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µZ���{�d¸��¾Ì¼Å�Ä]��ÌyY�ÉZÅ{�Ä]����YÂ��Á��fÆ]��ÌiPe�¶Ì·

� ,ÊËÁ�Y{� ½ZÅZÌ³� �f¼¯� Ê¨À»�ZÆ¿M� d¼�� Ä]� É|Ë|m��ËY�³
YË{Zn�d�Y� Ã|�����Á��� ���¶Ì·{� Ä]� Ä¿Â]Z]� ÃZÌ³� ½ZÌ»�¾ËY� �{

{�Y{��Y�«�Ã�ËÁ�ÄmÂe�{�Â»�{Ây�Ê�z^»Y�M�Á�ÊÀÌ°�e��YÂy��
Â�� Ä]� �Ì¿� ÊfÀ�� \�� �{� Ä¯� ÃZÌ³� ¾ËYc��{�Â»� Ã{�f�³�

Ê»��Y�«�Ã{Z¨f�Y��|mYÁ�,d�Y�Äf§�³Ë®�ÉÂ«�É{�{|��dÌ�Zy�
��ºËÔ��½Z»�{�ÉY�]�Ä¯�d�Yd�Y�É�Á����ZÌ�]�­�e�¹�|À��

�Á�¡Y{�Äv¨��d�e��{�Ã�Z���¾ËY�É{�{|���iY�µZj»�½YÂÀ��Ä]
�d�Y� Ã|��cZ^iY�¾Ì·Z»�§�d�e�¾ÌÀr¼Å���Á��� ���¾ÌÀr¼Å

�Ê^��� ºf�Ì��Ê�z^»Y�M� Á�Ê]Y���Y|��dÌ�Zy½M�Ä]� �Ì¿�
� ®¼¯�Ä]� �Z»��¨e�»� ÃÁÔ��d�e� Á� Hole-bord ��z�»

� Ä¯� d�Y� Ã|Ë{�³�YÂy� ¾ËYÆ»� ÉY�]� �Ì¿���ÅZ¯� ZË� Á� �Z
�Á�|Ì¨»��ZÌ�]�{ZÌf�Y�­�e�¹Z´ÀÅ��{�[Y���Y��Y�Ê�Z¿�ÉZÅ�Zf§�

ÅYÂy�|»M��Z¯À�{Â]�|���Á������Ä¿Â]Z]�ÉY�]��]ZÀ»�Êy�]�¾ÌÀr¼Å
Z«� ÊÀÌa�ZË{Á�À]� Ä^�� d¸�yË¶Ã|���Y� Ä¯� Zn¿M� �Y� Á� |¿Y�i�

¾Ìa�ZË{Á�À]�ÊÀÌ°�e��Ã|��Ã{Y{�½Z�¿�­�e�¹�|À��ºËÔ���]�ZÅ
�d�Y�������,Z]�Ã�Z���¿�Ä¿Â]Ì�Z]�Ë|Àq�Ì¾�iY�É�|�Z]�Äf�Y{�
Ô��ÁËº|Å{��ÅZ¯�Y��­�e����

¬ve� �{Ì¬Ê�µZ��{� Ä¯�������Âe� Reis �c�Â��½Y�Z°¼Å� Á
Ä¿Â]Z]� ÃZÌ³� Ã�Z��� Ä¯� |���z�»�d§�³ »Ê���Y|¬»� Ä]� |¿YÂe

�Ë{Z�Z¿� [Y���Y� Á� ��f�Y�Ê]� �Y�Ê�f¯�uÊ�Â»� �{� Y����ZÅ
Ä¿Â³� Ä]� ,|Å{��ÅZ¯�YÉ�Â»� �{� Ä¯��ZÅÊË� Ã�Z��� Ä¯��Ä¿Â]Z]

�{Ëd§Ze�Â¯�,��f�Y��Y�| ]�|¿{Â]�Ã{�¯�ÌµÁ�^�¿�ZÆ¿M�½Ây�d�
|ÅZ��ÃÁ�³�Ä]�Y�§YË�a�ÌY|�{�°¿����� ��¬ve��{Ìª{�Ë�´É�Ä¯�

� µZ�� �{�����ÃZÌ³� Ã�Z��� Ä¯� |���z�»� d§�³� c�Â��
»� Ä¿Â]Z]Ê�� �Y|¬»� Ä]� |¿YÂe�Ë{ZÉ´f§�³�³� �Y�Ê�½Z¿�� �{�ËÄ�WZ�
³Â¸mÌ�É´f�y�Á�[YÂy�cÓÔfyY�Á�|À¯�Ê� Y����ÅZ¯� ZÆ¿M�{
�|Å{����.��

½Z¬¬v»�½Á�{� Ä]� º¯� �ZÌ�]� �Ë{Z¬»� Z]� Á�Y{� ªË��e� ªË��� �Y�
É�¤»�ÊuYÂ¿ (intra-cerebral microinjection) �ÉY�]��Ôe� �{

�d·Zy{�­�e�¹�|À��{ZnËY��{�Ä¯��¤»�ÊuYÂ¿��Y�Äf�{�½M�¾f§ZË
� |Àf�Å� ,|¿�Y{���� ��Ä�¬¿� pÌÅ� ��Zu�µZu� �{��Ä¯� �¤»� �Y�ÉY

¿� ¹Z¼e� �ÂÆ�� µÁÂ�»Ä¿Z��]� ­�e� ¹�|À�� ÉZÅ{Â�Ã|�¿� Y|Ìa��

d�Y� �·ÁÊÃ|�� �z�»��Äf�Å� Ä¯� d�Y�ZÅÉ�� �
�ÂX·Á����Â°·�(Lc)� �Á�Y�ZaË�ÓÂ¸�Âf¿Z´Ë���PGi���Á�]��{�

Ô�Ëºf�Y�­�e�Ì{Z¼Æ»��¬¿�Ê|¿�Y{�� ��¾Ì§�»� Ä]�Ê´f�]YÁ� �{
�Äf�Å� �b�� Á� �ÂX·Á��� �Â¯Â·� Äf�Å� Y|f]Y

aÊ»� µZ §� �Ë�ÓÂ¸�Âf¿Z´Ë�Y�Z�{{�³� �r¿ZÀq� Y~·Äf�Å� Ä� �
 �ÂX·Á����Â¯Â·�Z¯Á|Ì·� Z]Ë¾Ì��� �{{�³� µZ §�Ì£,�½M� �{�

Á��¾Ì§�»�Ä]�Ê´f�]YÁ��{�c�Â� �¹�|À��ºWÔ���Y�Êy�]���Á�]�
À »� �ÅZ¯� ,­�eÊ�É�Y{d�Y{� ºÌÅYÂy�� ��dÌ·Z §� ¾ÌÀr¼Å
Äf�Å� Ê°Ë�f°·Y �Â¯Â·�Za� Á� �ÂX·�����{� �Ë�ÓÂ¸�Âf¿Z´Ë�Y

