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 خلاصٍ
روغ لَیس هی يیاٍ عالِ هغش  كیزرز اس عز تؼسیلوِ زر ای  ؽَز، ًاحیِ زر ّیپَتالاهَط جاًثی تِ هیشاى ٍعیؼی ت

اَب ٍ تیساری، تغذیِ ٍ اػتیاز زارز، هَرز  .ًمؼ زارز تا تَجِ تِ ًمؼ هْوی وِ ایي پپتیس زر اػوالی اس جولِ ذ
گ یاتیًمؼ ح یپَتالاهَعیّ سیپپتتَجِ هحمماى ػلَم اػقاب لزار گزفتِ اعت. ایي  اَى  یرتگیزر تزاً زر حی

ط تِ زرز زارز. گ یرفتارّا لیتؼس يیّوچٌ سا ٍ اعتزط ظیؽزا روغیي  زًسُیهزتَ  ییاس عاذتارّا یاریزر تغّای اٍ
روغ هغالؼِ يیزر ا .ؽَز یه افتزارًس، یپززاسػ زرز ًمؼ وِ زر  زرزی ًاؽی اس اعتزط هَرز  تیزر  يیًمؼ اٍ

روغیي عثة ایجاز تی اها هىاى زلیكٍ  زرزی گززیس،  تزرعی لزار گزفت. اگزچِ تشریك زاذل تغٌی یا ًراػی اٍ
ّای آى تِ عَر واهل هؾرـ ًؾس. اس عزف زیگز هؾرـ ًؾسُ اعت وِ اعلاػات زرز زر چِ ؽزایغی  هىاًغین

روغیي زر ؽزایظ اعتزط وٌس. تِ ًظز هی اس اعتزط تغییز هی ٍ ایي اهز عثة افشایؼ  یاتس سا افشایؼ هی رعس تیاى اٍ
گیرتگی هی اَ تزاً زُ ٍ عثة هْار ارعال اعلاػات  ى زر ؽزایظ اعتزطگززز وِ تزای افشایؼ وارایی حی سا هْن تَ

اَجِْ تا ایي ؽزایظ ووه هی زرز هی س تز رٍ یحاز ٍ هشهي اعتزط ه ّای وٌس. زر ًتیجِ هسل ؽَز ٍ زر ه اًَ  یت
روغیي  غتنیع زّس  یًؾاى ه اهز يی. اتاؽس زرز یزر ّز زٍ آعتاًِ زرز ٍ رفتارّا زاتییٍل تغؤهغٍ  تگذارز احزاٍ
روغیي  1گیزًسُ  وِ ًمؼ  تِحاضز  ی. تزرعزرگیز تاؽساس اعتزط  یًاؽ یضس زرز یهوىي اعت زر رفتارّااٍ

روغیي  1گیزًسُ لاتل تَجِ  اَى ّسف جساٍ ط تِ اعتزط  یتزا یسیتِ ػٌ زر ولیٌیه زرهاى اذتلالات هزتَ
 .پززاذت

روغیي )ّیپَوزتیي(، زرز، اعتزط ی کلیدی:َا ياژٌ  اٍ
 

ي پزشك علوم دانشگاه ،دانشيار، گروه فيزيولوژي و فارماكولوژي، مركز تحقيقات سلولي و مولكولي -2 ، ايرانهيدريح تربت ه،يدريح تربتي پزشك علوم دانشگاه ،علوم پايهاستاديار، گروه -1

 كرمان، كرمان، ايران ، مركز تحقيقات علوم اعصاب، پژوهشكده نوروفارماكولوژي، دانشگاه علوم پزشكيدانشيار -3 ، ايرانسبزوار ،سبزوار

 shabanimoh@yahoo.com :الكتزونيك پست آدرس ،مسؤول نويسنده *

 21/3/1313 مقاله: پذيزش                 11/2/1313 : شده اصلاح مقاله دريافت                11/10/1312 مقاله: دريافت

 مزوري مقالة



رکس ٕ زرهْرٕ استرس ٍ ي٘اٍ وکاراى اشدر  ٍّ 

206 

 مقدمٍ

اَى  اَج یحالتت رفتتار   هیاعتزط تِ ػٌ ِ تتا  ْت زر ه
گت چالؼ تیهَلؼ . ؽَز ؽٌاذتِ هی غیٍلا سیزر تْس ایٍ  شیزاً
اَزث هح يیزر ا ًاهتجاًظ وِ عثة اذتلال زر  یغیًگاُ ح

عتغَ    وتِ زر  وتززُ  سیرا تْس اَىیح ،ؽَز یّوَعتاس ه
صیشیف یّتا  غتنیهرتلف ع لاتتل هؾتاّسُ اعتت.     هیت لََ

س ًؾاى زازُهغالؼات اذیز   یعتاس  فؼتال عتثة  اعتزط وِ  اً
رٍى زر  زیت زرگ یتمتال زٌّتسُ ػقتث   اً یّا غتنیٍ ع ّا ًَ

اَى ت سُیپس يیاؽَز.  هی عزوَب زرز اس  یًاؽ یزرز یتِ ػٌ
ٍ ( ؽتٌاذتِ ؽتسُ   SIAیا  Stress induced analgesiaاعتزط )
 ِؽَز. تغتت  هیفؼال ساز  زرٍىزرز  یهْار یّا غتنیتَعظ ع

ع تِ ئَیسرصیه اعتزط،  ًَ ئَیسرصیه ٍ غیز اپی هغیزّای اپی
ًَتسگاى زرزی ا تیساز زر  زرٍى  لما ؽسُ تَعظ اعتزط زر ج

