
 

 مقاله پژوهشي

 

 

 ارمغان دانش، مجله علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي ياسوج

)99شماره پي در پي(1394، تير 4، شماره20دوره   
 

346  

هاي صحرايي نر متولد  آستانه حسي درد در موش

شده از مادران طبيعي و مادران مبتلا به آلكالوز 

  متابوليك با روش تست فرمالين
  ، اسفنديار شريفي*نوشين نريمان، سعيد خاتم ساز

  

  كازرون، ايران  ،واحد كازرون دانشگاه آزاد اسلامي، گروه بيولوژي ، 

  

  19/3/1394 :تاريخ پذيرش         6/12/1393 :تاريخ وصول
  

  چكيده

هـاي متـابوليكي و    دنبال بسـياري از بيمـاري  ه مايعات بدن است كه ب باز ـاسيد   عآلكالوزمتابوليك يكي از اختلات شاي :زمينه و هدف

هـا و   ر سيستمثيرگذار قوي بر عملكرد سايأو خود اين عارضه پس از ايجاد به عنوان يك عامل ت شود ميغيرمتابوليكي در بدن ايجاد 

بررسي تغييرات احتمالي در آستانه حسي درد در فرزندان متولد شده از مادران  از اين مطالعه هدف .گذارد ميثير أهاي بدن ت دستگاه

  .بودمبتلا به آلكالوز متابوليك در مقايسه با فرزندان متولد شده از مادران سالم 

  

گـروه   5گـرم در  180±20با محدوده وزنـي  صحرايي ماده بالغ نژاد ويستارموش  سر 50اين مطالعه تجربي بر روي  :روش بررسي

هـا   روزقبل و تا پايـان بـارداري مـوش    30مدته گروه شاهد ب .نكردند دريافتگونه تيمار دارويي  گروه كنترل هيچ .تايي انجام شد 10

 .تقسـيم شـدند   متوسـط وحـداكثر   زهـاي حـداقل،  هاي تجربي به سه گروه آلكالوز با دو گروه .محلول كربنات كلسيم را دريافت كردند

 هـاي  در طـول زمـان   و. محلول بيكربنات سديم به  صورت محلول در آب به جاي آب آشاميدني استفاده گرديد زبراي ايجاد آلكالوز ا

از  حـداكثر  ومتوسـط   هـاي آلكـالوز بـا دوزهـاي حـداقل،      ترتيب براي گروهه ها ب پايان دوره بارداري موش تا روزقبل و 30و 20 ،10

از نـوزادان تـا    .از آب آشـاميدني شـهري اسـتفاده شـد     و شدنوزادان تيمار قطع  تولدبعد از  .شد مولارمورد نظر استفاده2/0محلول 

 دو نمـره درد در  .در زمان بلوغ فرزندان نر و ماده را از هم جدا كرد و نرها براي تست فرمالين آماده شـدند و  شد زمان بلوغ مراقبت 

توكي تجزيه  آماري آنوا و هاي با استفاده از آزمونآوري شده  ي جمعها داده .مزمن براي هر گروه ثبت ومقايسه گرديد و حاد مرحله

  .تحليل شدند و
  

آزمـون  )دقيقـه 16ـ ـ60(مـزمن  و )دقيقـه 0ـ ـ5(دار ميانگين نمـره درد در مراحـل حـاد    نتايج مطالعه حاضر بيانگر افزايش معني :ها يافته

 شـاهد  گـروه كنتـرل و   مقايسـه بـا   متابوليك در به آلكالوز هاي صحرايي مبتلا موش شده از متولد هاي صحرايي نر شمو فرمالين در

  .)>05/0p(بود
  

باعث كـاهش آسـتانه حسـي درد در فرزنـدان متولـد شـده از مـادران مبـتلا بـه           تواند ميآلكالوز با داشتن چنين اثراتي  :گيري نتيجه

از كـاهش   نتـوا  مـي بنابراين با جلوگيري از بـروز آلكـالوز متابوليـك مـادران بـاردار      . گردددرد در آنها آلكالوز متابوليك و افزايش 

  .آستانه حسي درد در فرزندان آنها جلوگيري به عمل آورد
  

  .لكالوز متابوليك، موش صحراييآآستانه حسي درد، نمره درد،  :كليدي هاي واژه

  

  گروه بيولوژي آزاد اسلامي، واحد كازرون،  دانشگاه، كازرونساز،  سعيد خاتم :ولئنويسنده مس*

