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 ض٘بيٛئياپ يضٖ تذًّ / پغصعصيٚ ثغٚػ پض ئٛعٚپبت يجبص صعص٘بيب صع ايگٍ ي٘ب ٔمق ؿٍٛي
1، اکجغ پژ٘ب1ْ، اِيض غلاِي٭1ي، هّض ٔبظ1ّٓي، ثٙبعٖ ا1ِيفغأک جؼفغ

غاْيؿجؼٚاع، ا ؿجؼٚاع، پؼكکي ػٍَٛ ، صألگبٖيصألکضٖ پؼكک ،يٚ فبعِبکٌٛٛژ يٌٛٛژيؼيگغٖٚ ف -1

چکيضٖ

صعِبْ يغ ثغاياس ي٘ب ض صع ؿبييجض يثبكض. ثب ٚجٛص کلف صاعٚ٘بيِ يب ػوجي يت ثبفتيّ٘غاٖ ثب آؿ يادـبؿ يا ٕض ٚ تجغثٗئبسٛكب يصعص دـ

ٚ  يؿٌٍٛ ي٘ب ـُيِکبٔ ٕض.يآ يدبص ٚ ِؼِٓ ثٗ دـبة ِ يصعص٘ب يثغا يصعِبْ اهٍ ػٓ ٕ٘ٛيض٘ب اػ جٍّٗ ِٛعفيٛئيدبص ٚ ِؼِٓ، اِب اپ يصعص٘ب

طکغ كضٖ  ض٘بيٛئياػ ِوغف ِؼِٓ اپ ئبك يصپغصع/تذًّ ضٖيٚ ثغٚػ پض يػوج ي٘ب تياػ آؿ ئبك ئٛعٚپبت يصعص٘ب جبصيصع ا يِلتغک يٌِٛکٌٛ

 يكضْ صعص٘ب ضاعيٚ پب جبصيصع ا ًيصس ي٘ب ـُيِکبٔ ٓياػ ِّٙتغ يکيصع ِغؼ ٚ ٔشبع  يّٕئٛعٚا ـتُيفؼبي كضْ ؿ عؿض يِ ظغ. ثٗ ٔاؿت

ٔمق صاعص.  ؼئ ض٘بيٛئياػ ِوغف ِؼِٓ اپ ئبك يثٛصٖ ٚ صع ثغٚػ تذًّ ٚ پغصعص يػوج ي٘ب تيثؼض اػ آؿ ٓيِٛعف يٚ کب٘ق اثغ ًضصعص ئٛعٚپبت

فؼبي  يػٛاًِ سبعجاػ  يبعيثٛصٖ ٚ صع پبؿز ثٗ ثـ يػوج ـتُيصع ؿ يّٕئبظغ ا ي٘ب ثٗ ػٕٛاْ ؿٍٛي ٘ب بيکغٚگٍيِ مثٗ سوٛ بيگٍ ي٘ب ؿٍٛي

فؼبي كضٖ  يبيگٍ ي٘ب ؿٍٛي ٓ،يا ثغ  . ػلاٖٚكٛص يِ صع آٔٙب يٚ ػٍّکغص يؿبستبع غاتييِٛجت ثغٚػ تغ بيگٍ ي٘ب كٛٔض. فؼبي كضْ ؿٍٛي يِ

 يسٛصثشٛص ٗيٚ تشٍ يغيپظ کيتذغ قيِٛجت افؼا غاتييتغ ٓي. اکٕٕض يِ غكخعا ت IL1β ،IL6  ٚTNFα ًيِشتٍف اػ لج ياٌتٙبث يفبکتٛع٘ب

 ض٘بيٛئياپ يتذًّ/پغصعص ضٖيصع ثغٚػ پض ٓيٚ ّ٘چٕ ض٘بيٛئياپ يٚ کب٘ق اثغ ًضصعص ئٛعٚپبت يكضْ صعص٘ب ضاعيٚ پب جبصي٘ب كضٖ کٗ صع ا ٔٛعْٚ

 ي٘ب صعص جبصيصع ِغؼ ٚ ٔشبع صع ا يّٕئٛعٚا ـتُئمق ؿ ٕٗيصع ػِ غيكضٖ اؿت تب ِِبٌؼبت اس يؿؼ يِمبٌٗ ِغٚع ٓي. صع اکٕض يِ فبيا ئمق ِّٙ

 تيکب٘ق فؼبٌ بياػ فؼبي كضْ  يغياؿت کٗ جٍٛگ ٓيِب ا ضگبٖي. صغصيلغاع گ يِٛعص ثغعؿ ض٘بيٛئيثٗ اپ يتذًّ/پغصعص ضٖيٚ ثغٚػ پض ئٛعٚپبت

ٚ ثغٚػ  ئٛعٚپبت ياػ صعص٘ب يغيلگيصع صعِبْ ٚ پ ضيجض ياؿتغاتژ کي ٛاْثٗ ػٕ تٛأض يِٕبؿت ِ ييصاعٚ جبتيثب اؿتفبصٖ اػ تغک يّٕئٛعٚا ـتُيؿ

ص٘ض. قيعا افؼا ض٘بيٛئياپ يٕيثبٌ ييثبكض ٚ کبعا ضيِف ،ٓيثٗ ِٛعف يتذًّ/پغصعص ضٖيپض

ض٘بيٛئيٓ، اپيِٛعف ،يب، تذًّ/پغصعصيب، گٍيپغآٌژػي، ٘يصعص ٔٛعٚپبت کٍّبت کٍيضي:

:يصألگبٖ،ِؼبٚٔت آِٛػك ؾيگّٕبَ،ؿبستّبْ پغص يكٙغ،ثبلاتغ اػِؼاع كٙضا ضيؿجؼٚاع،ثٍٛاع تٛد آصعؽ ٔٛيـٕضٖ ِـئٛي.

samadnazemi@gmail.com اٌکتغٚٔيک:آصعؽ پـت 

mailto:samadnazemi@gmail.com


 هفذٗ  هفذٗ 

 جؼفغي ٚ ّ٘کبعاْ                                                                                                              ...صعص٘بی صع ايجبص٘بي گٍيب  ٔمق ؿٍٛي 
 

  77 

 

 63پبييؼ  3ٖ كّبعپٕجُ صٚعٖ                                                                                      صألگبٖ ػٍَٛ پؼكکي تغثت ديضعيٗ ِجٍٗ
 

 ِمضِٗ
 كٕبستٓ عٚ ي. اػ اأـبْ اؿت ٓ تجغثٗ دـييػّضٖ تغصعص 

ٓ ػٍُ يِذممِٛعص تٛجٗ  ّ٘ٛاعٖ صعصجبص ي٘بي ِٛثغ صع ا ـُيِىبٔ

٘بي صسيً صع آْ  ف دؾ صعص ٚ ِىبٔيـُيصع تؼغ .صعص ثٛصٖ اؿت

ِشتٍف اتفبق ٔظغ ٚجٛص ٔضاعص.  ي٘ب ٓ صألّٕضاْ عكتٗيٕ٘ٛػ ث

صعِبْ آْ ؿشت ٚ ِلىً اؿت. صع  غا كٕبست ِىبٔيـُ صعص ٚيػ

ٚ ديبتي ؿيـتُ ػوجي  يدـدميمت صعک صعص اػ جٍّٗ اػّبي 

غ ي٘ب ٚ ٚلب ٔمق آْ جّغ آٚعي اُلاػبت صعثبعٖ ِذغک اؿت کٗ

دؾ  ي٘ب غٔضٖي. گ(1)ثبكض  ثضْ ِي ي٘ب ت عؿبْ ثٗ ثبفتيآؿ

ِىبٔيىي  ،٘بي دغاعتي ِذغن ِبٕٔضِشتٍف  ي٘ب صعص ثٗ ِذغک

ً ِذً ٚ كضت ِذغن يٚ كيّيبيي پبؿز صاصٖ ٚ اُلاػبتي اػ لج

صعص عا ثغ اؿبؽ ٔٛع کبعکغص آْ . (2)فغؿتٕض  صعصػا عا ثٗ ِغؼ ِي

ک تمـيُ يٚ صعص پبتٌٛٛژ فيؼيٌٛٛژيهصعص  صٚ ٔٛعصع ثضْ ثٗ 

 يِيِذ ي٘ب غٔضٖيک گيصع اثغ تذغ. صعص فيؼيٌٛٛژيه کٕٕض يِ

آيض ٚ  ٚجٛص ِيٗ ثِشتٍف ثضْ  ي٘ب ثبفت  تيصعص ثضٔجبي آؿ

 فغص عا اػأتمبي صعص كضٖ ٚ  يؼيُج يغ٘بيِـِٛجت فؼبي كضْ 

ٓ عفتٓ يؿبػص ٚ ثب اػ ث يآگبٖ ِ يِيت عؿبْ ِذيٚجٛص ػٛاًِ آؿ

 بثضي يبْ ِيٓ ٔٛع صعص پبيت عؿبْ ايب ػبًِ آؿيٗ يِذغک اٌٚ

ت يک صع اثغ آؿيب ٔٛعٚپبتي پبتٌٛٛژيه ي٘بصعص ،صع ِمبثً. (3)