 (. 1، 2زذالت زارًس )
احزات هرتلف اعتزط حاز ٍ هشهي زر پاعد تتِ زرز زر  

اَع   اعت. تیاى ؽسُ یؾگاّیآسها اتاًَیح اَجِْ حاز تا اًت ه
اَهل اعتزط هرتلف ؽسُ  یّا زر آسهَى یزرز یسا عثة ت ػ

س وِ  هغالؼات گشارػ وززُ یاعت. تزذ  ظیؽزا تؼضی اساً
س پززرز یحاز ٍ هشهي ه اعتزط اًَ  یزرز یتت  یتتِ جتا   یت

 ظیلزار گزفتي هىزر زر هؼزك هحت  هخال یوٌس. تزا جازیا
 (.1، 3) ؽَز یه یىیهىاً یرٍس پززرز عِعزز هَجة 

اَهل هؤحز زر تؼس اس یىی  یًاؽ یزرز یت سُیزرز، پس لیػ
عال اعت هَرز تَجِ لزار  یتاؽس وِ حسٍز ع یاعتزط ه اس

ِ ٍ ا ًَِ هحزن اعتزطهؼٌا ىتسا يیگزفت سا ٍ  عت وِ ّز گ
س هغ یهحزن تزعٌان ه ای اًَ  وٌتس  هْتار  را زرز یزّایت
اس فؼتال   یسا ًاؽت  تز ػاهل اعتزط ُػوس سیوأاتتسا ت زر(. 1)

 یّا غتنیع ضُیتِ ٍ یغیهح شیر غسز زرٍى یّا غتنیؽسى ع
( ٍ هحتَر  يیًفتز  یٍ اپت  يیًفتز  ی)ًتَراپ  یٌیواتىَل آه

-Hypothalamic-Pituitary) آزرًتال  -شیپَفیّ -پَتالاهَطیّ

Adrenal  یاHPA) هحَر  یعاس (. فؼال1)ؽىل  تاؽس هیHPA 
اس ّغتتِ   يیىتَتزٍپ یوَرت یػاهل آسازعاس ؼیؽاهل افشا
ًٍتز آساز ؽتتسى َّرهتتَى   پَتتتالاهَط،یّ ىَلاریپتتارا

تزؽت    ؼیتِ زًثال آى افتشا  ٍ شیپَفیاس ّ يیىَتزٍپیوَرت
ئٍیوَرت اَعتز ٍ  ىَعتتزٍى یاهل وَرتآزرًتال ؽت   یسّایى
 ؼیعتثة افتشا   غتتن یع يیت اعت. فؼال ؽسى ا شٍلیوَرت
ا اًَ گ چتالؼ  ظیتتا ؽتزا   یتِ لحاػ جغو اَىیح ییت  شیت تزاً
 . ؽَز هی

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

HPA (Hypothalamic-Pituitary-Adrenal   )هحَر  ٕساز فعال .1 شکل

سط  هرتبط با آى ٖهٌف بازخَردّإاسترس ٍ  تَ
CRH: Corticotropin-releasing hormone;  
ACTH: Adrenocorticotropic hormone 

 

زر رفتار  زیزرگ یهزوش یّا غنیهىاً یتؼس تزرع هزحلِ
ز.  ط تِ اعتزط تَ  ،اعتتزط  یسیت ول یّا اس جٌثِ یىیهزتَ

گ ییعغ  تالا ػول اعت. زر  یتزا یٍ آهازگ یرتگیاس تزاً
گ م هوىي اعت  یجغو یرتگیاٍلغ تزاً  یّا یضگیٍاس هساٍ

گ يیاعتزط تاؽس ٍ ا  ییوتارا  ؼیافشاعثة تالا  یرتگیتزاً
اَى هخالؽَز یه َجَزه گ ؼیافشا ،. تِ ػٌ هزتثظ تا  یرتگیتزاً
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ُ فؼال ؽسى ع صیشیف یّا غتنیاعتزط ًؾاى زٌّس ٍ تِ  هیلََ
 ؼیؽَز. افتشا  یچالؼ ه یتزا اَىیح یعاس آهازُ زًثال آى

گ اَ زییهزتثظ تا اعتزط ؽاهل تغ یرتگیتزاً  ٌتسّا یع فزازر اً
 یحغت پتززاسػ اعلاػتات    لیاس جولِ تَجِ، حافظِ ٍ تؼس

زر حالتت   زییهوىي اعت تا تغ شیتاؽس. اگزچِ اعتزط ً یه
ویت ایتي ًىتتِ زر آى   اها ،زر ارتثاط تاؽس یهٌف یػاعف  اّ

عتثة فؼتال ؽتسى     یهخثت ٍ ّن هٌف ظیاعت وِ ّن ؽزا
  ؽَز. یاعتزط ه غتنیع

عاذتارّای هتفاٍتی  زرزی ًاؽی اس اعتزط زر پسیسُ تی
اس جولتتِ لؾتتز هغتتش، هتتازُ ذاوغتتتزی زٍر لٌتتات هغتتش 

(Periaqueductal gray  یاPAG ِ ّتای   (، ّیپَتالاهَط، ّغتت
ّای هغیز راُ هٌتشٍی تؼتسیل وٌٌتسُ     پاراتزاویال ٍ ّغتِ

ًٍی  .(4-6) تاؽٌس هی ر زر وٌتزل زرز ًمتؼ   PAGهٌغمِ ًَ
ی تِ ًرتاع  ّای ذزٍج هْوی زارز. ایي هٌغمِ اس عزیك پیام

