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: چکیذُ

ثب سٞػ٠ ث٠ ٗؼضْ ٝاثؿش٦ِ ٝ سحْ٘ زض ث٨٘بضاٙ ٗهطف ًٜٜسٟ اٝد٨ٞئ٨س١ب، ١٘چ٨ٜٚ ثب سٞػ٠ ث٠ ٛبًبض  :هقذهِ ٍ ّذف

١ب زض كبضٗبًٞٓٞغ٥ ٗسضٙ، زض ٗغبٓؼ٠ سط٨ًج٦ زاض٦٧ٝ ث٨٘بض٥ ١ب٥ ٗٞػٞز ٝ سٞن٠٨ ػٕٔٞ ػس٧س ث٠ زضٗبٙآٗس٥ زضٗبٙ

. اؾز حبضط ث٠ ثطضؾ٦ اطط سط٨ًج٦ ٝآذطٝار ٝ ٗشبزٝٙ ثط ٝاثؿش٦ِ ٝ سحْ٘ ث٠ ٗٞضك٨ٚ دطزاذش٠ قسٟ

ؾب٨ٓٚ، ٗٞضك٨ٚ، ٗشبزٝٙ، ٝآذطٝار، : ١ب٥ٛٞز ٝ ١كز ؾط ٗٞـ ؾٞض٥ اٛشربة ٝ ث٠ ُطٟٝ :ّا هَاد ٍ رٍش

١ب٥ ُطٟٝ ؾب٨ٓٚ ثو٠٨  ػع ٗٞـٟ ة. سوؿ٨ٖ قسٛس 2ث٠  1ٝ  1ث٠  ١2ب٥ ٗؿب٥ٝ، ضس٨ت ثب ٛؿجزرٟ ٗشبزٝٙ ة+ٝآذطٝار

زه٨و٠ هجْ اظ  30زض ُطٟٝ زضٗب٦ِٛ اًشؿبة . ضٝظ د٨بد٦ زض٧بكز ًطزٛس 8ا ث٠ ٗسر ١ب زٝظ١ب٥ اكعا٧ك٦ ٗٞضك٨ٚ ضُطٟٝ

٨ٖٛ ؾبػز هجْ اظ سعض٧ن ٗٞضك٨ٚ زاضٝ اٗب زض ُطٟٝ ث٨بٙ كوظ زض ضٝظ ١كشٖ . ُطز٧س٥سعض٧ن ٗٞضك٨ٚ زاض١ٝب سعض٧ن ٕ

زٛجبّ ٟ ٢ٛب٧شبً ثطا٥ ثطضؾ٦ ٝاثؿش٦ِ ة. ٨ُط٥ سحْ٘ اظ آظٗٞٙ ؿٞع٠ ٝض٥ زٕ اؾشلبزٟ قسثطا٥ اٛساظٟ. قسسعض٧ن ٦ٗ

.  قسٛسٗسر ٨ٖٛ ؾبػز ح٨ٞاٛبر ٗكب١سٟ ضكشبض٥ ٦ٟٗ سعض٧ن ٛبًٓٞؿبٙ ة

زاض٥ ضا زض ُطٟٝ زضٗب٦ٛ ٗؼ٦ٜٝاثؿش٦ِ ًب١ف  سط٧ٚ ػلاٗزػٜٞاٙ قبذمٟضكشبض دطـ ة :ًتایج

١ب٥ ٝآذطٝار ٝ ١٘چ٨ٜٚ زض ُطٟٝ. ١ب٥ ز٧ِط زض كطا٧ٜس اًشؿبة ٝ ث٨بٙ ٛكبٙ زازٛؿجز ث٠ ُطٟٝ 1ٗشبزٝٙ+2ٝآذطٝار

. زاض٥ د٨سا ًطزٛساًشؿبة ٝ ث٨بٙ سحْ٘ ٛؿت ث٠ ُطٟٝ ٗٞضك٨ٚ ًب١ف ٗؼ٦ٜ 2ٝآذطٝار+1ٗشبزٝٙ

ز١س سط٨ًت زٝ زاض٥ٝ ٝآذطٝار ٝ ٗشبزٝٙ، ذهٞنبً ثب  قبٙ ٦ٗعٞض ٦ًٔ ٛشب٧غ سحو٨ن حبضط ٟٙ ة :ًتیجِ گیری

. ثبقسزض ًب١ف ٝاثؿش٦ِ ٝ سحْ٘ ث٠ ٗٞضك٨ٚ زاضا٥ اططثرك٦ِ ث٨كشط٥ ٦ٗ 1ث٠  2ٛؿجز 

. ٗشبزٝٙ، ٝآذطٝار ٙ،٥ٗٞضف ٥ ث٠ٝاثؿشَ :ٍاشگاى کلیذی



 

  

 

 

 

:اّٝ كهْ  

٨ًٔبر ٝ ٗوس٠ٗ  
 



: هقذهِ -1-1

اض٥ ٗعٗٚ ػٞز ًٜٜس٣ ٗـع اؾز ٠ً ٗكره٤ آٙ اظ زؾز زازٙ ًٜشطّ ثط اػش٨بز ث٠ ٗٞاز ٗرسض ٧ي ٛٞع ث٨ٖ

ٗهطف زاضٝ، سٌطاض سلاـ ٛبٗٞكن زض سطى ٧ب ًب١ف اؾشلبزٟ اظ ٗٞاز، ازا٤ٗ ٗهطف زاضٝ ثب ٝػٞز ػٞاهت ٜٗل٦، 

ٝ  ،١ب٥ اػش٘بػ٦، قـ٦ٔ ٝ سلط٧ح٦ ٝ ث٠ ػب٥ آٙ ضكشبض ػؿشؼ٥ٞ زاضٝ ٧ب ذٞز سؼ٧ٞع٥ًب١ف سؼبْٗ زض كؼب٨ٓز

. (2،1) ثبقسػلائٖ سحْ٘ ٧ب سطى ٦ٗ ظ٢ٞض

 ٠ً2009 زض ؾغح ػ٢ب٦ٛ زض ؾبّ  زٟ اؾزسر٨٘ٚ ظ 1ٗوبث٠ٔ ثب ٗٞاز ٗرسض ٝ ػطٕ ؾبظٗبٙ ْٗٔ ٗشحس ٗطًع

زض ؾبّ هجْ اظ ٗٞاز ؿ٨ط  ،حساهْ ٧ي ثبض 15-64ث٨ٚ ؾ٨ٜٚ  %8/2%-٨ٔ٨ٗ5/4ٞٙ ٛلط ثب ٨ٗعاٙ ق٨ٞع  272سب  149ث٨ٚ 

اظ ٛظط ق٨ٞع ؾبلا٠ٛ، ث٠ سطس٨ت  ٝ ٧ؽ ث٨كشط٧ٚ اؾشلبزٟ ًٜٜسٟ ضا ٛؿجز ث٠ ؾب٧ط ٗٞاز زاضزًبٛبة. اٛسهب٦ٛٞٛ اؾشلبزٟ ًطزٟ

 (.3) ٨ُطٛسٝ ًًٞبئ٨ٚ هطاض ٦ٗ (اٝد٨ٞئ٨س١ب) ١ب٥ ٛٞع آٗلشب٨ٗٚ، ٗٞاز اك٦ٛٞ٨ًبٛبث٨ؽ، ٗحطى

١عاض ؾبّ  6ثطا٥ ث٨ف اظ  Papaver somniferumسط٧بى ث٠ ػٜٞاٙ ٗبزٟ حبنْ اظ ٨ُبٟ ذكربـ ثب ٛبٕ 

