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کلیات  : فصل اٍل 

 ضزٍرت تحقیق- 1-1

اٖتيبز ثٝ ٔٛاز ٔرسض اظ چٙبٖ اثٗبز ٚؾيٕ آؾيجي ثطذٛضزاض اؾت وٝ ثي اغطاق ٔي تٛاٖ اظ آٖ ثٝ ٖٙٛاٖ 

ٔتلاقي قسٖ قرهيت فطزی، ٘بثٛزی ٟ٘بز ذب٘ٛازٜ، افعايف ا٘ٛأ  .ٞيٛلای ثعضي ظ٘سٌي ثكطی ٘بْ ثطز

زيٍط آؾيت ٞب ٚ رطايٓ ارتٕبٖي، وبٞف ثبظزٞي وبضی ٚ قغّي، افعٚزٖ ثط افطاز ثي وبض ٚ ؾطثبض ربٔٗٝ، 

اقغبَ ترت ٞبی ثيٕبضؾتب٘ي، وبٞف ٘طخ ثٟساقت ٖٕٛٔي ٚ زٟٞب ٖبضيٝ زيٍط ٍٕٞي ٚاثؿتٍي تبْ ثٝ 

پسيسٜ اٖتيبز ثٝ ٔٛاز ٔرسض ٚ تٛرٝ ثٝ آٖ ثٝ ٖٙٛاٖ يه ًُٔٗ ارتٕبٖي  .ٔيعاٖ ٔٗتبزاٖ يه ربٔٗٝ زاضز

اِجتٝ ٔهطف ٔٛاز . تمطيجبً پسيسٜ ْٟ٘ٛٛضی اؾت وٝ اظ ٖٕط آٖ قبيس ثيف اظ نس ٚ پٙزبٜ ؾبَ ٕ٘ي ٌصضز

ِيىٗ اظ لطٖ ٘ٛظزٞٓ ثٝ ثٗس اؾت . ٔرسض ٚ حتي ٖبزت ٚ ٘يع اؾتٕٗبَ تفٙٙي ثساٖ، تبضيري َٛلا٘ي زاضز

ٖ ٞب، تٛرٝ ثؿيبضی ضا ثٝ ذٛز رّت  وٝ ثٝ ؾجت تأحيط فطاٚاٖ ثط رٙجٝ ٞبی ٔتفبٚت ظ٘سٌي ارتٕبٖي ا٘ؿب

ثٙبثطايٗ يبفتٗ ضاٟٞبيي ثطای زضٔبٖ افطاز ٚاثؿتٝ ثٝ ٔٛاز ٔرسض يىي اظ زغسغٝ ٞبی انّي   .وطزٜ اؾت

 .رٛإٔ ثكطی ثٝ قٕبض ٔي ضٚز

 

يذي ئتاريخچِ هَاد اپیَ-1-2 

ٞطچٙس احطات فيعيِٛٛغيىي تطيبن ٕٔىٗ اؾت زض تٕسٖ ؾبٔطی قٙبذتٝ قسٜ ثبقس أب اِٚيٗ ٘ٛقتٝ    

  اظ ٘بْ يٛ٘ب٘ي ٖهبضٜ opiumوّٕٝ.  زض لطٖ ؾْٛ لجُ ٔيلازی ٔي ثبقس Theopharastusٞب ٔطثٌٛ ثٝ

.  ٌطفتٝ ٔي قٛزPapaver somniferun (Pappy)ظيطا زاضٚ اظ ٖهبضٜ ذكربـ  اؾت ٔكتك قسٜ

اٚ زؾتٛضی .  اِٚيٗ وؿي ثٛز وٝ تطيبن ٚ ٔٛاضز ٔهطف آ٘طا وبٔلا تٛييح زاز Dioscorideزض لطٖ زْٚ

زض .  ٔيجبقسPoppies ٘بٔيسٜ ٔيكس ٚ ٔٙكبء اِٚيٝ قطثت  diascodionثطای تٟيٝ ٔحهِٛي زازٜ ثٛز وٝ
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 stone of"فطاٚا٘ي ٔي وطز ٚ ثٝ آٖ ٌٛٞط فٙب٘بپصيطی  اظ ٔطفيٗ اؾتفبزٜ Paracolsus لطٖ پب٘عزٞٓ

immortality"ٞفسٜ ٔيلازیزض لطٖ .  ٘بْ زازٜ ثٛز Sydenham ٝتطيبن ضا ثب اضظقتطيٗ ٞسيٝ ذسا ث 

  وٛقكٟبيي رٟت رسا وطزٖ ٔبزٜ انّي وٝ فٗبِيتٞيزسٜ ٔيلازی ٚ ٞفسٜزض لطٖ . ا٘ؿبٖ ٘بٔيسٜ ثٛز

ٔحهٛلاتي وٝ ازٖب ٔي قس ايٗ ٔبزٜ اؾبؾي ضا زاض٘س زض َت ثب . تطيبن ثط اؾبؼ آٖ ثٛز نٛضت ٌطفت

اِٚيٗ وؿي وٝ ؾٗي .  ٚاضز قس٘س زض حبِيىٝ زض حميمت ٖهبضٜ تطيبن ثٛز٘س Magisterium opii٘بْ

 تٗسازی اظ 1800زض ؾبَ .  ثٛزBucholzوطز پٛزض وطيؿتبِي اظ تطيبن ثسؾت آٚضز فطزی ثٙبْ 

 Fredric يه زاضٚؾبظ ثٙب1806ْزض ؾبَ  زاضٚؾبظاٖ ؾٗي وطز٘س وٝ ايٗ ٔبزٜ انّي ضا رسا وٙٙس ٚ

William  ٖرسا وطزٖ يه ٔبزٜ وطيؿتبِي لّيبيي وٝ زض تطيبن ٚرٛز زاضز زض تطويت ثب يه  ثباظ إِٓب 

 ٘تبيذ ذٛز ضا ٔٙتكط ٕ٘ٛز وٝ زض آٖ ٘بْ ٔبزٜ ٔصوٛض 1817ايٗ زاضٚؾبظ زض ؾبَ . اؾيس ٔرهٛل قطح زاز

 Morpheusٔطفيٗ اظ وّٕٝ .  اظ آٖ يبز وطزٜ ثٛز(Vegetable alkali) ضا ٔطفيٗ ٌصاقتٝ ثٛز ٚ ثٗٙٛاٖ

پؽ اظ وكف ٔطفيٗ ؾبيط آِىبِٛئيسٞبی تطيبن ٘يع قٙبذتٝ قس٘س . ٌطفتٝ قسٜ اؾت (ذسای ضٚيبی يٛ٘ب٘ي)

 آ٘تبٌٛ٘يؿت ايٗ ، ثب تغييطات ؾبذتٕب٘ي ٚ ضٚاثٍ ؾبذتٕب٘ي ٔكتمبت آٟ٘ب ٘يع ؾبذتٝ قس،ٚ پؽ اظ ثطضؾي

 ثطای ٔكرم وطزٖ زاضٚٞبيي وٝ اظ تطيبن ٔكتك ٔي قٛ٘س Opiate اِٚيٗ ثبض .ؾٙتع ٌطزيس ٔٛاز ٘يع

