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  و همکاران ستاریان  ها هاي دخیل در بیوسنتز و تجزیه کتکولامین مرفین و بیان ژن برخی آنزیم

Abstract

Introduction: Appropriate thyroid hormone (TH) levels are essential during the critical period of brain 

development, which is associated with the growth of axons and dendrites and synapse formation. In rats, oral motor 

circuits begin to reach to their adult pattern around 3 weeks after birth, the period in which alteration from sucking to 

biting and chewing occurs (weaning time). Trigeminal motor nucleus (Mo5) as the supplier of nerves that innervate jaw 

muscles, shows obvious developmental changes during this period. TH may have an important role in these changes.

Methods: Time pregnant female rats received 50 ppm propylthiouracil (PTU) in their drinking water from 16th day 

of pregnancy, continued to 23rd day post partum, while control group received tap water. Brain stems of 6 male 23-day-

old pups in each experimental group were processed for Golgi staining method. Using rotary microtome, brain stem 

paraffin embedded blocks were cut to 70 micron slices. Mo5 tissue sections were selected for photography and 

morphological analysis. Cell body measurements were performed using Starter image analyzer software. Modified 

Sholl’s concentric circles technique was used for the morphological analysis of the dendrites.

Results: The results of cell body measurements revealed a significant decrease in the soma size of trigeminal 

motoneurons in hypothyroid pups. Besides, counting of the dendrites showed that the number of secondary, tertiary and 

higher order dendrites, but not primary dendrites, showed a significant decrease compared to the normal group.

Conclusion: The important role of thyroid hormone in motoneurons development and neurofilaments formation 

suggests that congenital hypothyroidism can alter the cell size and dendritic arborization pattern of trigeminal 

motoneurons.
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  1387 بهار، 1، شمارة 12جلد   فیزیولوژي و فارماکولوژي

بررسی اثر هایپوتیروئیدیسم مادرزادي بر روي مورفولوژي نورون هاي هسته 

  آمیزي گلژي روش رنگحرکتی عصب سه شاخه در موش صحرائی با 

  *3،2 ، فرزانه گنجی2،1حمید سپهري 
، گرگانگرگان پزشکی علوم فیزیولوژي، دانشگاه گروه.1

، گرگان مرکز تحقیقات علوم اعصاب دانشگاه علوم پزشکی گلستان.2

   ، گرگاندانشگاه گلستانعلوم  دانشکده شناسی، زیست گروه.3

  88اسفند  26: پذیرش    1388بهمن  30: دریافت
  همکارانو  ستاریان  ها کتکولامین تجزیه و هاي دخیل در بیوسنتز بیان ژن برخی آنزیم مرفین و

  چکیده

مـوش   در. غلظت هورمون تیروئید بایـد در محـدوده خاصـی قـرار داشـته باشـد       دندریت ها صورت می گیرددر دوره ي حساس تکوین مغز که در آن رشد اکسونها و  :مقدمه

 در. تثبیت مـی شـود  ) پایان شیرخوارگی(صحرائی تمایز مدارهاي حرکتی دهانی به الگوي بالغ از حدود هفته سوم پس از تولد و هم زمان با تغییر الگوي تغذیه از مکیدن به جویدن 

  .ورون هاي هسته حرکتی عصب سه شاخه تغییرات مورفولوژیک چشمگیري نشان می دهنداین زمان ن

زایمـان داروي    پـس از  23بـارداري تـا روز    16موش هاي صحرائی ماده باردار به دو گروه کنترل و هایپوتیروئید تقسیم شده و موش هاي گروه هایپوتیروئید از روز  :ها روش

  انجـام   مـوش نـر از هـر گـروه     6در روز بیست و سوم مراحل رنگ آمیزي گلـژي بـر روي   . در آب آشامیدنی دریافت کردند ppm 50آنتی تیروئید پروپیل تیو اوراسیل را با غلظت