Ê»��ËY�§Y�­�e�¹�|À��Ê��|]ZË��e��Y�Ã{Z¨f�Y�Z]�Ê¿Á�°Ì»�ªË��
�{� ¾ÌËZ¯Á|Ì· �Y�ZaË�ÓÂ¸�Âf¿Z´Ë��� ¾ËY�Ã|»M� d�|]� ÄnÌf¿

Ä¯� d�Y Äf�Å� ¾ËY �Â¯Â·� Äf�Å� ½{�¯� µZ §� �{��ÂX·Á���
�{�Y{��¬¿�­�e�¹�|À��Ê��������

Z]Y� Ä]� ÄmÂe�ËÄ°À�Äf�Å�ZÅÉ�Á� �ÂX·Á��� �Â°·�
�Y�ZaË�ÓÂ¸�Âf¿Z´Ë�f�Y�­�e� ºWÔ�� �Á�]� �{�Ì{Z¼Æ»��¬¿�Ê�

¿� Á� |¿�Y{Ì�|���z�»�»� Ä¿Â]Z]� Ã�Z��� Ä¯�d�Y� ÃÊ��Y� |¿YÂe�
´f�]YÁÊ§�»�Ä]�Ì¾³Â¸m�½M�­�e�ºWÔ���Á�]�Á�Ì�É|À¯������-

¿� �z�»Ìd�Y� Ä¯�Ë¾v»� �iY�Ì�Ê� d�Y�ËZ�¯�»�É��³Y� Á�
�¯�»É�d�Y��� �Y�Ëª�¤»� Äf�Å� ¹Y|¯�É�Ê»�c�Â��{�Ì³���Y�

YË¾¬ve�Á��Ìª��e�cY�iY�Ê���]��Â�À»�Ä]���Zu�Ëª�ÃZÌ³�Ã�Z���
Å�½Á�{�Ä]�Ä¿Â]Z]Äf� �Y�ZaË�ÓÂ¸�Âf¿Z´Ë� d§�³�c�Â�.��

� �
�Á��Á�{YÂ»�ZÅ��

�ËZ»�M�¾ËY�¹Zn¿Y�dÆm�Ê°��a�¹Â¸��ÃZ´�¿Y{��{�Ä¯��Ê]�ne�
d§�³�c�Â��¾ËÁ�«��Y�,����Â»�{|���ÊËY�v��|Ì¨��¢·Z]��¿

� {Y�¿� �Zf�ËÁÊ¿�Á� Ã{Á|v»� Z]����Ze���Y� ¹�³|�� Ã{Z¨f���
� cZ¿YÂÌu½YÂÌu� �{��Ä¿Zy�� �ËY��� Z]���� Á� Ê°Ë�Ze� d�Z����

�É�Y|Æ´¿�ÊËZÀ�Á��d�Z��|¿|���c|»��{��ËZ»�M,��Á�[M£�ÉY~
|u� �{� �Ì¿� Z»{� Á�d�Y{� �Y�«� ZÆ¿M� �ZÌfyY� �{�Ê§Z¯����Äm�{�

Êf¿Z��{Y�³{Â]� Ã|�� ºÌ�Àe���¶^«��Á��� �Y���ËZ»�M��Ê»Z¼e���
cZ¿YÂÌu�Ã{Z¨f�Y� Z]��¾Ì»Zf¯��Y��������Ê¸Ì»�¹�³Â¸Ì¯��]�¹�³���Á

�¾Ë�ÔË�³��YÂb»,½Y��
�Ê¸Ì»��]�¹�³¹�³Â¸Ì¯��� �c�Â�]��ªË��e��
¶yY{�Ê«Z¨����ÂÆÌ]���|¿|�� ,� �b�µÂ¿Z¯� ¾f�Y~³� dÆm�

� Z¼ÀÅY�¶yY{� Äf�Å�PGiÊ�¯ZeÂW�f�Y� ÃZ´f�{� Ä]� ½YÂÌu��
Stoltting)Z°Ë�»M�dyZ��-(�µZ¬f¿Y��Z]�Á�d§ZË�¸�Y��Y�Ã{Z¨f�Y 

(paxinos)� AP=-11.6 , L= +1.2� Äf�Å� cZ�z�» PGi��]
��z�»�Ä¼n¼m�t���ÉÁ�|��®¼¯�Ä]��Ê°��b¿Y|¿{�¶Ë�{�
wY�Â��®Ë���¿�{�Â»�Ä�¬¿��{�Ä¸�Z§�Ä]��Ì¿�½M�¥���Á{��{�Á���

Ê¸Ì»�� ½YÂÌu� Ä¼n¼m� �{� wY�Â�� Á{� �f»{ZnËY����� �b�� Á
Ã�Z¼��½�Â��� Äf�Å�½Á�{�Ä]��Z¼ÀÅY��µÂ¿Z¯�½YÂÀ��Ä]� PGi�Z]
cZ�z�»� (Dv=-8)� {�YÁ�Ä¼n¼m�t����Y��|��������b��

pÌa� Á� Ä¼n¼m� t��� Á� µÂ¿Z¯� Ê»Z¼e�ZÅ�Á� ¶Ë�¯Y� Ä¸Ì�Á� Ä]�
�°Ì§�Ä¼n¼m�Ä]�Ê°��b¿Y|¿{�½Z¼Ì��|¿|����É�Ì³Â¸m�dÆm

�¾Ì·Á�Z¨��Á�¾Ì�ËZ»ZfÀm�cZ¿YÂÌu�Ê»Z¼e�Ä]�Ê·Z¼fuY�d¿Â¨���Y
Ê¿Ô���ml/rat)��
���Å��Y�¹Y|¯�ªË��e��Â»�Á�|���ZÅ��a�Á�
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��� 

½|»M��ÂÅ�Ä]� �Y��É{Y�¨¿Y�ÉZÅ��¨«�Ä]|¿|��¶¬fÀ»� ���Y�| ]
Â^Æ]�Ã�Á{�Ê��Á�É�Y~³�µÂ¿Z¯�É{���Á����Â»�Á{�Ä]�ZÅÃÁ�³��

� |ÅZ��� ,¾Ì·Z��n=��¾Ì§�»� Á����n=�|¿|�� ºÌ�¬e����ÃÁ�³
��Ë���ZÆq��Ä]��¾Ì§�»�ÃÁ�³��ÊËZe�|��ºÌ�¬e������� �

��Á��Ä]�{ZÌf�Y�{ZnËY¾Ì§�»��
� ÃÁ�³��¾Ì§�»� ÊËZe�� c|»� �{��ªË��e� �Z]� Á{� É�Á�� Z]� �Á��

|¿|��{Zf »�¶Ë}��Á��Ä]�¾Ì§�»��{�Á�µÁY��Á���{�¾Ì§�»��Á{�¹Á
�
�Ê¸Ì»��{Â]�Ê«Z¨��¶yY{�c�Â��Ä]�¹�³Â¸Ì¯��]�¹�³����Á{�¾ËY

�Á���{�Ze�|���]Y�]Á{��Á���Å�| ]�ÉZÅ�Á���{���Ä]���Ê¸Ì»���¹�³
|Ì���¹�³Â¸Ì¯��]����Á���{�cZ¿YÂÌu�,�Y��¾Ì§�»�ªË��e�¾Ë�yM�

¯�Ä��Ê¸Ì»��Â¸Ì¯��]�¹�³�{Â]�¹�³��Ë���ZÆq�Ä]�Á�|¿{�¯�d§ZË�{�
|¿|�� ºÌ�¬e� ÃÁ�³� ��� �ÃÁ�³� ¾Ì§�»���n=��¾Ì§�»� �¬§� Ä¯�

|¿{�¯�d§ZË�{,���ÃÁ�³�{Zf »��Y�| ]�Ä¯�Ä¿Â]Z]�ÉZÅ���{�½|���Á�
ºf¨Å,��Ä¬Ì«{�½Z�¯Â·Z¿�ªË��e��Y�¶^«��Ã�Z����fÌ·Á�°Ì»�®Ë�
Ä¿Â]Z]����,����Á����fÌ·Á�°Ì»� �]� ¹�³Á�°Ì»� ��½Á�{� Ä]
Äf�ÅPGi ZÆ¿M��|�� ªË��e��������� ���¶u� Z]� �Ì¿� ZÅ�Á{� ¾ËY

ZÀ»��Y|¬»�½{�¯�Ä¿Â]Z]�Ê¸°·YÁ�|ÌÅ�Ã�Z����Y�\����Á��Ä]�Ä¯
ÄyZ���� �Y� Ä¸�¯Â��ÄÌÆe� Ä¿Â]Z]� ¶³�®�y�ÉZÅ]� Á�� Ä�Ä¸Ì�Á

�Ôy��{��Ì�¬e�Ô»Z¯��®�y{Â]�Ã|�����c�Â��Ä]�¾Ì·Z���{
�Â»�Ä]�Á�ÄÌÆe�Ä¿Y�Á���ZÅªË��eÊ»��|���ÃÁ�³��ÊËZe���|ÅZ���Ì¿�

Ê�� �{����Á�,Ë��e�ª�ÉZÅ¾Ì·Z�� �Y� ÊÆ]Z�»��{�¯� d§ZË�{�
���
�Ê¸Ì»��Ê«Z¨�� ¶yY{� �fÌ·������ ��ÃÁ�³� ¹Z¼e� �{�� ZÅ��

¾Ì§�»�ªË��e�¾Ë�yM��Y�| ]�d�Z�,½Z�¯Â·Z¿����Ê¸Ì»����]�¹�³
¹�³Â¸Ì¯���Á�ªË��e�Ê«Z¨��¶yY{�c�Â��Ä]�Ä¸�Z§Ô]��Â»��Å

Ä�Ì��Ä¿YÂf�Y�®Ë� �{� ,½Z�¯Â·Z¿�d§ZË�{� �Y��a��Ã{Y{� �Y�«�ÉY
Ô��d�Z��ºÌ¿�c|»�Ä]�Á�|�Ëº�{ZÌf�Y�­�e�¼Å�a�½Âr�ÓZ]�,�

,Ä¿YÂf�Y�Ã�YÂË{��Y�¾f§��Á{�ÉÁ��½{Zf�ËY��ÉY�]�½�Á��ÅZ¯�Á�Za
��d^i�Á���Z¼���Â»��Å|����Á�����

ÃÁ�³� �Y� Ã|»M�d�{� Ä]�lËZf¿�¹�¿�®¼¯� Ä]� ZÅ��Y�§YSPSS��Á
Y®Ë� �¿ZË�YÁ� �Ì·Z¿M� ¹Zn¿�� Ä§��ANOVAÊ^Ì¬ e� ½Â»�M� Á� 

d¿Y{,�½Â»�M t  � Á� ÊmÁ�� �Ì¿� ½Â»�M�Ì·YÁ� µZ°�Á�¯��{�Â»
� Ê���]d§�³� �Y�«� �ÊÀ »� t���cÓZu� ¾ËY� �{� É�Y{� �

���
� p<|��Äf§�³���¿��{����
��

Äf§ZËZÅ� �
¦·Y� �ÃÁ�³�ZÅÉ·Z�� �¬§� Ä¯� |ÅZ��Ì¾�{�Ëd§Z�|¿{Â]� Ã{�¯�

Ô���Y�¹Y|°rÌÅËº|¿{Y|¿�½Z�¿�Y��{ZÌf�Y�­�e�����´Ë{�c�Z^��Ä]
Ô�� Ä�ËZ¬»Ëºd§ZË�{� ÃÁ�³� ¾Ì]� ­�e���ÃÁ�³� Á� ¾Ì§�»� Ã|ÀÀ¯

� ¾Ì]� Ä¯� {Y{� ½Z�¿� |ÅZ�¾ËY� �{� ÃÁ�³� Á{� ¾ËY�cÁZ¨e� ºËÔ��

ÊÀ »�{�Y{� {ÂmÁ� �Y{-� ¾ËY�ËÄf§Z�Y� ÊÀ »� ¾Ë|]�d��e� Ä¯�Ëª�
� Ê�� ¾Ì§�»��Ä]� {ZÌf�Y� Á� Ê´f�]YÁ� Ê�Â¿� {ZnËY� h�Z]� �Á��

§�»Ì¾�Â»��{��·Á�,d�Y�Ã|Ë{�³�ZÅÊ��e�Ëª·Z��Ì¾Àq�Ì¾�iY�É�
� d�Y� Äf�Y|¿�Y�]É�ZÅ�Y{Â¼¿� �{� Ä�ËZ¬»� ¾ËY� �Z�fyY� dËZ���
Ã|�¿�Ã{Y{�½Z�¿d�Y�����

[��§�»�ÃÁ�³��{Ì¾��f�Y�­�e�¹�|À��ºÆ»�d»Ô��Ì{Z,�¶»Z��
Y� Á� Ä¿YÂf�Y� Ã�YÂË{� �Y� ¾f§�� ÓZ]� Á���aË½{Zf�Á��ÉÁ{���Á� Za

µZÆ�Y�Á�½�Á��ÅZ¯,|��Ã|ÅZ�»�. 
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��
�¶°����Ä¿Â]Z]�Ã�Z���¦¸fz»�ÉZÅ�Á{�ªË��e��iY� (MC)���,