اؾٜبز ٛكبٙ ز١ٜس٣ اؾشلبزٟ سط٧بى زض دعق٦ٌ سٞؾظ ٗهط٧بٙ، ٧ٞٛب٨ٛبٙ ٝ ض٨ٗٝبٙ اؾز، . ُطكزٗٞضز اؾشلبزٟ هطاض ٦ٗ

زض ؾبّ . ١ب٦٧ زض ٗهطف آٙ قسثب ظ٢ٞض ذٞال اػش٨بزآٝض سط٧بى ثبػض قطٝع ِٛطا٦ٛ 18اٗب ا٧ٚ ٗؿئ٠ٔ زض هطٙ 

ث٠ ٝؾ٤ٔ٨ (  ضكش٠ اظ ٗٞضك٨ؽ، ذسا٥ ٧ٞٛب٦ٛ ض٧ٝب١بثطٍ)٧ي زاضٝؾبظ آٓ٘ب٦ٛ زاض٥ٝ ػس٧س٥ ضا ث٠ ٛبٕ ٗٞضك٨ٚ  1806

 (.4)ػساؾبظ٥ ٗبزٟ ان٦ٔ سك٨ٌْ ز١ٜس٣ سط٧بى ؾبذز 

ثب ا٧ٚ . ٨ُطززضز٥ زض اػ٘بّ ػطاح٦ ٝ ث٢٨ٞق٦ ٗٞضز اؾشلبزٟ هطاض ٦ٗٗٞضك٨ٚ ث٠ عٞض ُؿشطزٟ ا٥ ثطا٥ ث٦

ازٟ ٌٗطض ٧ب عٞلا٦ٛ ٗسر اظ آٙ ٜٗؼط ث٠ اؾشق. سٞاٛس ثؿ٨بض اػش٨بز آٝض ثبقسحبّ، ٗٞضك٨ٚ ٨ٛع ؾطذٞق٦ آٝض اؾز ٝ ٦ٗ

٠ً ا٧ٚ ٗؿئ٠ٔ ثبػض ٗحسٝز ًطزٙ ًبضثطز ثب٦ٜ٨ٓ آٙ ٝ د٨بٗس١ب٥ ( 5)قٞز ا٧ؼبز سحْ٘ ٝ ٝاثؿش٦ِ ك٨ع٦ٌ٧ ٦ٗ

١ب٥ ٗسإٝ چ٨ٜٚ ٗكٌلاس٦ زض ٗهطف ٗٞضك٨ٚ ٜٗؼط ث٠ سلاـ. ُطززا٨ِٛع ٗشؼسز زض ٨ٗبٙ ٗهطف ًٜٜسُبٙ ٦ٗ ؿٖ

                                                           
1
 united nations office on drug and crime (UNODC) 



ا٥ اظ سط٨ًجبر ثب سط، ٗٞططسط ٝ ؿ٨ط اػش٨بز آٝض ثبقٜس، قس؛ ٗؼ٘ٞػ٠ُط٥ ٠ً ٗغ٘ئٚثطا٥ ًكق ٗٞاز قج٠ اك٦ٛٞ٨ ز٥

( آٛشب٨ُٛٞؿز)ٗبٜٛس ١طٝئ٨ٚ ٝ ٗشبزٝٙ ٝ آ٢ٛب٦٧ ٠ً زض سضبز ثب كؼب٨ٓز اٝد٨ٞئ٨س٥ ( آ٨ُٛٞؿز)كؼب٨ٓز قج٠ اٝد٨ٞئ٨س٥ 

ٝػ٠ ث٠ كبضٗب٨ًًٜٞش٨ي ًٜسسط ٝ ٗشبزٝٙ ثب ر. ١ؿشٜس ٗبٜٛس ٛبٓٞضك٨ٚ ٝ ٛبًٓٞؿبٙ زض ٨ٗبٙ ٗحهٞلار ًكق قسٟ ثٞزٛس

ٛبًٓٞؿبٙ زض (. 4)سط دؽ اظ هغغ ٗهطف ٧ي ػب٧ِع٧ٚ ٗإطط ثطا٥ ٗٞضك٨ٚ زض زضٗبٙ اػش٨بز اؾز ػلائٖ سطى ذل٨ق

 "اٝد٨ٞئ٨س"ٗؼ٨بض٥ ٠ً ث٠ عٞض ُؿشطزٟ ثطا٥ عجو٠ ثٜس٥ . قٞزثبظُطزاٛسٙ اططار ؾٞء اٝد٨ٞئ٨س٥ زض ثب٨ٓٚ اؾشلبزٟ ٦ٗ

 (.6)اؾز ٠ً سٞؾظ ٛبًٓٞؿبٙ هبثْ ثطُكز ثبقس قٞز كؼب٨ٓش٦ اؾشلبزٟ ٦ٗ

ًكق ا٧ٚ سط٨ًجبر ٝ اػ٘بّ ك٨ع٧ٞٓٞغ٧ي آ٢ٛب ث٠ ػٜٞاٙ آ٨ُٛٞؿز ٝ آٛشب٨ُٛٞؿز ٜٗؼط ث٠ ا٧ٚ كطض٠٨ قس 

ا٧ٚ كطض٠٨ سٞؾظ ٗغبٓؼبر ا٤٨ٓٝ اسهبّ زاض٦٧ٝ (. 7)قٞٛس ١ب٥ ذبن٦ ٨ٗبٛؼ٨ِط٥ ٠ً٦ٗ ا٧ٚ اططار ث٠ ٝؾ٤ٔ٨ ٨ُطٛسٟ

١ب٥ اسهبّ ا٧ٚ ٗغبٓؼبر سٞظ٧غ كضب٦٧، اٛشربث٦ ٝ ؿ٨ط ٧ٌٜٞاذز ٌٗبٙ(. 8-10)ا٧ز قس حٖ 1970زض اٝا٧ْ ز٤١ 

١ب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ اٝد٨ٞئ٨س١ب ضا زض ؾ٨ؿشٖ ػهج٦ ٗطًع٥ ػٞٛسُبٙ ٛكبٙ زاز ٝ زض ٛش٨ؼ٠ ٛكبٙ ز١ٜس٣ ٝػٞز ٨ُطٛسٟ

 .زضٝٛعاز ثٞز

 

 :ّای اٍپیَئیذیگیرًذُ -1-2-1

١ب ٝ ١ب، ز٧ٜٞضك٨ٚاٌٛلب٨ٓٚ: د٨ٞئ٨س١ب٥ زضٝٛعاز ٝػٞز زاضز ٠ً قبْٗؾ٠ زؾش٠ ػ٘سٟ دذش٨س زض زاذْ ذبٛٞازٟ اٝ

ثبقس ٠ً ث٠ سطس٨ت اظ ؾ٠ د٨ف ؾبظ دطٝسئ٦ٜ٨ دطٝاٌٛلب٨ٓٚ، دطٝز٧ٜٞضك٨ٚ ٝ دطٝاٝد٨ٞٗلاًٛٞٞضس٨ٚ ٗكشن ١ب ٦ٗاٛسٝضك٨ٚ

-اّ ٛ٘ٞزٙ آ٢ٛب س٨ٓٞس ١٦ٗب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ ٝ كغاٝد٨ٞئ٨س١ب اططار ث٨ٞٓٞغ٦ٌ٧ ذٞز ضا ثب اسهبّ ث٠ ٨ُطٛسٟ(. 11)اٛس قسٟ

ٛٞع ٗش٘ب٧ع اظ  4اٛس ٠ً ا٥ اظ ٗغبٓؼبر كبضٗبًٞٓٞغ٦ٌ٧، ا٨١ٞٛٞ٘٧ؿشٞق٦٘٨ ٝ ٦ٌٓٞٓٞٗ ٛكبٙ زازٟسؼساز ُؿشطزٟ. ًٜٜس