ک تِٛٛع ياػ عكض  ئبك ،يب ِغکؼي يِيُ ثٗ اػوبة ِذيِـتم

 ي٘ب بثت، ػفٛٔتيص، اٌتٙبة، يػوج يجغ٘بيف يعٚ يؿغُبٔ

ک يتذغ قيافؼا ثب ٕض ٚيآ يثٗ ٚجٛص ِ يـکّيٚ ا يغٚؿيٚ

ؿيـتُ  كضْ دـبؽثبػث  غ أتمبي صعصيِـ ي٘ب ٔٛعْٚ يغيپظ

ٓ اؿت يٓ ٔٛع صعص ايُِٙ ا يژگيكٛٔض ٚ يأتمبي صٕ٘ضٖ صعص ِ

عٚص،  يٓ ّٔيٗ اػ ثيت عؿبْ اٌٚيٓ عفتٓ ِذغک آؿيکٗ ثب اػ ث

 يكٛص ٚ دت يبع آػاع صٕ٘ضٖ ِيثـض كضٖ ٚ يتلض يثٍکٗ صع ِٛاعص

کٗ  ييغ لغاع ص٘ض تب جبيفغص عا تذت تبث يت ػٔضگيفيتٛأض ک يِ

 يبفتٓ اػ صعص صؿت ثٗ سٛصکلئجبت  يفغص دبًغ اؿت ثغا

 . (4)ثؼٔض 

کٗ صع  يک ػجبعت اؿت اػ صعصيصعص ٔٛعٚپبت IASP فيُجك تؼغ

 ـتُيصع ػٍّکغص ؿ يب صائّيب استلاي ِٛلت يٗ يت اٌٚياثغ آؿ

كٛص ٚ اغٍت ثب  يجبص ِيب ٘غ صٚ ايٚ  يب ِغکؼي يِيِذ يػوج

ٓ يّ٘غاٖ اؿت. ػلاٖٚ ثغ ا يسبه يدـ ي٘ب ُ ٚ ؿٕضعَٚيػلا

IASP  ياعا ياػ صعص ٔٛعٚپبت يضيف جضيتؼغ 2111صع ؿبي ٗ

اؿت کٗ صع اثغ  يصعص يکٕض: صعص ٔٛعٚپبت يبْ ِياؿت کٗ ث کغصٖ

. (5)ض يآ يٚجٛص ِ ثٗ يکغيپ يـتُ دـيؿ  تيب آؿي  يّبعيث

غا يّ٘غاٖ ثٛصٖ، ػ يّ٘ٛاعٖ ثب ِلکلات ئٛعٚپبت يصعِبْ صعص٘ب

ٓ يثغا ف اؿت، ػلاٖٚيًضصعص ًؼ يٓ صعص٘ب ثٗ صاعٚ٘بيپبؿز ا

كٕبستٗ  يٓ صعص٘ب ٕ٘ٛػ ثٗ سٛثيغ صع ثغٚػ ايصعگ ي٘ب ـُيِکبٔ

ؼ يَ ِشتٍف ٔيِّکٓ اؿت صع افغاص ٚ كغا ئلضٖ اؿت ٚ دت

 .(6)ِتفبٚت ثبكض 

صعِبْ  يکٗ ثتٛاْ اػ آْ ثغا يٕ٘ٛػ صعِبْ ِٕبؿت ٚ لِؼ

صع افغاص ِشتٍف اؿتفبصٖ کغص ٚجٛص ٔضاعص، ٌظا  ئٛعٚپبت يصعص٘ب

ٓ صع يِٛعف يً صع کب٘ق اثغ ًضصعصيصس ي٘ب ـُيكٕبٔشت ِکبٔ

ٕٗ يّبعاْ کٗ گؼياػ ث يؼيگغٖٚ ٚؿ يتٛأض ثغا يِ يصعص ٔٛعٚپبت

ٓ ئبچبع ثٗ اؿتفبصٖ اػ اٚ بع ٔضاعٔض يصع است يگغيِٕبؿت ص ييصاعٚ

 يؿؼ يٓ ِمبٌٗ ِغٚعي. صع ا(4) ض ثبكضيِف بعيصاعٚ٘ب ٘ـتٕض، ثـ

صع ِغؼ ٚ  يّٕيـتُ ٔٛعٚايٕٗ ٔمق ؿيكضٖ ِِبٌؼبت ِشتٍف صع ػِ

ضٖ تذًّ ثٗ يٚ ثغٚػ پض ئٛعٚپبت ي٘ب جبص صعصئشبع صع ا

ٓ اؿت کٗ يضگبٖ ِب ايغص. صيلغاعگ يض٘ب ِٛعص ثغعؿيٛئياپ

ثب  يّٕيـتُ ٔٛعٚايت ؿيب کب٘ق فؼبٌياػ فؼبي كضْ  يغيجٍٛگ

ک يتٛأض ثٗ ػٕٛاْ  يِٕبؿت ِ ييجبت صاعٚياؿتفبصٖ اػ تغک

ٚ  ئٛعٚپبت ياػ صعص٘ب يغيلگيض صع صعِبْ ٚ پيجض ياؿتغاتژ

ض ثبكض ٚ اؿتفبصٖ يٓ ِفيثٗ ِٛعف يضٖ تذًّ/پغصعصيثغٚػ پض

 ق ص٘ض.يض٘ب عا افؼايٛئيّٓ اپيِٛثغ ٚ ا يکيٕيکٍ

 صعص ياٗ يپب ي٘ب ـُيِکبٔ
صع  يٓ تئٛعياٌٚ 17ً لغْ يصع اٚاعٔٗ صکبعت  يٍـٛف فغأـٛيف

کٗ  يلٕٙبص صاص ػِبٔيـُ صعص عا اعائٗ ّٔٛص. صکبعت پيثبعٖ ِکبٔ

 يغ٘بيك ِـيصعص اػ ُغ ي٘ب بَيكٛٔض، پ يصعص فؼبي ِ ي٘ب غٔضٖيگ

ٓ يچٕ يٓ تئٛعي. اػ ا(3)كٛص  يصعص ثٗ ِغکؼ صعص صع ِغؼ ِٕتمً ِ

ض يب اػوبة أتمبي صعص ثبيغ يكٛص کٗ لِغ کغصْ ِـ ياؿتٕجبٍ ِ

ٓ ًِٛٛع ثب يكٛص. ِلشوب ا ٓ عفتٓ کبًِ صعص يِٛجت اػ ث

ب يکٗ ٔشبع ٚ  يصع تٕبلي لغاع صاعص چْٛ ػِبٔ يَ ٚالؼيكغا

اػ ِٛاعص  يبعيكٛٔض صع ثـ يت لِغ ِيصع اثغ آؿ يِياػوبة ِذ

 يضيجض يٍِؼاک تئٛعض. يآ يٚجٛص ِ ثٗ يضيكض ئٛعٚپبت ي٘ب صعص

بْ کغص يجبص کغص ٚ ثيٕٗ ايٓ ػِيعا صع ا ياعائٗ کغص کٗ تذٛي ثؼعگ

َ، کٕتغي اػّبي ئشبع ثغ ٚعٚص اُلاػبت اػ ِذ يکٗ كبر سٍف

ٍٗ ِغؼ يٚؿ صعصٔبک ثٗ ي٘ب کٗ ّ٘ٗ ِذغک يکٕض ثٗ ٔذٛ يِ

عٚ ٓ ييپب يغ٘بيً ؿغکٛة تٛؿَ ِـيكٛٔض )ثٗ صٌ يبفت ّٔيصع

تٛإٔض ثٗ ػٕٛاْ  يغصعصٔبک ِيغ ي٘ب غکاػ ِذ ي( ٚ ثغسيِٙبع

ت تٛؿَ يً تمٛيِذغک صعصٔبک ثٗ ِغؼ ِٕتمً كٛٔض )ثٗ صٌ

 يا کٕتغي صعٚاػٖ يً کٕٕضٖ( کٗ ثٗ تئٛعيعٚ تـٙٓ ييپب يغ٘بيِـ
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ٚ دـبؽ  يٕبپـيؿ يغيپظ ٓ ِفَٙٛ ٔمق كکًيِؼغٚف اؿت. ا

ٗ يکٕض کٗ صع دبي دبًغ پب يبْ ِئشبع عا ث ي٘ب كضْ ٔٛعْٚ

 .(1)ثبكض  يمبت ِغثٍٛ ثٗ صعص ِيتذم ياهٍ

 يجبص صعص ٔٛعٚپبتيا ي٘ب ـُيِکبٔ
اػ  ياُلاػبت ِٛجٛص صعثبعٖ پبتٛژٔؼ صعص٘بي ؿيـتُ ػوجي ٔبك