رتاع   ؽَز. ًاحیِ ؽىوی هیتاًی تقتل   زرزی هی تاػج تی الٌ
(Rostral ventromedial medulla  یتتتاRVM ) ِّغتتتت ٍ

تِ  PAGّای  پاراصیگاًتَعلَلاریظ هغیز افلی ذزٍجی پیام

 اعت  . تیؾتز هغالؼات ًؾاى زازُ(4-7) سٌتاؽ عزف ًراع هی
رتاع  الٌ هٌماری ؽىوی هیاًی تقتل  ٍ ًاحیِ PAGوِ ًاحیِ 

اَع هرتلتف   عیغتن تؼسیلی زرز را تؾىیل هی زٌّس وِ زر اً
ئَیسی،  ّای هزتثظ تا زرز اس پسیسُ ِ عیغتن ضس زرزی اپی جول

اٍسُ زرزی ًاؽتی اس   ای ٍ پسیسُ وٌتزل تتی  پسیسُ وٌتزل زر
 . (8-11) اعتزط زذیل اعت

روغتتیٌزصیى  ّغتتتِ  یزر هغالؼتتات لثلتتی عیغتتتن اٍ
زرزی  آیس زر پسیتسُ تتی   یّیپَتالاهَط وِ تِ عالِ هغش ه

غتتِ ؽتسُ     اًتس   ًاؽی اس اعتزط ٍ پسیسُ تحوتل زذیتل زاً
صیته زر  (6، 11)( 2 )ؽىل لََ . ًتایج هغالؼات الىتزٍفیشی

تز ًمؼ زٍگاًِ ایي ًاحیتِ زر وٌتتزل زرز    RVMذقَؿ 
 On cells ،Off)رٍى َوِ عِ ًتَع ًت   عَریِ ت ؛زلالت زارز

cells  ٍNeutral cells) س. تحزیه  عایی ؽسُزر ایي ّغتِ ؽٌا اً
تحزیه  ٍتاػج تغْیل زرز  On cellّای  رٍىَالىتزیىی ً
ؽتَز.   تاػج هْتار زرز هتی   Off cellّای  رٍىَالىتزیىی ً

سن اعت Neutral cellsّای  رٍىَاعلاػات زر ذقَؿ ً  اً
(11-8) . 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

رکس ستن٘س ًواٖٗ از .2شکل  لٍ دٍُٗ دخالت آى در پد ي٘اٍ  ددر ٖهْار ًس
 مغز به درد يها اميپ ارسال ريمس: يآب خطوط و يمهار ريمس: قرمز خطوط ي؛كيتحر ريمس: يمشك خطوط
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  کیىرژیايرکس ستمیس

روغیي روغیي A اٍ ٍ ّیپَوزتیي  1)ّیپَوزتیي  B ٍ اٍ
رٍى2 ؽتىوی،   -فَرًیىال، لغوت پؾتتی  ّای پزی ( زر ًَ
لَْیی ٍ ؽىوی  ًَس  ّیپَتالاط یافت هی  پ روغتیي ؽت  A . اٍ
روغیي ای اعیس آهیٌِ 33پتیسی پ اعتیس   28پپتیتسی   B ٍ اٍ

ِ  131-131عاس  ای اعت. ّز زٍ اس پیؼ آهیٌِ ای  اعیس آهیٌت
روغیي پزی اٍٍ س.  هؾتك ؽسُ A پز ٍ ّوىتاراى زٍ    Sakurai اً

ًَسُ تا پتزٍتيیي   روغیي جفت ؽ را تَفتیف   Gگیزًسُ اٍ
ؽٌاعی حاتتت وتزز وتِ     ّای تافت . پضٍّؼ(12) وززًس
رٍى روغیيّ ًَ ًَاگَى هغشی  A ا ٍ فیثزّای اٍ زر هٌاعك گ

روغتیي  اػوال هرتلف تَسیغ ؽتسُ اعتت.  زرگیز زر   A اٍ
غاًی زر هَػ فحزایی، هَػ عتَری ٍ ذتَن هؾتاتِ     اً

روغیي ؛اعت غاًی زر  B زر حالی وِ اٍ اعیس آهیٌِ تتا   زٍاً
روغیي ًَسگاى تفاٍت  A اٍ   .(12، 13زارز )ج

روغیي روغیيعَر هغاٍی تِ ّز زِ ت A اٍ  ٍ گیزًسُ اٍ
 فؼتال ؽتسى هغتیز   عتثة   1اس راُ گیزًسُ ٍ هتقل  2ٍ  1

روغتیي   .زگتزز  هتی  Gqپزٍتيیي  اس راُ  A  ٍB ّتز زٍ اٍ
 Gq  ٍGi/Goّتای   پزٍتيیيافشایؼ فؼالیت عثة  2گیزًسُ 

روغیي هی تزجیحی تتزای گیزًتسُ    هیل تزویثی  B ؽَز. اٍ
روغیي  روغتیي      2اٍ زارز. ایتي   1ًغتثت تتِ گیزًتسُ اٍ

ًَاگَى هغشی  یزًسُگ ًَس تیاى هیّا زر هٌاعك گ  (3)ؽىل  ؽ
روغتیي زر ارتثتاط اعتت )    . هغالؼتات  (14وِ تا اػوال اٍ

لَ عتال گذؽتتِ پیچیتسگی ػولىتززی      11صیه زر َفیشی
صیه سیازی اس جولِ تغذیِ،  لََ ًٍسّای تی روغیي را زر ر اٍ

زصی، عیىل اَب ٍ ّوَعتاس اً تیساری، اػتیاز، عیغتن  ّای ذ
س هؾرقی هثٌتی تتز    اعتزط ًؾاى هی ٍ پازاػ اَّ زّس. ؽ