Email  : saeed1617@yahoo.com 
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  مقدمه

خون سرخرگي حدود  pHدر بدن انسان مقدار 

ــدود    pHو  35/7 ــياهرگي ح ــون س ــه   45/7خ ــوده ك ب

 55/7كمتـر يـا از    2/7از  pH. باشـد  مي 4/7ميانگين آن 

شـود و از نظـر    ميها مختل  بيشتر شود عملكرد سلول

سـرم، منجـر بـه بـرهم      pHي شدن عباليني، با غير طبي

ــيد   ــادل اس ــوردن تع ــاز  ـ��خ ــيب ــردد م ــي از ). 1(گ يك

هاي اسيد و باز، آلكالوز متابوليـك   ترين بيماري معمول

آلكــالوز متابوليــك در نتيجــه دريافــت خــالص  . اســت

غير فرار از مايع خارج  بيكربنات يا از دست رفتن اسيد

آلكـالوز متابوليـك بـا مـواردي     . شود ميسلولي ايجاد 

شرياني، افزايش بيكربنـات سـرم،    pHافزايش  ؛چون هم

اكســيد كــربن در اثــر    افــزايش فشــار شــرياني دي  

  ).2(شود ميهيپوونتيلاسيون جبراني مشخص 

و  بينــدل بــه وســيلهانجــام شــده  هــاي همطالعــ

كالوز متابوليك القاء شـده بـه   همكاران  نشان داد كه آل

هاي انتقال دهنـده   وسيله تجويز بيكربنات بيان پروتئين

امر باعث باز جـذب   ينيون كلسيم را افزايش داده كه ا

ــون منيــزيم       ــع بيشــتر ي ــون كلســيم و دف ــتر ي بيش

  ).3(گردد مي

اري ه ـدر حالت آلكـالوز متابوليـك خاصـيت م   

كم شـده و    ميي سديالهاي اپيتلي هاي كلر بر كانال يون

). 4(يابـد  مـي در نتيجه باز جذب سديم از ادرار افزايش 

چنين مقدار گلوتامات در قشر مخ در موقع آلكـالوز   هم

انجـام شـده    هـاي  تحقيـق ). 5(يابد ميمتابوليك افزايش 

هـا    بيانگر تأثير آلكالوز متابوليك بـر غلظـت هورمـون   

هاي كورتيزول،  افزايش مختصر غلظت هورمون ؛شامل

ســترون، پــاراتورمون، هورمــون ترشــح شــده از آلدو

هـاي   ه آدرنال، و نيز كـاهش هورمـون  دبخش قشري غ

ــي   رشــد، تستوســترون و هــم ــد مثل ــين نقــص تولي چن

ارتباط بسيار دقيق وحساسي بين سيستم  ).6(باشد مي

ــب مــثلاً .دارد هورمــوني وجــود عصــبي و  هــاي تركي

كـه   شـود  مـي شيميايي مختلفي از سيستم عصبي آزاد 

طـرف   از. گـذارد  مي ثيرأدرون ريز ت ي فعاليت غددرو

ــون  ــر هورم ــز آزاد     ديگ ــدد درون ري ــه از غ ــايي ك ه

فعاليـت سيسـتم عصـبي را تحـت      تواننـد  ميشوند،  مي

 فانـگ بـه وسـيله   اي كـه   درمطالعـه ).7(ثير قراردهنـد أت

انجــام گرفــت نشــان داده شــد كــه افــزايش هورمــون  

ACTH
تم عصـبي  كه درسيس ـ Fos باعث بيان پروتئين )1(

 درد كـه در زمـان ايجـاد   ، شود ميدارد  مركزي وجود

 درك درد سيسـتم عصـبي مركـزي و    در باعث تغييـر 

  . ).8(شود مي

المللـي مطالعـه و    تعريف انجمـن بـين   اساسبر 

بررسي درد، آستانه حسي درد به كمتـرين حـد دردي   

. شـود  مـي كه يك فرد قادر به تشخيص آن باشد گفتـه  

تمـايز ميـان افـراد گونـاگون      آنچه كه در حقيقت وجـه 

است تفاوت درد نيست، بلكه اختلافات در سطح تحمـل  

سطح تحمل درد به معنـي بيشـترين ميـزان    . درد است

دردي كه يك فرد آمادگي تحمل آن را دارد و در افـراد  

 ؛چـون  مختلف متفاوت بوده و بـه عوامـل مختلفـي هـم    

جــنس، ســـن، شـــرايط زيســت محيطـــي، وضـــعيت   

جنســي بســتگي  هــاي زان هورمــونروانشناســي و ميــ

  ).9(دارد

                                                 
1-AdrenoCorticotropic Hormone 
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و باليني، انجمن بـين المللـي     مياز نقطه نظر عل

