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Abstract

Introduction: Neuropathic pain syndromes are changes resulting from damage to neuronal pathways that 
are characterized by spontaneous burning sensation with accompanying allodynia and hyperalgesia. Since the 
treatments of neuropathic pain are poorly understood and existing treatments are often ineffective, it is important 
to increase our understanding of the neuropathic pain states in order to identify strategies for the development 
of effective therapies. The purpose of this study was to investigate the involvement and pre-emptive treatment 
of morphine and / or NMDA receptor antagonist MK-801, and co-administration of both drugs on behavioural 
responses in an experimental model of neuropathic pain (CCI). 

Methods: Experiments were performed on six groups (n=8) of male Sprague-Dawley rats (230-280g). In the 
groups that received drugs, two groups were injected with MK-801 (0.3 mg/kg, 20 min before, and 6 h after the 
operation) or morphine (8 mg/kg, 30 min prior to the operation). Another group received both drugs with the same 
doses and protocols. Finally, one group received normal saline in same volumes. The animals were tested for 
allodynia and hyperalgesia reactions at 0, 3, 7, 14, 21 and 28 days after CCI of the sciatic nerve. 

Results: Our data revealed that the CCI produces mechanical and cold allodynia and a hypersensitivity to 
noxious stimulations. MK-801 and morphine produced only a slight cold anti-allodynic response. On the other 
hand, co-injection of morphine and MK-801 markedly reduced cold allodynia at the days 7 (P<0.01), 14 (P<0.05) 
and 21 (P<0.05) when compared with the saline group. However, there was slight alleviation of the mechano 
allodynia, and, heat- and mechano-hyperalgesia. Results demonstrate that the CCI model importantly influences 
the behavioural responses to both the thermal and mechanical stimulations. 

Conclusion: We conclude that co-administration of both drugs can be more effective than MK-801 and 
morphine administered alone in the induced neuropathic pain.
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 مو�فين بر �
� پاسخها� �فتا�� �� يك ضايعه  MK-801 ثر�% پيش ��ماني�
فشا�� مزمن عصب سياتيك �� مو4 صحر�يي نربالغ

چكيد7

�ست. با توجه  ��لو�ينيا 7 هايپر`لژWيا همر سيب عصبي يكي �W مهمترين عو�مل �يجا� كنند� �&�ها2 نو&7پاتيك مي باشد كه با علائمي مثل �&� خو�بخو�2،̀  مقدمه:̀ 
 jخصو &� �ــد� �ست 7 �&مانها2 فعلي چند�# موثر نيست. لذ� ضر7&2 �ست كه ��نش خويش & ــناخته نش به �ينكه �&مانها2 ��&7يي �& �&�ها2 نو&7پاتيك بطو& كامل ش
�ين مطالعه برسي تجويز جد�گانه 7 تو¾� مو&فين MK-801 7 بصو&< پيش �&ماني بر &27 پاسخها2 &فتا&2  W��&�ها2 نو&7پاتيك 7 �&مانها2 `# �فز�يش �هيم. هد_ 

�&يك ضايعه فشا&2 مزمن عصب سياتيك يا مدCCI b  مي باشد.    
مو�� � ��شها: 6 گر�7 كه هر گر�7 شامل 8 سر  موR  صحر�ئي نر نژ�� Sprague-Dawley بو�،  �& محدW7 ��7ني 230 تا 280  گر� مو&� `Wمايش قر�& گرفت.  
 W�ــد� ��&7، يك گر�7 تجويز مو&فين (mg/kg# 8 ،30 �قيقه قبل �W عمل جر�حي) 7 �& گر�7 �يگر mg/kg ) &MK-801�0/3، 20 �قيقه قبل  ــت كنن ــا2 �&ياف �& گر7هه
 #��ين �7 ��&7 با هما# �W7 7 فاصله Wماني 7 �& گر�7 چها&� به عنو ��عمل جر�حي W7� 7 تكميلي به همين ميز�# 6 ساعت بعد �W عمل جر�حي) 7 �& گر�7 سو� تجويز تو
�يجا� شد 7 پاسخ ها2 &فتا&2 حيو�نا< نسبت به محركها2 حر�&تي، مكانيكي غير �&�نا}، 7 نيز محركها2  CCI نو&7پاتي bنجا� گر�يد. سپس مد�شاهد تجويز سالين 