ٗٞػٞزٛس ٠ً   2(1ظ٧ط ُطٟٝ ) ٛٞؾ٦ ؾذش٨ٚ -اٝضكب٨ٛٚ، ٝ (κ)، ًبدب (δ)، زٓشب (μ)ػٜٞاٙ ٗٞ ١ب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ ث٨ُ٠طٛسٟ

١ب ١ط ٧ي اظ ا٧ٚ ٨ُطٛسٟ. ثبقٜس٦ٗ (GPCRs)١ب ١ب٥ ٗشهْ قٞٛسٟ ث٠ ػ٦ دطٝسئ٨ٚضٍ ٨ُطٛسٟٗشؼٔن ث٠ ذبٛٞاز٣ ثع

سٞاٜٛس زض اٛشربة  زاضٛس ٝ ٦ٗ( ا٥ضٝزٟ-ا٥ٗؿ٨ط ٗؼسٟ)٧ي سٞظ٧غ آٛبس٨ٗٞي ٜٗحهط ث٠ كطز زض ٗـع، ٛربع ٝ ٗح٨ظ 

ا٥ زض ١ب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ ث٠ عٞض ُؿشطزٟاُط چ٠ س٘بٕ اٛٞاع ٨ُطٛسٟ(. 12-14)١ب٥ زاض٦٧ٝ ٗشلبٝر ثبقٜس ٨ِٓبٛس ٝ دبؾد

قٞٛس، اِػ٘بّ اططار ػٜٞاٙ ٗؿٌٚ زض ثب٨ٓٚ ٗهطف ٦ٗقٞٛس، ٗٞضك٨ٚ ٝ ز٧ِط اٝد٨ٞئ٨س١ب٦٧ ٠ً ث٠ؾ٨ؿشٖ ػهج٦ ث٨بٙ ٦ٗ

-ا٧ٚ ٨ُطٛسٟ(. 15)ز١ٜس ١ب٥ ٗٞ ٛكبٙ ٦ٗك٨ع٧ٞٓٞغ٦ٌ٧ ٝ ضكشبض٥ ذٞز ضا زض زضػ٠ اّٝ اظ عط٧ن كؼبّ ؾبظ٥ ٨ُطٛسٟ

قٞٛس ٝ ا١ِٞٓب٥ سٞظ٧غ ٗشلبٝر ٝ ٜٗحهط ث٠ كطز٥ ث٠ عٞض ُؿشطزٟ ا٥ زض ٗـع دؿشبٛساضاٙ ث٨بٙ ١٦ٗب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ 

ز١ٜس ٠ً ضؾذشٞض١ب٥ ٗٞ ث٠ قسر زض ٗغبٓؼبر ٛكبٙ ٦ٗ. قٞز١ب٥ ٗرشٔق ز٧سٟ ٦ٗثطا٥ ١ط ٛٞع ٨ُطٛسٟ زض ٠ُٛٞ

قٞٛس، ٦ً٘ ٝ ٗبزٟ ؾ٨بٟ ث٨بٙ ٦ٗدٞسبٗٚ ز٦ٗ، ١ؿش٠ آًٞٗجٜؽ، آ٨ِٗساّ، سبلاٗٞؼ، ٨١ذٞسبلاٗٞؼ، ٛبح٤٨ سِٜ٘شٕٞ ـ

١ب٥ ث٧ٞب٦٧، دٞسبٗٚ ز٦ٗ، ١ؿش٠ آًٞٗجٜؽ، آ٨ِٗساّ ٝ ًٞضسٌؽ ٝ زض حب٦ٓ ٠ً ضؾذشٞض١ب٥ زٓشب ث٠ قسر زض ثٞٓت

-١ب٥ ًبدب ث٠ قسر زض ١ؿش٠ آًٞٗجٜؽ، دب٨ٓسٕٝ ق٦ٌ٘، ٜٗبعن دطاٝدش٨ي، ٨١ذٞسبلاٗٞؼ ٝ ٗبزٟ ؾ٨بٟ ث٨بٙ ٦ٗضؾذشٞض

١ب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ زض ٜٗبعن زض٨ُط زض ٗؿ٨ط دبزاـ ٗـع، اظ ػ٠ٔ٘ ٛبح٤٨ قس، ٨ُطٛس١ٟ٘بٛغٞض ٠ً شًط (. 16)قٞٛس 

-قٞٛس، اُط چ٠ سلبٝر زض ٛٞع ٝ ؾغح ٨ُطٛسٟ سِٜ٘شٕٞ ق٦ٌ٘، ١ؿش٠ آًٞٗجٜؽ، هكط، آ٨ِٗساّ ٝ سبلاٗٞؼ ث٨بٙ ٦ٗ

 .١ب٥ ث٨بٙ قسٟ زض ا٧ٚ ٜٗبعن ٝػٞز زاضز

 :هکاًیسن عول رسپتَرّای اٍپیَئیذی -1-2-2

١ؿشٜس ٝ دؽ اظ هطاض ُطكشٚ زض  (Gi/Go)١ب٥ ػ٦ ٢ٗبض٥ ا٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ ػلز قٞٛسٟ ثب دطٝسئ٨ُٟٚ٨طٛسٟ

( cAMP)ؾغح آزٛٞظ٧ٚ ٜٗٞكؿلبر حٔو٥ٞ  ١ب ث٠ نٞضر حبز، ػٌ٘ٔطز آز٨ٔ٨ْٛ ؾ٨ٌلاظ ضا ٢ٗبض،ٗؼطو آ٨ُٛٞؿز

ضا ث٠ ٜٗظٞض ًب١ف  ١ب٥ ًٔؿ٦٘٨ًٜٜس ٝ ًبٛب١ّب٥ زض٦ٛٝ سهح٨ح ًٜٜسٟ دشبؾ٨ٖ ضا كؼبّ ٦ٗضا ًب١ف ٝ ًبٛبّ

                                                           
2
 nociceptin/orphanin FQ (ORL-1) 



-١ب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ ثبػض كؼبّ ؾبظ٥ ؾ٨ؿشٖاظ عطك٦ ٨ُطٛسٟ. ًٜٜسسحط٧ي دص٧ط٥ ؿكبء ٝ ٢ٗبض ق٨ٔي ٛٞض٦ٛٝ ٢ٗبض ٦ٗ

PKCػ٠ٔ٘ ١ب٥ د٨بٗجط طب٠٧ٞٛ ٗشؼسز٥ اظ
3 ،CamKII

4 ،PLC
5  ٝERK1/2

١٘چ٨ٜٚ كؼبّ قسٙ . قٞٛس٦ٗ 6

AP1ٗبٜٛس)ٛؼط ث٠ آوبء ٝ كؼبّ قسٙ ػٞاْٗ ض٧ٞٛٝؿ٦ قٞز ٠ً ١ٕب٥ ٗٞ ثبػض آؿبظ اٛشوبّ ؾ٨ِٜب٦ٓ ٨ُ٦ٗطٛسٟ
7 )٦ٗ-

 (.18،17)ُطزز، ٠ً ٌٗ٘ٚ اؾز ثبػض سـ٨٨طار ث٨بٙ غٙ ٗطسجظ ثب سٞؾؼ٠ سحْ٘ ٝ ٝاثؿش٦ِ قٞز 

 

 .١ب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ٌٗبٙ ٨ُطٛسٟ :1-1ضکل 

ضار ثب ١ب٥ ػهج٦ زچبض سحْ٘ ث٠ ا٧ٚ اصدؽ اظ هطاض ُطكشٚ زض ٗؼطو ٌٗطض ٧ب عٞلا٦ٛ ٗسر ٗٞاز، ؾّٔٞ

-ٝ ؾ٨ِٜبّ Gαi/oقٞٛس ٝ ث٨بٙ ٦ٗ cAMPؾ٨ؿشٖ  ٧8ي ث٢جٞز ٗشؼبهت ٛطخ ق٨ٔي ٛٞض٦ٛٝ اظ عط٧ن سٜظ٨ٖ اكعا٧ك٦