روغیي زر زیاتت ٍ چالی المتا   زذالت ًمـ عیگٌالیٌگ اٍ
اَب آلتَزگی، اذتتلالات    یؽسُ تَعظ رصیتن غتذا   ی، ذت

ی ٍ تیوتاری آلشایوتز ٍجتَز زارز.    یاضغزاتی، اػتیاز زارٍ
ٍ هیاًی تالاهَط لغوتی اس عیغتتن   ای زاذل تیغِّای  ّغتِ

( ّغتٌس. Ascending arousal system) َّؽیار وٌٌسُ فؼَزی
وتِ   اعتت   ًؾتاى زازُ وتارتززی  هغالؼات تقَیزتززاری 

ی اس یّای تالاهَعی هٌجز تتِ عتغ  تتالا    فؼالیت ایي ّغتِ
 ؽتَز  هتی  (Attention) ٍ تَجِ( Arousal) عیغتن َّؽیاری

(16 ،15 .) 
رٍى روغیي زر ّیپَتالاهَط جاًثی  ًَ ُ اٍ ّای آساز وٌٌس

اَحی سیازی ا س هغش وِ زر عیغتن َّؽتیاری ٍ تَجتِ   تِ ً
ًٍتتال ٍ تتالاهَط    اس جولِ وَرتىظ پتزی  ،ًمؼ زارز فز
ًَس. ت هٌتْی هی افلی  ّای اعتغالِ ،ذقَؿ زر تالاهَطِ ؽ

روغ ٍ  ای زاذل تیغِّای  تِ ّغتِ يیفیثزّای آساز وٌٌسُ اٍ
رٍى هیاًی تالاهَط هی ّای ّیپَوزیتیٌی ػلاٍُ تتز   تاؽس. ًَ

زّتی   ین تِ تتالاهَط، اس عزیتك ػقتة   هغتمّای  اعتغالِ
رٍى ِ فَرت غیز هغمین ًیش  تغیاری اس ًَ زر ّای عالِ هغش ت

ایت تِ وتَرتىظ پتزی   ًٍتتال ٍ تتالاهَط هٌتْتی     ًْ فز
رٍى هی اتزایي ًَ ًَس. تٌ روغیٌزصیه چِ تِ فَرت  ؽ ّای اٍ

رٍى ّای تالاهَعی زرگیز زر  هغتمین ٍ چِ غیز هغتمین تِ ًَ
 (.17، 18فزعتتس )  هتی عتتغالِ  اعیغتن َّؽیاری ٍ تَجتِ  

اَى هتاروزی اس ٍرٍزی  پاعد ّتای   ّای ّیپَوزیتیٌی تِ ػٌ
ًَتال وَرتىظ ّغتٌس عیٌاپغی تِ پزی ِ  ؛ف ًَت ای وتِ   تِ گ
ّای تحزیىی هوىي  ٍ عیٌاپظ رأعیّای  آتزٍفی زًسریت
ّای ػسم تَجِ ّوتزاُ   ّای ؽٌاذتی ٍ عٌسرم اعت زر ًمـ

تا  (.17) سٌزاؽتِ تاؽ تا اعتزط زر تیواری اعىیشٍفزًی ًمؼ
س هَجَز هثٌی تتز وتاّؼ ارتثاعتات تتیي      اَّ تَجِ تِ ؽ

ًٍتتال زر   ّای هیاًی تالاهَط ٍ وتَرتىظ پتزی   ّغتِ فز
روغیي ًمؼ تغشا تیواری اعىیشٍفزًی، تِ ًظز هی ی یرعس اٍ

  (.17) زر ایي تیواری ایفا وٌس
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رکس٘ي  گ٘رًدُ ًواٖٗ از .3شکل   (32، 31) ّا ٍ عولکرد آى Aّإ اٍ

 

 HPA محًر ي استرس در هیوقش ايرکس

تمال زٌّسُّای  ؽوار سیازی اس عیغتن هزوشی اس جولِ  اً
ّا ٍ فاوتَر آساز وٌٌسُ وَرتیىَتزٍپیٌی زر  وَلاهیي واتِ

روغتیي زر   اعتزط ًمؼ زارًس. هغالؼات اذیز ًمؼ لَی اٍ
صی اعتزط لََ ٍ  هغز  وززُ را رفتار ٍ فیشی روغتیي  اًتس. ا

اٍتغتِ تتِ اعتتزط    صیه  لََ لَیس ػولىززّای فیشی تاػج ت
اَى هختال  (.19) ؽَز هی هؾترـ ؽتسُ اعتت وتِ      ،تِ ػٌ

روغیي تاػج فؼال وززى ًتَرٍى   ای پتیؼ ػمتسُ  ّتای   اٍ
رٍى ِ   عوپاتیىی، ًَ ّتای   ّای زعتِ ّغتِ هٌتشٍی ٍ ّغتت

هیه زر هغش وِ ّوِ هزتثظ تتا رفتارّتای اعتزعتی     ًََ ات
 .(21) ؽَز ّغتٌس، هی

روغیي ت زاذل ّغتِ زعتتِ هٌتشٍی تاػتج    ِ تشریك اٍ
زر  ؛ؽتَز  ذَى ٍ تزٍس رفتارّای اعتزعی هتی  افشایؼ فؾار

روغتیي زر هتَػ   حالی ّتا تاػتج    وِ اس تیي تززى صى اٍ
ػزٍلی  -ّای للثی واّؼ رفتارّای اعتزعی ٍ واّؼ پاعد