حر�&تي 7 مكانيكي �&�نا} قبل �W عمل جر�حي W7& 28 7 21،14،7، 3 7 بعد �W عمل جر�حى مو&� بر&سي قر�& گرفت.
�شت. كه بترتيب نشانگر پديد� ها2 � 2&�يافته ها: پاسخها2 &فتا&2 گرCCI  �7 �& مقابل گر�7 شاهد نسبت به محركها2 غير �&�نا} 7 �&�نا} �فز�يش معني �
ــه با گر�7 سالين �ختلا_ معني ��&2 نشا# ند��ند 7لي �&حيو�نا<  ــد. حيو�نا< �&يافت كنند� مو&فين ، گر�7 �&يافت كنند� MK-801 �& مقايس `لو�ينيا 7 هايپر`لژWيا ميباش
�&يافت كنند� تو�� مو&فين MK-8017 �& مقايسه با گر�7 سالين، `لو�ينيا 7 هايپر`لژWيا كاهش (بهبو�) يافته �ست، كه �ين يافته �& تست `لو�ينيا2 حر�&تي طي &W7 ها2 

�W لحا� `ما&2 معني ��& بو�.  )�21P <0/05( ،14�(P <0/05) ،7�(P <0/001)
نتيجه گير�: يافته ها بيانگر `نست كه حيو�نا< �& مدb �&� نو&7پاتي CCI حساسيت شديد2 به محركها2 حر�&تي 7 مكانيكي غير �&�نا}  7 محركها2 حر�&تي 
ــبت به Wماني كه مو&فين MK-801 7 به تنهايي تجويز  ــخ &فتا&2 نس ــا# مي �هند بطو&يكه تجويز تو�� مو&فين MK-801 7 �& كاهش پاس 7 مكانيكي �&�نا}  نش

مي شدند، موثرتر بو�.    
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مقدمه

 Mطلا��نو�r مهم �&� مزمن �ست 7 به �&�2  W��&� نو&7پاتيك يكي 
ــتم عصبي محيطي 7 مركز2 �يجا�  ــو� كه به �نباb `سيب به سيس مي ش
 #�ــو�. �&�ين نوr `سيب ها فيبرها2 حسي 7 حركتي 7 همچنين ميد مي ش
ــه مهمترين علامت `# �فز�يش  ــو� ك �&يافتي فيبرها �چا& �ختلاb مي ش

ــت كه `سيب عصبي  ــد� �س ــخص ش ــت [29]. �& مطالعا< مش �س �&�
 bبخش پر7گزيما &� �ــي 7 �لكتر7فيزيولوژيكي & ــي تغيير�< ملكول محيط
 W�ــا2W بيش  ��سW` 7 ــا� مي نمايد �يج rخلفي نخا ºــا ــونها 7 نيز ش `كس
ــرW7 7 بقا2 پديد�  ــي نخاr نقش مهمي �& ب ــاº خلف حد گلوتاما< �& ش
ــا ��&� [19713]. همچنين مطالعا< كلينيكي  ــا2 `لو�ينيا 7 هايپر`لژWي ه
 #��ند كه ��&7ها2 �پيوئيد2 بويژ� مو&فين با 7جو� �ينكه بعنو ���ــا# � نش
ــو> مي گر�ند �ثر �&ماني ناچيز2 �&  مهمترين ��&7ها2 `نالژWيك محس
 #�ــه �عصا> `7& ــيب ب ــا# �&�ها2 نو&7پاتيك ��&ند 7 علت `نر� `س �&م
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