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  چکیده
ی در تهدید سلامت مهم عامل بسیار ،پیشرفت تکنولوژي در پیاسترس  افزایش :زمینه و هدف

 براسترس مزمن چندگانه  آثاراین مطالعه با هدف بررسی  .استاعضاي بدن نظیر دستگاه عصبی 
  .انجام شدهاي بتز در قشر مغز موش صحرایی نر  تغییرات مورفومتریک سلول

صورت تصادفی به  ویستار به صحرایی نژاد  سر موش 18 در این مطالعه تجربی، :بررسیروش 
روز در معرض  10حیوانات در گروه تحت استرس به مدت . گروه مساوي تقسیم شدند دو

، شناي c°4حرکتی در دماي  محرومیت غذایی، محرومیت آب، بی صورت ههاي مختلف ب استرس
بدون هیچ اختلالی در که حیوانات گروه کنترل  درحالی ،شدن قرار گرفتند اجباري و ایزوله

در  .جدا شدآنها  حیوانات بیهوش و مغز ،پس از مدت مورد نظر. هاي خود نگهداري شدند قفس
براي مطالعه با میکروسکوپ نوري آماده قشر فرونتال مغز هایی از  نمونه ،از فیکساسیون ادامه، بعد

 >05/0pداري  سطح معنیو  تی صورت گرفت آزمونها با استفاده از  تجزیه و تحلیل داده. گردید
  .در نظر گرفته شد

داري  طور معنی ، بههاي تحت استرس گروهدر هاي بتز  اندازه سلولو میانگین تعداد  :ها یافته
ار کروماتولیز اجسام نیسل، کیفی نیز آثمشاهدات . )p>001/0(کمتر از گروه کنترل بود 

  .هاي نورونی را نشان داد دن هسته و کاهش استطالهش ممتراک
تعداد استرس مزمن چندگانه با کاهش اندازه و مطالعه حاضر نشان داد نتایج  :گیري نتیجه
با این وجود مطالعات ، داشته باشد صحرایی قشر مغز موشتواند اثرات منفی بر  می بتزهاي  سلول

  .بیشتري براي تأیید نتایج فوق ضروري است
  .صحرایی موش ؛مغز ؛هرمیهاي  سلول؛ استرس :ها واژه کلید

  

  مجله دانشگاه علوم پزشکی قم
  92 اسفند ـ بهمن، ششمدوره هفتم، شماره 

  6الی  1صفحه 

 
  مقاله پژوهشیمقاله پژوهشی

(Original Article) 
 

  :نمایید استناد زیر صورت به مقاله این به لطفاً
Sabernia T, Rajaei F. The effects of chronic multiple stresses on morphometric 
indices of betz cells in internal pyramidal layer of cerebral cortex of male rat. 

[Full Text in Persian] .6-1Univ Med Sci J 2013;7(6): Qom 
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  طوفان صابرنیا و همکاران                              موش صحرایی نر هاي بتز در لایه هرمی داخلی قشر مغز هاي مورفومتریک سلول شاخص براسترس مزمن چندگانه اثرات 
 

  مقدمه 
تحت  ها و محرك آور خارجی هرگونه پاسخ به اثرات عوامل زیان

. )1(شود  عنوان آشفتگی روحی یا عاطفی و یا استرس تعریف می
توانند  هاي متنوع و در مدت طولانی می صورت زا به عوامل استرس

تغییر  بااجتماعی مزمن  هاي استرس. )2(منجر به بروز استرس شوند 
سبب  ،نوروترانسمیترها و ساختارهاي نورونیمیزان ترشح در 

 دنشو می ها اختلالات و بیماريانواع گوناگونی از مدن آوجود  هب
صورت  هاي متنوع مزمن در موش صحرایی به استرس. )3(

حرکتی، شناي اجباري و  محرومیت غذایی، محرومیت آب، بی
شدت تغییرات فیزیولوژیک . )4(گردد   شدن تعریف می ایزوله
زا، بستگی به میزان تناوب و طول مدت  تأثیر عوامل استرس تحت

تواند  استرس می. )5(قرارگیري حیوان در آن موقعیت دارد 
پارچگی فیزیولوژیکی و روانشناختی فرد را مورد تهدید  یک