روغتیي   (.21) زگتزز  اس جولِ واّؼ فؾار ؽزیاًی هتی  اٍ
اَى ت ٍ  ذَزهرتتار ؼسیل وٌٌتسُ عیغتتن   هوىي اعت تِ ػٌ

ػزٍلی زر اعتتزط ػوتل وٌتس. تجتَیش      -ّای للثی پاعد
روغیي تاػج افشایؼ پاعد هیته ّوتزاُ تتا      اٍ ًََ ّتای ات

اعتزط اس جولِ افشایؼ فؾار هتَعظ ؽزیاًی، ضزتاى للة، 
اس عزیتك  ( ٍ 22-25)هقزف اوغتیضى ٍ حتزارت تتسى    

رٍى  ،زٍپیيوَرتیىتَت  آساز وٌٌتسُ ّای  افشایؼ فؼالیت ًَ
اَى هْن HPAتاػج افشایؼ فؼالیت هحَر  تزیي هحتَر   تِ ػٌ

هؾرـ ؽسُ  وِ حال آى  (.26) ؽَز زر عیغتن اعتزط هی
ًَیغت  روغتیٌی هیتشاى    ّتای  گیزًسُاعت تجَیش آًتاگ اٍ

ACTH (Adrenocorticotropic hormone ) افشایؼ یافتِ زر احز
روغیي  (.27) زّس اعتزط را واّؼ هی اس عزف زیگز، اٍ

رٍى ّای  ًمؼ ذَز را زر عیغتن اعتزط تا افشایؼ فؼالیت ًَ
رٍى ِ ٍیضُوَلاهیٌزصیه ت واتِ وَط ع ًَ لٍيَط زّای لَ

، 29) زّتس  افتس، ًؾاى هتی  چِ زر اعتزط اتفاق هی  ؽثیِ آى
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ًَ كیتشرزر هغالؼات آسهایؾگاّی لثلی،  (.28  غتت یآًتاگ
روغ 1 زًسُیگ اس واّؼ  یزیؾگیعثة پ (sb 334867) يیاٍ
ًؾاى زاز  جیتاً (.6) زرز تِ زًثال اعتزط حاز ؽس یتارّارف

 عَل فاس ٍ 1 زر فاس یزرز یوِ اػوال اعتزط حاز هَجة ت
ًَ یتزا 2 روغت   یهت  هیزرز ت اًَتس زر   یهت  يیؽتَز ٍ اٍ ت
 .(6، 11) اس اعتزط حاز ًمؼ زاؽتِ تاؽس یًاؽ یزرز یت

 
سط استرس  یدرد یي ب هیايرکس  القا شدٌ تً

  ِ ًَیشُ   گشارػ ؽسُ اعتت وت  غتتن یوتززى ع آًتتاگ
ئَیسرصیه زرٍى وغاى ساز  اپی هَجتة  ًالتزوغَى  ایتا ًالَ

زرز پتظ اس لتزار گتزفتي زر     یرفتتار  یّا پاعدواّؼ 
زى عیغتتن   زیزرگ حاوی اس ؽَز وِ هی هؼزك اعتزط تَ

ئَیسرصیه زرٍى زرزی الما ؽسُ تَعظ اعتزط  زر تیساز  اپی
 یغي هغتش زاذل ت كیتشر ای هیغتویع كیتشر(. 31اعت )
ًَ اس  یزیجلتَگ  یتتزا هَ، واپا ٍ زلتتا   زًسُیگ غتیآًتاگ

ؽسُ  یی تیاىزرزی الما ؽسُ تَعظ اعتزط زر هَػ فحزا تی
احتز گذاؽتتِ ٍ   هغش  تیاعتزط تز فؼال(. 4، 31، 32) اعت
هرتلتف   یّا غتنیهست زر ع یعَلاً زاتییتغ جیتزٍعثة 
س(. 33، 34) زَؽ هی یػقث اَّ  گیزًسُ هثٌی تز زذالت یؽ
روغیي  1 ٍجَز  سا اعتزط یّا زر پاعد تِ زرز ٍ هحزناٍ

ًمتؼ   زرزی الما ؽسُ تَعظ اعتزط زر تی جِیٍ زر ًتزارز 
اَى هخال(. 11، 35) وٌس هْوی ایفا هی  ّتای  هتَػ  زر تِ ػٌ

روغیٌی،  اس التْاب  یًاؽ یپززرز ؾتزیزرجِ تفالس عیغتن اٍ
ًغتثت تتِ   زرزی الما ؽتسُ تَعتظ اعتتزط     ٍ تی یغیهح

لَی زر عغ  یّا هَػ  (. 35) هؾاّسُ ؽستزی  يییپا هؼو
روغیي اس اعتفازُ ؽسُ اعت وِ  زر هغالؼات هؾرـ اٍ

وغاىزرزی غیز  عثة تی احتزات   ٍ ؽتَز  هی حغاط تِ ًالَ
ًَیشُ  تَعظ  یاعتزط تِ عَر لاتل تَجْ یضس زرز آًتتاگ

روغتیي   1وززى گیزًسُ  وتاّؼ   يیزر آسهتَى فزهتال  اٍ
پ غتنیٍ ع اتسی یه احزات ضتس   زیحأتحت ت یتا حس یسیئَیاٍ

اعتزط ؽٌا ٍ اعتزط  الما ؽسُ تَعظ اعتزط زر هسل یزرز
هغالؼات هتؼتسز   .(6، 11) اعت( Restrainerهحسٍز وٌٌسُ )