ًبيؼبت اػوبة ؿِٛبتيه صع أـبْ ثـيبع أضن اؿت. صع 

 ئٛعپبت يجبص صعص٘بيـُ ايضگبٖ ِب صعثبعٖ ِکبٔيغ صياس ي٘ب ؿبي

 ييبيگٍ-يـُ ٔٛعٚٔيهغف ثٗ ِکبٔ يـُ ٔٛعٚٔيک ِکبٔياػ 

(Neuron-glial interaction) ثب . (8)ضا کغصٖ اؿت يغ پييتغ

 يغ٘بي٘ب صع ِـ ت ٔٛعْٚيفؼبٌ قيافؼاکٗ صعص دبهً ٓ يٚجٛص ا

ب صع يگٍ ي٘ب ؿٍٛي يبصيٚجٛص تؼضاص ػ يصعص اؿت، ٌٚ يأتمبٌ

 يـتُ ػوجي٘ب صع دـبؽ كضْ ؿ ٓ ؿٍٛيئشبع، ٔمق ا

ب٘ب ٚ يکغٚگٍيِ .(9)عا ِٛعص تٛجٗ لغاع صاصٖ اؿت  يِغکؼ

كٛٔض  يفؼبي ِ يـتُ ػوجيؿ ي٘ب تيصٔجبي آؿ ٘ب ثٗ تيآؿتغٚؿ

افتض، ِغدٍٗ  يب٘ب صع صٚ ِغدٍٗ اتفبق ِيکغٚگٍي. فؼبي كضْ ِ(11)

ص٘ض ٚ ثؼض اػ آْ  يعر ِ يت ػوجيجبص آؿيثلافبهٍٗ پؾ اػ ا اٚي

ٚ اػ عٚػ پٕجُ تب ٘فتُ  بثضي يکب٘ق ِ يب٘ب لضعيکغٚگٍيت ِيفؼبٌ

 يِضت ُٛلأ يكٛص ٚ ثغا يبص ِيب٘ب ػيکغٚگٍيت ِيگغ فؼبٌيثبع ص

كغٚع ثٗ  يلتغيث يغ ػِبٔي٘ب ثب تبس تيبثض. اِب آؿتغٚؿي ياصاِٗ ِ

ت يت ثٗ دضاکثغ فؼبٌيکٕٕض، ٚ چٕض عٚػ ثؼض اػ آؿ يفؼبي كضْ ِ

عؿض  يبثض. ثٗ ٔظغ ِي ياصاِٗ ِ يتغ يضٖ ٚ ِضت ُٛلأيسٛص عؿ

ب٘ب فؼبي كضٖ ٚ  ِٛجت يکغٚگٍياثتضا ِ يت ػوجيکٗ ثضٔجبي آؿ

ب٘ب صع يکغٚگٍيٓ ِيثٕبثغا .كٛٔض ي٘ب ِ تيفؼبي كضْ آؿتغٚؿ

 يکٗ ثغا يصاعٔض، صع دبٌ يتغ ٔمق ُِٙ يكغٚع عٚٔض ٔٛعٚپبت

٘ب ٔمق  تيآؿتغٚؿ يَ ٔٛعٚپبتيضاع ِبٔضْ ٚ اصاِٗ كغايپب

ض ٚ يفؼبي كضْ ثب تٌٛب٘ب پؾ اػ ي. گٍ(11)ٕض ئّب يفب ِيا يِّٙتغ

ِٛجت  ِشتٍف ي٘بٓ يٚ کّٛک يق اٌتٙبثيپ ي٘بٓ يتٛکيتغكخ ؿ

ٚ اٌتٙبة ِؼِٓ كضٖ ٚ  يتيـي، ٔٛعٚتٛکـئٛعٚٔ يغيپظ کيتذغ

 .(11)گظاعٔض  يغ ِيتبث يجبص صعص ٔٛعٚپبتيثغ عٚٔض ا

 يجبص صعص ٔٛعٚپبتيا يـُ ٔٛعٚٔيبِٔک
ٚ ادـبؽ آْ  يثٗ ُٛع ِؼّٛي صعص ٚ ثٗ سوٛم صعص ٔٛعٚپبت 

٘ب صع  كٛص کٗ فمَ ٔٛعْٚ يصع ٔظغ گغفتٗ ِ يا ضٖيثٗ ػٕٛاْ پض

 يکٗ صع گظكتٗ ثغا يي٘ب يصع اغٍت تئٛع جبص آْ ٔمق صاعص.يا

 ي٘بٚ تضاَٚ صعص قيضايپ٘بي ِغثٍٛ ثٗ  ِىبٔيـُخ يتًٛ

لتغ ثغ ٔمق ياعائٗ كضٖ ث ٔٛعٚپبتيه ثضٔجبي آؿيت ػوجي

کٕٕض کٗ  يبْ ِي٘ب ث يتئٛعٓ يٗ كضٖ اؿت. اغٍت اي٘ب تک ٔٛعْٚ

تٛأض صع ثغٚػ ٚ تضاَٚ  يصع ٔشبع ٚ ِغؼ ِ يٕبپـيؿ يغيپظ كکً

ٔمق صاكتٗ ثبكض  يػوج ي٘ب تيثؼض اػ آؿ ئٛعٚپبت يصعص٘ب

٘بي تذغيىي ٚ ِٙبعي  ػضَ تؼبصي ثيٓ ؿيـتُگغ ثغ يص يثغس

عؿض صعص ِضاَٚ ػّضتب صع ٔتيجٗ  ثٗ ٔظغ ِيأض. ٖ ِتّغوؼ كض

٘بي ِٙبعي ِٛجٛص صع كبر  ايٕتغٔٛعْٚت يفؼبٌ کب٘ق فمضاْ ٚ يب

ّ٘چٕيٓ افؼايق ٔٛعٚتغأـّيتغ٘بي  .(11) سٍفي ٔشبع ثبكض

 ي٘ب غٔضٖيگ قيافؼا ٚ ٓي، آصٔٛػتذغيىي ِثً گٍٛتبِبت

گٍٛتبِبت ّ٘غاٖ ثب تغييغاتي صع وٍـيُ صاسً ؿٌٍٛي ثضٔجبي آؿيت 

ثٗ سوٛم   .(13) تٛأض اػ صلايً صيگغ ايجبص صعص ثبكض ػوجي ِي

 يگٕبٌيؿ يغ٘بيٚ ِـ يگٍٛتبِبت ي٘ب غٔضٖيِلشن كضٖ اؿت، گ

جبص يصع ا يگبثب ٔمق ِّٙ يغٔضٖ ايٓ گيِغثٍٛ ثٗ آْ ٚ ّ٘چٕ

 .(13-11)صاعٔض  ئٛعٚپبت يصعص٘ب

 يجبص صعص ٔٛعٚپبتيا ييبيـُ گٍيِکبٔ
 يجبص صعص٘بيـُ ايضگبٖ ِب صع ثبعٖ ِکبٔيغ صياس ي٘ب صع ؿبي