انجـام    ی عصب سه شاخه تهیه شد و مراحل آماده سازي بـراي عکسـبرداري  بلوك هاي پارافینی ناحیه هسته حرکت میکرونی از 70با استفاده از میکروتوم روتاري برشهاي . گرفت

  .و آنالیز مورفولوژي دندریتها به روش دوایر متحدالمرکز شول انجام گرفت Starterافزار  اندازه گیري مساحت جسم سلولی نورونها با استفاده از نرم. شد

دنـدریتهاي    تعداد .اندازه جسم سلولی نورون ها در گروه هایپوتیروئید نسبت به گروه کنترل نشان داد عنی داري درگیري مساحت اجسام سلولی ثانویه کاهش م اندازه :ها یافته

  .تغییرمعنی داري نشان نداد، در حالی که کاهش تعداد دندریت هاي درجه دوم و بالاتر معنی دار بود) درجه اول(اولیه 

کـاهش    بـه   می تواند  مادرزادي  هایپوتیروئیدیسم فیلامان ها نقش مهمی به عهده دارد، تکوین سلول هاي عصبی و شکل گیري نورواز آنجا که هورمون تیروئید در  :گیري نتیجه

  .انشعابات دندریتی آنها منجر شود اندازه نورون هاي حرکتی و تغییر الگوي

  

  یتیدندر انشعابات شاخه، سه عصب حرکتی هسته هایپوتیروئیدیسم، :هاي کلیدي واژه
 

 

  *مقدمه

اي  داران آثـار بسـیار گسـترده    هورمون تیروئید در بدن مهـره 

  

  

