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Abstract* 

Introduction: Matrix metalloproteinase 2 (MMP-2) is one of the inflammatory mediators that is involved in the 

nociceptive processing and its production is regulated by many inflammatory factors such as nitric oxide. We studied 

the role of MMP-2 in the analgesia induced by an nNOS inhibitor. 

Methods: Considering that nitric oxide has many roles in pain processing, we studied the CSF levels of MMP-2 

after hind paw formalin injection (50 µl, 2.5%) and neuronal nitric oxide synthase inhibition intrathecally. We also 

studied the effect of MMP-2 inhibitor on pain behavior and its role in the analgesic effect of neuronal nitric oxide 

synthase (nNOS) inhibitor. 

Results: Rats that received an MMP-2 inhibitor (30 mM) showed severe responses to formalin injection. Pain was 

reduced after nNOS inhibition. Prior to nNOS inhibitor injection, MMP-2 inhibition reduced the analgesic effects of 

nNOS inhibitor. Immunological studies showed that MMP-2 was increased in rats that received nNOS inhibitor. 

Conclusion: These data suggest a possible role for MMP-2 in the analgesia induced by nNOS inhibitors. 
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  1388 بهار

  

  1388 بهار، 1، شمارة 13جلد   فيزيولوژي و فارماكولوژي

  ي ناشي ازيدردي زادر اثر بي 2كس متالوپروتئيناز ينقش ماتر

  ييك اكسايد سنتاز نوروني در موش صحرايمهار نيتر 
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  چكيده

يـد آن توسـط عوامـل    رسد در فرايند پردازش درد دخيل باشد و تول كه به نظر ميي است التهاب يهاي از واسطهيك )MMP-2(ز نوع دو ينانزيم ماتريكس متالوپروتئآ :مقدمه

كس ر نقـش مـاتري  ي، در مطالعـه حاض ـ ي التهـاب زش درد بـه ويـژه دردهـا   يند پردااكسايد در فراك وجه به نقش شناخته شده نيتريبا ت. شود يم ميتنظ يدهابي مانند نيتريك اكساالت

 .ي قرار گرفتدردي زايي ناشي از مهار نيتريك اكسايد سنتاز نوروني در آزمون فرمالين مورد بررسياثر ب يجادا در 2يناز متالوپروتئ

ده نيتريك اكسايد سـنتاز  و بعد از تزريق داخل نخاعي مهاركنن )L µ50،%5/2(ين صحرايي، پس از تزريق فرمالهاي  ي موشدر مايع مغزي نخاع MMP-2 سطح :ها روش

در اثـر بـي دردي زايـي ناشـي مهـار نيتريـك        )2(رفتـار درد و  ) 1(را بر  MMP-2كننده ن نقش تزريق داخل نخاعي مهاريهمچن. ا مورد بررسي قرار گرفتيزنوروني، به روش الا

  .ي شدبررس )nNOS(ي اكسايد سنتاز نورون

شدت درد پس از مهـار  . ين نشان دادنداليق فرمشديدي به درد ناشي از تزركرده بودند، پاسخ ميلي مولار دريافت  30وز درا با  MMP-2كننده موش هايي كه مهار :ها يافته

nNOS  ك مطالعات ايمونولوژي. فته بودياكاهش)ELISA( يزان نشان دادند مMMP-2  كننـده  ه قبل از تزريق فرمـالين مهار كدر موش هاييnNOS     را دريافـت كـرده بودنـد

 .يافته استكاهش 

  .كنند يشنهاد ميپ nNOSكننده ايجاد اثرات بي دردي مهار را در MMP-2ي احتمالها نقش  ياين بررس :گيري نتيجه

 

  .ين، نيتريك اكسايد، آزمون فرمال2ماتريكس متالوپروتئيناز :هاي كليدي واژه
  

  

  *مقدمه

يـا ماتريكسـين    )MMP(يناز هاي ماتريكس متالوپروتئآنزيم

هــاي و فراينــد )ECM(ي مــاتريكس خــارج ســلول ييدر بــازآرا

ي هـا هـا و سـلول  ي در نـورون ولوژيك و پاتولوژيك متعـدد يزيف
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هـاي  در بافـت  زيمين آنهمچنين سطح ا. ]19[يال نقش دارند گل

ــب و ن ــز دملته  ــي ــزايش م ــك اف ــدير درد نوروپاتي ــق . ياب تزري

ــده ــامهاركنن ــدل MMP-9 و MMP-2 يه ــاي درد در م ه

شـود  يوديناي ناشي از قطع عصب ميك موجب كاهش آلنوروپات

ي آنـزيم  اختصاص ـريديگري تزريق مهاركننـده غ در مطالعه . ]8[

MMP-2 از  ان درد ناشـي يزبه موش صحرائي موجب كاهش م

هاي متعـددي   ميانجي ين آنزيم توسطا. ]17[ين شد تزريق فرمال

و ) TNF-α(كـروزي آلفـا   بتا، عامل توموري ن1نترلوكين يچون ا