تأسـيس شـد    1966مطالعه و بررسي درد كه در سال 

درد را بـه عنـوان يـك احسـاس ناخوشـايند و يـا يــك       

ها در  تجربه عاطفي كه با آسيب واقعي يا احتمالي بافت

  ).10(كند ميارتباط است، معرفي 

صورت درد ه بندي درد ب انواع طبقه يك نوع از

. فيزيولوژيك يا حاد و درد پاتولوژيك يـا مـزمن اسـت   

ثانيـه پـس از    1/0 ودرد حاد، سريع و موضعي اسـت  

شـود و در نتيجـه فيبرهـاي     ميمحرك دردناك پديدار 

 Aهمـه فيبرهـاي   ). 11(آيد ميدلتا به وجود  Aدار  ميلين

دهنـد   مـي خ مكانيكي با شـدت بـالا پاس ـ   هاي به تحريك

هــاي حرارتــي پاســخ  برخــي از آنهــا نيــز بــه محــرك 

  ). 12(دهند مي

بت بـه درد  تري نس ـ درد مزمن پايداري طولاني

 .كنـد  مـي را تحريـك   Cر ميلينه حاد دارد و فيبرهاي غي

هـاي درد مـزمن در سيسـتم نـوروني      فعاليت سـيگنال 

اثـرات  . ماند ميها باقي  ها و حتي سال ها، ماه براي هفته

ها، محـدود شـدن    ي آن مثل كشيده شدن ماهيچهفيدبك

به كه  هايي همطالع ).13(باشد ميحركت و كمبود انرژي 

 ديابـت بـر   همكاران به بررسي اثـر  و فر نوشين وسيله

كه ديابت  به اين نتيجه دست يافتند پرداختند، روي درد

چنـين   وهـم  مركـزي درد  مسيرهاي محيطي و با تغيير

 ايـن تغييـرات بـا    دهـد و  مي افزايش را درد كنترل درد،

ــاي ضــد ضــعيف شــدن سيســتم  ــك  ه دردي گابارژي

بـه  اي كـه   مطالعـه  چنـين در  هـم  ).14(شود ميهمراهي 

گـزارش داده شـد    همكاران انجام گرفـت،  و يانوسيله 

دار  هاي يوني دريچه كه اسيدوزمتابوليك ازطريق كانال

مركـزي   اعصـاب محيطـي و   حساس به پروتون كه در

  ). 15(شود مي اعث افزايش درك دردب دارد، وجود

آزمون فرمالين نمونه خوبي از رفتـار مـنظم و   

هماهنگ حيوان در پاسخ به محرك شـيميايي دردنـاك   

از آنجـا كـه ايـن مـاده فرآينـدهاي      . باشد مي) فرمالين(

التهابي و تشديد درد را به همراه دارد بـه دنبـال مـدل    

ن روش اي ـ. معتبري از درد كلينيكي شناخته شده است

موش سفيد آزمايشگاهي،  ؛از قبيل هايي روي حيوان بر

در . موش صحرايي، گربه و ميمون انجـام شـده اسـت   

ايـن روش از تزريـق زيـر جلـدي محلـول رقيـق شـده        

فرمالين در كـف پـاي جلـو يـا عقـب حيـوان اسـتفاده        

 5/0تـا   1/0هاي  جهت تزريق معمولاً از غلظت ،شود مي

روليتر براي هـر مـوش   ميك 100تا  25 حدود  ميو حج

  ).16(شود ميصحرايي استفاده 

ــون ــالوز    هورم ــان آلك ــي در جري ــاي مختلف ه

ها  كنند كه احتمال دارد اين هورمون ميمتابوليك تغيير 

بر دستگاه عصبي نوزادان متولد شده از مادران مبـتلا  

بــه آلكــالوز متابوليــك تــأثير گذاشــته و باعــث تغييــر  

هـدف ايـن مطالعـه     .هـا شـود   آستانه حسي درد در آن

نـوزادان نـر   بررسي و مقايسه آسـتانه حسـي درد در   

طبيعي و مادران مبتلا به آلكالوز متولد شده از مادران 

هاي صـحرايي از نـژاد ويسـتار بـا      متابوليك در موش

  .روش تست فرمالين بود

  

