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 ده یچك
 

ود شیدرمان م نیبا مورف کی. اگرچه درد نوروپاتشودیم جادیا یطیمح ای یبه اعصاب مرکز بیدر اثر آس کی: درد نوروپاتهدف
 دیمف یاستراتژ کی تواندیم نیمورف اثریم با دوز بأتو یترینوروترنسم یهاستمیس کی. تحرشودیم یاما باعث تحمل/وابستگ

 ستمیس نیچندرد دارند، هم تیریدر مد ینقش مهم کیمبیکوتالامولیکورت ی. نواحددرد آن باشاثرات ضد تیتقو یبرا
 کیعنوان را به یناپسیس یریپذ( انعطافBDNFمشتق از مغز ) کینقش دارد. فاکتور نوروتروف کیدر درد نوروپات کینرژیدوپام
مختلف مغز بر  یها( در نواحmiRNAها )microRNAs انیب راتیی. تغکندیم میتنظ کیدرد پاتولوژ نهیدر زم یاتیح سمیمکان

( PFC) یشانیپشیقشر پ BDNFو  miRNA-10a-5pمطالعه حاضر دخالت . گذاردیم ریاز درد تأث یناش یناپسیس یریپذانعطاف 
 گدالیآم ای( ACC) یقدام نگولایقشر س(، MDتالاموس ) یانیم-یبه هسته پشت نیمزمن آپومورف قیتزر یرا در اثرات ضددرد

 قرار داد. یمورد بررس کیدرد نوروپات یوانیدر مدل ح نیمورف کیستمیس قیهمراه با تزر
 یدر جراح گدالیآم ای MD و ACCطرفه در دو ونیکانولاس ستار،ینر و یشگاهیبزرگ آزما یهاها: در موشو روش مواد

 یهارندهیگ یرانتخابیغ ستیآگون ن،یانجام شد. آپومورف کیاتیبر عصب س (CCI)مزمن  یانقباض بیو سپس آس کیوتاکسیاستر
، آستانه CCI ی(. در روز پانزدهم پس از جراحانیروز در م کی/نوبت ۵شد ) قیمورد نظر تزر یها، به محلD1/D2 کینرژیدوپام
، PFCدر BDNFو  miRNA-10a-5p ومارکریدو ب انیب راتییتغ ن،یچنشد. هم یریگاندازه یفرون یهاپا توسط رشته دنیکشپس

 شد. نییتع RT-PCR کیبا تکن
به  نینوبت آپومورف ۵ قیتزر ن،یابر. علاوهشودیم کینوروپات یدردیب جادیباعث ا نیمورف زینشان داد که تجو جی: نتاهایافته

 یدردیبر ب ییبه تنها نیآپومورف کهیکرد، در حال تیرا تقو نیمورف ثرؤمریاثر ضد درد دوز غ گدال،یآم ای ACC ،MDداخل 
 BDNFو miRNA-10a-5p انیهدف، سطوح ب یهادر مکان کینرژیدوپام ستمیمزمن س کیتحر ن،یارببود. علاوه اثریب کینوروپات

mRNA  را درPFC داد.  رییتغ 
 BDNFو  miRNA-10a-5p انیب راتییتغ قیاز طر تواندیم کیمبیکولیتالاموکورت ینواح کینرژیدوپام ستمی: سیریگجهینت

 داشته باشد. یتداخل عملکرد کیدر درک درد نوروپات کیدرژیوئیاوپ ستمیبا س PFCدر 
 

  یشگاهیبزرگ آزما یهاموش ،کیدرد نوروپات ،نیمورف ،نیآپومورف ،کیمبیکوتالامولیکورت ی: نواحیدیکل یهاواژه
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Contributions of the prefronal cortical miRNA-10a-5p and 

BDNF in anti-allodynic effect of apomorphine and morphine 

on neuropathic pain in rats 
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1- Department of Animal Biology, School of Biology, College of Science, University of Tehran, Tehran, Iran 
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Introduction: Neuropathic pain is induced by damage to the central or peripheral nerves. Although chronic pain 

is treated with morphine, it causes tolerance/dependence. Stimulating the neurotransmitter agents with an ineffective 

dose of morphine may be a useful strategy for potentiating its analgesic effects. Corticothalamolimbic networks play 

a critical role in pain management. The dopaminergic system is involved in neuropathic pain. Brain-derived 

neurotrophic factor (BDNF) regulates synaptic plasticity as a critical mechanism underlying pathological pain. The 

expression changes of microRNAs (miRNAs) in different brain areas affect pain-induced synaptic plasticity. The 

present study examined the involvement of prefrontal cortical (PFC) miRNA-10a-5p and BDNF in the anti-allodynic 

effects of chronic microinjection of apomorphine into the mediodorsal thalamus (MD), the anterior cingulate cortex 

(ACC) or the amygdala along with systemic administration of morphine in a neuropathic pain animal model.  

Methods and Materials: In male Wistar rats, the bilateral cannulation was performed in the MD, the ACC, or the 

amygdala during stereotaxic surgery, followed by chronic constriction injury (CCI) on the sciatic nerve. Apomorphine, 

a non-selective dopaminergic D1/D2 receptor agonist, was microinjected into the targeted sites (5 times/every other 

day). On the 15th day after CCI surgery, the paw withdrawal threshold was measured by Von Frey filaments. 

Additionally, the PFC expression changes of the biomarkers, including miRNA-10a-5p and BDNF, were determined 

by the RT-PCR technique. 

Results: The results showed morphine administration induced neuropathic analgesia. In addition, five times intra-

MD, -ACC, or –amygdala microinjection of apomorphine potentiated the anti-allodynia effect of an ineffective dose 

of morphine. Apomorphine alone was ineffective on neuropathic analgesia. Moreover, chronic stimulation of the 

dopaminergic system in the targeted sites changed the PFC expression levels of miRNA-10a-5p and BDNF mRNA. 

Conclusion: The thalamucorticolimbic dopaminergic system may have a functional interference with the 

opioidergic system in neuropathic pain perception through the PFC expression changes of miRNA-10a-5p and BDNF. 
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