پؽ اظ ٌؿتطـ ٔكتمبت . ٔب٘ٙس ٔطفيٗ، وسئيٗ ٚ ثؿيبضی اظ ٔكتمبت ٘يٕٝ نٙبٖي ٔطفيٗ اؾتفبزٜ قس

 ثطای اَلاق ثٝ تٕبْ زاضٚٞبی نٙبٖي ٚ ٘يٕٝ نٙبٖي وٝ ٔكبثٝ ٔطفيٗ opioid وّٕٝ ،نٙبٖي ٔكبثٝ ٔطفيٗ

يسٞب ئ اذيطا اپيٛ.ثىبض ثطزٜ ٔي قٛ٘س٘يع  opiate  ٚ opioid زض ثًٗي ٔٛاضز،زٜ ـُٖٕ ٔي وٙٙس ثىبض ثطز

. (1) ثطای اَلاق ثٝ آ٘تبٌٛ٘يؿت ٞبی زاضٚٞبی ٔكبثٝ ٔطفيٗ ٞٓ ثىبض ثطزٜ ٔي قٛ٘س

 

 تذىسیستن اپیَيیذي -1-3

، ثي زضزی ضا اظ َطيك تبحيط ثط ٔٙبَمي اظ ٔغع وٝ زاضای (ٔخلا ٔطفيٗ)آِىبِٛئيسٞبی اٚپيٛئيسی    

ٖجبضت ٖبٔي وٝ زض حبَ . ز ٔي وٙٙسايزبپپتيسٞبيي ثب ٚيػٌي ٞبی فبضٔبوِٛٛغيه قجٝ اٚپيٛئيسی ٞؿتٙس، 

 ا٘سضٚفيٗ –حبيط ثطای ايٗ ٔٛاز زضٚ٘عا ثٝ وبض ٔي ضٚز، پپتيسٞبی زضٚ٘عا اؾت وٝ ربيٍعيٗ ٖجبضت لجّي 
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يسی زضٚ٘عا قٙبؾبيي قسٜ ا٘س وٝ ٖجبضتٙس اظ ا٘ىفبِيٗ، ئؾٝ ذب٘ٛازٜ اظ پپتيسٞبی اٚپيٛ.  قسٜ اؾت–

  پطٜ پطٚ اپيٛٔلاٚوٛضتيٗ  قبُٔ اظ يه پطٚتييٗ پيف ؾبظ ٔزعا ثٝ تطتيتٞط ذب٘ٛازٜ. ا٘سضٚفيٗ ٚ زيٙٛضفيٗ

(POMC)پطٜ پطٚ ا٘ىفبِيٗ ٚ پطٜ پطٚ زی ٘ٛضفيٗ وٝ ٞط وساْ تٛؾٍ غٟ٘بی ٔؿتمّي وس ٔي قٛ٘س ، ،

-Tyr-Gly-Gly ٕٞٝ پپتيسٞبی اٚپيٛييسی زاضای يه تٛاِي آٔيٙٛاؾيسی ٔكتطن . ثٝ ٚرٛز ٔي آيٙس

Phe زض لؿٕتN -ايٗ ٔٛتيف تٛؾٍ تٛاِي . تطٔيٙبَ ذٛز ٞؿتٙسC - تطٔيٙبَ وٝ ٕٔٗٛلا ثيٗ پٙذ تب ؾي

يٗ ئيسی انّي ٔكتك قسٜ اظ پطٚتئ پپتيس اٚپيٛ،ثتب ا٘سضٚفيٗ .ٚ يه آٔيٙٛاؾيس ضا زاضا اؾت ز٘جبَ ٔي قٛز

يٗ ئيٗ پيف ؾبظ ٖلاٜٚ ثط ثتب ا٘سضٚفيٗ چٙس پطٚتئ ايٗ پطٚت.پيف ؾبظ پطٜ پطٚ اپيٛٔلا٘ٛوٛضتيٗ ٔي ثبقس

 ٚ (a-MSH)، ٞٛضٖٔٛ ٔحطن ٔلا٘ٛؾيت (ACTH)يسی ثٝ ٘بْ ٞبی آزض٘ٛوٛضتيىٛتطٚپيٗ ئغيط اٚپيٛ

ا٘ىفبِيٗ ٚ - پطٚا٘ىفبِيٗ ٘يع حبٚی چٙسيٗ ٘ؿرٝ اظ ٔت.  ضا ٘يع وس ٔي وٙس(b-LPH)ثتب ِييپٛتطٚفيٗ 

 ٕٞٝ ايٗ ٚيٗ ثب َِٟٛبی ٔتفبٚت اؾت ئپطٚ زيٙٛضفيٗ حبٚی ؾٝ پطٚت. ا٘ىفبِيٗ اؾت- يه ٘ؿرٝ اظ ِٛ

 ٚ ٘يٛ زيٙٛضفيٗ ٘بٔيسٜ ٔي B، زيٙٛضفيٗ Aيٗ ثب تٛاِي يىؿب٘ي قطٚٔ ٔي قٛ٘س ٚ زيٙٛضفيٗ ئؾٝ پطٚت

يسی رسيسی قٙبؾبيي قسٜ اؾت وٝ زاضای يه تٛاِي ِٞٛٔٛٛي ثب زی ئثٝ تبظٌي پپتيس اٚپيٛ. قٛ٘س

. (4 ) ٘بٔيسٜ ٔي قٛزFQ يب اٚضفيٗ nociceptin ٔي ثبقس ٚ A٘ٛضفيٗ 

 اپیَيیذيگیزًذُ ّاي - 1-3-1

يسی زض ٔٙبَك ٔرتّف زؾتٍبٜ ٖهجي ٚ زض ثبفتٟبی زيٍط ئؾٝ زؾتٝ انّي اظ ٌيط٘سٜ ٞبی اٚپيٛ   

، k))، وبپب (δ)، زِتب (µ)ٌيط٘سٜ ٞبی ٔٛ :زؾتٝ ٞبی انّي ٌيط٘سٜ ٞب ٖجبضتٙس اظ . قٙبؾبيي قسٜ ا٘س

زاضٚٞبی اٚپيٛئيسی، آٌٛ٘يؿت ٞبی وبُٔ، آٌٛ٘يؿت ٞبی ٘ؿجي ٚ آ٘تبٌٛ٘يؿت ٞب ضا (. 60 ) (α)ؾيٍٕب

زض . ، ٌيط٘سٜ انّي يس زضز ٔي ثبقس(µ)ٔطفيٗ يه آٌٛ٘يؿت وبُٔ ثطای ٌيط٘سٜ ٔٛ . زض ثط ٔي ٌيط٘س

 (.32) ٌيط٘سٜ ٔٛ اؾت (يب يٗيف)ٔمبثُ، وسئيٗ يه آٌٛ٘يؿت ٘ؿجي 

فارهاکَکیٌتیک اٍپیَيیذّا - 1-3-2

 رصة (اِف
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اٌط . يسی اظ َطيك ظيط رّسی، زاذُ ًٖلا٘ي يب زٞبٖ رصة ٔي قٛ٘سئثيكتط يس زضزٞبی اٚپيٛ   