لٍت هغتیز   كیت وِ اعتتزط اس عز  عتاگشارػ وززُ   یًش
تمال اعلاػات زرز زر ؽاخ  یهْار ذلفی زرز تِ ًراع، هاًغ اً
وغتاى   ًسًؾاى زاز Bodnar  ٍSikorszky(. 4ؽَز ) هی وِ ًالَ

تتِ  زر آب عزز  یضس زرزًغثی عثة واّؼ احز تِ عَر 
آب گزم  زر اعتزط ؽٌا(. 36ؽَز ) هیاٍتغتِ تِ زٍس عَر 

ًَسگاى هَجة ت  ٍ ؽسُ یزرز ی)زرجِ حزارت گزم( زر ج
وغَى هغسٍز ایي احز  وِ ؽتٌا   یزر حال ،زَؽ هیتَعظ ًالَ

ضتس  احز وَل هؼتِ عَر زر آب عزز )زرجِ حزارت عزز( 
ئَیتسرصیه زرٍى  زیغ یزرز لَساز  اٍتغتِ تِ عیغتن اپی  سیت ت
 (. 37وٌس ) هی

ئَیتسرصیه زرٍى  رعس  یاگزچِ تِ ًظز ه ساز  عیغتتن اپی
 سا اعتتزط  یّتا  زر هْار زرز تِ هحتزن  یسیول ای اٍعغِ
ٍجتَز   زیگتزی تتز   زر حال حاضز هغالؼتات  اها ،تاؽس هی
اٍتغتِ تز  زیزط غزرزی الما ؽسُ تَعظ اعت تی یّا غنیهىاً

ئَیسرصیه زرٍى تا تتِ  (. 38-41ساز تأویس زارًس ) عیغتن اپی
روغیي را تِ زًثتال   تی اتحال هغالؼات سیازی احز زرزی اٍ

( ٍ هؾرـ ؽسُ 41-46اعت )  تشریك عیغتویه ًؾاى زازُ
روغیي  هیغتویع شیتجَاعت وِ  زرزی غیتز   عثة تیاٍ

وغاى زر تزذ ایي  ؽَز. هیزرز  یّا اس هسل یحغاط تِ ًالَ
روغیي  1هغالؼات تز زذالت گیزًسُ   یػقتث  غتنیزر عاٍ

 تأویس زارز.  یهزوش
Kiss  یحزوتت  یوِ اعتزط ت گشارػ وزز ای هغالؼِزر 
گعثة  ِ یتزاً اس  یاریزر تغت  C-FOSسهتاى   ّتن ؽتسى   رتت
تتا پاعتد    یٍ جتاًث  یاًیت ه پَتالاهَطیّ یػقث یّا علَل

رٍى تِ هحسٍز  روغیي هیًَ   Ida  ي،یٍُ تز اػلا(. 47ؽَز ) اٍ
عثة ٍ عزها  یحزوت یوِ اعتزط ت ًسًؾاى زاز ٍ ّوىاراى

mRNA (Messenger ribonucleic acid )عتتغَ   ؼیافتتشا
روغیي  (. 48گتززز )  ی هتی جاًث پَتالاهَطیزر هٌغمِ ّاٍ
رٍى اعت  حاتت وززُ ؽٌاعی ریرت ّای پضٍّؼ ّا ٍ  وِ ًَ

ًَاگَى هغتشی  روغیي زر هٌاعك گ زر  زرگیتز  فیثزّای اٍ
ؽتاخ پؾتتی ًرتاع، ّیپَواهت ،      زر تزگیزًسُتؼسیل زرز 

وتَرتىظ   ّیپَتالاهَط جاًثی، ّغتِ رافِ،ّیپَتالاهَط، 
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هیتاًی پیتاس هغتش ٍ هتازُ       -ؽتىوی   هغشی، لغوت عزی
 .(14، 49-53اًتس )  ؽسُ تَسیغذاوغتزی زٍر واریش هغشی 

ِ  وِ جالة تَجِ اعت روغتیي     اعتتغال اس ّتای عیغتتن اٍ
زٍر لٌات هغشی ٍ  یتِ هٌغمِ ذاوغتز یًثجا پَتالاهَطیّ

ِ ایي هسٍلا ٍجَز زارز ًمؼ تغشایی زرز زر تؼسیل هٌاعك  و
 (. 54زارًس )

زرزی الما ؽسُ تَعظ  ؽٌاذتِ ؽسُ اعت وِ تیتِ ٍضَ  
تمال زٌّسُ  یّا غتنیاس ع یا تؼساز گغتززُ تِ ٍعیلِاعتزط  اً
ًَتَآهیي اس جولِ هرسرّا، گاتا، گلَتاهتات،   یػقث ٍ  ّتا  ه

ئَیسّای زرٍى لثل  اتهغالؼ(. 4ؽَز ) ساز ٍعاعت هی واًاتیٌ
ًًَؾاى زاز وِ تشریك  روغیي 1گیزًسُ  غتیآًتاگ هٌجز  اٍ

ٍ هحتسٍز  اعتزط ؽٌا وتززى  زرزی ًاؽی اس  تیتِ واّؼ 
اتزاؽَز هی يیفزهالآسهَى زر وٌٌسُ  ؽتس   یزیگ جِیًت يی. تٌ

ِ احز ضس زرز ًَ هیاعتزط لثل اس زرهاى تا  یو  غتیآًتاگ
روغیي 1گیزًسُ  وغتاى هغت    یتا حسٍ  اٍ  سٍزتَعتظ ًالَ