��� Á����Äf�Å�½Á�{�Ä]��fÌ·Á�°Ì»� �]� ¹�³Á�°Ì»�PGi����]
��a�{Y| e���ÅZ¯�Ä¿Â]Z]��Á{�Ä���ÅÊÀ »���|¿{�¯�{ZnËY�É�Y{
Z¯� ¾ËY� Ä¯� �Á{� �{� �Å���Ä¿Â]Z]� �fÌ·Á�°Ì»� �]� ¹�³Á�°Ì»�
�{Â]��f�Ì]����
� p<��� �
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¶°���Ä¿Â]Z]�Ã�Z���¦¸fz»�ÉZÅ�Á{�ªË��e��iY�� (MC)��,��
�����Á�������������Äf�/Å�½Á�{�Ä/]��fÌ·Á�°Ì»��]�¹�³Á�°Ì»�PGi����/]�

��½{�¯�{Â ��{Y| e�������ÊÀ »��ÅZ¯�Ä¿Â]Z]��Á{�Ä���Å����{ZnËY�É�Y{
�|¿{�¯����
�p<��� �
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����
�Ä¸n»�¹Â¸��Ê°��aÊ»Ô�Y�{Y�M�ÃZ´�¿Y{�����������������������������������������������������������������������������������������iY�ªË��e�cYÄ¿Â]Z]�Ã�Z����� 

k��ÃÁ�³�¾Ì]�­�e� ºËÔ�� Ä�ËZ¬»�d§ZË�{�ÉZÅ��ÉZÅ�Á{� Ã|ÀÀ¯
�»�ÃÁ�³�Á�Ä¿Â]Z]� Ã�Z���¦¸fz»§Ì¾��Á{�Ä���Å�Ä¯�{Y{�½Z�¿�

Ä¿Â]Z]� Ã�Z��,�Á� Ä¿YÂf�Y� Ã�YÂË{� �Y� ¾f§�� ÓZ]� Á� ��a� {Y| e�
YË½{Zf�Á��ÉÁ{��Y�� Za�����
�p<� �Ã{Y{� �ÅZ¯�|¿Y 
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{� �ÃÁ�³� ¹Z¼e� �{���e� ZÅËªÀ »��ÅZ¯�\mÂ»� ½Z�¯Â·Z¿�Ê��Y{�

{�³�½�ÁË|,�Ä¿Â]Z]�ÃÁ�³��m�Ä]���»��]�¹�³Á�°Ì»�Ì·Á�°Ìf��Ä¯�
Y��{Ë¾�Y�d�¿YÂe�Ä¿Â]Z]�ÃÁ�³���Â»�½�Á��ÅZ¯�Á�Ä]�ZÅËÃ���{�

�c|»�Y�{�����e� �Y� | ]�d�Z��Ëª½Z�¯Â·Z¿�� �³Â¸mÌ�É|À¯��
����
� p<,��Y{Â¼¿�����
��
��
��
��
��
��
��
��
��
��
��
��
��
��
Ã����e�{�YÂ»�¹Z¼e��{Ëª��Á{���»��]�¹�³Á�°Ì»�Ì·Á�°Ì�f�Ã�Z���

Äf�Å�½Á�{�Ä]� Ä¿Â]Z] PGi  Â«Ë�fZÅ�Á{� �Y�É����Á�����¶¼�

Ô�� Á� {�¯Ëº­�e��{ZÌf�Y]� Y��Ì�f�{Y{� �ÅZ¯���ZÅ�Y{Â¼¿É� �
����.��
� �

hv]��
� Äf�Å�½Á�{� Ä]� Ä¿Â]Z]� Ã�Z���ªË��e� Ä¯� {Y{� ½Z�¿� lËZf¿PGi�� �

��{�¾Ì§�»� Ä]� {ZÌf�Y�­�e�ºËÔ�� �Y�É�ZÌ�]� �Á�]� �Y� |¿YÂe�Ê»
|À¯� É�Ì³Â¸m� ÊËY�v���Â»�Ê»��z�»� ¾ËY�]ZÀ]���Ä¯� {Â�

Ê«Z¨��¶yY{�ªË��e�cY�iY� �Y�Ê�z]��ÅZ¯� �{� Ä¿Â]Z]� Ã�Z���
�Äf�Å�ªË����Y�Á�Ã{Â]��¯�»�Ä]�Äf�]YÁ�{ZÌf�Y�­�e�ºËÔ�PGi�

Ê»�c�Â��{�Ì³� �� �Á{�ªË��e�Ä¯�{Y{�½Z�¿�lËZf¿� �Â�ÀÌ¼Å���
�Äf�Å�½Á�{�Ä]�Ä¿Â]Z]�Ã�Z����fÌ·Á�°Ì»��]�¹�³Á�°Ì»PGi��fËÂ«�

�ÊÀ Ë� Ä¿Â]Z]� �´Ë{� �Á{� Á{� �Y�� Á ����fÌ·Á�°Ì»��]�¹�³Á�°Ì»�
Ê»�¶¼��|À¯��Á{�Á{�Ä]�d^�¿�Y��{ZÌf�Y�­�e�ºËÔ���Á{�¾ËY�Á�

|Å{�Ê»��ÅZ¯� �f�Ì]� �´Ë{,Ä¿Â³� Ä]��Ä¯�ÉYÃÁ�³� ¹Z¼e� �{���ZÅ
ÊÀ »��ÅZ¯� \mÂ»� ½Z�¯Â·Z¿� ªË��e�|Ë{�³� ½�Á� �Y{,��m� Ä]�

� Ä¿Â]Z]� ÃÁ�³���½�Á� �ÅZ¯� �Y� Ä¯� �fÌ·Á�°Ì»� �]� ¹�³Á�°Ì»�
{�¯� É�Ì³Â¸m� �Ê»� ½Z�¿� �Â�Â»� ¾ËY��ªË��e� cY�iY� Ä¯� |Å{

Z���Äf�Å�½Á�{�Ä]�Ä¿Â]Z]�Ã�PGid�Ì¿��Á{�Ä]�Äf�]YÁ����¬¿�
� Äf�ÅPGi��Y� {�{� ¶Ë| e� �{� {�Y{� �Y�«� �ZzÀ·Y� ¶�]� �{� Ä¯�

d�Y� �Y{�Ây�]� É{ZË�� dÌ¼ÅY� �� Äf�Å� ÉZÅ� ½Á�Â¿PGi��{�
�,©Á��� Á� \¸«� ºÌ�Àe� ¶»Z�� ÊeZÌu� ÉZÅ{�°¸¼�� �Y� Ê�YÂ¿Y