-يـُ ٔٛعٚٔيهغف ثٗ ِکبٔ يـُ ٔٛعٚٔيک ِکبٔياػ  ئٛعپبت

ب يگٍ ي٘ب ؿٍٛيصع دبي دبًغ . (14)ضا کغصٖ اؿت يغ پييتغ ييبيگٍ

صعهض  71٘ب( کٗ دضٚص  تيگٛصٔضعٚؿيت ٚ اٌيب، آؿتغٚؿيکغٚگٍي)ِ

صٕ٘ض، ثٗ ػٕٛاْ ػٛاًِ  يً ِيعا تلک CNS ي٘ب اػ کً ؿٍٛي

صع  ئٛعٚٔ يّٕيٚ ا يٗ ٔٛعٚٔي، تغظيت ٔٛعٚٔيُ فؼبٌيِٛثغ صع تٕظ

 يت اؿبؿياّ٘. (15)أض   ِغؼ ٚ ٔشبع ِٛعص تٛجٗ لغاع گغفتٗ

ؿغکٗ ٔلبْ   ٓ ثبع صع ِگؾياٌٚ CNSب صع تکبًِ يگٍ ي٘ب ؿٍٛي

ب دظف كضٖ ٚ يگٍ ي٘ب کٗ صع آٔٙب ؿٍٛي يصاصٖ كض، ثِٛع

٘ب صع  ؼ ٚ عكض ٔٛعْٚيبفتٗ صع اثغ ٔمن صع تّبيجٙق  ي٘ب ِگؾ

 يؼيَ ُجيكغا صع. (16)عفتٕض  يٓ ِياػ ث يٕيصٚعاْ جٕ

 يـتُ ػوجيِشتٍف ؿ ي٘ب تيب٘ب فؼبٌيکغٚگٍي٘ب ٚ ِ تيآؿتغٚؿ

 يطات يب٘ب کٗ ِبکغٚفبژ٘بيکغٚگٍيکٕٕض. ِ يعا کٕتغي ِ يِغکؼ

ـتُ ي٘ـتٕض، ثٗ ػٕٛاْ ػٛاًِ ٔبظغ ؿ يِغکؼ يـتُ ػوجيؿ

ٚاعصٖ ثٗ  ي٘ب تيب آؿيٚ  يسبعج ي٘ب پبتٛژْ ييصع كٕبؿب يّٕيا

٘ب صع  تيکٗ آؿتغٚؿ ي. صع دبٌ(21)کٕٕض  يػًّ ِ يـتُ ػوجيؿ

ٚ  يِغؼ -يً ؿض سٛٔيٕبپؾ، تلکيؼاْ گٍٛتبِبت صع ؿيُ ِيتٕظ

َ يصع كغا. (21)ٔمق صاعٔض  يعكض ػوج يفغاُ٘ کغصْ فبکتٛع٘ب

ت اؿتغادت سٛص لغاع يب صع ًٚؼيگٍ ي٘ب کٗ ؿٍٛي يػِبٔ يؼيُج

َ يٓ كغايصعص ٔضاعٔض. صع ا ي٘ب ثغ پبؿز يغ چٕضأيصاعٔض تبث

ٛاْ ثٗ يد يعفتبع ي٘ب ثغ پبؿز يب اثغيِٙبع کٕٕضٖ گٍ يصاعٚ٘ب

ثضٔجبي ٕذبي ئضاعٔض. ثب ا يب دغاعتي يکيصعصٔبک ِکبٔ ي٘ب ِذغک

آػاص جبت ِشتٍف يب صع اثغ تغکيگٍ ي٘ب ، ؿٍٛييػوج ي٘ب تيآؿ

غ كکً ٚ ييصچبع تغضٖ، فؼبي كضٖ ٚ يت صيآؿ ي٘ب ٔٛعْٚاػ كضٖ 

ض يك تٌٛيتٛإٔض اػ ُغ ي٘ب ِ ٓ ؿٍٛيي. ا(22)كٛٔض  يت ِيفؼبٌ
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 غٖ ثٗيٚ غ، گٍٛتبِبت ٓ يتٛکيً ؿياػ لج ييتغ٘بيٛتغأـّيگٍ

كٛٔض   ئٛعٚٔ يغيک پظيق تذغيِٛجت افؼا يضثکيهٛعت ف

صع  يّٕيـتُ ائبظغ ؿ ي٘ب ب٘ب ثٗ ػٕٛاْ ؿٍٛييکغٚگٍيِ. (23)

CNSيکيؼياػ ػٛاًِ ِشتٍف ف ئبك يت ػوجي، ثضٔجبي آؿ ،

ت يِٙبع فؼبٌ  .(11)كٛٔض  يِ، ؿغُبْ ٚ اٌتٙبة فؼبي يکيِتبثٌٛ

ٓ يِٛجت اػ ث يت اػوبة ٔشبػيب پؾ اػ آؿيگٍ يؿٍٛي ٘ب

ؼ ثضٔجبي ي٘ب ٔ تي. آؿتغٚؿ(12)كٛص  يب ٚ ثٙجٛص صعص ِيٕيعفتٓ آٌٛص

کٗ ّ٘غاٖ ثب  كٛٔض يب ػفٛٔت فؼبي ِي، اٌتٙبة يت ػوجيآؿ

، GFAP (Glial Fibrillary Acidic Protein) قيافؼا

 GLT-1 (Glutamate يؼاْ تغأـپٛعتغ٘بيکب٘ق ِ

Transporter-1 )ثبكض يغ صع ؿبستبع ٚ ػٍّکغص آٔٙب ِييٚ تغ .

ٔٛعْٚ کٗ  يغيک پظيق تذغيب٘ب ٚ افؼايٓ فؼبي كضْ گٍيث

كٛص اعتجبٍ ٚجٛص  يِ يِضاَٚ صع ٔٛعٚپبت يجبص صعص٘بيِٛجت ا

 ي٘ب يّبعيغ ثيب صع ثغٚػ ؿبيکغٚگٍيِ ي٘ب ؿٍٛي. (13)صاعص 

 ALS (Amyotrophic lateralً: يک ِشتٍف اػ لجئٛعٌٚٛژ

sclerosis )ٚ MS (Multiple sclerosis )ٔؼ ٔمق صاعٔضي 

٘ب صع  ضيٛئيُ اثغ اپي٘ب صع تٕظ بئمق گٍٓ ي. ػلاٖٚ ثغا(14)