ٔب٘ٙس )يسٞبيي وٝ اظ ايٗ ضاٜ ٔهطف ٔي قٛ٘س ئچٝ رصة اظ زؾتٍبٜ ٌٛاضـ ؾطيٕ اؾت ثًٗي اٚپيٛ

زض چٙيٗ ٔٛاضزی زٚظ ذٛضاوي لاظْ ثطای . ، زض ٔٗطو ٔتبثِٛيؿٓ ٌصض اَٚ وجسی لطاض ٔي ٌيط٘س(ٔطفيٗ

يه احط زضٔب٘ي ُّٔٛة ٕٔىٗ اؾت ذيّي ثيكتط اظ زٚظ لاظْ اظ ضاٜ تعضيك ثبقس چٖٛ ٔتبثِٛيؿٓ زض ٖجٛض 

يي زٚظ ذٛضاوي ٔٛحط يه زاضٚ ٚ پيكً.اَٚ زض اقربل ٔرتّف ثٝ َٛض لبثُ ٔلاحٓٝ ای ٔتفبٚت اؾت

. زض ثيٕبض ذبل ٕٔىٗ اؾت زقٛاض ثبقس

تٛظيٕ  (ة

ظيِٛٛغيه ٚ قيٕيبيي ٔي یيسٞب ثٝ ٚؾيّٝ اًٖب ٚ ثبفت ٞبی ٔرتّف، تبثٕ ٖٛأُ فئثطزاقت اٚپيٛ   

 ذيّي ظٚز  ِٚييسٞب ثب پطٚتيٗ ٞبی پلاؾٕب ثٝ زضربت ٔرتّف پيٛ٘س ٔي قٛ٘س،ئاٌط چٝ ٕٞٝ اٚپيٛ. ثبقس

ذٖٛ ضا تطن وطزٜ ٚ ثب غّٓت ٞبی ثبلا زض ثبفت ٞبيي ثب ذٖٛ ضؾب٘ي ظيبز ٔب٘ٙس ٔغع، ضيٝ ٞب، وّيٝ ٞب ٚ 

. َحبَ ربيٍعيٗ ٔي قٛ٘س

ٔتبثِٛيؿٓ (د

 .(3) تجسيُ ٔي قٛ٘س (ثيكتط ٌّٛوٛضٚ٘يسٞب)يسٞب ٖٕستب ثٝ ٔتبثِٛيت ٞبی لُجي ئاٚپيٛ

 هزفیيضیوي هزفیي ٍ دارٍّاي هطاتِ - 1-3-3 

اٌط چٝ .  پيكٟٙبز قس1625 زض ؾبَ Gulland ٚ Robinsonاؾبؼ ؾبذتٕبٖ ٔطفيٗ تٛؾٍ    

ٔطفيٗ زض آظٔبيكٍبٜ ثٝ ؾرتي ؾٙتع ٔيٍطزز، ثؿيبضی اظ ٔكتمبت ٘يٕٝ نٙبٖي ٔطفيٗ ثٝ ؾِٟٛت اظ تغييط ٚ 

 .تجسيُ ِٔٛىَٛ ٔطفيٗ تٟيٝ ٔي قٛ٘س

 
 1-1قىُ 
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. يٗ ٕٞبٖ ٔتيُ ٔطفيٗ ٔي ثبقس وٝ زض آٖ ٔتيُ رب٘كيٗ ٞيسضٚغٖ زض ٌطٜٚ ٞيسضٚوؿيُ ٔي ٌطززئوس

ٚرٛز  14 ، 8ٚ ٘يع 7، 6زض تيب٘يٗ ٞط زٚ ٌطٜٚ ٞيسضٚوؿيُ ٔتيّٝ قسٜ ٚ زٚ ثب٘س ًٔبٖف ثيٗ وطثٗ ٞبی 

تيب٘يٗ تب حسٚزی فٗبِيت آ٘بِػظيه زاضز ٚ ثب زٚظٞبی  ٘ؿجتب پبييٗ ؾجت ثطٚظ حٕلات تكٙزي . زاضز

 .(19 )ٔيٍطزز

 يذّائهکاًیسن هَلکَلي اثز اپیَ- 1-3-4 

زض ؾُح ّٔىِٛي ٌيط٘سٜ ٞبی اٚپيٛئيسی ذب٘ٛازٜ ای اظ پطٚتئيٗ ٞب ضا تكىيُ ٔي زٞٙس وٝ اظ ٘ٓط    

 رفت ٔي قٛ٘س ٚ اظ َطيك ايٗ تٗبُٔ ثط ثبظ ٚ ثؿتٝ قسٖ وب٘بَ ٞبی يٛ٘ي Gفيعيىي ثب پطٚتئيٗ ٞبی 

ربثزبيي وّؿيٓ زاذُ ؾِّٛي ضا تٙٓيٓ ٔي وٙٙس ٚ فؿفٛضيلاؾيٖٛ پطٚتئيٗ ضا تغييط ٔي  . تبحيط ٔي ٌصاض٘س

اٚپيٛئيسٞب وب٘بَ ٞبی وّؿيٕي ٚاثؿتٝ ثٝ ِٚتبغ ضا وٝ ثط ضٚی پبيب٘ٝ ٞبی ٖهجي پيف ؾيٙبپؿي . زٞٙس

ٕٞچٙيٗ اظ َطيك ثبظ وطزٖ .  ٔي ثٙس٘س ٚ ثسيٗ تطتيت آظاز ؾبظی ٘بلُ ضا وبٞف ٔي زٞٙس،لطاضٌطفتٝ ا٘س

وبٞف آظاز ) پيف ؾيٙبپؿي ٟٔبض. وب٘بَ ٞبی پتبؾيٕي ٔٛرت ٟٔبض ٘ٛضٖٚ ٞبی پؽ ؾيٙبپؿي ٔي قٛ٘س

آظاز ؾبظی تٗساز ظيبزی اظ ٘بلّيٗ ٖهجي اظ رّٕٝ ٌّٛتبٔبت وٝ اؾيس آٔيٙٝ تحطيىي انّي  (ؾبظی ٘بلُ

 Pٔبزٜ  آظاز قسٜ اظ پبيب٘ٝ ٞبی ٖهجي حؽ زضز اؾت ٚ ٕٞچٙيٗ اؾتيُ وِٛيٗ، ٘ٛضاپي ٘فطيٗ، ؾطٚتٛ٘يٗ،

.  ((60 ٘كبٖ زازٜ قسٜ اؾت

 يذّا ئاثزات فیشيَلَصيک اپیَ- 1-3-5

 لطاض زاض٘س زض ثي حؿي فٛق  وٝ زض ؾبلٝ ٔغع ٚ تبلأٛؼ ٔيب٘ي (آٌٛ٘يؿت ٔطفيٗ)ٌيط٘سٜ ٔٛ    

، تغييط آظازؾبظی ٞٛضٖٔٛ ٚ ٘بلُ ٖهجي ٚ ٚاثؿتٍي GI ٘ربٖي، آضأجركي، ٟٔبض تٙفؽ، وٙس قسٖ ٖجٛض

 ٔؿئَٛ ثي µ1ظيط ٌطٜٚ . µ1 ,µ2: ايٗ ٌيط٘سٜ ثٝ زٚ ظيط ٌطٜٚ تمؿيٓ ٔي قٛز. فيعيىي زذبِت زاضز