Ê]� ,{�{� ,�¨Àe���Á�]� Á� ¾Ì§�»� Ä]� Ê´f�]YÁ� ,É�Y|Ì]� Á� É{�{
Ô�|¿�Y{�d·Zy{�½M�­�e�ºË���{ZÌf�Y�­�e�ºËÔ���ÅZ¯�¾ËY�]ZÀ]

� ªË��e� �Y� | ]� ½Á�{� Ä]� Ä¿Â]Z]� Ã�Z��½M,�Á� �Z�f¿Y� ¶]Z«�
ÄÌmÂe�d�Y� �Ë~a� �� Z»� lËZf¿� µZ�� �{� Ä¯� Ê¬Ì¬ve� Z]������]�

�Â»�ÉÁ��c��ÉZÅ�d�Y�Äf§�³�c�Â���¿,{�Y{�d¬]Z�»�����{½M�
{ZÌf�Y�ºf¨Å��Á���{�Ä¿Â]Z]��Á{�®Ë�ªË��e��ÅÁ�a�d�Z��ºÌ¿�,

�Â»�Ä]�½Z�¯Â·Z¿�ªË��e��Y�¶^«��¿�c��ÉZÅ��Ze�|��h�Z]�{Zf »
]� ÃÁ�³�¾ËY� �{�­�e� ¹�|À��ÉZÅ�Zf§�� Ä� ÃÁ�³� �Y�c|�|ÅZ��,

|�Z]��f¼¯�������¾ÌÀr¼Å��{½M��ÅÁ�a����Á{�®e�¾ËY��ÌiPe
�Ã|��Ê���]� �Ì¿�½Z�¯Â·Z¿���Âe�ÊËZ¬·Y�½�Á��ÅZ¯� �]�Ä¿Â]Z]

Z¯�¾ËY�Ä¿Â]Z]�Ä¯�¾ËY�ÄnÌf¿� ,d�YÃ{�¯��ZÆ»� Y���Å,�¾ËY�Ê·Á�
� d�Ì¿� t�YÁ� ½Y|Àq� �ZÆ»������Z»� lËZf¿� Z]� Äf§ZË� ¾ËY� Á

¼Å{�Y{� Ê¿YÂz� ��{�Ä ·Z�»�|�� Ã{Y{� ½Z�¿� É�´Ë{d�Y� Ã�Ä¯�
�Â»�Ä]�½Z�¯Â·Z¿��Y�¶^«�d�Z��ºÌ¿�,Ä¿Â]Z]��Á{�®e�ªË��e��ÉZÅ

��ÅZ¯�Y���Â§|»��§{�Á���a�½Âr¼Å�Ê¼ËÔ��,{Zf »��¿�É�Â�
Ê»��|Å{������Z^e�Y��{��ÅZ¯��{�Ä¿Â]Z]�Ã�Z����iY�º�Ì¿Z°»�Z]��

ÃZ³|Ë{�{ZÌf�Y�­�e�ºËÔ��{�Y{�{ÂmÁ�ÊeÁZ¨f»�ÉZÅ����]ZÀ»�Êy�]
�ÊÀÌa�ZË{Á�À]�Ä^��dÌ�Zy�½M�cZ^Ì¯�e��Y�Êy�]�ZË�Ä¿Â]Z]�ÉY�]
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�Y{Â¼¿��Ä¿Â]Z]�Ã�Z���¦¸fz»�ÉZÅ�Á{�ªË��e��iY�� (MC)�

���,���Á����������Äf�Å�½Á�{�Ä]��fÌ·Á�°Ì»��]�¹�³Á�°Ì»�PGi�
���½Y�Ì»��]���Â»�½�Á��ÅZ¯��������{��Z/Å����Á����������Y�|/ ]�d�Z/��
�¿�ªË��e½Z�¯Â·Z����ÃÁ�³�¹Z¼e��{������\mÂ»�½Z�¯Â·Z¿�ªË��e�ZÅ

�ÊÀ »��ÅZ¯��������������Ä/¿Â]Z]�ÃÁ�/³��/m�Ä/]�,|/Ë{�³�½�Á��Y{���
�,�//fÌ·Á�°Ì»��//]�¹�//³Á�°Ì»���ª//Ë��e��Y�|// ]�d�Z//��

½Z�¯Â·Z¿�����
� p<��� �
 

 

�Y{Â¼¿��������Ä/¿Â]Z]�Ã�Z�/��¦/¸fz»�ÉZ/Å�Á{�ª/Ë��e��/iY�� 

(MC)����,�����Á�������Äf�/Å�½Á�{�Ä]��fÌ·Á�°Ì»��]�¹�³Á�°Ì»�
PGi�������Za�Á{�ÉÁ��½{Zf�ËY�{Y| e��]���������ÅZ¯�Ä¿Â]Z]��Á{�Ä���Å
ÊÀ »��|¿{�¯�{ZnËY�É�Y{����
� p<��� �
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Ã�Á{������Ã�Z¼��� ���ÌËZa��������������������������������������������������������������������������������������������������ÊWZ¼¤Ë��ÆrË�a��f¯{�Á�°¼Å½Y�Z��
��� 

Z«Ë|À¸�����Á�����¾Ìa�ZË{Á�À]����Â��Ä]�Ä¯�|Àf�Å�ÊËZÅÁ�Y{�ZÅ
Ê]� Á� [Y���Y� ½Z»�{� ÉY�]� Ã{�f�³��Z¯� Ä]� Ê]YÂy��Äf§�³

Ê»�|¿Â�,��ÅZ¯�Z]�Ä¯�Y�q�®Ë�ve�¾Ì°�e�{ZnËY�h�Z]�,Ê¿Á�Â¿�
�»Y�M� Á�Ê»��� |¿{�³����Á������{���Ä¯� Ã|�� {ZÆÀ�Ìa� �«YÁ

]� d�Y� ¾°¼»� Ä�®Ë� ½YÂÀ�� Ä]� ¹Za�ZË{� ¹OÂe� É�Ì³�Z¯
ÃY�¼Å�¾Ìa�ZË{Á�À]Z]��ÊËZÌ¼Ì�Á�Â¿�cY�ÌÌ¤e�Êy�]� �Y� ,¾Ì§�»�

Ê»� c�Â���°e�Â¯� �{� Ä¯�� Á� Ã{�¯� É�Ì³Â¸m� ,{�Ì³�¾ËY� �Y
� |Å{� �ÅZ¯� Y�� ¾Ì§�»� Ä]� Ê´f�]YÁ� ½Y�Ì»� ªË���������

Ê»� {ZÆÀ�Ìa� �]ZÀ»� Êy�]� ¾ÌÀr¼Å�¾Ìa�ZË{Á�À]� Ä¯� |ÀÀ¯��,ZÅ
Ê��Z��cY�ÌÌ¤eY���{�Ä¯���t����{�¾»�»�{ZÌf�Y�Ê�cAMP��Á