قٞز ٠ً ا٧ٚ ؾبظُبض٥ سهٞض ٦ٗ. ٧بثساكعا٧ف ٦ٗ cAMPٝاثؿش٠ ث٠  ١Aب٥ دطٝسئ٦ٜ٨ ز٧ِط اظ ػ٠ٔ٘ دطٝسئ٨ٚ ٨ًٜبظ 

ًٚ اؾز ثب سٞؾؼ٠ سحْ٘ زض كطز ٗهطف ًٜٜس٣ ؾ٦ٓٞٔ زض اطط هطاض ُطكشٚ عٞلا٦ٛ ٗسر زض ٗؼطو آ٨ُٛٞؿز ٖٗ

١ِٜب٦ٗ ٠ً ا٧ٚ ؾبظُبض٥ ثطهطاض قس حضٞض ٗسإٝ آ٨ُٛٞؿز ٗٞضز ٨ٛبظ اؾز؛ . اٝد٨ٞئ٨س١ب٥ ٛبضًٞس٨ي ٗٞاظ٥ ثبقس

ٝ سحط٧ي دص٧ط٥ آٌشط٦ٌ٧ ثبلا، ؾّٔٞ ث٠ ؾطػز  cAMPزض ؿ٨ط ا٧ٚ نٞضر ث٠ ز٨ْٓ سٜظ٨ٖ اكعا٧ك٦ ؾ٨ؿشٖ 

 (.19)ُطزز ٜٗؼطث٠ ثطٝظ ػلائٖ سطى ٦ٗقٞز ٝ زض ٢ٛب٧ز زدلاض٧عٟ ٦ٗ

                                                           
3
 Protein kinase C 

4
 calcium/calmodulindependent protein kinase II 

5
 Phospholipase C 

6
 Extracellular signal regulated kinases 

7
 activator protein-1 

8
 up regulation 



 : تحول -1-3

قٞز ٠ً ث٠ ز٨ْٓ ٗهطف ٗسإٝ زاضٝ ثطا٥ ضؾ٨سٙ ث٠ اططار ٗغٔٞة ٨ٛبظ ث٠ اكعا٧ف سحْ٘ ث٠ حبٓش٦ اعلام ٦ٗ

سحْ٘ ث٠ ٗهطف ٗعٗٚ ٗٞضك٨ٚ ٌٗ٘ٚ اؾز اظ ؾبظُبض٥ زض اٛشوبّ . زٝظ١ب ثبقسزٝظ ٗهطك٦ ٝ ٧ب ًب١ف كٞانْ ث٨ٚ 

سـ٨٨ط زض ٨ُطٛسٟ ٗٞ ٗعزٝع ثب دطٝسئ٨ٚ ػ٦ اظ حبٓز . ٥ دؽ اظ كؼبّ ؾبظ٥ ٨ُطٛسٟ ٗٞ ثٞػٞز آ٧سؾ٨ِٜبّ زاذْ ؾّٔٞ

ٝ سٜظ٨ٖ اكعا٧ك٦ ؾ٨ِٜب٨َٜٓ ٨ُطٛسٟ  C، اكعا٧ف كؼب٨ٓز دطٝسئ٨ٚ ٨ًٜبظ  Gsث٠ حبٓز سحط٦ٌ٧ ٧ب  ٢ٗGiبض٥ ٧ب 

NMDA (20)قٞز اظ ػ٠ٔ٘ ا٧ٚ سـ٨٨طار اؾز ٠ً ٜٗؼط ث٠ ٛلٞش ًٔؿ٨ٖ ذبضع ؾ٦ٓٞٔ ٦ٗ. 

-ػب٧ِبٟ ػْ٘، ًب١ف سؼساز ٨ُطٛسٟ ا١ف ؿٔظز ٗإطط آ٨ُٛٞؿز زضىطط ا سٞاٛس ثطث٠ ا٧ٚ سطس٨ت سحْ٘ ٦ٗ

 ًب٨ٛؿٖٕ ث٠ ػٔز كؼب٨ٓز زٙ ٨ُطٛسٟكؼبّ ـ سـ٨٨ط زض ٝاًٜفٝ  ٢ٛبآػب٨ٓز ٗؼسز ف ا١فىا اٝد٨ٞئ٨س٥ ٥ ١ب٥

١ب٥ ٗشهْ ٨ُطٛسٟ ٨ً٥ٜبظ١بٟ قسٙ ١ب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ سٞؾظ كؿلط٧ْسحط٧ي ٗسإٝ ٨ُطٛسٟ. ٝزـا٧ؼبز ، ١ٞٗئٞؾشبس٦ٌ٨

٨ٛع ثب اسهبّ ث٠ ضؾذشٞض، ثبػض ٝضٝز آ٢ٛب ث٠ زضٝٙ  10ٙثشب اَضِؾش٦قٞز؛ ثبػض ؿ٨ط حؿبؼ قسٙ آ٢ٛب ٦ٗ ث٠ ػ٦ دطٝسئ٨ٚ

اٛس ٠ً ٗٞاز اٝد٨ٞئ٨س٥ ٠ً ثبػض ثب ا٧ٚ حبّ، ٗغبٓؼبر ز٧ِط ٛكبٙ زازٟ. ُطزز١ب ٦ٗٛٞضٝٙ ٝ ًب١ف سؼساز ٨ُطٛسٟ

 (.21)قٞٛس زض قطٝع سحْ٘ ٛبًبضآٗس ١ؿشٜس ١٥ب ٕٝضٝز ٨ُطٛسٟ

زضٗبٙ ٗعٗٚ ثب ٗٞضك٨ٚ ثبػض ثبلا ضكشٚ ؾغح ؾ٨شٞظ٦ٓٝ ًٔؿ٨ٖ، ١ٖ اظ عط٧ن ٝضٝز ًٔؿ٨ٖ ذبضع ؾ٦ٓٞٔ ٝ 

 ٗؿ٨ط ؾ٨ِٜب٨َٜٓ آٛع٧ٖ كؼبّ قسٙ ث٠ ٠ً ٜٗؼط ُطزز١ٖ اظ عط٧ن آظاز قسٙ ًٔؿ٨ٖ اظ ٜٗبثغ زاذْ ؾ٦ٓٞٔ آٙ ٦ٗ

GSK3β
 ٢ٗبضٝ  زاضز ٛوف ثسٙ ا٥ِٞٓ سك٨ٌْ ػهج٦ ٝ ١ب٥ؾّٔٞ، سٞؾؼ٠ ٗشبث٨ٓٞؿٖ اٛطغ٥ ضا٧ٚ آٛع٧ٖ ز .قٞز٦ٗ 11

ثركس  ث٢جٞز ٦ٗ ١ب٥ آظٗب٧كِب٦١ٗسّ زضضا  ضس زضز٥ ٗٞضك٨ٚ اطط ٝ ز١سٗٞضك٨ٚ ضا ًب١ف ٦ٗ سحْ٘ ث٠ ا٧ٚ ٗؿ٨ط

(22.) 