  روش بررسي

تـا   1392اين مطالعه تجربـي از شـهريور مـاه    

واحـد كـازرون     مياسلادر دانشگاه آزاد  1392آذرماه 
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حيوانـات مـورد اسـتفاده در ايـن پـژوهش      . انجام شد

هاي صحرايي ماده بالغ از نژاد ويسـتار بـا وزن    موش

حيوانات از  .بودند سر 50گرم به تعداد 180±20يتقريب

هيـه و در  تسازي رازي شيراز  موسسه واكسن و سرم

د و در شـرايط  گـرا  درجـه سـانتي  22±2اتاقي با دمـاي 

ساعت تاريكي، تهويـه   12اعت روشنايي و س12نوري 

حيوانـات از غـذاي   . و رطوبت مناسب نگهـداري شـدند  

فشرده كه از شركت دام و طيور پارس تهيه شده بـود  

مراحل انجام پژوهش اصول   ميتما در .استفاده كردند

اساس قـانون مراقبـت    حيوانات آزمايشگاهي بر با كار

 ميته اخلاق كاراستفاده ازحيوانات آزمايشگاهي از ك و

 و كازرون اخذ واحد  مياسلا دانشگاه آزاد پژوهش در

في به پـنج گـروه   ها به طور تصاد موش .رعايت گرديد

روزانه از  ،گروه كنترلكه شامل؛  مساوي تقسيم شدند

 غـذاي اسـتاندار   شهرسـتان كـازرون و   آب آشاميدني

به طور آزادانـه در  ) رژيم سالم و طبيعي(آزمايشگاهي

كردند و تحت هيچگونه تيمـار   ميش استفاده طي آزماي

وانات ايـن گـروه   حي ،گروه شاهد، خاصي قرار نگرفتند

 مــولار2/0آزمايشـگاهي و محلــول   از غـذاي اســتاندار 

روز  30كربنات كلسيم به جاي آب آشاميدني به مـدت  

ــت  ــيدرياف ــد م ــا دوز حــداقل  .كردن ــالوز ب ــروه آلك  ،گ

آزمايشـگاهي و   دوانات اين گروه از غذاي اسـتاندار حي

ــول  ــاي آب     2/0محل ــه ج ــديم ب ــات س ــولار بيكربن م

گـروه   ،كردنـد  مـي روز دريافـت   10آشاميدني به مدت 

حيوانـات ايـن گـروه از غـذاي      ،آلكالوز با دوز متوسط

مولار بيكربنـات   2/0آزمايشگاهي و محلول  داستاندار

روز دريافـت   20سديم به جاي آب آشاميدني به مـدت  

حيوانـات ايـن    ،الوز با دوز حداكثرگروه آلك ،كردند مي

 2/0آزمايشـگاهي و محلـول    دگروه از غذاي اسـتاندار 

مولار بيكربنات سديم به جاي آب آشاميدني بـه مـدت   

اساس  بر انتخاب دوز دارو .كردند ميروز دريافت  30

، 10پـس از   ).6(انجام شده قبلي بوده است هاي همطالع

 ،اســتفاده هــاي مــورد روز تيمــار بــا محلــول 30و  20

بدين صورت كه در . ها فراهم شد زمينه باروري موش

تايي 10پنج موش نر بالغ به هر قفس  31و 21 ،11روز 

روز در يك قفـس در   6ها اضافه شد و به مدت  از ماده

ــاده  ــار م ــتند  كن ــرار داش ــا ق ــم  . ه ــان روز شش در پاي

هـا در تمـام    تيمـار بـا محلـول   . هاي نر جدا شدند موش

روز بــارداري ادامــه  21تــا پايــان مراحــل ذكــر شــده 

اي نگهـداري   هاي باردار در قفسه جداگانه موش. داشت

تيمار مادران قطـع و از   ،بعد از تولد نوزادان. شدند مي

در زمـان بلـوغ   . شـد  ميآب آشاميدني شهري استفاده 

فرزندان نر و ماده از هم جدا شده و نرها بـراي تسـت   

از جعبه  هاي زمايشبراي انجام آ. فرمالين آماده گرديد

اين جعبه يك مكعب شـفاف  . تست فرمالين استفاده شد

متر  سانتي 30×30×30از جنس پلاكسي گلاس به ابعاد 

اي ديگر با همين  تشكيل شده است كه در زير آن جعبه

اي با زاويـه   ابعاد قرار گرفته و درون جعبه زيري آينه

 درجه قرار دارد تا وضعيت كف پاي حيـوان كـاملاً   45

اسـاس روش دنـيس و    اين مطالعه بـر . مشخص باشد

  ).17(دو بيسون انجام شد

سـاعت قبـل از انجـام آزمـايش و      24حيوانات 

آزمون فرمالين از خانه حيوانات به محيط آزمايشـگاه  

بـه  . محيط جديد كاملاً سازگار شوند اآورده شدند تا ب
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حـيط جديـد بـراي    ممنظور رفع استرس و سـازش بـا   