شواهد آزمایشگاهی . قرارداده و سبب تغییرات روانی رفتاري شود
نی در شبکه عصبی نشان داده است استرس سبب تغییرات ساختما

انواع . )6(شود  فرونتال و آمیگدال می همچون هیپوکامپ، قشر پره
هاي فیزیولوژیک و روانشناختی وجود دارند  گوناگونی از استرس

، محور )کلیوي قشر فوق -هیپوفیز -هیپوتالاموس(که بر محور 
، سیستم سمپاتیک )گنادي -هیپوفیز -هیپوتالاموس(

بی سمپاتیک اثر کرده و سبب آدرنومدولاري و سیستم عص
کورتکس . )7(شوند  تغییرات شگرف در برخی از اعضاي بدن می

در تنظیم ، عملکردهاي شناختیبا دخالت در فرونتال داخلی  پره
این ناحیه محلی است همچنین . )8(نقش دارد هاي استرسی  پاسخ

شود و  درگیر می ،استرس در پیاختلالات افسردگی روند  درکه 
سبب اختلال در  تواند می نشان داده شده است استرس  به وضوح

 شده وهاي حیوانی  فرونتال داخلی در مدل کورتکس پره عملکرد
هاي بتز کورتکس  سبب تغییرات مورفولوژیکی در سلول

 هاي قشر مغز از نوع بتز و عمده نورون. )9( شود فرونتال داخلی  پره

 6قشر مغز داراي   ،ها سلولبرحسب قرارگیري این  اي بوده و ستاره
هاي بسیار  داخلی داراي سلولهرمی لایه . باشد لایه سلولی می

. )10(موسوم است  (Betz)هاي بتز  بزرگی است که به سلول
 اند استرس مزمن با ایجاد تغییرات مطالعات قبلی نشان داده

 موش هیپوکامپ در فراساختاري و مورفولوژیکی مولکولی،
  . )11(شود  ت شناختی میصحرایی باعث مشکلا

  

هاي حرکتی، و  ها در فعالیت با توجه به نقش محوري این سلول
 با هدف بررسیتحقیق وجود مطالعات اندك در این زمینه، این 

 مورفومتریکهاي  شاخصبر زا  استرس عوامل انواع متفاوتتأثیر 
 نرموش صحرایی  در لایه هرمی داخلی قشر مغزهاي بتز  سلول

   .انجام شد
  

  بررسیروش 
ویستار با وزن تقریبی  صحرایی نژادموش  سر 18در این مطالعه 

g300-200 گروه مساوي استرس و بدون  دوصورت تصادفی به  به
بدون هیچ اختلالی در  ،گروه بدون استرس. استرس تقسیم شدند

که در  نگهداري شدند، درحالیروز  10هاي خود در طول  قفس
 در معرض انواعروز  10گروه تحت استرس، حیوانات به مدت 

   .)12( )1جدول شماره (فتند قرار گر مختلف استرس
  

   رفته به کار یبیترت زاي چندگانه استرس عوامل :1جدول شماره 
  مطالعه در

 دوره شده استفادهموارد  روزها
 دقیقه 10 شناي اجباري 1

  ساعت  3 محدودیت 2
 ساعت c3 24°محرومیت آب در دماي   3

 ساعت c4 5/1°محدودیت در دماي  4

 ساعت 24 ایزولیشن 5

 ساعت 24 محرومیت غذا 6

 ساعت 24 محرومیت آب 7

  ساعت c4  2°محدودیت در دماي   8
  ساعت 24  محدودیت غذا  9

  دقیقه 10  اجباريشناي   10
  

منظور به  به استرس در زمانهاي مختلفی از روز، در این بررسی
. به حیوانات وارد شد ،شدن آن بینی حداقل رساندن قابلیت پیش

 اي شکلی به ابعاد حرکتی با قرارگیري در محفظه پلاستیکی لوله بی
cm6×21  حیوانات قادر به حرکت نبودند که طوري  ، بهشدانجام. 