  fganji2@yahoo.com                        :نویسندة مسئول مکاتبات  *

  www.phypha.ir/ppj:                                          وبگاه مجله   

میلیارد نفـر در جهـان بـه نـوعی     در حال حاضر حدود یک . دارد

و در بسـیاري کشـورها    دچار اختلالات هورمون تیروئید هسـتند 

بیماریهاي ناشی از اخـتلالات هورمـون تیروئیـد پـس از دیابـت      

ایـن  . شایعترین بیماریهاي غدد درون ریـز محسـوب مـی شـوند    

ً بر روي همـۀ سـلولها   هورمون علاوه بر آثار متابولیکی که تقریبا

مال می کند نقش مهمی در روند تکوین و بخصـوص  در بدن اع

١٣۴٧تأسیس  
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50  50

اخـتلالات عصـبی ـ    . تکـوین سیسـتم عصـبی ـ عضـلانی دارد     

ــادرزادي   ــایپوتونی در هایپوتیروئیدیســم م ــه ه عضــلانی از جمل

)congenital hypothyroidism(  ــایعند ــیاري از ] 2[ش و بس

عـوارض  . بیماران هایپوتیروئید از عوارض عضلانی شکایت دارند

زهایپوتیروئیدیسم مادرزادي دراغلب مناطق دنیـا گـزارش   ناشی ا

شودوامروزه تلاش هاي بسیاري براي تشـخیص بـه موقـع و     می

یکـی از علائـم اولیـه در نـوزادان     . آیـد  درمان آن به عمـل مـی  

و درصــورتی کــه ] 2،31[هایپوتیروئیــد مشــکل در تغذیــه اســت 

ن علامت هورمون درمانی با دوز مناسب به موقع انجام نگیرد  ای

همراه بـا اخـتلالات رشـد و عقـب مانـدگی ذهنـی درکودکـان         

  ].              30[هایپوتیروئید نیز مشاهده خواهد شد 

   به نظـر مـی رسـد هورمـون تیروئیـد در تکـوین رفتارهـاي        

تغذیه اي و مدارهاي حرکتی دهانی که در شروع عمـل جویـدن   

ی ایـن فرضـیه   به منظـور ارزیـاب  . اهمیت دارند نقش داشته باشد

ــم    ــدلهاي هایپوتیروئیدیس ــتفاده از م ــا اس ــددي ب ــات متع تحقیق

بـا  . مادرزادي برروي حیوانات آزمایشـگاهی انجـام گرفتـه اسـت    

توجه به اینکه دورة زمانی حساسیت مغز به هورمـون تیروئیـد در   

که تقریبأ سه ماهۀ آخر بارداري تا سه ماهۀ اول پـس از   ѧـ  انسان

روز ابتداي زندگی موش  10ـ  15معادل  ـ گیرد می تولد را در بر

، مدل موش صحرائی براي بررسی آثار ناشـی  ]3[صحرائی است 

از هایپوتیروئیدیسم مادرزادي بر روي تکوین مـدارهاي حرکتـی   

  .  شود دهانی مدل مناسبی محسوب می

نوزادان همۀ پستانداران و از جمله انسان تغذیه را با مکیـدن  

مکیـدن بـا    نمـو  و طی  مراحل رشدسپس در  و شروع می کنند

پایـان   در موش صحرائی در]. 16،25[ جویدن جایگزین می شود

کـه از  ) masseter muscle(شیرخوارگی فنوتیپ عضلۀ جونـده  

مهمترین عضلات پائین آورندة آرواره است به سرعت تغییر کرده 

و فیبرهاي آهستۀ آن به فیبرهاي سـریع تبـدیل مـی شـوند تـا      

یکـی از عوامـل    .]27، 25، 14[ بجود و گاز بگیـرد حیوان بتواند 

کنترل کنندة این تغییر تحولات میزان هورمون تیروئید در خـون  

از طرف دیگر هایپوتیروئیدیسم رشد زوائد نورونی ]. 19،28[ است

  ]. 6،29[را تغییر می دهد  و سیناپتوژنز

عضـلات بـه    با توجه به اینکه تکـوین نورونهـاي حرکتـی و   

یگر صورت می گیرد نقش هورمون تیروئید درتکوین موازات یکد

].  4[سیستم عصبی ـ عضلانی از اهمیت خاصی برخـوردار اسـت    

ــه هــاي نوروآناتومیــک و   ــر روي جنب ــاکنون ب تحقیقــاتی کــه ت

ــه     ــام گرفتـ ــکلتی انجـ ــلات اسـ ــوین عضـ ــیمیائی تکـ بیوشـ

، نقــش مهــم هورمــون تیروئیــد و اعصــاب را در ]1،8،9،10،24[

تغییـرات مورفولوژیـک   . اثبـات رسـانده انـد   تکوین عضلات بـه  

نورونهاي حرکتی عضلۀ جونـده  در رونـد تکـوین مـوش هـاي      