آظاز   ٔؿئَٛ تًٗيف تٙفؽ، ذبضـ، ثي اقتٟبيي،µ2زض حبِيىٝ ظيط ٌطٜٚ . زضزی، افٛضی ٚ آضأف اؾت

وٝ زض  (آٌٛ٘يؿت وتٛؾيىلاظٚؾيٗ)ٌيط٘سٜ زِتب . قسٖ ٞٛضٖٔٛ پطٚلاوتيٗ، ؾطذٛقي ٚ ٚاثؿتٍي اؾت

ؾيؿتٓ ِيٕجيه، ؾبلٝ ٔغع، زيب٘ؿفبَ ٚ َٙبة ٘ربٖي لطاض ٌطفتٝ زض ثي حؿي ٘ربٖي، ؾط ذٛقي، زيؽ 

ٌيط٘سٜ وبپب . فٛضی، تًٗيف تٙفؽ، تغييط آظازؾبظی ٞٛضٖٔٛ ٚ ٘بلُ ٖهجي ٚ ٚاثؿتٍي قطوت ٔي وٙس
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 زض ثي  ٚثُٛض ٌؿتطزٜ ای زض ٔغع پطاوٙسٜ اؾت ( ا٘ىفبِيٗ– ِٛؾيٗ – زِتب – آلا٘يٗ –زِتب : آٌٛ٘يؿت)

 ٌيط٘سٜ ؾيٍٕب .تيه زذيُ اؾتی ٚ آحبض ؾبيىٛتٛٔيGIٓحؿي ٘ربٖي ٚ فٛق ٘ربٖي، وٙس قسٖ ٖجٛض 

ايٗ ٌيط٘سٜ زض احطات زيؽ فٛضی، ؾبيىٛٔيٕيتيه ٚ افؿطزٌي –allyinormetazocine (N آٌٛ٘يؿت(

 (.71 )زذبِت زاضز ٘بقي اظ اؾتطؼ

يذّا ئاثزات هزکشي هصزف اپیَ- 1-3-6

اٚپيٛئيسٞب ثب تبحيط ثط .  ٞبی ٔحيُي اؾتثبفتٔطفيٗ زاضای تبحيط ثط ضٚی ؾيؿتٓ ٖهجي ٔطوعی ٚ    

ضٚی ؾيؿتٓ اٖهبة ٔطوعی ثبٖج ثي زضزی، افٛضی، زيؽ فٛضی، ذٛاة آٚضی، تًٗيف ٔطوع تٙفؽ، 

، تًٙ قسٖ ٔطزٔه  ADHتًٗيف آظاز وطزٖ وٛضتيىٛتطٚپيٗ ٚ ٞٛضٖٔٛ ٌٙبزٚتطٚپيٗ، آظاز وطزٖ

 اٖٕبَ CTZ (Chemo Receptor trigger Zone)تحطيه َطيك  ثب)چكٓ، تٟٛٔ ٚ اؾتفطا٘ 

آحبض انّي يس زضز ٞبی اٚپيٛئيسی ثب تٕبيُ ثٝ اتهبَ ثٝ ٌيط٘سٜ ٞبی ٔٛ زض زؾتٍبٜ . ٔي قٛ٘س (ٔيكٛز

اظ زٚ رعء حؿي ٚ ٖبَفي تكىيُ قسٜ اؾت وٝ ثٝ َٛض ٔكرم  زضز .ٖهجي ٔطوعی ْبٞط ٔي قٛز

 وٝ ٔىب٘يؿٓ ٞبی ثب تٛرٝ ثٝ ايٗ ُّٔت. اٚپيٛئيسٞب ٞط زٚ رعء آٖ ضا ٔي تٛا٘ٙس تحت تبحيط لطاض زٞٙس

زضز احط ٔي  ٖهجي ثي زضزی قبُٔ زٚ رعء احط ٘ربٖي ٚ فٛق ٘ربٖي اؾت ايٗ ٔٛاز ثط ٞط زٚ رعء

ض ٘ٛضٖٚ زايٗ ٌيط٘سٜ ٞب . ٞطؾٝ ٌيط٘سٜ انّي ثب غّٓت ٞبی ظيبز زض قبخ ذّفي ٘ربٔ لطاض زاض٘س. ٌصاض٘س

آٌٛ٘يؿت ٞبی اٚپجٛئيسی، . ض ضقتٝ ٞبی اِٚيٝ آٚضاٖ ٚرٛز زاض٘س٘يع زٞبی ٔؿئَٛ ا٘تمبَ زضز زض ٘ربٔ ٚ 

آظاز ؾبظی ٘بلُ ٞبی تحطيىي ضا اظ ضقتٝ ٞبی آٚضاٖ اِٚيٝ ٟٔبض ٔي وٙٙس زض ٘تيزٝ اٚپيٛئيسٞب ٘ٛضٖٚ 

ثٙبثطايٗ، احط يس زضز پطلسضتي ضا . ٔؿئَٛ ا٘تمبَ زضز زض قبخ ذّفي ٘ربٔ ضا ٔؿتميٕب ٟٔبض ٔي وٙٙس

٘مبٌ اتهبَ اٚپيٛئيسٞب زض ٔؿيطٞبی .  ايٗ تبحيط ضا احط ٘ربٖي ٔي ٘بٔٙس وٝٔؿتميٕب ثط ٘ربٔ اٖٕبَ ٔي وٙٙس

اظ رّٕٝ ايٗ ٔؿيطٞب ثرف فٛلب٘ي قىٕي . ٘عِٚي تٙٓيٓ وٙٙسٜ زضز اظ إٞيت ٚيػٜ ای ثطذٛضزاض اؾت

زض ايٗ ٔحُ ٞب . ثهُ اِٙربٔ، ِٛوٛؼ ؾطِٚئٛؼ ٚ ٘بحيٝ ذبوؿتطی پيطأٖٛ لٙبتي زض ٔغع ٔيب٘ي اؾت

 ٘كبٖ زٞٙسٜ تبحيط ايٗ زاضٚٞب ثط لؿٕت فٛق ٘ربٖي  وٝاٚپيٛئيسٞب ٔؿتميٕب ٘ٛضٟٚ٘ب ضا ٟٔبض ٔي وٙٙس

، ثي زضزی ضا ثب اتهبَ ثٝ ٌيط٘سٜ ٞبی اذتهبني یآٌٛ٘يؿت ٞبی اٚپيٛئيس(. 32 )ؾيؿتٓ ٖهجي اؾت
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 ٔي وٙٙس، ايٗ ٌيط٘سٜ ٞب ٖٕستب زض ٔٙبَمي اظ ٔغع ٚ ٘ربٔ وٝ زضٌيط ا٘تمبَ ايزبز Gرفت قسٜ ثب پطٚتئيٗ 

 (.71 )ٚ تٙٓيٓ زضز ٞؿتٙس، لطاض زاض٘س

يذّا ئاثزات هحیطي هصزف اپیَ- 1-3-7

ثط ضٚی اضٌبٟ٘بی ٔحيُي ٔرتّف اظ رّٕٝ زؾتٍبٜ ٌٛاضـ، ضحٓ، تبحيطات ٔتفبٚتي اٚپيٛئيسٞب    