 غ ِٛعص تٛجٗ سبم لغاع گغفتٗ اؿت.ياس ي٘ب ؿبي

كضٖ ٚ   ب فؼبييکغٚگٍيِ ي٘ب اثتضا ؿٍٛي يػوج ي٘ب تيثضٔجبي آؿ

كٛص. صع ٚالغ  يک ِي٘ب  تذغ تيثٗ صٔجبي آْ آؿتغٚؿ

ژْ ػًّ  يآكکبع کٕٕضٖ آٔت ي٘ب ٘ب ثٗ ػٕٛاْ ؿٍٛي بيکغٚگٍيِ

 ي٘ب ض ِضاَٚ ٚاؿِٗي٘ب ٚ تٌٛ ٓ ؿٍٛييکٕٕض، فؼبي كضْ ا يِ

بت يصع سوٛه يغاتييتٛأض ِٛجت تغ يِ يکيٚ تذغ ياٌتٙبث

ٚ ِٛجت ثغٚػ ٘ب كضٖ  ک ٔٛعْٚيٌٛٛژيؼيٚ اٌکتغٚف يؿبستّبٔ

ب صع يکغٚگٍيِ ي٘ب ت ؿٍٛيي. اّ٘(15)كٛص  ئٛعٚپبت ي٘ب صعص

ٓ اؿت کٗ يً ايادتّبلا ثٗ صٌ ئٛعٚپبت يجبص صعص٘بيا

ٗ يت اٌٚيثؼض اػ ثغُغف كضْ آؿ يفؼبي كضٖ دت ي٘ب بيکغٚگٍيِ

 يبصيتٛإٔض ثٗ ِضت ػ يگغصٔض ٚ ِ يٗ ثغ ِيثٗ دبٌت اٌٚ يثٗ کٕض

٘ب  بيکغٚگٍيكضْ ِ Primeثّبٕٔض.  يكضٖ ثبل primeثٗ هٛعت 

اػ  يض ثبكض کٗ چغا ثغسيٓ ٍِِت ِفيخ ايتًٛ يتٛأض ثغا يِ

تغ  صعصػا دـبؽ ي٘ب افغاص اػ ٔظغ كضت ٚ ِضت پبؿز ثٗ ِذغک

ٛأبت ثضؿت آِضٖ يکٗ تبکْٕٛ اػ د ي٘ـتٕض. ثغ اؿبؽ كٛا٘ض

٘ب عا  ٓ ؿٍٛييتٛأض ا ي٘ب ِ بيکغٚگٍيِ ياؿت، فؼبي كضْ لجٍ

prime تٛإٔض  يِ يثؼض يصعص ػا ي٘ب کٗ ِذغک يغصٖ ثٗ ٔذٛک

ٕضٖ يعا صع آ يٚ ثغٚػ صعص ٔٛعٚپبت ياٌتٙبث قيپ ي٘بٓ يتٛکيض ؿيتٌٛ

ضٖ اؿت ٚ يچيبع پيثـ CNSب٘ب صع ئمق گٍ  . (16)ً کٕض يتـٙ

ٕبپؾ چٙبع يً ؿيً صع تلکيغ اجؼاء صسيت ؿبيصع اعتجبٍ ثب فؼبٌ

 ي٘ب کٗ اػ ٔٛعْٚاؿت  (Tetra partite synapse) يلـّت

ً يب تلکيکغٚگٍيت ٚ ِي، آؿتغٚؿيٕبپـي، پؾ ؿيٕبپـيق ؿيپ

ب٘ب صع ٔشبع يکغٚگٍيّ٘بِٔٛع کٗ اكبعٖ كض فؼبي كضْ ِ .صكٛ يِ

جبت يغ تغکيٚ ؿب ياٌتٙبث قيپ ي٘بٓ يتٛکيض ؿيك تٌٛياػ ُغ

ٓ ِٙبع  يكٛص. ثٕبثغا يً أتمبي صعص ِيِٛجت تـٙ يکيتذغ

تٛأض ثٗ  يِٕبؿت ِ ييجبت صاعٚياػ تغکب٘ب ثب اؿتفبصٖ يت گٍيفؼبٌ

ٚ  ئٛعٚپبت يکٕتغي صعص٘ب يض ثغايضگبٖ جضيک صيػٕٛاْ 

ِٛعص تٛجٗ  ئٛعٚپبت يٓ صع صعِبْ صعص٘بيِٛعف ييق کبعآيافؼا

أض  ِتّغکؼ كضٖ يجبتيبفتٓ تغکي يمبت عٚياغٍت تذم غص.يلغاع گ

ب عا ِٙبع کغصٖ ٚ يگٍ ي٘ب ؿٍٛي يکٗ ثتٛإٔض ثٗ ُٛع استوبه

ٓ، يٍيعا کب٘ق صٕ٘ض. پغٚپٕتٛف ياٌتٙبث قيپ ي٘بٓ يتٛکيض ؿيتٌٛ

 يجبتيٓ تغکيلاؿت اػ ِّٙتغيجٛصيٓ ٚ ايکٍيٕٛؿيٓ، ِيٍيف يپٕتٛکـ

٘ب ِٛجت ِٙبع ٓ يتٛکيض ؿيب٘ب ٚ تٌٛيت گٍي٘ـتٕض کٗ ثب ِٙبع فؼبٌ

ٓ اؿت کٗ يا يؿٛاي اؿبؿ. (33)كٛٔض.  يِ يجبص ٔٛعٚپبتيعٚٔض ا

ت يب آؿيب صع ٔشبع صع پبؿز ثٗ اٌتٙبة يگٍ ي٘ب چگٛٔٗ ؿٍٛي

کٕٕض کٗ  يض ِييتب يكٛٔض. كٛا٘ض فغاٚأ يفؼبي ِ يِياػوبة ِذ

ب٘ب يکغٚگٍي٘ـتٕض. ِ يٕض ٔٛعٚپبتي٘ب آغبػ کٕٕضٖ فغا بيکغٚگٍيِ

تٛإٔض ػلاٖٚ ثغ  ي٘ـتٕض کٗ ِ يميبع صليثـ يدؾ گغ٘ب يصاعا

 يثب ِٕلب صعٚٔ يؼيغ ُجيغ ي٘ب گٕبيي، ؿيغسٛصيغ ي٘ب گٕبييؿ

ص٘ض تب صع  يٓ اِغ ثٗ آٔٙب اجبػٖ ِيؼ صعک کٕٕض. ايعا ٔ يٚ سٛص

 . (31)بع دـبؽ ثبكٕض يثـ CNSضات يغات ٚ تٙضييثغاثغ تغ

 يجبص صعص ٔٛعٚپبتي٘ب صع ا ب ٚ ٔٛعْٚيگٍ ي٘ب ٓ ؿٍٛيياعتجبٍ ث
ٕبپؾ ٚ يؿ يؼيت ُجيب صع اعتجبٍ ثب دفظ فؼبٌيگٍ ي٘ب ؿٍٛي

عؿض  يثٗ ٔظغ ِعا ثغ ػٙضٖ صاعٔض.  ئمق ِّٙ CNSِ٘ٛئٛؿتبػ 

ـتُ يؿ يِ٘ٛئٛؿتبػ ي٘ب صع ِغدٍٗ اٚي ثغا بيکٗ فؼبي كضْ گٍ

ٍٗ ي٘ب ثٗ ٚؿ ق اػ دض ٔٛعْٚيک ثيتذغ يض اؿت ٌٚيِف يػوج

فؼبي كضٖ،  يبيگٍ ي٘ب آػاص كضٖ اػ ؿٍٛي يکيجبت تذغيتغک

اِب چگٛٔٗ . (13) كٛص يِ يتغ كضْ صعص ٔٛعٚپبتُ يِٛجت ٚس

ت اػوبة يب آؿيب صع ٔشبع صع پبؿز ثٗ اٌتٙبة يگٍ ي٘ب ؿٍٛي

 ٓ ٔٛعْٚ ٚيث ي٘ب گٕبيياػ ؿ يكٛٔض. ثغس يفؼبي ِ يِيِذ

ِٛجت فؼبي  يِيت اػوبة ِذيجبص آؿيب٘ب کٗ پؾ اػ ايگٍ

كٛٔض ػجبعتٕض اػ:  يب٘ب صع ٔشبع ٚ ِغؼ ِيكضْ گٍ

 EAA SP (Excitatory Aminoِبٕٔض  يي٘ب تغئٛعٚتغأـّ

Acid) ،ATPي٘ب ٍٗ ٔٛعْٚي، گٍٛتبِبت ٚ ِٛاص آػاص كضٖ ثٛؿ 

ً ياػ لج يگغيص يجبتيضٖ ٚ صع دبي ِغگ ٚ تغکيت صيآؿ
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غٔضٖ يگ يگبٔض٘بيٓ ٚ ٌي، ِثً فغاکتبٌکئٛعٚٔ ي٘بٓ يکّٛک

