ینخاع زیتجو یط

 ،ج ه ی. در نتکنن د یغلبه م AMPA هایرندهیبر گ کیسکوربا

 گ ردد یم یپردرد یموج  القا کیوربسکا دیاس ینخاع زیتجو

کاهش  یپردرد نیا ،(میسکوربات سداشده ) یو در حالت خنث

 ةمرحل یمطالعه ط نیا جیبا توجه به نتا ،ی طرف از است. افتهی
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D)

اسید اسکوربیک معمولی و اسید اس کوربیک خنث ی    µl 01/mg 12/1غلظت  یکنندههای دریافتاحساس درد شیمیایی طی آزمون فرمالین در گروه ی. مقایسه2نمودار 

اسید اسکوربیک )به عنوان مؤثرترین دوز در ک اهش احس اس درد ش یمیایی( ط ی      mg/kg 011دوز  یشده )اسکوربات سدیم( طی تجویز نخاعی و گروه دریافت کننده

 یکنن ده در مقایس ه ب ا گ روه دریاف ت     >P#15/1و  >P< ،10/1##P###110/1( و i.tسالین ) یکنندهدر مقایسه با گروه دریافت >P***110/1تجویز درون صفاقی. 

 (.µl 01/mg 12/1اسید اسکوربیک معمولی )
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 ه   ایدرد در گ   روه ن،ی( آزم   ون فرم   ال کی   اول )نوروژن