 زض ٔٛضز ٘مف (.32)ٔزبضی نفطاٚی، زؾتٍبٜ آ٘سٚوطيٗ، زؾتٍبٜ ايٕٙي، زؾتٍبٜ ازضاضی ٚ پٛؾت ٞؿتٙس 

 اظ رّٕٝ ايٙىٝ. اٚپيٛئيسٞب زض ثي زضزی زض ثبفتٟبی ٔحيُي ُٔبِٗبت ٌؿتطزٜ ای نٛضت ٌطفتٝ اؾت

ِىٛؾيت ٞب ثب تطقح اٚپيٛئيسٞب زض ٔحُ ٖفٛ٘ت ثبٖج ثي زضزی ٔي قٛ٘س ثٝ ايٗ نٛضت وٝ ٌّجَٛ ٞبی 

 ؾپؽ وّيٝ  ٚضا زض زاذُ قجىٝ آ٘سٚپلاؾٕي ذٛز ؾٙتع وطزٜ (پيف ؾبظ اٚپيٛئيسی) POMC ،ؾفيس

 (.31 )فطايٙس ٞبی پطزاظقي ٔطثٌٛ ثٝ تِٛيس اٚپيٛئيسٞب ضا ثُٛض ٔؿتمّي ا٘زبْ ٔي زٞٙس

 حطوبت یوٙسٔٛرت  CNSاٚپيٛئيسٞب ثب احط ثط ٌيط٘سٜ ٞبی ٔٛيٗي زضؾيؿتٓ ٖهجي ضٚزٜ ای ٚ    

زض ٔزبضی . وبٞف زازٖ تطقحبت زؾتٍبٜ ٌٛاضـ ثبٖج يجٛؾت ٔي قٛ٘سٌطزيسٜ ٚ ثب ضٚزٜ ٚ ٔٗسٜ 

ّٖٕىطز وّيٝ . نفطاٚی ٘يع ثب ٔٙمجى وطزٖ ًٖلات نبف ايٗ ٔزبضی ثبٖج وِٛيه نفطاٚی ٔي قٛ٘س

زض ا٘ؿبٖ ايٗ احط ثيكتط ٔطثٌٛ ثٝ وبٞف ٌطزـ ذٖٛ وّيٛی احتٕبلا تٛؾٍ اٚپيٛئيسٞب وبٞف ٔي يبثس وٝ 

 ضا وبٞف زٞٙس ٞٓ چٙيٗ ايٗ ٔٛاز زض ا٘ؿبٖ GFRاٚپيٛئيسٞب ٔي تٛا٘ٙس فكبض ذٖٛ ؾيؿتٕيه ٚ . اؾت

 آظاز قسٖ ٞٛضٖٔٛ آ٘تي زيٛضتيه، پطٚلاوتيٗ ٚ ؾٛٔبتٛتطٚپيٗ ضا تحطيه  ٚيه احط آ٘تي زيٛضتيه زاض٘س

ايٗ احطات ٘كبٖ ٔي زٞس وٝ پپتيسٞبی اٚپيٛئيس . ٔي وٙٙس أب آظاز قسٖ ٞٛضٖٔٛ ِٛتئيٙي ضا ٟٔبض ٔي وٙٙس

يس زضزٞبی . ٘مف تٙٓيٓ وٙٙسٜ زض ايٗ ؾيؿتٓ ٞب ايفب ٔي وٙٙس–اظ َطيك تبحيط ثط ٞيپٛتبلأٛؼ - زضٚ٘عا 

زٚظٞبی زضٔب٘ي ايٗ پپتيسٞب .  َٛلا٘ي تط ٔي وٙٙس،اٚپيٛئيسی ظٔبٖ ظايٕبٖ ضا ثب وبٞف زازٖ تٛ٘ٛؼ ضحٓ

 تاض اث ٘بقي اظ ٕٔىٗ اؾت وٝٔٛرت ثطافطٚذتٍي ٚ ٌطٔي پٛؾت ثٝ ٕٞطاٜ تٗطيك ٚ ذبضـ ٔي قٛ٘س

CNS ٔحمميٗ اٖتمبز زاض٘س وٝ ٖفٛ٘ت ٞبی حبز ثٝ َٛض . (32) ٚ آظاز قسٖ ٔحيُي ٞيؿتبٔيٗ ثبقٙس

ٔؿتميٓ ثب اؾتفبزٜ ٔعٔٗ اظ زاضٚٞبی ٔرسض ٔطتجٍ ٘يؿتٙس زض حبِيىٝ ٔكبٞسات وّيٙيىي ٘كبٖ ٔي زٞس وٝ 

 ٞٓ . ثيٕبضی ٞبی ٔعٔٗ اظ رّٕٝ ٖفٛ٘تٟبی َٛلا٘ي ٔست زض ٔيبٖ افطاز ٚاثؿتٝ ثٝ ٔطفيٗ قبيٕ تط اؾت
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چٙيٗ حبثت قسٜ اؾت وٝ ثؿيبضی اظ ٔٛاز افيٛ٘ي ٘ٓيط ٔبضی رٛا٘ب، وٛوبييٗ ٚ ٔطفيٗ پبؾد ٞبی ايٕٙي 

ضا تحت تبحيط لطاض زازٜ ٚ ٔٛرت ؾطوٛة پبؾد ٞبی ايٕٙي قسٜ، ٔمبٚٔت ٔيعثبٖ ضا زض ثطاثط ٔيىطٚثٟب 

تبحيط ٔٛاز ٔصوٛض زض ؾيؿتٓ ايٕٙي ٕٔىٗ اؾت اظ َطيك تبحيط ٔؿتميٓ ايٗ زاضٚٞب . (15)وبٞف ٔي زٞٙس 

ثط ؾيؿتٓ ايٕٙي ٘بقي قٛزيب ثٝ َٛض ٔؿتميٓ اظ َطيك فٗبَ قسٖ ٌيط٘سٜ ٞبيي وٝ زض ا٘ٛأ ؾَّٛ ٞبی 

رفت ٔي قٛ٘س  G ظيطا اٚپيٛئيسٞب ثب ٌيط٘سٜ ٞبيي وٝ ثب پطٚتييٗ ٞبی. ايٕٙي ٚرٛز زاض٘س، ايزبز قٛ٘س

ّٖٕىطز  ايٗ ٔٛاز(. 37)، اتهبَ ثطلطاض ٔي وٙٙس ( زض ؾيؿتٓ ايٕٙي ٘يع ٚرٛز زاض٘سCNSوٝ ٖلاٜٚ ثط )

.  وٕٛتبوؿي تغييط ٔي زٞٙس ٚزؾتٍبٜ ايٕٙي ضا ٘يع اظ َطيك تبحيط ثط تىخيط ِٙفٛؾيت ٞب، تِٛيس آ٘تي ثبزی

 ٚ پبؾد ٞبی تىخيطی ِٙفٛؾيت ٞب ثٝ NKٕٔٗٛلا اٚپيٛئيسٞب ٔٛرت ٟٔبض فٗبِيت ؾيتِٛيتيه ؾَّٛ ٞبی 