                                                           
9
 Tolerance 

10
 β-arrestins 

11
 glycogen synthase kinase-3β 



 :  ٍاتستگی -1-4

ٝ قبْٗ سـ٨٨طار ؾ٦ٓٞٔ ٝ  قٞزٝاثؿش٦ِ ك٨ع٦ٌ٧ زض اطط هطاض ُطكشٚ ٗعٗٚ زض ٗؼطو ٗٞاز ا٧ؼبز ٦ٗ

زض د٦ هغغ ٛب٢ُب٦ٛ زاضٝ ٝ ٧ب زضٗبٙ ثب آٛشب٨ُٛٞؿز  13ك٨ع٧ٞٓٞغ٦ٌ٧ اؾز ٠ً ثبػض ظ٢ٞض ؾٜسضٕ هغغ ٗهطف زاضٝ

ػٜٞاٙ ٗظبّ، ٢ٗ٘شط٧ٚ ػلائٖ ؾٜسضٕ سطى اٝد٨ٞئ٨س٥ س٢ٞع، اؾشلطاؽ، اؾ٢بّ، اضغطاة ٝ دطذبقِط٥، ث٠. ُطززآٙ ٦ٗ

 (.23)٨١ذٞسط٦ٗ ٝ سب٦ً ًبضز٥ اؾز سٜس قسٙ سٜلؽ، ؾرش٦ ػضلا٦ٛ، ٓطظ، 

ًٜس ٝ ثبػض سٜظ٨ٖ ١ب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ اططاس٦ ٗشضبز كؼبّ قسٙ حبز آ٢ٛب س٨ٓٞس ٦ٗكؼبّ قسٙ ٗعٗٚ ٨ُطٛسٟ

ٝ  A، دطٝسئ٨ٚ ٨ًٜبظ (7ٝ  1ظ٧ط ُطٟٝ )سٞؾظ اكعا٧ف كؼب٨ٓز آز٨ٔ٨ْٛ ؾ٨ٌلاظ  cAMPاكعا٧ك٦ ٗؿ٨ط ؾ٨ِٜب٨َٜٓ 

١CREBب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ كؿلٞض٧لاؾ٨ٞٙ ثط ا٧ٚ، كؼبّ قسٙ ٗعٗٚ ٨ُطٛسٟػلاٟٝ . قٞزس٨طٝظ٧ٚ ٨١سضًٝؿ٨لاظ ٦ٗ
14  ٝ

ΔFosB
ا٧ٚ سـ٨٨طار ثب ظ٢ٞض ؾٜسضٕ سطى اضسجبط زاضٛس . ز١ٜسضا ث٠ ػٜٞاٙ ػٞاْٗ سٜظ٨ٖ ض٧ٞٛٝؿ٦ غٙ اكعا٧ف ٦ٗ 15

س٦ ١ب٥ اذ٨ط ٗكرم قسٟ اؾز ٠ً ًٔؿ٨ٖ ٠ً زض ٗؿ٨ط ؾ٨ِٜب٨َٜٓ ٛوف زاضز، زاضا٥ ٧ي ٛوف ح٨بزض ؾبّ(. 24)

اظ آٛؼب . زاض ٝاثؿش٠ ث٠ ٝٓشبغ ًٔؿ٦٘٨ اؾز١ب٥ زض٧چ٧٠ي ٜٗجغ ٢ٖٗ ًٔؿ٨ٖ ًبٛبّ. ثبقسزض قٌْ دص٧ط٥ ؾ٨ٜبدؿ٦ ٦ٗ

سٞاٛس ػلائٖ سطى ٗطثٞط ث٠ اٛٞاع زاض١ٝب ضا زض زاض ٝاثؿش٠ ث٠ ٝٓشبغ ًٔؿ٦٘٨ ١٦ٗب٥ زض٧چ٠ً٠ آٛشب٨ُٛٞؿز ا٧ٚ ًبٛبّ

 (.25)اٛس زض٨ُط زض ٝاثؿش٦ِ ث٠ ٗٞاز قٜبذش٠ قس١ٟب زؾشِبٟ ػهج٦ ٗطًع٥ ٗؿسٝز ًٜس ا٧ٚ ًبٛبّ
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 dependence 
13

 withdrawal syndrome 
14

 cAMP responsive element–binding protein 
15

 FBJ murine osteosarcoma viral oncogene homolog B 



 

١ب٥ ػ٦ ٢ٗبض٥ ١ؿشٜس ٝ دؽ اظ هطاض ُطكشٚ زض ١ب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ ػلز قٞٛسٟ ثب دطٝسئ٨ُٚ٨طٛسٟ. ٛ٘ب٦٧ اظ ػٌ٘ٔطز اٝد٨ٞئ٨س٥ :2-1ضکل 

ًٜٜس ٝ دشبؾ٨ٖ ضا كؼبّ ١٦ٗب٥ ضا ًب١ف ٝ ًبٛبّ ١cAMPب ث٠ نٞضر حبز، ػٌ٘ٔطز آز٨ٔ٨ْٛ ؾ٨ٌلاظ ضا ٢ٗبض، ؾغح ٗؼطو آ٨ُٛٞؿز

ًٜس ٝ ثبػض ١ب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ اططاس٦ ٗشضبز كؼبّ قسٙ حبز آ٢ٛب س٨ٓٞس ٦ٗكؼبّ قسٙ ٗعٗٚ ٨ُطٛسٟ. ًٜٜس١ب٥ ًٔؿ٦٘٨ ضا ٢ٗبض ٦ًٗبٛبّ

. ٝزـٝ س٨طٝظ٧ٚ ٨١سضًٝؿ٨لاظ ٦ٗ Aسٞؾظ اكعا٧ف كؼب٨ٓز آز٨ٔ٨ْٛ ؾ٨ٌلاظ، دطٝسئ٨ٚ ٨ًٜبظ  cAMPسٜظ٨ٖ اكعا٧ك٦ ٗؿ٨ط ؾ٨ِٜب٨َٜٓ 

ضا ث٠ ػٜٞاٙ ػٞاْٗ سٜظ٨ٖ ض٧ٞٛٝؿ٦ غٙ اكعا٧ف  ١CREB  ٝFosب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ كؿلٞض٧لاؾ٨ٞٙ ػلاٟٝ ثط ا٧ٚ، كؼبّ قسٙ ٗعٗٚ ٨ُطٛسٟ

 (.24)ز١ٜس ٦ٗ

 

 :ّای هغسی در اعتیاد تِ اٍپیَئیذّاًقص ّستِ -1-5-1

قٞز ٝ ثب ؿع ٗحؿٞة ٦ٗٛبح٤٨ سِٜ٘شٕٞ ق٦ٌ٘ ٠ً زض ؾبه٤ ٗـع هطاض زاضز، ٦ٌ٧ اظ ٛٞاح٦ ؾ٨ؿشٖ دبزاق٦ ٕ

ػٜٞاٙ ٦ٌ٧ اظ ٜٗبثغ ٢ٖٗ زٝدب٨ٜٗطغ٧ي ٗـع زض اظ عطك٦ ث٠. ٛبح٤٨ ٨ٗب٦ٛ هكط ػ٥ٞٔ د٨كب٦ٛ اضسجبط سِٜبس٦ِٜ زاضز

سٞاٛس ٛوف ٦٘٢ٗ ضا ثط ٗؿ٨ط اػش٨بز سٞؾظ ٗٞضك٨ٚ زاقش٠ ثبقس ٨ُط٥ اػش٨بز ٛوف زاقش٠ ٝ ٦ٗٗطاحْ ٗرشٔق قٌْ



١ب٥ اٝد٨ٞئ٨س٥ ٛوف ٦٘٢ٗ ضا ًز كؼبّ زاضز ٝ ١٘چ٨ٜٚ ث٠ ػٔز زاقشٚ ٨ُطٛسٟا٧ٚ ٛبح٠٨ زض سؼس٧ْ زضز ٗكبض(. 26)

١ب زض ٛبح٤٨ سِٜ٘شٕٞ ق٦ٌ٘ ثبػض اكعا٧ف اطط دبزاـ زض سحط٧ي ا٧ٚ ٨ُطٛسٟ(. 1)ًٜس زض ضٝٛس ا٧ؼبز اػش٨بز ثبظ٥ ٦ٗ