دقيقـه قبـل از انجـام تسـت      30،مـالين انجام آزمون فر

هــا در محفظــه آزمــون فرمــالين قــرار  فرمــالين مــوش

 12صبح تا  8زمان انجام تست فرمالين ساعت . گرفتند

 5/2ميكروليتـر فرمـالين    50در ايـن آزمـون    .ظهر بود

ميلتون به كف پاي راست حيـوان   يها درصد با سرنگ

ه محفظـه  بعد از تزريق حيوانات را فـوراً ب ـ . تزريق شد

العمـل   با استفاده از كرنومتر زمان عكـس  و رداندهبرگ

درجـه   45اي كـه بـا زاويـه     به وسيله آينـه . ثبت گرديد

افق در قسمت پايين محفظه تعبيه شـده   سطحنسبت به 

) 0(نمـره . گرفـت  ميبود رفتار درد مورد ارزيابي قرار 

كــه حيــوان در راه رفــتن تعــادل كامــل   ميبــراي هنگــا

بدنش به تساوي روي هر دو پـا تقسـيم    داشته و وزن

  .شده است

براي موقعي كه حيوان وزن بـدنش را  ) 1(نمره

كرد و موقع راه رفـتن   ميروي پاي تزريق شده تحمل ن

پنجــه دردنــاك را بلنــد حيــوان ) 2(نمــره. مشــكل دارد

. گونــه تماســي بــا كــف محفظــه نــدارد چكنــد و هــي مـي 

ك را دنــاوقعي كــه حيــوان پنجــه دربــراي مــ) 3(نمــره

  .داد ميگرفت و يا به شدت تكان  ميليسد يا گاز  مي

 5بلـوك   12دقيقه به صورت  60نمره درد طي 

ــه ــبه  دقيقـ ــياي محاسـ ــد مـ ــه   . شـ ــنج دقيقـ ــر پـ                         هـ

اي يك نمره درد ثبت  ثانيه 15به صورت بيست قسمت 

 و ميــــــــــــانگين نمــــــــــــره درد طبــــــــــــق

ــول فرمـــ
20

3210 3210 TTTT +++
ــره د =  ،ردنمـــ

عنوان مرحله حـاد و  ه دقيقه اول ب پنج. محاسبه گرديد

دقيقه بعدي بـه عنـوان مرحلـه مـزمن در نظـر       16ـ60

  .گرفته شد

آوري شــده بــا اســتفاده از    هــاي جمــع  داده

مـاري آنـوا و تـوكي    آهـاي   و آزمـون  SPSSافـزار   نرم

             كليــه نتــايج بــه صــورت    . تجزيــه و تحليــل شــدند  

 داري با معيار بيان شد و سطح معنيانحراف  ±ميانگين

05/0< p در نظر گرفته شد.  

  

  ها يافته

ارزيابي ميانگين نمره درد نشان داد كـه نمـره   

) دقيقـه  16ـ60( و مزمن )دقيقه 0ـ5(درد در مراحل حاد

هاي فرزنـدان متولـد شـده از     آزمون فرمالين در گروه

هاي صحرايي با آلكـالوز متابوليـك كـه محلـول      موش

افـــزايش  ،ات ســـديم دريافـــت كـــرده بودنـــدبيكربنـــ

داري نسـبت بـه ميـانگين نمـره درد در فرزنـدان       معني

ــروه  ــده از گ ــد ش ــان    متول ــاهد نش ــرل و ش ــاي كنت ه

 ).1جدول )(>05/0p(داد

  

  مقايسه نمره درد در گروه هاي مختلف فرزندان متولد شده از مادران سالم و مادران مبتلا به آلكالوز متابوليك: 1جدول 
  

  )ميانگين نمره±خطاي معيار(مرحله مزمن  )ميانگين نمره ±خطاي معيار(مرحله حاد  وه هاي مختلفگر