هاي  اي با اندازه اجباري با قراردادن حیوان در مخزن شیشهشناي 
cm44×33×30  و با عمقcm22 آب در دماي °c2±23 صورت 
هر حیوانات همچنین غذاي مناسب و آب کافی در اختیار . فتگر
ي هر دو گروه ها روز موش 10پس از پایان  .گرفتقرار  گروهدو 

. بیهوش شدند mg/kg6و زایلازین  mg/kg60با تزریق کتامین 
  سازي  آبگیري، شفاف، سپس مراحل پاساژ بافتی شامل فیکساسیون
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  طوفان صابرنیا و همکاران                              موش صحرایی نر هاي بتز در لایه هرمی داخلی قشر مغز هاي مورفومتریک سلول شاخص براسترس مزمن چندگانه اثرات 
 

هاي  برش. گرفتانجام  پردازش بافتی توسط دستگاه و آغشتگی
توسط دستگاه میکروتوم دوار تهیه و در  µ5نازك به ضخامت 
، )17و  14، 11، 8، 5هاي شماره  برش(برش  5نهایت از هر نمونه 

هاي  لام .انتخاب شدمارش مجدد یک سلول، منظور پرهیز از ش به
 و هماتوکسیلین ها با آمیزي برش پس از رنگمیکروسکوپی 

هاي  میدانسپس با دوربین نیکون از  گردید،تهیه  ائوزین
ها به  عکس ، در ادامه،عکسبرداري شدها  میکروسکوپی لام

 مغز، قشر بتز داخلی لایه يها سلول اندازهتعداد و کامپیوتر منتقل و 
 هاي مورد مطالعه گروهدر   Image Toolافزاري با برنامه نرم

هاي هرمی، ابتدا  براي تعیین میانگین اندازه سلول. مشخص گردید
  :ها تعیین و سپس با استفاده از فرمول قطر بزرگ و کوچک سلول

x=√a²+b²   
  

 ها از آزمون براي آنالیز داده .آمددست   ها به میانگین اندازه سلول
  .در نظر گرفته شد >05/0pداري  سطح معنی و استفاده شدتی 

  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  ها یافته
موش  بتز در لایه هرمی داخلی قشر مغزهاي  لولس تعداد و اندازه

 ،هاي تحت استرس در مقایسه با گروه کنترل در گروه صحرایی
 .)2جدول شماره ) (p>001/0(داري نشان داد  کاهش معنی

دهنده آثار کروماتولیز اجسام نیسل،  نیز نشانهاي کیفی  بررسی
  ).شکل(هاي نورونی بود  متراکم شدن هسته و کاهش استطاله

  

  موش بتز لایه داخلی قشر مغزهاي  لولو تعداد ساندازه  :2 شماره جدول
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  ها گروه
  استرس کنترل                 متغیر

  15/197±00/45  52/237±17/54  قطر بزرگ

 98/130±37/38  33/146±90/29  قطر کوچک

  00/238±55/53  94/279±257/57  میانگین قطرها

  48/6±00/3  92/12±68/4  هاي هرمی تعداد سلول

  .باشد می "میانگین ±انحراف معیار "ها براساس  داده*
 

  
   )الف(

  
  )ب(

   داخلی قشر مغز بتز لایههاي  لولبزرگ و کوچک سقطر . بتزهاي  لولسنماي میکروسکوپی  :شکل
  ). ب(و استرس ) الف(در گروه کنترل 

  گروه تحت استرس نسبت به گروه کنترل،  بتز درهاي  لولس شود اندازه که مشاهده می طوري همان
  ).100×بزرگنمایی (اي داشته است  کاهش قابل ملاحظه
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  طوفان صابرنیا و همکاران                              موش صحرایی نر هاي بتز در لایه هرمی داخلی قشر مغز هاي مورفومتریک سلول شاخص براسترس مزمن چندگانه اثرات 
 

  بحث
بزرگ و داري در قطر  هاي مطالعه حاضر، اختلاف معنی یافته

، همچنین در بتز لایه هرمی داخلی قشر مغزهاي  لولکوچک س
هاي گروه تحت استرس و کنترل  بین موشبتز هاي  لولستعداد 

طبق نتایج، استرس مزمن چندگانه با ایجاد فرآیند . نشان داد
 .شود هاي بتز در قشر مغز می باعث کاهش تعداد سلولتخریبی 

کاهش اندازه ، در نتیجه موجب استرس سبب آسیب به سلول
 و Osada .دگرد آپوپتوز می مرگ سلولی و حتی سلول و
هاي بتز  نورون وها  آستروسیتنشان دادند  )2010سال ( همکاران