س٤ آًٞٗجٜؽ ١ب٦٧ ٠ً ث٠ ١ؽاظ عطك٦ ٦ٌ٧ اظ ٢ٗ٘شط٧ٚ ٝضٝز٥. قٞزضكشبض١ب٥ ذٞز سحط٦ٌ٧ دب٨ٓسٕٝ ق٦ٌ٘ ٦ٗ

١ب٥ زٝدب٦ٜ٨ٗ زض ٛبح٤٨ ضؾس اظ ٛبح٤٨ سِٜ٘شٕٞ ق٦ٌ٘ اؾز، ثس٧ٚ نٞضر ٠ً سحط٧ي ذبضع ؾ٦ٓٞٔ ٛٞضٝٙ ٦ٗ

سحط٧ي ٛبح٤٨ سِٜ٘شٕٞ ق٦ٌ٘ ثبػض . قٞزسِٜ٘شٕٞ ق٦ٌ٘ ثبػض ض١ب٧ف ؾط٧غ زٝدب٨ٗٚ زض ١ؿش٠ آًٞٗجٜؽ ٦ٗ

١ب٥ ا٧ؼبز قسٟ زض هكط ػ٥ٞٔ د٨كب٦ٛ ؼقٞز ٝ ؾ٨ٜبح١ب٥ هكط ػ٥ٞٔ د٨كب٦ٛ ٦ٗسو٧ٞز زدلاض٧عاؾ٨ٞٙ زض ٛٞضٝٙ

ػلاٟٝ ثط ا٧ٚ، سحط٧ٌبر آٌشط٦ٌ٧ زض هكط ػ٥ٞٔ . ا٥ زاقش٠ ثبقٜسسٞاٛس ثط كؼب٨ٓز زٝدب٨ٗٚ ٝ ُبثب اططار ثطػؿش٠ ٦ٗ

د٨كب٦ٛ ثبػض اكعا٧ف ُٔٞسبٗبر زضٝٙ ٛبح٤٨ سِٜ٘شٕٞ ق٦ٌ٘ قسٟ ٝ سرط٧ت آٙ ًب١ف زٝدب٨ٗٚ ضا ؾجت قسٟ ٝ اظ 

١٘چ٨ٜٚ اٛكؼبثبس٦ اظ ٛبح٤٨ سِٜ٘شٕٞ . ٝػت سـ٨٨طاس٦ زض ٌٗب٨ٛؿٖ ا٧ؼبز اػش٨بز ث٠ ٗٞضك٨ٚ قٞزسٞاٛس ٕا٧ٚ عط٧ن ٦ٗ

٧بثس ق٦ٌ٘ ث٠ ٨١ذًٞبٗخ ضؾ٨سٟ ٠ً اظ ٛٞع ُٔٞسبٗبسطغ٦ٌ٧ ١ؿشٜس ٝ ثب سحط٧ي آ٢ٛب ٨ْٗ ٗؼسز ث٠ ٗٞاز اكعا٧ف ٦ٗ

(27.) 

سٜظ٨ٖ . ا٥ زاضزثطػؿش٠ًٓٞٞؼ ؾطٝٓئٞؼ ١ؿش٤ ز٧ِط٥ اؾز ٠ً زض ٨ٗعاٙ ٝاثؿش٦ِ ث٠ ٗٞضك٨ٚ ٛوف 

دبؾد ١ٞٗئٞؾشبس٨ي ث٠ ٢ٗبض ًٓٞٞؼ ؾطٝٓئٞؼ سٞؾظ ٗهطف ٗٞاز اؾز ٝ ٌٗب٨ٛؿٖ ٨ًٔس٥ زض  cAMPاكعا٧ك٦ 

ًٓٞٞؼ ؾطٝٓئٞؼ ٧ي ١ؿش٠ ٛٞضآزضٛطغ٧ي اؾز ٠ً ثطا٨ِٛرش٦ِ، دبؾد ث٠ اؾشطؼ، ٝ كؼب٨ٓز . ثبقسسطى ٦ٗ

ر اٝد٨ٞئ٨س١ب زض ًٓٞٞؼ ؾطٝٓئٞؼ زض ع٦ سؼ٧ٞع سحْ٘ ٛؿجز ث٠ اططا. ًٜسؾ٨ؿشٖ ػهج٦ ذٞزٗرشبض ضا سٜظ٨ٖ ٦ٗ

١ب زض ا٧ٚ ١ؿش٠ اكعا٧ف ١ِٜب٦ٗ ٠ً ؾغح اٝد٨ٞئ٨س١ب ًب١ف ٧بثس، ٨ٗعاٙ ق٨ٔي ٛٞضٝٙ. اكشسعٞلا٦ٛ ٗسر اسلبم ٦ٗ

١ب٥ اضسجبط ٗؿشو٨ٖ ث٨ٚ كؼب٨ٓز ث٨ف اظ حس ٛٞضٝٙ. قٞز٧بكش٠ ٝ ٜٗؼطث٠ كؼب٨ٓز ث٨ف اظ حس ٗؿ٨ط آزضٛطغ٧ي ٦ٗ

سط٧ٚ ١ب٥ ٛٞضآزضٛطغ٧ي ٠ً ان٦ٔػلاٟٝ ثط ٛٞضٝٙ(. 28)ٝ ث٨بٙ ػلائٖ سطى ث٠ اطجبر ضؾ٨سٟ اؾز ًٓٞٞؼ ؾطٝٓئٞؼ 



ثبقس ٝ سرط٧ت ا٧ٚ ١ؿش٠ ١ب٥ ُٔٞسبٗبسطغ٧ي ٨ٛع ٦ٗز١ٜس، ا٧ٚ ١ؿش٠ حب٥ٝ ٛٞض١ٙٝب٥ ا٧ٚ ١ؿش٠ ضا سك٨ٌْ ٦ٗٛٞضٝٙ

 (.29)ُطزز ٜٗؼطث٠ اظ ث٨ٚ ضكشٚ ػلائٖ سطى ٦ٗ

-اًظط٧ز ٛٞضٝٙ. ثبقس، ١ؿش٤ آًٞٗجٜؽ اؾزحٔو٤ دبزاـ زض ؾ٨ؿشٖ ٨ٓ٘ج٨ي ٦ٗ ١ب٦٧ ٠ً ػعءاظ ز٧ِط ١ؿش٠

اؾز ٠ً ٝضٝز٥ زٝدب٨ٜٗطغ٧ي ضا اظ ٛبح٤٨ سِٜ٘شٕٞ  ١16ب٥ ذبضزاض ٗشٞؾظ ُبثبئطغ٧ي١ب٥ زاذْ ا٧ٚ ١ؿش٠ ٛٞضٝٙ

ث٠ ٛٞث٠ ًٜٜس ٝ ق٦ٌ٘ ٝ ١٘چ٨ٜٚ ٝضٝز٥ ُٔٞسبٗبسطغ٧ي ضا اظ ٨١ذًٞبٗخ، آ٨ِٗساّ ٝ هكط ػٔٞ د٨كب٦ٛ زض٧بكز ٦ٗ

ًٜٜس  ذٞز اٛكؼبثبرِ ذطٝػ٦ ٢ٗبض٥ ذٞز ضا ث٠ ؾبذشبض١ب٥ ٗشؼسز ٗـع٥، اظ ػ٠ٔ٘ ٛبح٤٨ سِٜ٘شٕٞ ق٦ٌ٘ اضؾبّ ٦ٗ

ثؿ٨بض٥ اظ زاض١ٝب٥ ٗٞضز ؾٞء ٗهطف، اظ ػ٠ٔ٘ اٝد٨ٞئ٨س١ب، ثبػض اكعا٧ف ؿٔظز زٝدب٨ٗٚ زضٝٙ ١ؿش٠ (. 30)