TLR (Toll-Like Receptor )(31)ٓي. فغاکتبٌک 

(Fractalkine) ٔٛعْٚ ٚ ياؿت کٗ ثٗ ػٕٛاْ عاثَ ث يٕيکّٛک ٓ

ٓ صع دبٌت اؿتغادت ثٗ غلبء يفغاکتبٌک    . (33)کٕض  يب ػًّ ِيگٍ

ض٘ب ِٛجت يٛئي، اٌتٙبة ٚ اپيت ػوجئٛعْٚ ِتوً اؿت، آؿ

جضا كضْ آٔٙب اػ غلبء ٔٛعْٚ كضٖ ٚ آٔٙب عا ثٗ هٛعت ِذٍٛي صع 

سٛص  ي٘ب غٔضٖيتٛأض ثٗ گ يٓ ِيٓ دبٌت فغاکتبٌکيآٚعٔض. صع ا يِ

. (31)ب ِتوً كضٖ ٚ آٔٙب عا فؼبي کٕض يکغٚگٍيِ ي٘ب ؿٍٛي يعٚ

٘ب ثضٔجبي  ژْ صع ٔٛعْٚيفؼبي اکـ ي٘ب ض گٛٔٗيق تٌٛيافؼا

بثت ٚ يِبٕٔض ص يي٘ب يّبعي، ػفٛٔت، اٌتٙبة، ث يػوج ي٘ب تيآؿ

ً ِٛجت فؼبي يفٕتبٔ يض٘ب اػ جٍّٗ عِيٛئيٓ ِوغف اپيّ٘چٕ

گغ يكٛص، اػ ُغف ص يب٘ب ِيکغٚگٍيصع ِ Sٓ يكضْ کبتپـ

 يٕيفغاکتبٌک ي٘ب عٚ بيکغٚگٍيپؾ اػ آػاص كضْ اػ ِ Sٓ يکبتپـ

ٗ کغصٖ ٚ يکٗ ثٗ غلبء ٔٛعْٚ ِتوً اؿت اثغ کغصٖ ٚ آْ عا تجؼ

ك اتوبي ثٗ يٓ اػ ُغيآٚعص، فغاکتبٌک يثٗ هٛعت ِذٍٛي صع ِ

ب ِٛجت فؼبي كضْ يکغٚگٍيِ ي٘ب ؿٍٛي يسٛص عٚ ي٘ب غٔضٖيگ

ٓ يثجت ثضثک ِيجبص فيا يـُ ثٗ سٛثيٓ ِکبٔيكٛص. ا يآٔٙب ِ

جبص يص٘ض کٗ صع ا يخ ِيَ تًٛيٓ كغاي٘ب عا صع ا بئٛعْٚ ٚ گٍ

 يٓ ٔمق اؿبؿيِغف يٚ ثغٚػ تذًّ/پغصعص ئٛعٚپبت يصعص٘ب

صع فؼبي  TLR4 ي٘ب غٔضٖيغ ٔمق گياس ي٘ب صع ؿبي. (32)صاعص 

ت يٓ آؿيب ٚ فغاُ٘ آٚعصْ اعتجبٍ ثيکغٚگٍيِ ي٘ب كضْ ؿٍٛي

 يّٕيـتُ ٔٛعٚايٚ فؼبي كضْ پبؿز ؿ يِغکؼ يـتُ ػوجيؿ

آٔضٚژْ  يگبٔض٘بيٌ ييكٕبؿب. (33)ِلشن كضٖ اؿت  يطات

 يّٕيـتُ ايکٕض ؿ يبْ ِيکٗ ث يؿٕت ي، تئٛعTLRغٔضٖ يگ يثغا

کٕض عا ثٗ چبٌق  يػًّ ِ يغ سٛصياػ غ يسٛص ييصع كٕبؿب

: يؼٕيکٕض  يت ِيٗ سِغ دّبيکلض ٚ صع ِمبثً اػ فغً يِ

 ٚدٍٗ اٚيبفتٗ تب صع يتکبًِ  يثٗ كکٍ يّٕيـتُ ايؿ

اػ  يسٛص ي٘ب گٕبييسِغػا عا صعک کٕض ٔٗ هغفب ؿ ي٘ب گٕبييؿ

 .(34) يغسٛصيغ

 ٓيِٛعف يتذًّ/پغصعص
دبص ٚ ِؼِٓ  يصعِبْ صعص٘ب يض ثغايجض يثب ٚجٛص کلف صاعٚ٘ب

 يصعص٘ب يثغا ييصعِبْ ُلا ػٕ٘ٛ ٘بضيٛئيغ، اِب اپياس ي٘ب صعؿبي

ٚ ثٗ ُٛع گـتغصٖ ِٛعص اؿتفبصٖ ٕض يآ يدبص ٚ ِؼِٓ ثٗ دـبة ِ

غٔض، ٘غ چٕض کٗ ِلشن كضٖ اؿت کٗ صع صعص يگ يلغاع ِ

. اِب اؿتفبصٖ (35) بثضي يٓ کب٘ق ِيِٛعف ياثغ ًض صعص يپبتٚٔٛع

فغاٚاْ، سِغ ثغٚػ تذًّ ٚ  يض٘ب ّ٘ٛاعٖ ثب ػٛاعى جبٔجيٛئياػ اپ

ٓ صاعٚ٘ب عا يا ييّ٘غاٖ اؿت کٗ کبعا يجبص پغصعصيٚ ا يٚاثـتگ

 يب ِوغف ُٛلأيِضاَٚ  يغيٓ لغاع گيکٕض. ّ٘چٕ يِذضٚص ِ

 . (36)كٛص  يب ِيٕيب ٚ آٌٛصيپغآٌژػيجبص ٘بيض٘ب ِٛجت ايٛئياپ

 ي٘ب غٔضٖيك اتوبي ثٗ گيسٛص عا اػ ُغ يض٘ب اثغات ًض صعصيٛئياپ

 Gٚهً ثٗ  ياػ سبٔٛاصٖ عؿپتٛع٘ب ، صٌتب ٚ کبپب، ِٛ  يضيٛئياپ

ک ي ي٘ب ٘ب ثٗ کبٔبي غٔضٖيٓ گيا. (13)کٕٕض  يٓ اػّبي ِيپغٚتئ

ٓ يعٚ ثٗ صاسً ِتوً ٘ـتٕض ٚ ثٕبثغا يّيُغفٗ کٕٕضٖ پتبؿ

كٛص.  يؼٖ كضْ ؿٍٛي ِيپغپلاعيگبٔض ثٗ آٔٙب ِٛجت ٘بياتوبي ٌ

٘ب  ً ػًّ عا صع ٔٛعْٚيجبص پتبٔـيض٘ب ادتّبي ايٛئي٘غچٕض کٗ اپ

ك يٓ ُغيصٕ٘ض ٚ اػ ا يکب٘ق ِ يٕبپـيٚ پؾ ؿ يٕبپـيق ؿيپ

کٕٕض اِب ٕ٘ٛػ  يصعص عا کّتغ ِ يتغ٘بئٛعٚتغأـّ آػاص كضْ

ك كٕبستٗ ٔلضٖ اؿت يآٔٙب ثٗ ُٛع صل يـُ اثغ ًض صعصيِکبٔ

اػ فؼبي  ئبك ي٘ب گٕبييعؿض کٗ فؼبي كضْ ؿ يثٗ ٔظغ ِ. (41)

صاسً  ي٘ب گٕبيياػ ؿ ي٘ب ِٛجت كغٚع آثلبعٓ يپغٚتئ-Gكضْ 

كٛص.  يِٓ يضٖ تذًّ ثٗ ِٛعفيكٛص کٗ ِٛجت ثغٚػ پض يِ يؿٌٍٛ

لبْ ي٘ب غٔضٖيٍٗ كضْ گيض٘ب ِٛجت فـفغيٛئياپ يصع ؿِخ ؿٌٍٛ

پبؿز صاصْ ِجضص ثٗ  يغ دـبؽ كضْ آٔٙب ثغايكضٖ ٚ ِٛجت غ

تٛػ ثٗ ي٘ب ثب آٔضٚؿ غٔضٖيکٗ گ يكٛٔض، تب ػِبٔ ي٘ب ِ ـتيآگٛٔ

صاسً ؿٍٛي عفتٗ ٚ صٚ ِغتجٗ ثٗ كکً فؼبي سٛص ثٗ ؿِخ ؿٍٛي 

 يثغا ييصع تٛأب يضيٛئياپ ي٘ب غٔضٖيگ ي٘ب ـتيگغصٔض. آگٛٔ ثبػ 

گغ يکضي٘ب ثب  غٔضٖيتٛػ گيغدـبؽ کغصْ ٚ آٔضٚؿيفؼبي کغصْ، غ

ؼٖ يٕتغٔبٌيتٛأض ِٛجت ا يٓ ّٔيتفبٚت صاعٔض. ثؼٕٛاْ ِثبي ِٛعف

کٗ  يصع دبٌ (42)اػ ِٛاعص كٛص  يبعي٘ب صع ثـ غٔضٖيكضْ گ

تٛػ يغ ٚ آٔضٚؿيغ دـبؽ كضْ ؿغيً ِٛجت غيِتبصْٚ ٚ فٕتبٔ

بع ُِٙ اؿت، يٓ عٚٔض ثـيب٘ب صع اي. ٔمق گٍ(43)كٛٔض  يغٔضٖ ِيگ

تٛإٔض صع پبؿز ثٗ  يثٛصٖ ٚ ِ يضيٛئياپ ي٘ب غٔضٖيگ يچغا کٗ صاعا

 TNF ،IL1،  IL6ٚ ياٌتٙبث يض٘ب فؼبي كضٖ ٚ فبکتٛع٘بيٛئياپ

جبت ػلاٖٚ ثغ يٓ تغکي. ا(11)کٕٕض  يض تغكخ ِيک اکـبيتغئ

ٔمق صاعٔض ِٛجت ثغٚػ  ٓيجبص تذًّ ثٗ ِٛعفيٕکٗ صع ايا

ؼ ئ( Opioid induce hyperalgesia(OIH)) يپغصعص

ب٘ب ٚ يگٍ يعٚ يگٍٛتبِبت يتغأـپٛعتغ٘ب کب٘ق ثؼلاٖٚ كٛٔض. يِ

صع  يکيتذغ ي٘ب ٕٗيض آِيق ؿِخ اؿيصع افؼا ئمق ِّٙ

ص٘ض. جبٌت  يق ِيعا افؼا يٕبپـيؿ ي٘ب تيٕبپؾ صاكتٗ ٚ فؼبٌيؿ

ٚ فؼبي كضْ  OIHٓ ِٛجت يکٗ ِٛعف يٓ کٗ صع دبٌيا

ض اػ جٍّٗ يجض يضيٛئياپ ياػ صاعٚ٘ب يكٛص، ثغس ي٘ب ِ بيکغٚگٍيِ

غٔضٖ ِٛ ٘ـتٕض يگ يـت استوبهيٓ کٗ آگٛٔيِلتمبت أضِٚٛعف

ً يکٗ ثضٌ يصٕ٘ض صع دبٌ ياػ سٛص ٔلبْ ِ يِٕبؿج ياثغ ًض صعص

 يكٛٔض تذًّ کّتغ ي٘ب ّٔ بيکغٚگٍيٕکٗ ِٛجت فؼبي كضْ ِيا
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 .(12)كٛٔض  يؼ ّٔئ OIHجبص كضٖ ٚ ِٛجت يأـجت ثٗ آٔٙب 

جبص يب عا صع ايکغٚگٍيِ ي٘ب ت فؼبي كضْ ؿٍٛييٓ ِـئٍٗ اّ٘يا

 ص٘ض.  ئلبْ ِ ي٘ب ثٗ سٛث ضيٛئياپ ياثغات جبٔج

 ٓ يٚ تذًّ ثٗ ِٛعف يصعص ٔٛعٚپبت 
 ييِٛجت کب٘ق کبعآ يأض کٗ ٔٛعٚپبت غ ٔلبْ صاصٖيِِبٌؼبت اس