d»�Ê»� �ZÆ»� Äf§�³� c�Â�� ¾Ì·Z¨°¿Y��h�Z]� �Z¯� ¾ËY� Ä¯� |ÀÀ¯
Ê»�¾Ì§�»�Ä]�Ê´f�]YÁ��ÅZ¯�{Â������������mÂe� Z]�¾ËY�Ä]�Ä

Ê³�ËÁ�¾Ìa�ZË{Á�À]�ÉY�]�Ã|���¯}�ÉZÅ��Ä¿Â]Z]�Ä¯�Êe�Â���{�,ZÅ
Ê»� |À�Z]�dÌ�Â�y�¾ËY�ÉY�Y{� �Ì¿�½M� �Y�ÊËY�mY� ZË� Á��|À¿YÂe

]� Y�� ZÆ¿M�|À¿Z»�ÊnËZf¿�Ä�|¿�ÁZÌ]�{ÂmÁ��{�Ã|»M�d�|]�lËZf¿� Á
�ÊÀ Ë�,{Â]�|ÅYÂy�ÄÌmÂe�¶]Z«��Z�Y�¾Ì¼Å��]��Ì¿�ªÌ¬ve�¾ËY

�Ä¿Â]Z]�®¼¯�Ä]cZ^Ì¯�e�Ä^��ÊÀÌa�ZË{Á�À]�ªË����Y�{Ây��{ZnËY
�»Y�M� Á�¾Ì°�e�� �Y�É�Ì³Â¸m� ZË� Á���{�ÊËZÌ¼Ì�Á�Â¿�cY�ÌÌ¤e

��°e�Â¯��Á�]� �Y� ½M� µZ^¿{� Ä]� Á� ¾Ì§�»� Ä]� Ê´f�]YÁ� �Y� �¤»
d�Y�Ã{�¯�É�Ì³Â¸m�­�e�ºËÔ����

u� �{� Ä¯� Ê·Z�ÉY�Y{� Ä¿Â]Z]� � |¿�Y{� {Z¬f�Y� � �]ZÀ»� Êy�]
�� dÌ·Z §� {Ây� �Y� Ä¯� d�Y� ÊËZÅ|ÌËÂ¿ÁÔ§�ÊÀÌa�ZË{Á�À]� Ä^

Ê»�½Z�¿�|ÀÅ{�����Á����,�Ê»��ZÆ�Y�´Ë{��]ZÀ»���¶«YÓ�Ä¯�|ÀÀ¯
ÊaM�ÊÀÌ°�e��iY�{�Â»��{�¾Ì¿���� �Y�Ê°Ë�ÊËZÅ|ÌËÂ¿ÁÔ§�{ÂmÂ»

Ä¿Â]Z]� �{��Ã|¿�Ì³�ÉZÅ�|¿�Y|¿� Ê�¬¿� ÊÀÌa�ZË{Á�À],q��Ä¯� Y�
ÊaM� ¶ËZ¼e�Ã|¿�Ì³� ¾ËY� Ä]� ¾Ì¿����iY� Á� d�Y� ¾ÌËZa� �ZÌ�]� ZÅ

]� ½M� ÊÀÌ°�eÄ�¸Ì�Á� d�Ì¿Â³Zf¿M� ÄÊ�Z�fyY�Ã|¿�Ì³�
Ê¼¿�Ä¯Â¸]�ÊÀÌa�ZË{Á�À]��{Â�����Á������ �

� �´Ë{� ¥��� �Y|»ZÌa� �Y� Ê°Ë���ÅZ¯� ,¾Ì§�»� ¥��»� ÉZÅ
ÂÌaYË½Á�{�ÉZÅ|Ì�d»�Ä¸¼m��Y� Y����{��»Y�¾ËY�Ä¯�d�Y�¾Ì·Z¨°¿Y

�c�Â��Ä]�Y��{Ây�,½Z�¯Â·Z¿�ªË��e�Á�¾Ì§�»�¥��»���«�¹Z´ÀÅ
Ê»�½Z�¿�É{�{�a�Á�À]�Ä°¿M�µZu�,|Å{¾Ìa�ZË{��Y���ÅZ¯�¾ËY�ZÅ

Ê»� �ZÆ»�|ÀÀ¯Á�½ZÌ]� �Y� É�Ì³Â¸m� h�Z]� ¾ÌÀr¼Å��G�
¾ÌXeÁ�a���Ì�»�ÊÀÌXeÁ�a�cZ^Ì¯�e�Á�ZÅcAMPÊ»���¾ËY�Ä¯�|¿Â�

{�Y{�dÌ¼ÅY��ZÌ�]��Ê´f�]YÁ��ÅZ¯��{��»Y������������¾ËY�Ä]�

¾Ìa�ZË{Á�À]� \Ìe�e��­�e� ¹Z´ÀÅ� �{� {ZË�� {�{� �Á�]� �Y� ºÅ� ZÅ
�É�Ì³Â¸mÊ»�Á�|ÀÀ¯ËY�Ä]��ªË���¾�ºÅ�¹�|À��Êfz��Á�c|�

Ê»��ÅZ¯� Y��­�e�º�Ì¿Z°»�ºÅ� Á� |ÀÅ{��{ZnËY� �{�¶Ìy{�ÉZÅ
� Ä¯� Y��Ê´f�]YÁ� Á�¶¼vecAMP�Ê�Z�Y� Á� ºÆ»��¬¿�½M� �{�
Ê»� �ZÆ»�É|u� Ze� {�Y{�|ÀÀ¯� ��ÉY�]� Ä¯�É{Y�§Y� ÃZ³|Ë{�µÂ^«� Z]

� ÊËZÅ|ÌËÂ¿ÁÔ§� Ä¿Â]Z]ÊÀÌa�ZË{Á�À]� Ä^��dÌ·Z §|Àf�Å�¶ËZ«�,�
ËÔ���ÅZ¯�½YÂe�Ê»�¾Ì¼Å��{��Ì¿� Y��¾Ì§�»�Ä]�{ZÌf�Y�­�e�º

{�¯�ÄÌmÂe� Zf�Y�����Y�Ê°Ë� ,É{�{|���iY�Ä¯� Zn¿M� �Y�¾ÌÀr¼Å
�Ä¯� d�Y� Ê Ì^�� ,d�Y� ¾Ì§�»� {Zu� ¥��»� cY�iY� ¾Ë�e��Z]

ÂÌaY�d�Ì¿Â³Zf¿M��Y�Ã{Z¨f�YËÊ»�½Z�¯Â·Z¿�½Âr¼Å�É|Ì��Z]�|¿YÂe
Ã|¿�Ì³� ¾ËY�­Â¸]�{Â�� {�{� {ZnËY�\^�� ZÅ� ��Êf·Zu� ¾ÌÀq� �{