  738/1±090/0  ١��/٢±203/0  كنترل

  715/1±091/0  181/2±196/0  شاهد

  388/2±114/0 *  962/2 ±228/0*  آلكالوز متابوليك حداقل

  447/2±102/0*  875/2±240/0*  آلكالوز متابوليك متوسط

  427/2±126/0 *  890/2±173/0 *  متابوليك حداكثر آلكالوز

  )>05/0p(اختلاف معني دار با گروه كنترل و شاهد *
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  بحث

نتايج به دست آمده در بررسي درد در مرحله حـاد در  

هاي مختلف با استفاده از  نوزادان متولد شده در گروه

ادان زدهد كه نمـره درد در نـو   ميتست فرمالين نشان 

ادران مبـتلا بـه آلكـالوز متابوليـك بـه      متولد شده از م

هـاي   نسبت به گـروه  >05/0pداري در سطح طور معني

در دروان بـارداري   .كنترل و شاهد افزايش يافته است

جنين از طريق جفت با مـادر در ارتبـاط اسـت و از او    

گونه تغيير در وضعيت فيزيولوژيكي  هر. كند ميتغذيه 

هـدف از   .شـود  مـي مادر از طريق جفت به جنين منتقل 

اين مطالعه بررسي تغييرات احتمالي در آستانه حسـي  

درد در فرزندان متولد شده از مادران مبتلا به آلكالوز 

متابوليك در مقايسه با فرزندان متولد شده از مـادران  

  .سالم بود

هـاي صـحرايي    اي كه بر روي موش در مطالعه

شـان  ن ،باردار مبتلا به آلكالوز متابوليك صورت گرفته

كه اخـتلالات ناشـي از حالـت آلكـالوز     شده است داده 

خـون جنـين    pHمادر از طريق جفت به جنين رسيده و 

اي ديگـر   چنـين در مطالعـه   هـم  ).18(دهـد  ميرا افزايش 

خـون   pHنشان داده شده كه تغييرات بسيار ناچيز در 

جنين كه از طريق جفت از مادر به جنين رسيده ممكـن  

هـاي گونـاگون    بـر سيسـتم  است به طـور چشـمگيري   

عروقـي و   ـ ـ سيستم قلبـي  ؛مربوط به اندام جنين مانند

بنـابراين  ). 19(سيستم عصـبي مركـزي تـأثير بگـذارد    

تم س ـتوان گفت كـه يكـي از عملكردهـاي سي    مياحتمالاً 

ــرات    ــأثير تغيي ــه تحــت ت ــرار  pHعصــبي مركــزي ك ق

  .گيرد ممكن است بر روي آستانه حسي درد باشد مي

 داده كــه در آلكــالوز متابوليــك نشــانمطالعــه 

القاء شده به وسيله تجـويز بيكربنـات سـديم بازجـذب     

مرحلــه اول درد ). 3(يابــد مــيكلســيم از ادرار افــزايش 

حاصل از تزريـق فرمـالين ناشـي از تحريـك مسـتقيم      

 Cهـاي درد در فعاليـت فيبرهـاي عصـبي نـوع       گيرنده

از هـاي آوران اوليـه درد را    فرمـالين نـورون  . باشد مي

 )TRPA )1-1هـاي يـوني   ق فعال كردن مستقيم كاناليطر

ــك  ــد مــيتحري ــال. كن ــه طورTRPA-1 كان گســترده در ب

ريك اين حوجود دارند و فرمالين با ت Cفيبرهاي آوران 

ها در فيبرهاي آوران باعث جريان قـوي كلسـيم    كانال

ــاد درد     ــه ايجـ ــا و در نتيجـ ــن فيبرهـ ــل ايـ ــه داخـ بـ

  . ).20(گردد مي

ضر، اين احتمال وجـود دارد كـه   در مطالعه حا

هاي كلسـيم پلاسـمايي و    آلكالوز با افزايش غلظت يون

 C واقـع بـر فيبرهـاي آوران    TRPA-1هـاي  اثر بر كانـال 

باعث كاهش آستانه حسي درد در نوزادان متولد شده 

  .از مادران مبتلا به آلكالوز شود

آلكالوز متابوليك باعث افزايش دفع پتاسـيم از  

ــه ــا و اي كلي ــال ه ــت هيپوك ــاد حال ــي  ميج ــود م  ).21(ش

هــا  پــذيري نــورون باعــث افــزايش تحريــك  ميهيپوكــال

و اين احتمال وجود دارد كـه آلكـالوز بـا     )22(شود مي

ــمايي    ــيم پلاس ــت پتاس ــاهش غلظ ــيك ــث   م ــد باع توان

هاي درد و در نتيجه پايين آمـدن   پذيري گيرنده تحريك

ن آستانه حسي درد و افزايش احساس درد در نـوزادا 

  .متولد شده از مادران مبتلا به آلكالوز شده باشد

                                                 
1- Transient Receptor Potential Ankyrin 1 
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نتايج به دست آمده در بررسي درد در مرحلـه  