 (.45 )ٔٛاز ٔيتٛغٖ ٔي قٛ٘س

 کارتزدّاي درهاًي هزفیي- 1-3-8 

 ،زٖ زضزٞبيي وٝ زض احط يطثٝ ثٛرٛز ٔي آی،اظ ثيٗ ثطزٖ زضزٞبی احكبيي   ٔطفيٗ زض پعقىي رٟت 

ايُطاة زض اذتلالات رسی ٚ ذُط٘بن ٔب٘ٙس قٛن ٚ يب حّٕٝ لّجي، وٙتطَ اؾٟبَ، اظ ثيٗ ثطزٖ زيؽ پٙٝ 

 ٚ ٘ٓبيط  ايُطاة زض قرم ٔكطف ثٝ ٔٛت ٚ يب وبٞفزض ٘بضؾبيي ثُٗ چپ ٚ ازْ ضيٛی، اظ ثيٗ ثطزٖ

 (.32)آٖ ٔٛضز اؾتفبزٜ لطاض ٔي ٌيطز 

يذّا ئتحول ٍ ٍاتستگي تِ اٍپیَ- 1-3-9

اؾت وٝ آحبض ٔؿتميٓ يس زضز ٞبی اٚپيٛئيسی قبُٔ يجٛؾت، تٟٛٔ، اؾتفطا٘ ٚ تًٗيف تٙفؿي    

ٔٗطٚف تطيٗ )تزٛيع ٔىطض زٚظٞبی ٔطفيٗ . زٌطز ٖٛاضو تحُٕ ٚ ٚاثؿتٍي ٘يع ٔي ٖلاٜٚ ثط آٖ ٔٛرت

يب ٔكتمبت آٖ ثبٖج ٔي ٌطزز وٝ ايٗ ٔرسضٞب تسضيزب احطقبٖ ضا اظ زؾت ثسٞٙس،  (یآٌٛ٘يؿت اٚپيٛئيس

.   ٔي ٌٛيٙس (Tolerance)ايٗ پسيسٜ ضا تحُٕ
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 پيسايف تحُٕ ٘ؿجت ثٝ اٚپيٛئيسٞب اظ زيسٌبٜ وّيٙيىي- 1-1رسَٚ قٕبضٜ 

تحُٕ رعئي تحُٕ ٔتٛؾٍ تحُٕ ثبلا 

ٔيٛظ ثطازی وبضزی ثي زضزی 

تكٙذ  ؾطذٛقي ، زيؽ فٛضی 

يجٛؾت  تيطٌي قٗٛض 

  ٟٔبض ؾطفٝ 

  تٟٛٔ ٚاؾتفطا٘ 

  آ٘تي زيٛضظ 

  آضأجركي 

  تًٗيف تٙفؽ 

 

اظ ِحبِ وّيٙيىي ثؿيبضی اظ ثيٕبضاٖ ثطای . پيسايف تحُٕ ٘ؿجت ثٝ اٚپيٛئيسٞب پسيسٜ ثؿيبض ٟٕٔي اؾت

زضٔبٖ ٚ وٙتطَ زضز ثٝ زٚظٞبی فعايٙسٜ ای اظ اٚپيٛئيسٞب ٘يبظ زاض٘س تب ثي زضزی ايزبز قسٜ ضا زض ٚيٗيت 

ٔهطف وٙٙسٌبٖ ٔعٔٗ اٚپيٛئيسٞب ٘يع اغّت ثٝ زٚظٞبی فعايٙسٜ ای اظ زاضٚ ٘يبظ زاض٘س . ٔٙبؾجي حفّ وٙٙس

ثؿيبضی اظ فطايٙسٞبيي وٝ تحُٕ ثٝ اٚپيٛئيسٞب ضا زض ثسٖ ثبٖج ٔي . تب ٖلايٓ ؾٙسضْ لُٕ اتفبق ٘يفتس

ُٔبِٗبت اذيطا ٘كبٖ ٔي زٞٙس وٝ ٘ؿجت ثٝ ثي زضزی ايزبزقسٜ . قٛ٘س ٔطثٌٛ ثٝ ؾيؿتٓ اٚپيٛئيسی اؾت

ايٗ . تٛؾٍ ٔطفيٗ اظ َطيك ٌيط٘س ٞبی ٔٛ زض ٔمبيؿٝ ثب اٚپيٛئيسٞبی زيٍط تحُٕ ثيكتطی ايزبز ٔي قٛز

ٌفتٝ ثٝ ايٗ زِيُ پيكٟٙبز ٔي قٛز وٝ ٔطفيٗ ثٝ َٛض ٔٛحط ثبٖج ا٘تمبَ ٌيط٘سٜ ٞبی ٔٛ اظ غكبی پلاؾٕبيي 

 ثٝ (DAMGO)ثٝ ز٘جبَ اتهبَ آٌٛ٘يؿت ٌيط٘سٜ ٔٛ ٔخُ . ؾَّٛ وٝ ٌيط٘سٜ زض آٖ ثيبٖ قسٜ ٕ٘ي قٛز

.  ٔي فطؾتٙس،Gi/Go اظ ذب٘ٛازٜ Gآٟ٘ب، ٌيط٘سٜ ٞب پيبْ ٞبيي اظ َطيك فٗبَ قسٖ پطٚتييٗ ٞبی ٞتطٚٔط 

ٚلتي ٌيط٘سٜ ٔٛ ثٝ َٛض ٔؿتٕط زض تٕبؼ ثب آٌٛ٘يؿت لطاض ٔي ٌيطز ؾطيٗب تٛؾٍ ويٙبظ ٌيط٘سٜ ٔتهُ ثٝ 

 .  فؿفٛضيّٝ قسٜ ٚ ثس٘جبَ فؿفٛضيّٝ قسٖ، پطٚتئيٗ اضؾتيٗ ثٝ ٌيط٘سٜ ٔتهُ ٔي قٛزG (GRK)پطٚتييٗ 

ثٝ ز٘جبَ ايٗ اتهبَ .  اضؾتيٗ ثٝ پطٚتئيٗ وبتطيٗ ٔتهُ ٔي قٛز–   زض ٔطحّٝ ثٗس، وٕپّىؽ ٌيط٘سٜ 

زض ا٘سٚظْٚ ٞبی اِٚيٝ، . ايٗ وٕپّىؽ ثٝ زاذُ ؾَّٛ وكيسٜ قسٜ ٚ ُٖٕ آ٘سٚؾيتٛظ ا٘زبْ ٔي ٌيطز

DAMGO َّٛاظ ثميٝ وٕپّىؽ رسا ٔي قٛز، ٌيط٘سٜ زفؿفطيّٝ ٔي قٛز ٚ ؾپؽ ثٝ ؾطٖت ثٝ ؾُح ؾ 
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 ٚ يب اضؾتيٗ GRKثٙبثطايٗ تب ظٔب٘ي وٝ ٌيط٘سٜ ثٝ . ثط ٔي ٌطزز ٚ زٚثبضٜ لبزض ثٝ ؾيٍٙبَ زٞي ٔي قٛز

ٔطفيٗ زض ا٘تط٘بِيعٜ وطزٖ ٌيط٘سٜ ٞبی ٔٛ زض .  ٕ٘ي ثبقسGٔتهُ اؾت، لبزض ثٝ اتهبَ ثٝ پطٚتييٗ ٞبی 