سوري و موش هاي صحرائی نرمال به طور هم زمـان بـا تغییـر    

  ].18،20[ دهد الگوي تغذیه رخ می

امروزه جزئیات مربوط بـه تغییـردر آنـاتومی، هیستوشـیمی و     

تیروئیدیسم مـادرزادي  عملکرد عضلات اسکلتی در مدلهاي هایپو

روشن شده است اما این تغییرات در نورونهـاي حرکتـی عصـب    

دهنده به آنها درزمان کمبود هورمون تیروئید کمتر مورد بررسـی  

در ایـن تحقیـق اثـر هایپوتیروئیدیسـم مـادرزادي      . اند قرار گرفته

حرکتی عصـب زوج پـنجم   وژي نورون هاي هسته برروي مورفول

ــدادي از عضــلا ــه تع ــده کــه ب ــه عضــله جون ت صــورت از جمل

)masseter( ـ  پستانداران ۀدرگیر در عمل تغذی ۀمهم ترین عضل

روزگی که پایان دوران شیرخوارگی  23عصب رسانی می کند در 

میزي گلژي مـورد مطالعـه قـرار    آ شود با روش رنگ محسوب می

گرفته است، این روش جزئیات مورفولوژي سلولهاي عصبی و به 

همین دلیل بـراي  کند و به  خوبی مشخص می ا را بهویژه دندریته

ارزیابی وضـعیت دنـدریتهاي نورونهـاي هسـته حرکتـی عصـب       

شاخه که با دریافت سیناپسهاي متعدد در برقـراري مـدارهاي    سه

 دارنـد روش مناسـبی بـه     مهمی بـه عهـده   شحرکتی دهانی نق

  .آید حساب می

  مواد و روشها

معین شروع بارداري بـه دو  ي باردار با تاریخ  موش هاي ماده

موشـهاي گـروه نرمـال    . گروه نرمال و هایپوتیروئید تقسیم شدند

آب آشــامیدنی معمــولی دریافــت کــرده و موشــهاي گــروه      

ــا شــروع فعالیــت   هایپوتیروئیــد از روز شــانزدهم بــارداري کــه ب

در آب آشـامیدنی خـود   ] 21[تیروئید در جنین مصادف اسـت  غده

را بـا غلظـت    )PTU(تیـو اوراسـیل   داروي ضد تیروئید پروپیـل  

ppm 50    ایـن  ] 7،15[دریافت کردند، با توجه به منـابع موجـود

غلظت براي القاي هایپوتیروئیدیسم کـافی بـوده و مـرگ ومیـر     

از  PTUبه دلیل مزه تلخ . کند نوزادان را در حد متوسط حفظ می

یـک قـرص بـراي هـر     (شیرین کننده مصنوعی ساکارین سدیم 

استفاده شد، این تیمار تا پس از زایمان ادامه ) آب میلی لیتر 100
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لـی در هـر یـک از    لوگیـري مسـاحت جسـم س ـ   

نورون که جسم سلولی آنها  155گروههاي نرمال و هایپوتیروئید 

از نـرم افـزار    به خوبی رنگ گرفته بود انتخاب شدند و با استفاده

گیري شد و در سه گروه  مساحت جسم سلولی آنها اندازه

بـا  (، متوسـط  )میکرومتـر مربـع   300-600با مسـاحت  

بــا مســاحت (و بــزرگ ) رومتــر مربــعکمیــ 600

  ). 1شکل(بندي شدند  دسته)  میکرومتر مربع

نـورون و در   13براي انجام آنالیز دنـدریتی در گـروه نرمـال    

نــورون کــه بــه خــوبی رنــگ گرفتــه و  15گــروه هایپوتیروئیــد 

ــراي ارزیــابی هــاي   ــوژي دنــدریتی مشخصــی داشــتند ب مورفول

یـن نورونهـا داراي ویژگیهـاي زیـر     ا. مورفولوژیک انتخاب شدند

هـا همپوشـانی    نسبتا ایزولـه بـوده و بـا سـایر نـورون     

با انتهـاي باریـک شـده    کاملا مشخص دندریتهاي 

معیار انتخاب یک دندریت به عنوان دندریت کامـل ایـن   

بود که قطر انتهاي دندریت حداقل کمتر از نصف بخش ابتـدائی  

هـاي   دندریتهاي شمارش شده به شـکل دنـدریت  

درجه اول، درجه دوم، درجه سوم و درجـه چهـارم دسـته بنـدي     

رمال و هایپوتیروئیـد نورونهـا چنـدوجهی    در هر دو گروه ن

.  بـوده اسـت   3بوده و تعداد دندریتهاي درجـه اول آنهـا حـداقل    

براي آنالیز وضعیت دندریتها با مختصـر تغییراتـی از روش دوایـر    

Sholl’s concentric circles technique (

  