ٗهطف ٗٞضك٨ٚ ثب (. 31)قٞٛس ادؿ٦ زض ا٧ٚ ؾبذشبض ٦ٗآًٞٗجٜؽ ٝ ١٘چ٨ٜٚ ٢ٗبض آ٨ٜٗٞ اؾ٨س١ب٥ ٨ٗبٛؼ٨ِط اٛشوبّ ؾ٨ٚ

زض ا٧ٚ ١ؿش٠ ٨ٛع ٧ي سٜظ٨ٖ اكعا٧ك٦ ٗكبث٠ ًٓٞٞؼ ؾطٝٓئٞؼ زض ٗؿ٨ط . آٝضزسبط٨ط ثط ا٧ٚ ١ؿش٠ ٓصر ضا ث٠ ٝػٞز ٦ٗ

cAMP ٙقبْٗ كؼبّ قس ،CREB
 . ز١سدؽ اظ سؼ٧ٞع عٞلا٦ٛ ٗسر اٝد٨ٞئ٨س١ب، اسبّٛٞ ٝ ٧ب ًًٞبئ٨ٚ ضخ ٦ٗ 17

CREB ًٜس، اكعا٧ف ١ب٥ ػهج٦ ٛبح٠٨ سِٜ٘شٕٞ ق٦ٌ٘ كؼبّ ١٦ٗب٥ ًبدب ضا زض ؾ٧ّٜٞٔٞضك٨ٚ ٠ً ٨ُطٛسٟس٨ٓٞس ز

هطاض٥ ٝ ث٦)ا٧ٚ سـ٨٨طار ٜٗؼطث٠ ٨١ؼبٛبر ٜٗل٦ . ز١سز١س ٝ ض١ب٧ف زٝدب٨ٗٚ ضا زض ١ؿش٠ آًٞٗجٜؽ ًب١ف ٦ٗ٦ٗ

٧س ًٜٜس٣ ٛوف ٨ًٔس٥ ا٧ٚ ١ؿش٠ قٞز ٝ ث٠ عٞض ٦ًٔ ٗغبٓؼبر ضكشبض٥ سب٥زض ع٦ ٗطاحْ ا٠٨ٓٝ سطى ٦ٗ( كوساٙ ٓصر

 (.33،32)ثبقس زض سبط٨طار دبزاق٦ اٝد٨ٞئ٨س١ب ٦ٗ

 

 :ّای ًَرٍتراًسویتری ٍ اعتیاد تِ اٍپیَئیذّاسیستن -1-5-2

١ب٥ ػهج٦ اظ كضب٥ ؾ٨ٜبدؿ٦، ٛٞضٝسطاٛؿ٨٘شط١ب ٧ب ٛبه٨ٔٚ ػهج٦ ٦ٌ٧ اظ دبضاٗشط١ب٥ ثؿ٨بض ٢ٖٗ زض اٛشوبّ د٨بٕ
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 GABAergic medium spiny neurons (MSNs) 
17

 cAMP responsive element–binding protein 



١ب اططار ذٞز ضا ٠ً ٗٞاز اػش٨بز آٝض ٨ٛع ثب سو٨ٔس ػٌ٘ٔطز ا٧ٚ ٛبه٨ٔٚ ث٠ ذهٞل اٌٛلب٨ٓٚثبقٜس ٝ ثب سٞػ٠ ث٠ ا٦ٗٚ٧

سٞاٛس ً٘ي ٗإطط٥ زض ًٜٜس، قٜبؾب٦٧ سبط٨ط ا٧ٚ ٛٞضٝسطاٛؿ٨٘شط١ب زض سؼس٧ْ ٧ب سكس٧س اططار اٝد٨ٞئ٨س١ب ٦ٗاِػ٘بّ ٦ٗ

دب٨ٗٚ ٝ ؾطٝس٨ٛٞٚ ٝ زض زضػ٤ ثؼس ٢ٗ٘شط٧ٚ ا٧ٚ ٛبه٨ٔٚ، زٝ. قٜبذز ٌٗب٨ٛؿٖ اػش٨بز ٝ زضٗبٙ آٙ زاقش٠ ثبقس

 .ثبقٜسٛلط٧ٚ، ُٔٞسبٗبر ٝ ُبثب ٦ٗ ٛٞضاد٦

ا٥ اؾز ٠ً ثط ؾ٨ؿشٖ دبزاـ سأط٨ط زاضز ٝ ٢ٗ٘شط٧ٚ ػب٧ِبٟ آٙ ٗبزٟ ذبًؿشط٥ ٝ ١ؿش٤ زٝدب٨ٗٚ ٢ٗ٘شط٧ٚ ٗبزٟ

ٗٞاز اػش٨بز آٝض قٞز ٝ ث٨كشط٧ٚ ؿٔظز ا٧ٚ ٗبزٟ سٞؾظ ؾ٨ؿشٖ زٝدب٨ٜٗطغ٧ي آظاز ٦ٗ. ثبقسآًٞٗجٜؽ زض ؾبه٠ ٗـع ٦ٗ

٠٘١ ٗٞاز اػش٨بزآٝض ثبػض اكعا٧ف زٝدب٨ٗٚ . قٞٛسثبػض عٞلا٦ٛ قسٙ ٗسر حضٞض ا٧ٚ ٗبزٟ زض قٌبف ؾ٨ٜبدؿ٦ ٦ٗ

ٗبٜٛس )٧ب ؿ٨ط ٗؿشو٨ٖ ( ٗبٜٛس ًًٞبئ٨ٚ ٝ آٗلشب٨ٗٚ)ؾ٨ٜبدؿ٦ زض زاذْ ١ؿش٠ آًٞٗجٜؽ اظ عط٧ن كؼب٨ٓز ٗؿشو٨ٖ 

ا ؿ٨ط ٗؿشو٨ٖ ٠ً ثبػض آظاز قسٙ زٝدب٨ٗٚ اظ ٛبح٤٨ سِٜ٘شٕٞ ق٦ٌ٘ اطط ٗؿشو٨ٖ ٥. قٞٛس٦ٗ( اٝد٨ٞئ٨س١ب ٝ ٨ٌٛٞس٨ٚ

-سٞاٜٛس ثب اسهبّ ث٠ ٨ُطٛسٟث٠ ػٜٞاٙ ٗظبّ، اٝد٨ٞئ٨س١ب ٦ٗ. قٞز ث٠ ٛٞع ٗبزٟ ٝ ث٠ ٌٗبٙ ٝ ٛٞع ٨ُطٛس٣ آٙ اضسجبط زاضز ٦ٗ

٦ٜ٧ قٞٛس ٝ اػبظ٣ ١ب٥ زٝدبٕٛٞضٝٙ( سحط٧ي)١ب٥ ُبثبئطغ٧ي ثبػض ٢ٗبضِ ٢ٗبض ٝاهغ زض ا٧ٜشطٛٞضٝٙ( μ)١ب٥ ٗٞ 

١ب٥ ز٧ِط٥ ٠ً ثب ؾ٨ؿشٖ دبزاـ اظ اٝد٨ٞئ٨س١ب ١٘چ٨ٜٚ ٌٗب٨ٛؿٖ .ض١ب٧ف زٝدب٨ٗٚ ضا زض ١ؿش٠ آًٞٗجٜؽ ثس١ٜس

ز١س سب اٛٞاع ٗشؼسز٥ اظ زضٗبٙ ١ب٥ د٨چ٨سٟ اػبظٟ ٦ًٜٜٗس ٠ً ا٧ٚ ؾ٨ؿشٌٖٗب٨ٛؿٖ كٞم آصًط سؼبْٗ زاضٛس ضا كؼبّ ٦ٗ