هاي مختلـف بـا    مزمن در نوزادان متولد شده در گروه

كـه نمـره درد در    داداستفاده از تست فرمـالين نشـان   

نوزادان متولد شده از مادران مبتلا به آلكالوز به طـور  

ه كنترل و شاهد افزايش يافته داري نسبت به گرو معني

  .است

آلكـالوز  حالـت   اسـت كـه   تحقيقات نشـان داده 

داري در دفـع كلسـيم ادراري و در    باعث كاهش معنـي 

). 3(شـود  مـي جـذب كلسـيم از ادرار    نتيجه افزايش باز

TRPV-1هاي يوني كانال
تـرين دريافـت    بـر روي مهـم   )1(

ن فعاليـت اي ـ . باشد ميهاي دردهاي محيطي واقع  كننده

 TRPV-1هـاي   هاي درد را ورود كلسيم از كانـال  گيرنده

هـا در غشـاء واقـع     كنـد و چـون ايـن كانـال     مـي تعيين 

به افزايش كلسيم بين  آنها سازي اند، بنابراين فعال شده

احتمـال   ايـن در نتيجـه  ). 23و 24(سلولي بسـتگي دارد 

متابوليك ،كلسـيم پلاسـمايي   آلكالوز در وجود دارد كه

توانـد   مـي و اين افزايش كلسيم پلاسمايي افزايش يافته 

واقــع درغشــاء  TRPV-1هــاي باعــث فعــال شــدن كانــال

كلسـيم بـه ايـن     افزايش ورود محيطي، هاي درد گيرنده

هـاي   مـوش  در نتيجه افزايش نمره درد در ها و گيرنده

شــده از مــادران مبــتلا بــه آلكــالوز   صــحرايي متولــد

  .  متابوليك شود

ــ  ــا همطالعــ ــان داده  هــ ــنشــ ــت د شــ غلظــ

پروســتاگلاندين خــون در آلكــالوز متابوليــك افــزايش 

  ).25(يابد مي

توليــد پروســتاگلاندين بــا فعــال شــدن آنــزيم  

سيكلواكسـيژنازها  . همراه است 2و  1سيكلواكسيژناز 

هـا   بررسـي  .گـردد  مـي هـا   باعث افزايش فعاليت نورون

هــاي  هــا كانــال پروســتاگلاندين اســت كــه نشــان داده

ــال   ميو كلســي  ميســدي ــال مــيرا فع ــد و كان هــاي  كنن

كننـد و همـين اخـتلال باعـث      مـي را سركوب   مييپتاس

  . ).26(شوند ميافزايش درد 

در حالــت  اســت كــهبيــان شــده  اي عــهدر مطال

آلكالوز متابوليك غلظت هورمـون كـورتيزول افـزايش    

اي ديگـر اثـر اسـترس بـر درد      در مطالعه). 27(يابد مي

ايج بيانگر افزايش غلظت مورد بررسي قرار گرفته و نت

است و ايـن امـر    كورتيزولگلوكوكور تيكوئيدها مانند 

ــم  ــاس درد ه ــزايش احس ــث اف ــزايش   باع ــا اف ــان ب زم

 هاي گلوتامينرژيك در سيستم عصبي مركـزي  سيگنال

درد مــزمن  افــزايش ســطح كــورتيزول در. گــردد مــي

ــين كــورتيزول  و هــم مشــاهده شــده اســت  باعــث چن

ــاس ــازي حس ــبي   س ــتم عص ــدن  سيس ــاس ش و حس

هاي مركزي و در نتيجـه   در نورون NMDAهاي  گيرنده

در نتيجـه ايـن   ). 28(شـود  ميدرد  حسي كاهش آستانه

احتمال وجـود دارد كـه افـزايش سـطح كـورتيزول در      

ها شـده   گردش خون جنين باعث حساس شدن نورون

  .باشد كه با نتايج در اين پژوهش مطابقت دارد

ه مقدار گلوتامات نشان داد ك ها چنين تحقيق هم

ــزايش     ــك اف ــالوز متابولي ــع آلك ــخ در موق ــر م در قش

دنبـال  ه ذخيره و ب ـ ها وزيكولگلوتامات در ). 5(يابد مي

هاي پيش سيناپسـي آزاد   هاي عصبي از سلول ايمپالس

هـاي پـس    در سـلول  )NMDA )2هـاي  و بر روي گيرنـده 

                                                 
1-Transient receptor potential vanilloid 1 

2-N-Methyle D-Aspartate 
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سـپس ايـن رسـپتورها فعـال     . گـذارد  ميسيناپسي اثر 