 GRKٔمبيؿٝ ثب ؾبيط اٚپيٛئيسٞب يٗيف اؾت، چٖٛ ٕ٘ي تٛا٘س فؿفطيّٝ قسٖ ٌيط٘سٜ ٞبی ٔٛ ضا تٛؾٍ 

 زض تبييس . ٞب تحطيه وٙس، ثٝ ز٘جبَ ايٗ ٘مم اتهبَ اضؾتيٗ ٚ ؾبيط پطٚتئيٗ ٞب ٘يع غيط ٕٔىٗ ذٛاٞس ثٛز

 ٚ اضؾتيٗ ثبٖج GRKُٔبِت ثبلا شوط ايٗ ُّٔت لبثُ تٛرٝ اؾت وٝ افعايف ثيبٖ پطٚتئيٗ ٞبی 

 (.71)افعايف ا٘تط٘بِيعٜ قسٖ ٌيط٘سٜ ٞب تٛؾٍ ٔطفيٗ ٔي قٛز 

يذّا ئ تِ اٍپیَتحول علل سايز- 1-3-10

اؾت اذيطا حبثت قسٜ . ضزتحميمبت اذيط ثيبٖ ٔي وٙٙس وٝ ٌيط٘سٜ زِتب ٘مف ٟٕٔي زض حفّ تحُٕ زا   

 (.32 )زاضای ٘مف اؾبؾي زض ايزبز ٚ حفّ تحُٕ اؾت (NMDA)وٝ وٕپّىؽ وب٘بَ يٛ٘ي ذبل 

 ٍاتستگي تِ اٍپیَئیذّا- 1-3-11 

ی أط َٕٔٗٛ يه ،پيسايف ٚاثؿتٍي فيعيىي ٘ؿجت ثٝ اٚپيٛئيسٞبی ٘ٛٔ ٔٛ پؽ اظ تزٛيع ٔىطض آٖ   

پيسايف حبِت ٘كبٌ، ثي تفبٚتي ٘ؿجت ثٝ ٔحطوٟب ٚ آضأجركي ٘بقي اظ . تحُٕ ثٝ ايٗ زاضٚٞب ٔي ثبقس

 ٔهطف 

اٚپيٛئيسٞب ذهٛنب زض ٔهطف اظ ضاٜ ٚضيسی، حطل ٚ ِٕٚ ضٚحي ثًٗي افطاز ضا ٘ؿجت ثٝ ٔهطف 

ٖلاٜٚ ثط ايٗ، قرم ٔٗتبز آحبض قىٕي ضا تٛنيف ٔي وٙس وٝ ثٝ يه احط . ايٗ زاضٚٞب ثط ٔي اٍ٘يعز

ايٗ ٖٛأُ ٔزٕٖٛب اِٚيٗ اٍ٘يعٜ ٞبی پيسايف ٚاثؿتٍي فيعيىي . اضٌبؾٓ قسيس رٙؿي تكجيٝ قسٜ اؾت

  (.32) ٘ساٖتيبز ٖٙٛاٖ قسٜ ا

يذّا ئاعتیاد ٍ ٍاتستگي تِ اٍپیَ- 1-3-12 

زض ٘تيزٝ فطز .  ؾجت تغييطات ؾبظقي ٌؿتطزٜ زض ٔغع ٔي ٌطزز،زاضٚ ٞبی ٔصوٛضاظ اؾتفبزٜ ٔىطض    

ٜ اظ آٖ ثٝ ٖٙٛاٖ ٖلأت ٔرهٛل اٖتيبز  ناضازٜ ذٛز ضا زض ٔهطف زاضٚی ٔٛضز ٘ٓط اظ زؾت ٔي زٞس،

تحميمبت اذيط ٘كبٖ ٔي زٞس وٝ ٚاثؿتٍي ٚاٖتيبز اظ ٘ٓط ازضاوي ٚ ٔىب٘يىي اظ ٞٓ رسا . ٘بْ ٔي ثط٘س

 زاضز زض حبِيىٝ اظ ٚاثؿتٍي ضٚا٘ي ثٝ ٖٙٛاٖ "ٚاثؿتٍي"زض حبَ حبيط ٚاثؿتٍي فيعيىي زلاِت ثط. ٞؿتٙس
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 ٔهطف ثسٖٚ اضازٜ زاضٚ ٕٞطاٜ ثب ٖٛالت ٔٙفي اؾت وٝ ٌٍٟبٜ ثٝ ،ثٙبثطايٗ اٖتيبز.  ٘بْ ٔي ثط٘س"اٖتيبز"

زض حبِيىٝ ٚاثؿتٍي فمٍ ثب . زض پبؾد ثٝ قطايٍ ظٔيٙٝ ای ضخ ٔي زٞس ّٖت ٘يبظ قسيس ثٝ ٔهطف زاضٚ ٚ

 ٔهطف ٔعٔٗ زاضٚ 

 اؾت وٝ تغييطات ؾبظقي ضا زض ٔٙبَك ذبني اظ ٔغع ايحبز ٔي  ایاٖتيبز فطايٙس پيچيسٜ. ضخ ٔي زٞس

 (.32 )وٙس

يذّا ئاثزات هصزف هشهي اپیَ- 1-3-13

 .زٖ تغييطاتي ضا ثٛرٛز ٔي آٚض، اٖتيبز آٚض زض ؾيؿتٓ ٞبی ٔرتّف ثسٖیاؾتفبزٜ ٔىطض اظ زاضٚ   

اظ رّٕٝ آ٘عيٓ ٞبيي وٝ . تغييطاتي ضا زض آظاز قسٖ ٘ٛضٚتطا٘ؿٕيتطٞب ٚ فٗبِيت آ٘عيٓ ٞب ثبٖج ٔي قٛز

، اوؿيس ٘يتطيه ؾٙتبظ، ؾٛپط Aزچبض تغييطات ؾبظقي زض ّٖٕىطز ٔي قٛ٘س ٖجبضتٙس اظ پطٚتئيٗ ويٙبظ 

 .(39)  اوؿيس زيؽ ٔٛتبظ، آز٘يلات ؾيىلاظ ٚ ؾٛوؿيٙبت زٞيسضٚغ٘بظ

 وبٞف ٔي يبثس ِٚي ٔيعاٖ ٞٛضٖٔٛ T3, T4 ٔمساض ٞٛضٖٔٛ ٞبی ،زض زٚضٜ ٔهطف ٔعٔٗ ٔطفيٗ   

TSH ذٛز ضا اظ َطيك ٖٛأّي زض اتضیاثتتحميمبت ٘كبٖ ٔي زٞس وٝ ٔطفيٗ . ٔي ٔب٘سثبلي  ثسٖٚ تغييط 

 زض زٚضٜ T3UP ٞيپٛفيع اٖٕبَ ٔي وٙس ٚ ثب تٛرٝ ثٝ افعايف ٔٗٙي زاض –ذبضد اظ ٔحٛض ٞيپٛتبلأٛؼ 