به این ترتیب که از هر نورون عکسی با بزرگنمائی مشخص 

تهیه شده و پس از انجـام محاسـبات لازم بـا قـرار دادن کاغـذ      

کالک بر روي عکس و با در نظر گـرفتن نقطـه مرکـزي جسـم     

سلولی به عنوان مرکـز دوایـر متحـدالمرکز، ایـن دوایـر طـوري       

 ـ     10ا دایـره بعـدي   ترسیم شدند که اختلاف شـعاع هـر دایـره ب

سپس نقاط برخورد دندریتها بـا دوایـر شـمارش    

گردید و نمودار تعداد نقاط برخورد بر اساس شعاع هر دایره رسـم  

نتایج به دست آمده از انـدازه گیـري مسـاحت    

و  Student’s t-testاجسام سلولی نورونها با اسـتفاده از آزمـون   

 ANOVAآنالیز دندریتها بـا اسـتفاده از آزمـون    

ــراري   ــادیر تک ــراي مق  ANOVA test for repeated)ب

انحراف معیار  ±داده ها به شکل میانگین. آنالیز شد

در نظـر گرفتـه    >P 05/0 اند و سطح معنـی دار بـودن  

  

نوزاد نر از  6) پایان شیرخوارگی(پس از زایمان 

هر یک از گروه هـاي نرمـال و هایپوتیروئیـد بـا تزریـق داخـل       

بیهـوش شـدند و مراحـل رنـگ     ) 