روغیي 1گیزًسُ زذالت  احز گززیس وِ زر احتزات ضتس    اٍ
ع اعتزط يیاس ا یًاؽ یزرز وٌس )ؽتىل   را تأییس هی زٍ ًَ
عثة  مِیزل 31تِ هست  هحسٍز وٌٌسُاعتزط  .(6، 11( )4

آسهتَى   2 ٍ فاس ٌتزفاسی، ا1زر فاس  یزرز یواّؼ رفتارّا
فتاس  زر هزحلتِ زٍم   ایي اعتتزط  ٍ (5)ؽىل  ؽس يیفزهال

ًَ( B 2هشهي ) روغ 1 زًسُیگ غتیفمظ تا گزٍُ آًتاگ  يیاٍ
 زار اعت. یهؼٌ

 
 

 

 

 

 

 

 

ٍُ  سِٗهقا .4شکل  ي در گر ُ آزهَى فرهال٘ دًور ٍُ شاّ ى  ٍٖ گرٍّ کٌٌدُ استرس هحدٍد لٍِ٘سِ تحت استرس حاد ب ّٕا ٍ گر کِ قبل از آزهَ

بًدر داخل  ي٘فرهال ًَٖ بطي جا رکس 3 رًدُ٘گ ست٘آًتاگ  .شدُ است قٗتسر ي٘اٍ

 

 

 

 

 

 

 

 

ي در فاز  ًورُه٘اًگ٘ي  .5شکل  تٌرفاز ٍ )فاز حاد( 3آزهَى فرهال٘  (2) (ب -2ٍ  الف -2هرحلِ از فاز هسهي ) 2، اٗ
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روغیي را تِ تتی تالمَُ  یاًجیه هی زرزی  وِ عیغتن اٍ
هتَى آساز  هوىي اعتت َّر زّس،  رتظ هیاعتزط  ًاؽی اس
اَى    تاؽس وِ پیيىَتزٍیوَرتوٌٌسُ  ػٌقتز   هیت تتِ ػٌت

 . (55، 56) ؽَز تزؽ  هی HPAاس هحَر  یسیول
س اذ اَّ  غتتن یع يیًؾاى زازُ اعت وتِ تؼاهتل تت    زیؽ

 OxR (Orexinٍ  پیيىتتَتزٍیوَرتوٌٌتتسُ َّرهتتَى آساز 

receptors اعتتزط   اهتزتثظ تت   یػولىزز رفتارّتا ( تاػج
ّای  اعتغالِاس  یاریتغّا، ٍجَز  یافتِراعتا تا ایي  ّن. ؽَز هی

روغیي  ِ ّغتِ عیغتن اٍ ًٍتزیىَلار ت تأییس  پَتالاهَطیّپارا
رٍىهؾرـ ؽسُ اعت وِ  گززیسُ ٍ َّرهَى آساز  یّا ًَ
ِ  يیت اٍلتغ زر ا  پیيىَتزٍیوَرتوٌٌسُ  گیزًتسُ  صى  ّغتت

روغیي را تیاى هی روغیي  وٌٌس ٍ ایي اهز ًؾاى هی اٍ زّس اٍ
س  یه اًَ وٌٌتسُ  ًتَرٍى َّرهتَى آساز    تیت فؼالتتز رٍی  ت

 (. 57پیي احزگذار تاؽس )ىَتزٍیوَرت
Winsky-Sommerer یوتِ پا  ًتس ٍ ّوىاراى ًؾاى زاز ِ  اًت

ًٍ ر ّتای   علَل تاپیي ىَتزٍیوَرتوٌٌسُ َّرهَى آساز  یًَ
روغیي   ّا آى زارز. نیتواط هغتم ّیپَتالاهَط جاًثیزر اٍ
ِ  ًسًؾاى زاز پیي ىَتزٍیَرتووٌٌسُ َّرهَى آساز وارتزز و
عثة زپلاریشُ وتززى   پَتالاهَطیّّای هغشی  تزػرٍی 
رٍى  روغیٌزصیه ٍ افشایؼ ًَ . ؽتَز  هتی  عتلَل  هیؽلاٍ
وٌٌتسُ  وززًتس وتِ َّرهتَى آساز     ؾٌْازیپآًاى  ّوچٌیي
 یّا پظ اس لزار گزفتي زر هؼزك هحزنپیي ىَتزٍیوَرت

روغیي هیسا  اعتزط هسار تِ  يیٍ اؽَز  عثة آساز وززى اٍ
 Corticotropinفاوتَر آساز وٌٌسُ وَرتیىَتزٍپیي ) اٍعغِ

releasing factor  یاCRF ،روغیي ط تتِ   یرفتارّا( ٍ اٍ هزتَ
  (.58وٌس ) را تؼسیل هی سا اعتزطؽزایظ 

روغ  ؼیزرز ًمؼ زارز ٍ عثة افشا گزی اٍعغِزر  يیاٍ
گتزعتتغ    زهزتتتَط تتتِ رفتتتار زر هیتتٍ تحز یرتگتتیاً
 ؽَز یه رٍسی )عیزوازیي( ریتن ؽثاًِتمل اس هغ یرٍس ؽثاًِ
ػولىززّتا   يیت س. ایات یه ؼیآى پظ اس اعتزط افشا اىیتٍ 
و گزر  یذاف تیاّ اعتزط زارز. زر ز ًاؽی اس زر یرتگیتزاً
روغت  ًمتؼ احتوتالی  هؾتاّسات   يی، اَعهجو زر را  يیاٍ

روغغ. اعتوٌس هی ؾٌْازیپ یؽثِ اعتزع یرفتارّا ٍ  يیالِ اٍ
اَع ّغتِ آى یّا زًسُیگ  ی اس جولِ زرهغش یّا زر زاذل اً