Ã{Z¨f�YÃ{Z»� �Y��Ä¿Â]Z]� Ã�Z��� ½Âr¼Å�ÉY��cZ¬Ì¬ve� Ä]� ZÀ]� Ä¯
{| f»� Ä¸¼m� �Y�¡Y{� Äv¨�� d�e� Á�¾Ì·Z»�§,Ê³�ËÁ���ÉZÅ

� É{�{|�d�Y� Ã|�� cZ^iY� ½M,�Ê»�ÄÌmÂe� |¿YÂe���ÅZ¯� �³
|�Z]�­�e�¹�|À��ºËÔ���Ì´¼�q����Á������]�ÄmÂe� Z]ÄÄ°ÀËY��

�¾Ì§�»�¥��»Ê�Ây��� Á� ÂÌeY|��cY�iY��ÁM�Á� {�Y{�µZ^¿{� Ä]�
��]� �°Ê»� ½Z�¯Â·Z¿� ¥��»��Ê]� �Y� Êf·Zu� |¿YÂe��Á� É�Y�«

�Y��Ê»Y�MZ¿�Á�|À¯�{ZnËY�Ä¿Â]Z]�Ê]Y���Y|���¬¿�Ä]�ÄmÂe�Z]��,�
�,���,�����Ê»�½YÂe��Z]��ºÅ��Y�Ê� ]��ÅZ¯Ä¿Z�¿��¹�|À��ÉZÅ

�­�e�Ä¸¼m�Y[Y���Y�Á�Ê]�®Ë�ve�Á�É�Y�«��Y��É�Ë~a�Ä¸Ì�Á�Ä]
d�¿Y{�ÄÌmÂe�¶]Z«��Z�Y�¾Ì¼Å��]� ,Ä¿Â]Z]� �{�lËZf¿�µZu��Å��

�½M�cZ^Ì¯�e�Êy�]� ZË�Á�Ä¿Â]Z]�ÉY�]�Ä¯�ÊeZ ·Z�»�Z]� Z»�ªÌ¬ve
{�Y{� Ê´ÀÅZ¼Å� |À¸ËZ«� ÊÀÌa�ZË{Á�À]� Ä^�� dÌ·Z §� Á��ÄÌ¸¯� Z]

Ä¯�É|ÅYÂ��|¿YÂe�Ê»�Ä¿Â]Z]�|Å{�Ê»�½Z�¿��­�e�¹�|À��ºËÔ��
�¾Ì§�»�Ä]�Ê´f�]YÁ� Á�¶¼ve� Á� Y���ÅZ¯|Å{,d�Y�½YÂz¼Å��

���,���,�������Á��Â¼n»��{���¿�Ä]�,{ÂmÂ»�|ÅYÂ��Ä ·Z�»�Z]
Ê»�ºËÔ���ÅZ¯�|À¼���Y�ÊËZ¿YÂe�ÉY�Y{�Ä¿Â]Z]�Ã�Z���Ä¯�|���
l¿���­�e�¹�|À���ÁM|�Z]�Ä¿Â]Z]�Ã�Z���Ä¯�Zn¿M��Y�{ÂmÁ�¾ËY�Z]�,

Ã|Ë|a� �{� Á� {�Y{� Ê¿�Á�f�YÂfÌ§� d¸�y��Á� {�{� ½Âq� ÊËZÅ
Ê»� ¶¼���Àm� Ä]� Äf�]YÁ� � [Y���Y�|À¯,�Ä¯� d�Y� É�Á���

É�f�Ì]�cZ¬Ì¬ve½Â»�ÂÅ��¬¿�¾f§�³���¿��{�Z]���Ê�Àm�ÉZÅ
cÁZ¨e�Á�{Â��¹Zn¿Y�ÄÀÌ»��¾ËY��{��Àm�Á{�ÉZÅ����,������

��
 

 
 
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 tm

uj
.ia

ut
m

u.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

1-
30

 ]
 

                               5 / 7

https://tmuj.iautmu.ac.ir/article-1-116-en.html


����
�Ä¸n»�¹Â¸��Ê°��aÊ»Ô�Y�{Y�M�ÃZ´�¿Y{�����������������������������������������������������������������������������������������iY�ªË��e�cYÄ¿Â]Z]�Ã�Z����� 

REFERENCES 
1. Kest B, Palmese CA, Hopkines E, Adler M, Juni A. Assestment of acute and chronic morphine dependence in male 
and female mice. Pharmacol Biochem Behav 2001; 70: 149-56.  

2. Mamiya T, Noda Y, Ren X, Hamdy M, Furukawa S, Kameyama T,�et al. Involvment of cyclic AMP systems in 
morphine physical dependence in mice: prevention of development of morphine dependence by rolipram, a phospho- 
diestrase 4 inhibitors. Br J Pharmacol 2001; 32: 1111�7.  

3.  Sheu MJ, Sribanditmongkol P, Santosa D, Tejwani GA. Inhibition of morphine tolerance and dependence by 
diazepam and its relation to cyclic AMP levels in discrete rat brain regions and spinal cord. Brain Res 1995; 675: 31�7.   

�� Ê¸��É�³���¦·Â»���¹Â��|¸m�,¹�ZÆq�_Zq�,ÊËÁ�Y{�½ZÅZÌ³��½Y�Æe���,½Y�Æe�ÃZ´�¿Y{�cY�Z�f¿Y����� 

�� �Ì»�¾Ì�u��|Ìu�¦·Â»���ºnÀa�|¸m�,µÁY�_Zq�,ÊÅZÌ³�¥�Z »��½Y�Æe���,Ê»Ô�Y�²ÀÅ�§���¿��f§{�cY�Z�f¿Y����� 

�� ½Z¼¬·�É{�ËY��Á�Ê���]�]�¶³�Ê¸°·YÁ�|ÌÅ�Ã�Z���Ê]Y���Y|���iY�Ä�ËZ¬»�Â»��{�ÊnÀ��[Y���Y�¦¸fz»�µ|»�Á{��{�Ä¿Â]Z�¢·Z]�Ã{Z»�Á��¿�É�Â��ÉZÅ��½ZËZa���Ä»Z¿�
�YÂÅY��,|��Y�Ê�ZÀ��Z¯���,¹Â¸��Ã|°�¿Y{�,�YÂÅY�½Y�¼q�|ÌÆ��ÃZ´�¿Y{������          

�� ¾Ì�u�É�¨ m,Z���|¼v»�ÉÁ|Æ»���YÁ�,Ã�«��Z���Ê£Z]�����f�Y�Á�É|¸m�Ë��Ê°Ë�f°·Y�cZ°Ë�ve�dËZ¨¯�½Y�Ì»�Ê���]�Ä]�Ê´f�]YÁ�Z]�Ä¸]Z¬»��{�{���[M�[ÁZÀf»�
�Á��Á{�¾ËY�Ä�ËZ¬»�Á�ÊËY�v���Â»��{�¾Ì§�»���Â�¿Y{�Ä¸n»�����-�µZ����,�Ã�Z¼������cZv¨������� 