شـرح زیـر    آمیزي گلژي به روش تغییر یافته گلژي ـ هورتگا بـه  

سرم فیزیولوژي و  ml 50کاردیال ابتدا با 

و % 1از فیکساتور اول کـه حـاوي پارافرمالدئیـد    

بود و ادامـه   pH) 4/7 (مولار 1/0

کرومـات   از فیکسـاتیو دوم کـه ازمحلـول بـی    

 4/7 (مـولار  1/0در بـافر فسـفات    

خارج کردن مغز، جدا کردن ناحیه ساقه مغـز و قـراردادن   

سـاعت و سـپس انتقـال     48-72آن در فیکساتیو دوم به مـدت  

-48بـه مـدت   % 3کرومات پتاسیم 

و % 75/0نقـره  ساعت ، شستشوي بلوکها با محلول نیتـرات  

  .ساعت 48-72قرار دادن آنها در این محلول به مدت 

انجام مراحل آبگیري بافتی و قالـب گیـري پـارافینی بـر     

از قالب هاي پـارافینی ناحیـه سـاقه مغزبـا میکروتـوم      

میکرونـی تهیـه شـده و پـس از پـارافین      

از . داده شد و لامل گذاري صورت گرفت

برش هـاي در بـر گیرنـده  هسـته حرکتـی عصـب زوج پـنجم        

گیـري مسـاحت جسـم س ـ    براي اندازه

گروههاي نرمال و هایپوتیروئید 

به خوبی رنگ گرفته بود انتخاب شدند و با استفاده

Starter مساحت جسم سلولی آنها اندازه

با مسـاحت  (کوچک 

600-900مسـاحت  

میکرومتر مربع 1200-900

براي انجام آنالیز دنـدریتی در گـروه نرمـال    

گــروه هایپوتیروئیــد 

ــراي ارزیــابی هــاي   ــوژي دنــدریتی مشخصــی داشــتند ب مورفول

مورفولوژیک انتخاب شدند

نسبتا ایزولـه بـوده و بـا سـایر نـورون      -1: بودند

دندریتهاي  -2نداشتند، 

معیار انتخاب یک دندریت به عنوان دندریت کامـل ایـن   . داشتند

بود که قطر انتهاي دندریت حداقل کمتر از نصف بخش ابتـدائی  

دندریتهاي شمارش شده به شـکل دنـدریت  ]. 11[آن باشد 

درجه اول، درجه دوم، درجه سوم و درجـه چهـارم دسـته بنـدي     

در هر دو گروه ن. شدند

بوده و تعداد دندریتهاي درجـه اول آنهـا حـداقل    

براي آنالیز وضعیت دندریتها با مختصـر تغییراتـی از روش دوایـر    

Sholl’s concentric circles technique(متحدالمرکز شول 

  ]. 23[استفاده شد 

به این ترتیب که از هر نورون عکسی با بزرگنمائی مشخص 

تهیه شده و پس از انجـام محاسـبات لازم بـا قـرار دادن کاغـذ      

کالک بر روي عکس و با در نظر گـرفتن نقطـه مرکـزي جسـم     

سلولی به عنوان مرکـز دوایـر متحـدالمرکز، ایـن دوایـر طـوري       

 ـ    ترسیم شدند که اختلاف شـعاع هـر دایـره ب

سپس نقاط برخورد دندریتها بـا دوایـر شـمارش    . میکرومتر باشد

گردید و نمودار تعداد نقاط برخورد بر اساس شعاع هر دایره رسـم  

نتایج به دست آمده از انـدازه گیـري مسـاحت    ) . 3شکل(گردید 

اجسام سلولی نورونها با اسـتفاده از آزمـون   

آنالیز دندریتها بـا اسـتفاده از آزمـون     نتایج حاصل از

ــراري   ــادیر تک ــراي مق ب

measures) آنالیز شد

اند و سطح معنـی دار بـودن   بیان شده

  .شده است

  
شاخه در سه   نورونهاي هسته حرکتی عصب سه

مسـاحت  (، متوسـط  )میکرومتر مربـع  600-300

مسـاحت جسـم سـلولی بـین     (و بزرگ ) میکرومتر مربع

Student’s t-test  155: ، تعداد کل نورونها 
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پس از زایمان  23در روز . یافت

هر یک از گروه هـاي نرمـال و هایپوتیروئیـد بـا تزریـق داخـل       

) mg/kg100(صفاقی کتـامین  

آمیزي گلژي به روش تغییر یافته گلژي ـ هورتگا بـه  

  : انجام شد

کاردیال ابتدا با  پرفیوژن ترانس -1

از فیکساتور اول کـه حـاوي پارافرمالدئیـد    ml 100سپس 

1در بافرفسفات % 1گلوتارآلدئید

از فیکسـاتیو دوم کـه ازمحلـول بـی    ml  150پرفیوز بـا 

در بـافر فسـفات    % 10مالدئید و فر% 6پتاسیم 

(pH تهیه شده بود.  