. (13)كٛص  يٓ ِيتذًّ ثٗ ِٛعفضٖ يً ثغٚػ پضيٓ ٚ تـٙيِٛعف

کٕتغي ٔلضٖ  تيفؼبٌأض کٗ  لٕٙبص کغصٖيٓ پيِذمم يثغس

ـتُ يت ؿيتٛأض فؼبٌ يِ يت ػوجيب٘ب ثؼض اػ آؿيکغٚگٍيِ

ت يثؼض اػ آؿ يضيٛئيـتُ اپيف ؿيغ ص٘ض. تٌؼييعا تغ يضيٛئياپ

اػ  ئبك يضيٛئياپ ي٘ب غٔضٖيثٗ ػٍت کب٘ق تغاکُ گ يػوج

 يتٛأض ِٛجت کب٘ق اثغ ًض صعص يؼ ِي٘ب ٔ ت ٔٛعْٚيتشغ

بع ُِٙ يب ثـيگٍ ي٘ب بْ ٔمق ؿٍٛييٓ ِيصع ا .(14)ٓ كٛص يِٛعف

عا  يِشتٍف ياٌتٙبث ي٘ب تٛإٔض ٚاؿِٗ ياؿت، چغا کٗ ٔٗ تٕٙب ِ

تٛإٔض  ي٘ـتٕض ٚ ِ يضيٛئياپ ي٘ب غٔضٖيگ يآػاص کٕٕض، ثٍکٗ صاعا

صٚ  عؿض کٗ ٘غ يض٘ب پبؿز صٕ٘ض، ثٗ ٔظغ ِيٛئيّب ثٗ اپيِـتم

 يـُ ؿٌٍٛيِکبٔ ي، صاعايٓ ٚ صعص ٔٛعٚپبتيٕض تذًّ ثٗ ِٛعفيفغآ

أض کٗ  غ ٔلبْ صاصٖي٘ـتٕض. ِِبٌؼبت اس يِلبثٙ يٚ ٌِٛکٌٛ

جبص تذًّ ثٗ آٔٙب يض٘ب ٚ ايٛئياپ يصعص يجبص ثي٘ب صع آ يتٛکيؿ

أض کٗ  مبت ٔلبْ صاصٖي. تذم(15)کٕٕض  يفب ِيا يؼ ٔمق ِّٙئ

ٓ ٚ کب٘ق اثغ يضٖ تذًّ ثٗ ِٛعفيپضصع ثغٚػ  TLR ي٘ب غٔضٖيگ

غا ٔلبْ صاصٖ كضٖ يصاعٔض. اس يِّٙٔمق  يٓ صع ٔٛعٚپبتيِٛعف

 LPS (Lipo Polyٍٗ ي٘ب ثٛؿ بيکغٚگٍياؿت کٗ فؼبي كضْ ِ

Sacarid )ِعا کب٘ق صاصٖ ٚ يِٛعف يصعص يتٛأض اثغ ث ي ٓ

 . (16)ب كٛص يٕيب ٚ آٌٛصيپغآٌژػيجبص ٘بيِٛجت ا

ک ثٗ يغ کلاؿيغ ي٘ب غٔضٖيگ يکـغيض٘ب ثب اتوبي ثٗ يٛئياٚپ

ِٛجت فؼبي  (Non-stereoselective) يغأتشبثيهٛعت غ

غ ٔذٖٛ اعتجبٍ ياس ي٘ب كٛٔض. صع ؿبي يب ِيگٍ ي٘ب كضْ ؿٍٛي

عٚكٓ كضٖ اؿت. كٛا٘ض  TLR4 ي٘ب غٔضٖيض٘ب ثب گيٛئيٓ اپيث

 يگٕبٌيغ ؿيتٛإٔض ِـ يض٘ب ِيٛئيأض کٗ اٚپ ٔلبْ صاصٖ يفغاٚأ

TLR4 ِبٕٔض  يضيٛئياپ ي٘ب ـتيآٔتبگٕٛٔض ٚ يعا فؼبي ّٔب

 يغ أتشبثيتٛإٔض ثٗ هٛعت غ ئبٌٛکـبْ ٚ ٔبٌتغٚکـبْ ِ

غ ٔلبْ يِِبٌؼبت اس .(23)ٕض يعا ِٙبع ّٔب TLR4 ي٘ب غٔضٖيگ

 ي٘ب غٔضٖيکٗ فبلض گ يي٘ب ض٘ب صع ِٛفيٛئياؿت کٗ اپ  صاصٖ

ِٛجت فؼبي كضْ تٛإٔض  يؼ ِي٘ـتٕض ٔ يضيٛئيک اپيکلاؿ

غ يغ ي٘ب غٔضٖيبْ کٕٕضٖ ٚجٛص گيٓ اِغ ثيب كٛٔض. ايگٍ ي٘ب ؿٍٛي

سٛص  يغأتشبثيض٘بؿت کٗ ثب فؼبي كضْ غيٛئياپ يک ثغايکلاؿ

ٓ يِٛعف يصعص يب٘ب ٚ کب٘ق اثغ ثيِٛجت فؼبي كضْ گٍ

فب کغصٖ ٚ ثب يٕٗ ٔمق ايٓ ػِيصع ا TLR4 ي٘ب غٔضٖيكٛٔض. گ يِ

ٓ عا يِٛعف يتٛاْ اثغ ثشل ي٘ب ِ غٔضٖيٓ گيت اياػ فؼبٌ يغيجٍٛگ

کٕٕض کٗ فؼبي كضْ  يض ِييتب يبصي. ِِبٌؼبت ػ(51)ص اق صيافؼا

TLR دبص ٚ ِؼِٓ  يض٘ب ِٛجت کب٘ق اثغ ثشليٛئيٍٗ اپيثٛؿ

 يب ٔبكيپغآٌژػيجبص ٘بيِبٕٔض ا ييٕض٘بيكٛص ٚ صع فغا يض٘ب ِيٛئياپ

ٓ ٔمق يٓ ٚ تغک ِٛعفيٓ، تذًّ ِٛعفيٓ ِٛعفييپب ياػ صٚػ٘ب

آْ صع  يگبٔض٘بيٚ ٌ TLRٔمق  يلتغ عٚيمبت ثي. تذم(52)صاعص 

 ي٘ب ك فؼبي کغصْ ؿٍٛييٓ اػ ُغيضٖ تذًّ ثٗ ِٛعفيثغٚػ پض

 بع ؿٛصِٕض ثبكض.يتٛأض ثـ يب ِيگٍ

ٚ تذًّ  ئٛعٚپبت يجبص صعص٘بيصع ا ياٌتٙبث ئمق فبکتٛع٘ب 
 ٓيثٗ ِٛعف

ٔلبْ صاصٔض  1986ٚ ّ٘کبعأق صع ؿبي   (Giulian) بْيٌٛيگ

ٓ يتٛکيٓ ؿيِّٙتغ (Interleukin1(IL1)) 1ٓيٕتغٌٛکيا 

ثبكض کٗ ثٗ  يِ α  ٚβاؿت کٗ كبًِ صٚ ٔٛع  ياٌتٙبث قيپ

كٛٔض  ي٘ب لغاع صاعٔض ِتوً ِ ٔٛعْٚ يکٗ ثغ عٚ IL1غٔضٖ يگ

ض يتٌٛ ي٘ب ثٗ ػٕٛاْ ِٕجغ اهٍ ٘ب ٚ ِبکغٚفبژ بيکغٚگٍي. ِ(23)

βIL-1 ِ ٓيتٛکيؿٓ يتغ ياهٍ 1ٓيٕتغٌٛکيا   ثبكٕض.  يِِغح 

ض يت تٌٛيكٛص کٗ صع پبؿز ثٗ ًغثٗ ٚ آؿ يكٕبستٗ ِ ياٌتٙبث قيپ

 يجبص صعص ٔٛعٚپبتيٚ ا يٚ ِغگ ؿٌٍٛ IL-1βض يٓ تٌٛيث كٛص . يِ

ُ، ثب يغ ِـتميثٗ ُٛع غ βIL-1ٚجٛص صاعص.  يّيعاثِٗ ِـتم

ٍٗ کغصْ يك فـفغيُ اػ ُغيکٍـ يغيپظ تيق ٘ضايافؼا

 يغيپظ کيق تذغيصع غلبء ِٛجت افؼا NMDA ي٘ب غٔضٖيگ

 ي٘ب اػ پغٚؿٗ يبعيؼ صع ثـئ 3ٓيٕتغٌٛکي. ا(21)كٛص  ئٛعْٚ ِ

ُِٙ  ي٘ب اػ ٚاؿِٗ يکيصسبٌت صاعص ٚ ثٗ ػٕٛاْ  يّٕيا-ٔٛعٚ

. (22)كٛص  يكٕبستٗ ِ يِيِذ يـتُ ػوجياٌتٙبة صع ؿ

 يي٘ب تيفؼبٌكٛص ٚ صع  يض ِيؼ تٌٛئ CNSصع  IL-6ٓ يّ٘چٕ

 ي٘ب ؿٍٛي، ّ٘بٕ٘گ کغصْ پبؿز -ِبٕٔض اعتجبُبت ؿٍٛي

ٓ صع ي٘ب صع ثغاثغ هضِٗ ٚ ّ٘چٕ ، ِذبفظت اػ ٔٛعْٚيّٕئٛعٚا

٘ب ٚ ٓ ي٘ب ٔمق صاعص .کّٛک ؼ ٚ ثمبء ٔٛعْٚيعكض، تّب

صعصػا  ي٘ب ٛاْ عا ثٗ ِذغکيپبؿز د ياٌتٙبث قيپ ي٘بٓ يتٛکيؿ

ٓ يٓ ايب اػ ِّٙتغيٕيآٌٛصب ٚ يپغآٌژػيصٕ٘ض، ثغٚػ ٘ب يغ ِييتغ

٘ب  تيً کٕٕضٖ آؿتغٚؿيتؼض ي٘ب غات اؿت. اؿتفبصٖ اػ صاعٚييتغ

٘ب عا کب٘ق  بيکغٚگٍيتٛأض فؼبي كضْ ِ يٓ ِيٍيِبٕٔض پغٚپٕتٛف

 . (11)ق ص٘ض يعا افؼا GLT-1 يؼاْ تغأـپٛعتغ٘بيصاصٖ ٚ ِ
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 ئٛعٚپبت يجبص صعص٘بيب ٔمِٗ اكتغاک ايگٍ ي٘ب ؿٍٛي كضْفؼبي 
 ٓيضٖ تذًّ ثٗ ِٛعفيٚ ثغٚػ پض