-٦ٗ ١D2  ٝD1ب٥ ١ب٥ زٝدب٦ٜ٨ٗ ٠ً ٗؿئّٞ ػٌ٘ٔطز ٗٞضك٨ٚ ١ؿشٜس ٨ُطٛسٟز٨ُٟطٙ(. 34)ٗٞضز اؾشلبزٟ هطاض ٨ُطٛس 

-ٝظ٧ٌّٞ. قٞززض ؾ٨ؿشٖ زٝدب٨ٜٗطغ٧ي ٦ٗ 18ٗهطف عٞلا٦ٛ ٗسر ٗٞاز ٗٞػت قٌْ دص٧ط٥ ٛٞض٦ٛٝ(. 35)ثبقٜس 

٨ٗٚ، اد٦ سٞاٜٛس زٝدب١ب ٝ آٛع٧ٖ آ٨ٜٗٞ اؾ٨س زًطثًٞؿ٨لاظ ١ؿشٜس ٠ً ١٦ٗب٥ زٝدب٨ٜٗطغ٧ي حب٥ٝ ٗٞٛٞآ١ٚ٨ٗب٥ ٛٞضٝٙ

١ب٥ زٝدب٨ٜٗطغ٧ي ٝ ثب ا٧ٚ حبّ ٛبهْ زٝدب٨ٗٚ، سوط٧جبً ث٠ عٞض اٛحهبض٥ زض ٛٞضٝٙ. ٛلط٧ٚ ضا س٨ٓٞس ًٜٜسٛلط٧ٚ ٝ ٛٞضاد٦

١ب٥ ١ب٥ زٝدب٦ٜ٨ٗ ٝ ػٜبنط سٜظ٨ٖ ًٜٜس٣ ٗطسجظ ثب آٙ زض ٌٗبٙا٧ٚ ٗؿئ٠ٔ ثبػض سٞظ٧غ اٛشوبّ ز١ٜسٟ. قٞز٨ُٔب ث٨بٙ ٦ٗ
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 (.36)قٞز ٗرهٞل ث٨بٙ زٝدب٨ٗٚ ٦ٗ

ٝ ( 37)ثبقس ١ب٥ ضاك٠ زض ؾبه٠ ٗـع ٦ٗؾطٝس٨ٛٞٚ ٦ٌ٧ ز٧ِط اظ ٛبه٨ٔٚ ػهج٦ اؾز ٠ً ػب٧ِبٟ ان٦ٔ آٙ ١ؿش٠

١ب٥ ذٞز ٝ ١٘چ٨ٜٚ ث٠ عٞض ا٧ٚ ٗبزٟ ثب سأط٨ط ثط ٨ُطٛسٟ. ٛٞع ٨ُطٛسٟ ثطا٥ آٙ قٜبؾب٦٧ قسٟ اؾز 14حساهْ 

سحو٨وبر ٗشؼسز٥ ٛكبٙ . س٘ب٧ْ ث٠ ٗٞاز ضا ًب١ف ز١سسٞاٛس ٨ٗعاٙ ؿ٨طٗؿشو٨ٖ ثب سؼس٧ْ ٝ سـ٨٨ط ؿٔظز اٝد٨ٞئ٨س١ب ٦ٗ

ا٧ٚ ٨ُطٛسٟ اظ عط٧ن . سٞاٛس سـ٨٨طار ذٔن ٝ ذٞ ضا ؾجت قٞز٦ٗ HT1-5زازٟ ٠ً ؾطٝس٨ٛٞٚ اظ عط٧ن سأط٨ط ثط ٨ُطٛسٟ 

اظ  CNSسؼ٧ٞع ٗٞضك٨ٚ ثبػض ض١ب٧ف ؾطٝس٨ٛٞٚ زض ٝ ( 38)قٞز ثبػض ًب١ف آز٨ٔ٨ْٛ ؾ٨ٌلاظ ٦ٗ Giكؼبّ ٛ٘ٞزٙ 

. (39)ُطزز ض١ب٧ف ُبثب ٦ٗ عط٧ن ٢ٗبض

ٛٞضاد٦ ٛلط٧ٚ ٗطثٞط ث٠ ؾ٨ؿشٖ آزضٛطغ٦ٌ٧ اؾز ٠ً ٗطًع آٙ زض ًٓٞٞؼ ؾطٝٓئٞؼ ٗؿشوط زض ؾبه٠ ٗـع 

١ب اؾز ٠ً ٛوف ٦٘٢ٗ زض سٜظ٨ٖ كؼب٨ٓز ا٧ٚ ٛبهْ ق٨٘٨ب٦٧ ػعء زؾش٤ ًبسٌّٞ آ٨ٗٚ. ٛعز٧ي ثغٚ چ٢بضٕ هطاض زاضز

ٛلط٧ٚ ٝ ثبقس ٠ً سٞؾظ آٛع٧ٖ زٝدب٨ٗٚ ثشب ٨١سضًٝؿ٨لاظ ث٠ ٛٞضاد٦د٨ف ؾبظ آٙ زٝدب٨ٗٚ ٦ٗ. ؾ٨ؿشٖ ؾ٘ذبس٨ي زاضز

ٛبٜٗس ٠ً ػعء ذبٛٞازٟ ثعضٍ ضؾذشٞض١ب٥ ١ب٥ ٗطثٞع٠ ضا آزضٛٞضؾذشٞض ٨ُ٦ٗطٛسٟ. ٛلط٧ٚ سجس٧ْ ٦ٗ قٞزؾذؽ ث٠ اد٦

-ض ٛٞضاد٦ػٜٞاٙ ػبْٗ سك٧ٞو٦ ٗوساٗكرم قسٟ اؾز ٠ً سعض٧ن ٗٞضك٨ٚ ث٠(. 40)ثبقٜس سٜظ٨ٖ ًٜٜسٟ ػ٦ دطٝسئ٨ٚ ٦ٗ

ٛلط٧ٚ زض ا٧ٚ  ضؾس ٠ً كؼب٨ٓز ٛٞضاد٦ث٠ ٛظط ٦ٗ(. 41)ز١س ٛلط٧ٚ ضا زض ٛبح٤٨ ٨ٗب٦ٛ هكط ػ٥ٞٔ د٨كب٦ٛ اكعا٧ف ٦ٗ

 (.42)ٛبح٠٨ ثطا٥ ث٨بٙ ثؼض٦ اظ ػلائٖ سك٧ٞو٦ ٛؿجز ث٠ ٗٞضك٨ٚ ضطٝض٥ ٝ لاظٕ ثبقس 

ثبقس ٠ً اظ ٛٞضٝسطاٛؿ٨٘شط١ب٥ ٦ٗ( ُبثب)اظ ز٧ِط ٛبه٨ٔٚ ٗإطط زض ا٧ؼبز اػش٨بز ُبٗب آ٨ٜٗٞ ثٞس٨ط٧ي اؾ٨س 

١ب٥ هبػسٟ ا٥ اظ ؿٔظز ثبلا٦٧ ثطذٞضزاض اؾز ٝ ٢ٗبض٥ زض ؾ٨ؿشٖ ػهج٦ ٗطًع٥ اؾز ٝ زض ٗرچ٠ ٝ ١ؿش٠

ُبثب اظ زًطثًٞؿ٨لاؾ٨ٞٙ ُٔٞسب٨ٗي اؾ٨س . ز١س١ب٥ ػ٘و٦ ضا سك٨ٌْ ١٦ٗب٥ ٗرچ٠ ثط ١ؿش٠سط٧ٚ ذطٝػ٦ ػ٘سٟ

اظ عط٧ن ػ٦ دطٝسئ٨ٚ  Bثبقٜس ٠ً ُبثب ٦ٗ Bٝ ُبثب  ٧Aٚ ٛبهْ ُبثب ١ب٥ ا٢ٗ٘شط٧ٚ ٨ُطٛسٟ(. 43)قٞز ؾبذش٠ ٦ٗ