خارج کردن مغز، جدا کردن ناحیه ساقه مغـز و قـراردادن    -2

آن در فیکساتیو دوم به مـدت  

کرومات پتاسیم  بلوکهاي بافتی به محلول بی

ساعت ، شستشوي بلوکها با محلول نیتـرات   24

قرار دادن آنها در این محلول به مدت 

انجام مراحل آبگیري بافتی و قالـب گیـري پـارافینی بـر      -3

  . روي بلوکهاي بافتی

از قالب هاي پـارافینی ناحیـه سـاقه مغزبـا میکروتـوم       سپس

میکرونـی تهیـه شـده و پـس از پـارافین       70روتاري برش هاي 

داده شد و لامل گذاري صورت گرفتزدائی بر روي لام قرار 

برش هـاي در بـر گیرنـده  هسـته حرکتـی عصـب زوج پـنجم        

. فتومیکروگرافی به عمل آمد

نورونهاي هسته حرکتی عصب سه مقایسه اندازه جسم سلولی -1شکل

600مساحت جسم سلولی (گروه کوچک 

میکرومتر مربع 600-900جسم سلولی بین 

testآزمون با ) میکرومتر مربع 1200-900

)155 n(=  ،001/0 P> ***

600-900 900-1200

مساحت جسم سلولی 

Normal
Hypo
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  یافته ها

نتایج اندازه گیریهاي سلولی نشان داد مساحت جسم سـلولی  

در گــروه هایپوتیروئیــد کــاهش یافتــه اســت و ایــن کــاهش در 

ــزرگ  ــاي ب ــیش از (نورونه ــاحت ب ــا مس ــع 900ب ) میکرومترمرب

همچنین در گروه هایپوتیروئید تعـداد  ). 1شکل(چشمگیرتر است 

انشعابات دندریتی به ویژه دندریتهاي درجـه دوم و بـالاتر کمتـر    

نتایج حاصـل  ). 2شکل (رسند  بوده و دندریتها باریکتر به نظر می

نشان داد در گروههاي نرمال و از مقایسه میانگین تعداد دندریتها 

هایپوتیروئید در تعداد دندریتهاي درجـه اول تفـاوت معنـی داري    

به  شود اما این تفاوت در دندریتهاي درجه دوم و بالاتر دیده نمی

شکل کاهش معنـی دار تعـداد دنـدریتها در گـروه هایپوتیروئیـد      

ــی ــاهده م ــود  مش ــدول(ش ــر  ). 1ج ــل از روش دوای ــایج حاص نت

ز شول نشان داد در گروه هایپوتیروئید هر چه فاصـله  متحدالمرک

از مرکز جسم سلولی بیشتر شود از تعداد دندریتها و نقاط برخورد 

میکـرون   50شود و از فاصله  آنها با دوایر متحدالمرکز کاسته می

  ).3شکل (دار است  به بعد این کاهش معنی

  بحث

نتایج به دسـت آمـده نشـان داد در موشـهاي هایپوتیروئیـد      

کاهش میانگین اندازه مساحت جسـم سـلولی نسـبت بـه گـروه      

چنین کاهشی قبلا نیز گزارش شده اسـت  . کنترل معنی دار است

اما در تحقیق فعلی اندازه جسم سلولی نورونها بزرگتر است، ] 13[

 ـ   گ آمیـزي  علت این اختلاف می تواند به روشـهاي متفـاوت رن

نتایج مربوط به آنالیز وضعیت دندریتها نشان . نورونها مربوط باشد

داد تعداد دندریتهاي درجه اول در دو گروه اخـتلاف معنـی داري   

ندارد اما در گروه هایپوتیروئید کاهش تعداد دندریتهاي درجه دوم 

یکـی از ویژگیهـاي نورونهـاي حرکتـی     . و بالاتر معنـی دار بـود  

تی گسترده آنهاست، در این نورونهـا دنـدریتها بـا    انشعابات دندری

دریافت تعداد زیادي سیناپس هم به عنـوان پذیرنـده و هـم بـه     

بـراي آنکـه یـک    . کنند عنوان پردازنده پیامهاي ورودي عمل می

نورون حرکتی بتواند نقـش خـود را بـه درسـتی ایفـا کنـد بایـد        

در ].  22[ارتباطات سیناپسی به خوبی برقرار شده و حفظ شـوند  

نورونهاي بزرگ نوروفیلامانها عناصـر اصـلی اسـکلت سـلولی را     

، NF-Lنوروفیلامانها از سه زیرواحد به نامهاي . دهند تشکیل می

NF-M  وNF-H 32[شوند  ساخته می .[Zhang   و همکـاران در

هاي کد کننـده   نشان دادند در نخاع کاهش بیان ژن 2002سال 

رشـد دنـدریتها را بـه ویـژه در     نوروفیلامانها یا حذف ایـن ژنهـا   

  ایـن کـاهش بـه    و دهـد  نورونهاي حرکتـی بـزرگ کـاهش مـی    

ایـن محققـین   ]. 33[اسـت  چشمگیرتر  NF-Lخصوص در سنتز 

در نخاع هرچه اندازه نورون حرکتی بزرگتـر   همچنین نشان دادند

. و انشعابات دندریتی آن گسترده تر است باشد قطر اکسون بیشتر

 ـ، درجه سوم، درجه سوم به بعد و جمع کـل دنـدریتها در دو گـروه نرمـال و هایپوتیروئیـد      )درجه دوم(، ثانویه )درجه اول(مقایسه میانگین دندریتهاي اولیه  -1جدول    آزمـون ا ب