ٖ ٞبی ٔتهُ قٛ٘سٜ ثٝ ٞٛضٖٔٛ ٞبی تيطٚئيسی ثبلا یٔهطف ٔعٔٗ ٔطفيٗ احتٕبَ افعايف ؾبذت پطٚتئ

 ثٝ ايٗ تطتيت ٔي تٛاٖ وبٞف ٞٛضٖٔٛ ٞبی تيطٚئيسی ضا َي ٔهطف َٛلا٘ي ٔست ٔطفيٗ تٛريٝ  ٚضفتٝ

 (.2) وطز

ايٗ . تٕبْ زاضٚٞبی اٖتيبزآٚض ثٝ قست ٔمساض زٚپبٔيٗ ضا زض ثطرؿتٍي ٔعِٚيٕجيه افعايف ٔي زٞٙس   

 ٔٙكبء تغييطات ؾبظقي ثبقس وٝ ظٔيٙٝ ؾبظ ٚاثؿتٍي  قبيسحميمت ٘كبٖ ٔي زٞس وٝ ٔمبزيط ثبلای زٚپبٔيٗ

ايٗ ؾيؿتٓ اظ ُٔٙمٝ .  ٞسف انّي زاضٚٞبی اٖتيبز آٚض ٔي ثبقس،ؾيؿتٓ زٚپبٔيٙي ِيٕجيه. ثٝ اٖتيبز اؾت

 ُٔٙمٝ ٔصوٛض ؾبذتٕبٖ وٛچىي زض ٘ٛن ؾبلٝ .ؾطچكٕٝ ٔي ٌيطز (VTA)قىٕي ٘بحيٝ ٚ٘تطٚتٍٕٙتبَ 

٘بحيٝ . ٔغع اؾت وٝ ثٝ َطف ٞؿتٝ اوٛٔجٙؽ ٚ آٔيٍساَ ٞب ٚ لكط پطٜ فطٚ٘تبَ ثطرؿتٝ قسٜ اؾت
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اٚپيٛئيسٞب اظ َطيك ٟٔبض ثبظرصة .  ٔي ثبقسضغيهئ ٌبثبٚ٘تطٚتٍٕٙتبَ حبٚی ٘ٛضٖٚ ٞبی زٚپبٔيٙطغيه ٚ

 (.82 )ضغيه ثبٖج افعايف زٚپبٔيٗ ٔي قٛ٘سئزٚپبٔيٗ ٚٞٓ چٙيٗ ٟٔبض ٘ٛضٟٚ٘بی ٌبثب

 

آًتاگًَیستْاي اٍپیَئیذّا  - 1-4

يسٞب ٔي تٛا٘س يه آٌٛ٘يؿت ضا تجسيُ ثٝ آ٘تبٌٛ٘يؿت يه يب ئتغييطات وٛچه زض ؾبذتٕبٖ اپيٛ   

 N–ٔخلا ربيٍعيٙي يه ٌطٜٚ آِيُ يب ٔتيُ ؾيىّٛ پطٚپيُ ثٝ ربی ٌطٜٚ .  ثىٙسیيسئچٙس ٌيط٘سٜ اٚپيٛ

 اوؿي  ٔجُ ٔي ؾبظز ٚ، ِٛضفبَ٘ٛ ضا ثٝ ِٛاِٛضفبٖ تجسيُ ٔي وٙسيسٞب، ٔطفيٗ ضا ثٝ ٘بِٛضفيٗئٔتيُ زض اٚپيٛ

زض ثًٗي ٔٛاضز ٔبزٜ حبنّٝ احط آ٘تبٌٛ٘يؿتي ضٚی يه . تغييط زٞسٔٛضفٖٛ ضا ثٝ ٘بِٛوؿبٖ يب ٘بِتطٚوؿبٖ 

 . ٌيط٘سٜ زاقتٝ ٚ ضٚی ؾبيط ٌيط٘سٜ ٞب احط آٌٛ٘يؿتي زاضز

يذي  ئخَاظ فارهاکَلَصيکي آًتاگًَیست ّاي اٍپیَ-1-4-1

ثؿتٍي زاضز   ٞب آٌٛ٘يؿتی ثٝ ؾبثمٝ تزٛيعيسئاٖٕبَ فبضٔبوِٛٛغيىي آ٘تبٌٛ٘يؿت ٞبی اٚپيٛ   

يسی تزٛيع قسٜ ٚ ٔيعاٖ ٚاثؿتٍي فيعيىي ايزبز ئ ٘ٛٔ ٔبزٜ اٚپيٛثٙحٛی وٝ زض نٛضت تزٛيع اٌٛ٘يؿت

آ٘تبٌٛ٘يؿت ٌيط٘سٜ ٞبی ثٝ ٖٙٛاٖ  ٘بِٛوؿبٖ ،يسٞبئاٚپيٛ٘جٛز زض . قسٜ زض اٖٕبَ آ٘تبٌٛ٘يؿت ٞب ٔٛحط اؾت

 احطی ايزبز ٕ٘ي  ٘بِٛوؿبٖ ٔيّي ٌط12ْزض ا٘ؿبٖ تعضيك ظيط رّسی . وٙسٔي ُٖٕ ٔٛ، ؾيٍٕب، زِتب ٚ وبپب 

٘بِٛوؿبٖ ٘يع ٘ؿجتب يه .  ٔي وٙس ايزبز ذٛاة آِٛزٌيآٖ ا٘سويی ْ ٔيّي ٌط24 ِي تعضيكٚ. وٙس

زض زٚظٞبی ثبلاتط ٘بِٛوؿبٖ ٚ ٘بِتطٚوؿبٖ . آ٘تبٌٛ٘يؿت ذبِم ثٛزٜ ِٚي زاضای ََٛ احط ثيكتطی اؾت

زض زٚظٞبی  .ٕٔىٗ اؾت ٔمساضی احطات آٌٛ٘يؿتي ايزبز وٙٙس وٝ اظ ٘ٓط وّيٙيىي لبثُ تٛرٝ ٕ٘ي ثبقس

 زض افطاز َجيٗي وٝ اٖتيبزی ٘ساض٘س افعايف فكبض ذٖٛ ؾيؿتِٛيه ٚ وبٞف ا٘زبْ وبضٞبی فىطی ٚثبلاتط 

 تعضيك ٘بِتطٚوؿبٖ زض زٚظٞبی ثبلا زض اغّت ٔٛاضز فبلس احطات ذبني ٔي ثبقس ِٚي زض يه .زيسٜ ٔي قٛز

٘بِٛوؿبٖ ثب زٚظٞبی پبييٗ اظ ثطٚظ احطات آٌٛ٘يؿت ٞبی ٌيط٘سٜ ٔٛ . ٔٛضز زيؽ فٛضی ٌعاضـ قسٜ اؾت

زض ثيٕبضاٖ ثب زپطؾيٖٛ تٙفؿي ثبٖج افعايف ٔيعاٖ . رٌّٛيطی وطزٜ ٚ يب احطات ايٗ ٌيط٘سٜ ضا ٟٔبض ٔي وٙس

 فكبض ذٖٛ ٚرٛز وبٞفاحطات ؾساتيٛ ٔٗىٛؼ قسٜ ٚ اٌط . تٙفؽ ثٝ ٔيعاٖ يه تب زٚ زليمٝ ٔي قٛز