ود كلسيم به داخـل سـلول و افـزايش    شده و باعث ور

تحريك پذيري سلول و در نهايت منجر به افزايش درد 

  ).29(شود مي

حاضـر از   نتايج اين مطالعه بـا نتـايج پـژوهش   

نظر كاهش آستانه حسي درد در نوزادان متولـد شـده   

  .از مادران مبتلا به آلكالوز متابوليك مطابقت دارد

  

  گيري نتيجه

آلكالوز متابوليك يكي  توان گفت ميمجموع  در

دسـتگاه عصـبي    هايي است كه بـر  ترين بيماري از مهم

ها را فوق العاده  پذيزي نورون تحريك و گذارد ميثير أت

داشـتن   بنابراين آلكالوز متابوليـك بـا   .دهد ميافزايش 

توانـد   مـي چنين اثراتي وباتوجه به نتايج به دست آمده 

متولد شده در فرزندان  باعث كاهش آستانه حسي درد

 افـزايش درد  بـه آلكـالوز متابوليـك و    مادران مبتلا از

  . گردد درآنها

 بنابراين با جلوگيري از بروز آلكالوز متابوليك

توان از كاهش آستانه حسي درد در  ميمادران باردار 

تـوان   ميچنين  هم.فرزندان آنها جلوگيري به عمل آورد

 ات آن بـر متابوليك براي بررسي اثر استفاده ازآلكالوز

ــيت   ــين جنسـ ــكوپيك   وتعيـ ــيات ماكروسـ خصوصـ

 بـه عنـوان يـك پيشـنهاد     شده را هاي تازه متولد جنين

  .گرفت نظر براي آينده در

  

  تقدير و تشكر

نامـه مقطـع كارشناسـي     حاصل پايان مقالهاين 

تكـويني دانشـگاه    ـ� ارشد رشته زيست شناسي سلولي

مالي حمايت كه با  باشد ميواحد كازرون   ميآزاد اسلا

  .اين دانشگاه انجام شد
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Abstract  

 
Background & aim: Metabolic alkalosis is one of the most common disorders of the acid-base body fluids 
which follows many of the metabolic and non-metabolic diseases in the body, and as a strong affective factor 
after establishment, it can influence the performance of other organs. The aim of this study was to examine 
the possible changes in the sensory threshold of pain in offsprings born to mothers with metabolic alkalosis in 
comparison with those born to healthy mothers. 
 
Methods: In the present experimental study, fifty mature female Westar rats, weighing 180±20gr, were 
randomly divided  into five groups: the control left untreated, the sham received calcium carbonate solution for 
thirty days before and through  pregnancy. The experimental group was divided into three alkalosis groups of 
minimum, medium and maximum doses. Sodium bicarbonate was dissolved in drinking water to produce 
alkalosis in the experimental groups. The groups with minimum, medium and maximum alkalosis received 0. 
2M Sodium bicarbonate for 10, 20 and 30 days respectively before and during pregnancy. Following the birth 
of offspring, the treatment was stopped, and water used to the end of the experiment. Offsprings were kept to 
adulthood, and then  males and females were separated. The study of sensory threshold of pain was 
conducted on male offsprings by formalin test procedure. Pain scores were recorded in acute and chronic 
stages, and were compared among different groups. The qathered data was statistically analyzed by SPSS 
software, and Tukey and Anova test. 
 
Results: The results indicated a significant increase in the pain scores during acute (0-5min) and chronic 
stages(16-60min) of formalin test in male rat offspring born to mothers with metabolic alkalosis compared to 

control and sham groups (P ≤ 0.05) 
 
Conclusion: Alkalosis with such effects can reduce sensory threshold of pain in children born to mothers with 
metabolic alkalosis and increase the pain. Consequently, by preventing metabolic alkalosis in pregnant 
women, we can reduce sensory threshold pain in children. 
 
Key words: sensory thresholds of pain, pain score, metabolic alkalosis, rat 
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