�� Z���,É�{ZÆ]�¾Ë�M�¹Y�Ó{���Ä¼m�e�Ì¯�,�Ô³�,¥Y�b�Y�Ê¿Á�f��Á�½Z¿��ÊÀÌ·Z]�Ê�ZÀ��½Â»�ÂÅ��µÁY�_Zq���½Y�Æe��ÊÅZ´�¿Y{���¿��¯�»�cY�Z�f¿Y��,����� 

�� Y|¿�{Y�¿�Ê§�]��½Â»�ÂÅ��Â�u�¹|��Á��Â�u��{�Ã{Z»Á��¿�É�Â���Â»��{�Ä¿Â]Z]�¶³�Ê¸°·YÁ�|ÌÅ�Ã�Z���É{�{�|���iY�Ê���]�Ê�Àm�ÉZÅ���Ä»Z¿�½ZËZa�Ê�ZÀ��Z¯�
��YÂÅY��,|��Y��¹Â¸��Ã|°�¿Y{�,�YÂÅY�½Y�¼q�|ÌÆ��ÃZ´�¿Y{,��������

10. Avallone R, Zanoli P, Corsil L, Cannazza G, Baraldi M. Benzodiazepine-like compounds and GABA in flower head 
of Matricaria chamomilla. Phytother Res 1996; 10: s177�s179.  

11. Avallone R, Zanoli P, Puia G, Kleinschnitz M, Schreier P, Baraldi M. Pharmacological profile of apigenine, a 
flavonoid isolated from Matricaria chamomilla. Biochem pharmacol 2000; 59(11): 1387-94.  

12. Clement Y, Chapouthier G. Biological basis of anxiety. Neurosci Biobehav Rev 1998; 22(5): 623-33.  

13. Zanoli P, Avallone R, Baraldi M. Behavioral characterisation of the flavonoids apigenin and chrysin. Fitoterapia 
2000; 71: S117-S123.  

14. Reis LS, Pardo PE, Oba E, Kronka Sdo N.  Matricaria chamomilla CH12 decreases handling stress in Nelore calves. 
J Vet Sci 2006; 7(2): 189-92. 

15. Kupfersztain C, Rotem C, Fagot R, Kaplan B. The immediate effect of natural plant extract, Angelica sinensis and 
Matricaria Chamomilla (Climex) for the treatment of hot flushes during menopause. A preliminary report. Clin Exp 
Obstet Gynecol 2003; 30(4): 203-6. 

16. Nemecz G. Herbal Pharmacy: chamomile� This widely available herb has diverse therapeutic uses, including 
antiphlogistic, sedative and antimicrobial effects. US�Pharmacist 2000; 23: 115-23. 

17. Sarkaki A. Role of the PGi nucleus on local EEG locus coerleus of brain in morphine's addiction and withdrawal 
syndrome signs in rats. Abstract book of 16th Iranian congress of physiology and pharmacology 2003. Tarbiat 
Modarres University, Tehran, Iran.  

18. Paxinos G, Watson C. The rat brain in stereotaxic coordinates, 2nd ed . Orlando: Academic Press, 1986. 

19. Gomaa A, Hashem T, Mohamed M, Ashry E. Matricaria chamomilla extract inhibits both development of morphine 
dependence and expression of abstinence syndrome in rats. J Pharmacol Sci 2003; 92: 50-5.  

��� Ê¸³�É|Æ»�Âa� �]½Â»�ÂÅ��Â�u�¹|��Á� �Â�u��{� Ã{Z»� Á��¿�É�Â���Â»��{�Ä¿Â]Z]�¶³�Ê¸°·YÁ�|ÌÅ� Ã�Z���Ê]Y���Y�|���iY�Ê��� Ê�Àm�ÉZÅ� ��Ä»Z¿�½ZËZa�
�YÂÅY��,|��Y�Ê�ZÀ��Z¯��,¹Â¸��Ã|°�¿Y{�,�YÂÅY�½Y�¼q�|ÌÆ��ÃZ´�¿Y{�����.��

��� Z��Ì¸��É|ÌuÁ�,¾Ì�u|¼v»�Êf�{�,ÊÀË|·Y�µZ¼m��|Ì¼u|Ì����]�Ä¿Â]Z]�Ã�Z����iYÊÅZ´�ËZ»�M�|Ì¨���Â»��{�{�{��ÅZ¯����Ä¸n»�Ê°��a�¹Â¸���ÃZ´�¿Y{�
{�Ë�Ê«Á|��|ÌÆ��������Ã�Z¼��-����cZv¨����Ze������

22. Sribanditmongkol P, Sheu MJ, Tejwani GA. Inhibition of morphine tolerance and dependence by diazepam and its 
relation to the CNS met-enkephalin levels. Brain Res 1994; 645:�1�12. 

23. Nestler EJ. Molecular basis of  long-term plasticity underlying addiction. Neurosience 2001; 2: 119-28.  

24. Smart D, Lambret D. The stimulatory effects of opioides and their possible role in the development of tolerance. 
Tips 1996; 17: 264-8.  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 tm

uj
.ia

ut
m

u.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

1-
30

 ]
 

                               6 / 7

https://tmuj.iautmu.ac.ir/article-1-116-en.html


Ã�Á{������Ã�Z¼��� ���ÌËZa��������������������������������������������������������������������������������������������������ÊWZ¼¤Ë��ÆrË�a��f¯{�Á�°¼Å½Y�Z��
��� 

25. Suzuki T, Tsuda M, Narita M,�Funada M, Mizoguchi H, Misawa M. Diazepam pretreatment suppresses morphine 
withdrawal sings in the mouse. Life Sci 1996; 58(4): 349-57.  

26. Tejwani GA, Sribanditmongkol P, Sheu MJ. Inhibition of morphine tolerance and dependence by diazepam. Regul 
Pept 1994; 50: S207�S208.  

27. Viola H, Wolfman C, Marder M, Goutman JD, Bianchin M, Wasowski C, et al. 6-Chloro-3`-nitroflavon is a potent 
ligand for the benzodiazepine binding site of the GABAA receptor devoid of intrinsic activity. Pharmacol Biochem 
Behav 2000 ; 65(2): 313-20.   

28. Cappaso A, Piacente S, Pizza C, Sorrentino L. Flavonoids reduce morphine withdrawal in vitro. J Pharm Pharmacol 
1998; 50(5): 561-4.    

 
  

  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 tm

uj
.ia

ut
m

u.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

1-
30

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               7 / 7

https://tmuj.iautmu.ac.ir/article-1-116-en.html
http://www.tcpdf.org