ANOVA  01/0تکراري  براي مقادیر تکراري P< **, 001/0 P> ***  

جمع کل درجه سوم به بعد درجه سوم درجه دوم اول درجه

2/4 ±4/19 7/0 ± 5/5 5/0 ± 8/4 5/0± 5/5 3 /0 ±6/3 گروه نرمال   
*** 1/1 ± 8/8 ***  0 *** 2/0  ± 1/2  **3/0 ± 2/3 3/0 ± 5/3 گروه هایپوتیروئید   

ــا روش  ســه فتــومیکروگراف از مقــاطع هســته حرکتــی عصــب -2شــکل  شــاخه ب

(B)و هایپوتیروئید (A)آمیزي گلژي در گروه نرمال  رنگ

بلنـد و مشـخص و   (S)و ثانویـه   (P)بـا دنـدریتهاي اولیـه     (C,E)نـورون نرمـال   

با دندریتهاي اولیه و ثانویه کوتاه و کم انشعاب (D,F)نورونهاي هایپوتیروئید
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دهد هایپوتیروئیدیسـم بـر روي    که نشان میشواهدي وجود دارد 

رشد دندریتها و ایجاد انشعاب در آنها در نـواحی مختلـف مغـز از    

مغـز پیشـین     جمله کـرتکس، هیپوکامـپ، سـاختارهاي قاعـده    

)basal forebrain (  ــر بازدارنــده دارد ــه اث  ].5،6،12[ و مخچ

Schenker انــد  گــزارش کـرده  2002همکـاران نیــز در سـال    و

تیروئیـد در فرآینـد تـرمیم نورونهـاي محیطـی پـس از       هورمون 

اکسوتومی نقش مهمی دارد و اثر خود را با افزایش بیان ژنهـاي  

بـا توجـه بـه ایـن     ] 26[گـذارد   نوروفیلامانها و داینئین به جا می

شـاخه نیـز     شواهد احتمـال دارد در هسـته حرکتـی عصـب سـه     

سـلولی از   هاي اسـکلت  هایپوتیروئیدیسم با کاهش بیان پروتئین

داینئـین و لامینـین از    جمله پروتئین هاي سازنده نوروفیلامانها،

از آنجـا کـه در   . رشد و توسعه انشعابات دندریتی جلـوگیري کنـد  

شاخه آخـرین     موش صحرائی نورونهاي هسته حرکتی عصب سه

رسـانند   جنینی به پایـان مـی   9-11تقسیمات خود را در روزهاي 

روز شـانزدهم بـارداري    از PTUر بـا  و در این تحقیق تیما] 21[

رسد در این فاصـله دنـدریتهاي اولیـه     آغاز شده است به نظر می

باشند و بنابراین تعـداد دنـدریتهاي اولیـه در گـروه       شکل گرفته

   .داري نشان نداده است هایپوتیروئید کاهش معنی

نتایج حاصل از روش دوایر متحدالمرکز شول نشان داد در گـروه  

میکرومتري از  200پراکنش دندریتها درفاصله هایپوتیروئید نحوه 

مرکز جسم سلولی در مقایسـه بـا گـروه نرمـال الگـوي توسـعه       

 2002و همکـاران در سـال    Honma. دهـد   اي نشان می نیافته

زمان بـا تغییـر    نشان دادند در نورونهاي حرکتی عضله جونده هم

 ـ  ز الگوي تغذیه از مکیدن به جویدن ارتباطات سیناپسـی آوران نی

کنند و با آغاز عمل جویدن، نورونهاي حرکتی به تدریج  تغییر می

، با توجه به نتـایج  ]17[کنند  مورفولوژي نورونهاي بالغ را پیدا می

توان گفـت در موشـهاي گـروه     به دست آمده در این تحقیق می

هایپوتیروئید به دلیل کاهش طـول و تعـداد انشـعابات دنـدریتی     

ز بر اساس الگوي طبیعی خود شـکل  ارتباطات سیناپسی آوران نی

شـیرخوارگی  گیرند و مدارهاي حرکتی دهانی در پایان دوران  نمی

  .شوند به فنوتیپ بالغ خود نزدیک نمی
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