بْ کغصٔض يث 1666ّ٘کبعأق صع ؿبي ٚ  Mayer ٓ ثبعياٌٚ

ٚ تذًّ ثٗ  يصعص ٔٛعٚپبت يٚ ٌِٛکٌٛ يـُ ؿٌٍٛيادتّبلا ِکبٔ

ب صع کب٘ق يگٍ ي٘ب . ؿٍٛي(23)گغ ٘ـتٕض يکضيٓ ِلبثٗ يِٛعف

ك صاسً يکٗ ثضٔجبي تؼعيٓ ٔمق صاعٔض ثِٛعيِٛعف يصاثغ ًض صع

 GFAPؿِخ  ييٓ ؿٌٛفبت صع ِٛف هذغايِؼِٓ ِٛعف يهفبل

بثض. ِٙبع ي يق ِيپٛکّپ افؼايٕگٛلا ٚ ٘يصع ٔشبع، کٛعتکؾ ؿ

اػ لضعت ًض  يتغات ثشليٍٗ فٍٛئٛعٚؿي٘ب ثٛؿ تيت آؿتغٚؿيفؼبٌ

ب٘ب ِّکٓ يت گٍيفؼبٌ ِٙبعگغصأض. ٌظا  يٓ عا ثبػ ِيِٛعف يصعص

ِؼِٓ ٚ  يعص٘بصعِبْ ص يٓ عا ثغاياػ ِٛعف ياؿت اؿتفبصٖ صعِبٔ

ٍٗ يب ثٛؿيگٍ ي٘ب ِٙبع ؿٍٛي. (14)ق ص٘ض يافؼا ئٛعٚپبت

ك ياػ ُغب يب فٍٛعٚؿتغات ٚ يٚ  ٓيٍيف يٓ ٚ پٕتٛکـيکٍيٕٛؿيِ

كضٖ ٚ  ئٛعٚپبت يِٛجت ثٙجٛص صعص٘ب TLR4 ي٘ب ِٙبع عؿپتٛع

ٓ يٍيف يپٕتٛکـ. (24)ض ئّب يت ِيٓ عا تمٛيِٛعف ياثغ ًض صعص

٘ب، ثب ِٙبع ٓ يتٛکيؿ يغ استوبهيک ِٙبعکٕٕضٖ غيثٗ ػٕٛاْ 

ض ياؿتغاػ اػ تٌٛ يص   ؿٍٛي ٚ ِٙبع فـفٛ يکيِتبثٌٛ يٕض٘بيفغآ

 IL-1b ،IL-6  ٚTNF-αً ياػ لج يق اٌتٙبثيپ ي٘بٓ يتٛکيؿ

ٓ ثٗ ػٍت يٍيف يپٕتٛکـ يکٕض ٚ اثغ ًض صعص يِ يغيجٍٛگ

  .(55)ثبكض  يجبت صع ِغؼ ٚ ٔشبع ِيٓ تغکيض ايکب٘ق تٌٛ

 يغگئتيجٗ
غ، آػاع صٕ٘ضٖ يبع كبيثـ ئٛعٚپبت يّ٘بِٔٛع کٗ اكبعٖ كض صعص٘ب  

صعِبْ  يض٘ب ثغايٛئي٘ـتٕض. اؿتفبصٖ اػ اپٚ ِمبَٚ ثٗ صعِبْ 

اثغ ًض   يق اؿت. اِب صع ٔٛعٚپبتيصع دبي افؼا ئٛعٚپبت يصعص٘ب

 يصعص يضْ ثٗ اثغ ثيعؿ يبثض ٚ ثغاي يٓ کب٘ق ِيِٛعف يصعص

ً يٓ اؿتفبصٖ کغص کٗ ثٗ صٌيثبلاتغ ِٛعف ي٘ب ض اػ صٚػيِٕبؿت ثب

 يک صٚػ صعِبٔيضْ ثٗ يٓ صاعٚ  عؿيثٗ ا يثغٚػ تذًّ ٚ ٚاثـتگ

صع اغٍت ِٛاعص ثب كکـت  ئٛعٚپبت يثٙجٛص صعص٘ب يِٕبؿت ثغا

بع ُِٙ يؼ ثـيب ٔيگٍ ي٘ب بْ ٔمق ؿٍٛييٓ ِيصع اكٛص.  يِٛاجٗ ِ

عا  يِشتٍف ياٌتٙبث ي٘ب تٛإٔض ٚاؿِٗ ياؿت، چغا کٗ ٔٗ تٕٙب ِ

ض٘ب عا کب٘ق صٕ٘ض، يٛئياپ يك اثغ ًض صعصيٓ ُغيآػاص کٕٕض ٚ اػ ا

ّب يتٛإٔض ِـتم يؼ ٘ـتٕض ٚ ِئ يضيٛئياپ ي٘ب غٔضٖيگ يثٍکٗ صاعا

أض  غ ٔلبْ صاصٖيض٘ب پبؿز صاصٖ ٚ فؼبي كٛٔض. ِِبٌؼبت اسيٛئيثٗ اپ

تٛأض ِٛجت فؼبي كضْ  يٓ ِيِضت ِٛعف يؼ ُٛلأيکٗ تجٛ

ٓ عا کب٘ق ص٘ض. ثب يِٛعف يب كضٖ ٚ اثغ ًض صعصيگٍ ي٘ب ؿٍٛي

 ياٌتٙبث قيپ ي٘بٓ يتٛکيض ؿيب تٌٛيگٍ ي٘ب فؼبي كضْ ؿٍٛي

ٚ  يجبص ٚ ثغلغاع ِبٔضْ صعص ٔٛعٚپبتيبثٓ کٗ صع اي يق ِيافؼا

 کٕض. يفب ِيا يَ ٔمق ِّٙيٓ كغايٓ صع ايِٛعف ييکب٘ق کبعآ

ض ٚ يجض يصاعٚ٘بض يتٛأض صع تٌٛ يٕٗ ِيٓ ػِيلتغ صع اياُلاػبت ث

ض يِف ئٛعٚپبت يصعِبْ صعص٘ب يِٕبؿت ثغا ي٘ب اثضاع عٚف

كٛٔض،  يب ِيپغآٌژػيکٗ ِٛجت ثغٚػ ٘ب يکٗ ػٛاٍِ ييثبكض. اػ آٔجب

فؼبي  يٚ ِغکؼ يِيِذ يـتُ ػوجيعا صع ؿ يّٕيا ي٘ب ؿٍٛي

صع  يّٕيـتُ ايؿ ي٘ب  عؿض فؼبي كضْ پبؿز يکٕٕض ثٗ ٔظغ ِ يِ

 ِؼِٓ ٔمق صاكتٗ ثبكض. يجبص صعص٘بيا
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Abstract 

Common cellular and molecular mechanisms are not only involved in the development of 

neuropathic pain caused by neurological damage but also in the occurrence of the 

tolerance/hyperalgesia phenomenon caused by chronic use of opioids. It seems that the activation 

of the neuroimmune system in the brain and spinal cord is one of the most important mechanisms 

involved in the initiation and maintenance of neuropathic pains and reducing the antinociceptive 

effect of morphine after nerve injury. Plus, it also plays an important role in the development of 

tolerance/hyperalgesia due to chronic opioid consumption. Glial cells, especially microglia, are 

resident immune cells in the nervous system and get activated in response to many exogenous 

and endogenous factors. When activated, glial cells undergo structural and functional changes 

and can secrete various inflammatory factors such as IL1β, IL6 and TNFα. These changes 

increase the irritability and spontaneous firing of neurons, which play an important role in 

creating and maintaining neuropathic pain as well as reducing the analgesic effect of opioids and 

bringing about the onset of opioid tolerance/hyperalgesia phenomenon. In this review, we have 

tried to observe recent studies on the role of the neuroimmune system of the brain and spinal 

cord in the development of neuropathic pain and of opioid tolerance/hyperalgesia. In our view, a 

prevention of activation or a diminished activity of the neuroimmune system via appropriate 

drug compounds can be useful as a new strategy in the treatment of neuropathic pain and in the 

decrease of morphine tolerance/hyperalgesia, which will in turn result in an increase of the 

clinical efficacy of opioids. 
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