و  یدرون ص فاق  زیتج و  یط   کیسکوربا دیاس یکنندهافتیدر

. از آنجا ک ه انتق ال ح س درد در مراح ل     افتیکاهش  ینخاع

(، ب ا  09) باشدیم C یبرهایف یعمدتاً بر عهده نیآزمون فرمال

و  کیگلوتاماترژ ستمیبر س کیسکوربا دیاس یتوجه به اثر مهار

و  NMDA یگلوتام  ات کی  ونوتروپی یرن  دهیب  ه خص  و  گ

 AMPA ه ای رندهیکمتر بر گ یاثر مهار نیو همچن P یماده

 دیاس یاثرات ضددرد لیاز دلا یکی(، ممکن است 7) ناتیو کا

 س تم یآن ب ا س  یه ار ت داخل م  ن،یدر آزمون فرمال کیسکوربا

در فع ال   کیسکوربا دیاس ریباشد. به هر حال تثث کیگلوتاماترژ

( 20در سطح نخ ا  )  یزاد مهاردرون هایسمیمکان ریشدن سا

و AGABA (22 ) (،25) کیدرژی  وئیاپ ه ای س تم یاز جمله س

NO (0 )که  یاحتمالاً اثرات ،نیاز نظر دور داشت. بنابرا دیرا نبا

 کی  گلوتاماترژ س تم یاز س ریغ هایستمیبر س کیسکورباسید ا

. کن د یهم م  افرآن  یبر اثرات ضد درد یحیتوض زین گااردیم

 ینشان داد فرم خنث نیپژوهش همچن نیحاصل از ا یهاافتهی

 ،ینخ اع  زیتجو ی( طمیسکوربات سدا) کیسکوربا دیاس یشده

فق  ط در مرحل  ه اول آزم  ون  یش  تریب دردییاث  رات ب   یدارا

 .ه اس ت ب ود  یمعم ول  کیس کورب ا دیاس   اب سهیدر مقا نیفرمال

 یط   کیسکوربا دیاس یدیبتوان گفت حالت اس دیشا ،نیبنابرا

 ن،یدر آزم ون فرم ال   ییایمیضمن مه ار درد ش    ،ینخاع زیتجو

که در  یبه طور شود،یحس درد م جادیموج  ا یخود به نوع

نس بت   یکمتر دردییاثر ب یمعمول کیسکوربا دیاس ،مجمو 

ه . ب  ده د یآن ب روز م    یشدهیفرم خنث ای میسکوربات سدابه 

 زیتج و  یط   کیآس کورب  دیاس یدیاس تیخاص لیبه دل ،علاوه

 ینسبت ب ه ف رم خنث     یشتریب یدانیپرواکس تیخاص ،ینخاع

ه در ف رم  ک   لی  دلاین به  دیو شا (5)آن خواهد داشت  یشده

کمت ر   NMDAهمچ ون   ییه ا رندهیگ یقدرت مهار ،یدیاس

 یدر مرحل ه  یکمتر یرداثر ضد د ،یدی( فرم اس28) شودیم

نش ان   ه ا یبررس نیهمچنبروز داده است. فرمالین اول آزمون 

 ن،یدوم آزم ون فرم ال   یدر مرحل ه  یب افت   یکه آس دهندیم

و  NO ن،یس تام یهمچ ون ه  یالته اب  ه ای یانجی  م یآزادساز

داشته و را به همراه  دهید  یآس هایآزاد از سلول هایکالیراد

مانن د   یشتریب یالتهاب هاییانجیم ،یمنیا هایفراخوان سلول

 هاییانجی. علاوه بر مکندیآزاد م را هانیو کموکا هانیتوکایس

 CGRP و P یمانن  د م  اده کی  نوروژن یفاکتوره  ا ،یالته  اب

(Calicitonin gene-related peptideن )  ه  ایان  هیاز پا زی 

ک  ه ب  ه ص  ورت   ش  وندیآزاد م   هی  اول ه  ایآوران یط  یمح

 .التهاب نقش دارند یدرد ط هایرندهیگ تیدر فعال میرمستقیغ

 یدارا کیس کورب ا دین د ک ه اس    اهداد نمطالعات گاش ته نش ا  

 ،نی(. همچن  27اس ت )  ایقاب ل ملاحظ ه   یالته اب  اثرات ض د 

ب ا   کیس کورب ا دیبافت چش م نش ان داد ک ه اس      یرو یبررس

آزاد از  ه ای ک ال یخود قادر اس ت راد  یدانیاکس یآنت تیخاص

را ک اهش  دخیل اس ت   یالتهاب یندهایفرآکه در  ROSجمله 

که نیز  P یبر ماده کیکوربسا دیاس ،گرید ی(. از سو29دهد )

اث ر   ،است یالتهاب هایدر پاسخ لیدخ کینوروژن یفاکتورهااز 

 دیاس   ویاثرات نوروپروتکت، (. علاوه بر آن7داشته است ) یمهار

و سنتز  ژنازیکلواکسیس میآنز تیموج  کاهش فعال کیسکوربا

 ،نیش  ی(. با توجه به مطال  پ31شده است ) هانیپروستاگلاند

دوم آزم ون   یدر مرحله کیسکوربا دیکه اس تبتوان گف دیشا

 ،یالته اب  یدر انتق ال درده ا   لی  عوام ل دخ  شیرها ن،یفرمال

ای ن   را مهار نموده و با مجمو  CGRP ایو  P یهمچون ماده

دوم  یاحتم الاً باع ک مه ار درد در مرحل ه     ،یاثرات ضد التهاب

 یالته اب  یدر مرحل ه  ،نیش ده اس ت. همچن     نیآزمون فرم ال 

 یدیدر فرم اس کیسکوربا دیعدم تفاوت اثر اس ن،یآزمون فرمال

در  لی  ( در مه ار عوام ل دخ  میس کوربات س د  اشده ) یو خنث

 دیاس   یتهیدیش دن اس    یو احتمالاً بافر یدرد التهاب یمرحله

درون  زیتج  و یط   یب  افت ه  ایس  میتوس  ط مکان کیس  کوربا

 یش ده  یو خنث یحالت معمول نیب یریتفاوت چشمگ ،یصفاق

 نشده است. دهید کیسکوربا دیاس

 دیحاض  ر نش  ان داد اس     یمطالع  ه جینت  ا ،مجم  و  در

شده ک ه   tail flickدر آزمون  یپردرد جادیا باعک کیسکوربا

 شی، اف زا AMPA ه ای رن ده یکمتر ب ر گ  یاحتمالاً با اثر مهار

 کی  و تحر یدیاس   pHدر  AMPA ه  ایرن  دهیگ تی  فعال

 یتهیدیاس   لیبه دل ASIC هایو کانال TRPV1 هایرندهیگ

 دیاس   ،یاز طرف   .شده اس ت حاصل  یپردرد ،کیسکورباسید ا

، ک اهش  P یو م اده  NMDA ه ای رندهیبا مهار گ کیسکوربا

 یزاد مه ار درون ه ای س م یغلظت گلوتامات، فعال ش دن مکان 

در  نیکاهش درد را در آزم ون فرم ال   ،کیگابارژ ستمیمانند س

 زیحاص ل از تج و   جینت ا  نیب یسهیداشته است. ضمن مقا یپ

بت وان گف ت    دیش ا  ک،یس کورب ا دیاس   یاعو نخ یدرون صفاق

درون  زیمشاهده ش ده از تج و   دردییاز اثرات ب یحداقل بخش

نخ ا    قی  از طر ن،یدر آزم ون فرم ال   کیس کورب ا دیاس یصفاق

 .دشویاعمال م

 

 يتشکر و قدردان
بوده ک ه ب ا    ییدانشجو ینامهانیاز پا یحاصل بخش ،مقاله نیا

از  لهیوس  نی. ب د دی  مشهد اج را گرد  یدانشگاه فردوس تیحما

 .گرددیم یمشهد قدردان یدانشگاه فردوس
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