رآزرًزصیتتهّغتتتِ  وتتَط ًَ ّغتتتِ  ،عتتزليَط لَ
 Ventral tegmental) یهٌغمِ تگوٌتَم ؽتىو  هیٌزصیزٍپاه

area  یتتاVTA) ٍ لَ سالیگتتّغتتتِ آه  یرفتارّتتا سیتتزر ت
صیشیف تز ایي،  ػلاٍُس. ًزر پاعد تِ اعتزط ًمؼ زار هیلََ

روغیي  احزات زر رفتار  الاهَط جاًثیتزؽ  ؽسُ اس ّیپَتاٍ
 یّتا  اس اعتزط زر هَػ یزرز ًاؽ گزی اٍعغٍِ  یاعتزع
اتزاهؾرـ ؽسُ اعتًز  ییفحزا رعس وِ  تِ ًظز هی يی. تٌ

روغ اىیت زییتغ آعتاًِ زرز زر سهتاى   زییعثة تغؽایس  يیاٍ
 زارز.  یؾتزیتِ هغالؼات ت اسیاعتزط ؽَز وِ ً

 
 َا یماریب درمان در دیجد تیمًقع جادیا ي هیايرکس

روغیي تؼتس اس وؾتف   تتا   ّواى عَر وِ اؽارُ ؽس، اٍ
عزػت رؽس  يیٍ تا ا وززػثَر ِ یپا ماتیتحم اس عزػت تالا
لَ یؽس ٍ زر اعتزاتض یىیٌیول ماتیاٍرز تحم  یزارٍّتا  سیت

روغگزفتلزار  سیجس عثیؼی لاسم اعت  یساریت یتزا يی. اٍ
رٍىٍ ا روغیٌ ّای س زعت زازى ًَ ایجتاز   عتثة  زصیهاٍ
ًَسگاى ذَ غاى ٍ ج ًَؽَز.  هیاب زر اً روغیي  غتیآًتاگ اٍ
روغیي زًسُیّز زٍ گ اٍ ی 2هْار وٌٌسُ گیزًسُ  ٍیضُتِ   اٍ

اَب زر ح عثةتِ ٍضَ   اتیذ  یٌیتتال  جیًتا گززز. هی اًَ
روغیي زر زلگزم وٌٌسُ ٍجتَز زارز.   IIIفتاس   ای اس ًمؼ اٍ

روغتیٌی را زر تزذتی اس    ّتای  ًتایج اذیز ًمؼ گیزًسُ اٍ
ئَیتسی ٍ تتساذل    سیل وٌٌسُتؼ س عیغتن واًاتیٌ ّای زرز هاًٌ

ئَیتسی( را   گیزًسُ روغیٌی ٍ واًاتیٌ ّای ایي زٍ عیغتن )اٍ
س ) زر عزوَب زرز هغز  وززُ  ٍ ّوىتاراى  Chiou(. 59اً

(59 ٍ ) Hu  ( زر هغالؼ61ٍِ ّوىاراى )   ِای ًؾاى زازًس وت
ی رعتاً  ًمؼ تؼسیلی ٍ عزوَب وٌٌسُ زرز زر هىاًیغن پیام

ئَیسّا اتتسا تَعظ فؼال ؽسى گیزًسُ ػمة  ّای گزز زر واًاتیٌ
روغیي  تزٍپیه گلَتاهات، اٍ ع  ّای ٍ گیزًسُ 1هتاتَ ًَ1 ٍ

لَیي آغاس هی 3 رعس وِ  ؽَز. تِ ًظز هی هَعىاریٌی اعتیل و
اٍعغِ روغ غتنیع گزی ًمؼ   سیت جس ىتزز یرٍ هیت  يیاٍ

اٍعغِاعت یزرهاً اًَتس زر عتغَ     یه گزی ایي عیغتن .  ت
روغ یهتؼسز تزا جام گ زرٍى يیاٍ وِ ؽتاهل عتغ     ززیسا اً

لَ تؾار، هتات ًَ ایٍ  غنیعٌتش، اً  یّا زًسُیگ غتیتؼاهل تا آگ
روغ روغ يیاٍ  . تاؽس هی يیٍ تَعؼِ اٍ
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Abstract 

Orexin is produced exclusively in the lateral hypothalamus, where it is known to be involved in pain 

modulation through brain stem. Due to the important role of this peptide in functions such as eating, sleeping 

and awaking, addiction, it attracted the attention of researchers in medical sciences specially neuroscientists. 

These hypothalamic peptides play a critical role in arousal in stressful situations and in pain modulation. 

Moreover, orexin receptors (OXRs) have been found in many brain structures involved in pain processing. 

In the present study, the role of orexin in stress-induced analgesia is reviewed. Although, 

intracerebroventricular or spinal injection of orexin-A have been shown to elicit analgesic responses; 

however, the locations of central sites that may mediate these effects have not been clearly elucidated. On the 

other hand, it is unclear in which stressful situations the nociceptive information is altered. It seems that in 

stressful situations, orexin expression increases which increases arousal, and thus, leads to elevation of 

animal performance and nociceptive signals blockage, which improve performance in stressful situations. It 

is well-established that the acute and chronic forms of stress can affect the orexin system and might be 

responsible for changes in both pain threshold and nociceptive behaviors. It is suggested that OXR1 might be 

involved in antinociception behaviors induced by stress. This review highlights the significant role of OXR1 

as a novel target for treatment of stress-related disorders. 

Keywords: Orexin (hypocretin), Pain, Stress 

 

Journal of Kerman University of Medical Sciences, 2015; 22(2): 205-217 

 