 12افزایش در کاسپاز صورت  بهمتحمل آپوپتوز  ،CA1در مناطق 
هاي بعد  وابسته به مکانیسم رتیکولوم آندوپلاسمیک استرس درپی

همچنین در مطالعه دیگري مشخص  ).13( شوند یم  از ایسکمی
هاي مرتبط با  استرس اجتماعی سبب کاهش بیان ژن گردید

. )14( شود سلولی در مغز می تکثیرنوروژنزیس و در نتیجه کاهش 
یک دوره  به دست آمد کهو همکاران   Lambertاز نتایج مطالعه

در بتز  يها سبب آتروفی نورون ،)روز 6(کوتاه از استرس 
هایی از  برشبا تهیه آنها در این مطالعه . شود مپ میاهیپوک
طور  مشاهده کردند استرس به، مپاهیپوک  CA1 و  CA3مناطق
هاي تنه  شدن نورون کمتر منشعب تر شدن و داري سبب کوتاه معنی

با دریافت کوتاه در این مناطق نسبت به حیوانات گروه کنترل 
هاي تنه بلند این  ین نتایج در نورونا .شده استاسترس  دوره

چنین آنها  ،در نهایت .دار نبود معنی که گردید،مناطق نیز مشاهده 
یک دوره کوتاه از استرس مزمن سبب آتروفی که نتیجه گرفتند 

هیپوکامپ نسبت به ). 15( شود مپ میاهاي بتز در هیپوک نورون
هاي گنادي، تیروئیدي و آدرنال  استرس حساس بوده و به هورمون

صورت تغییر در ساختار سیناپسی،  این پاسخ به. دهد پاسخ می
هاي مغزي در  هاي چین ساختمان دندریتی و تنظیم حجم دندریت

دو نوع . طی دوره تکامل و در زندگی بزرگسالی است
  :گردد پذیري در اثر استرس ایجاد می شکل

 CA3هاي ناحیه  سبب آتروفی دندریتاسترس مکرر، که  -1
  شود؛  می

هاي  استرس حاد و مزمن، که سبب توقف نوروژنز دنریت -2
  ). 16(گردد  هاي مغزي می هاي گرانولار چین نورون

  استرس نشان دادند ) 2009سال (و همکاران  Goldwaterهمچنین 
  

هاي  سبب انقباض و جمع شدن دندریت ،مزمنحرکتی  بی
فرونتال  از کورتکس پره (IL)هاي بتز ناحیه اینفرالیمبیک  سلول

حرکتی  استرس بینیز  Cook در مطالعه .)17( شود داخلی رت می
در  يدار معنی اتها سبب تغییر هفته در رت 3به مدت 

کورتکس  II-IIIهاي  هاي بتز لایه سی نورونأهاي ر دندریت
 در تعداد و داري معنی کاهشکه  طوري ، بهفرونتال داخلی شد هپر

در  ).18(مشاهده شد ها  سی این نورونأهاي دندریتی ر طول شاخه
استرس شناکردن سبب کاهش  مطالعات دیگر مشخص گردید،

ناحیه بتز هاي  سی نورونأانتهاي ر هاي دندریتدار  معنی
در  شود و می موشفرونتال داخلی در  اینفرالیمبیک کورتکس پره

 ،وسیله استرس هلیمبیک ب رههاي پ مورفولوژي نوروندر  ،مقابل
  . کند ي ایجاد نمیتغییر

نه  هاي نواحی اینفرالیمبیک و این نتایج نشان دادند نورون
 حساس هستند هاي مختصر نیز لیمبیک حتی نسبت به استرس هپر
همکاران، استرس در طی بارداري  و Pawluskiدر مطالعه  ).19(

هاي هرمی  هاي صحرایی بارور سبب کاهش تعداد سلول در موش
CA3 هاي  بر روي وضعیت سلول در هیپوکامپ شد، ولیCA1 

حرکتی سبب آتروفی  بیاسترس . )20(هیپوکامپ تأثیري نداشت 
فرونتال  کورتکس پره Vهاي بتز لایه  سی سلولأهاي ر دندریت

طریق فعال کردن  از که مغز طوري ، به)21( شود رت می داخلی در
 لوستازيآآزاد کردن نوروترانسمیترها سبب  هاي عصبی و سلول

)allostasis( دگرد ثبات داخلی می به معناي کسب تعادل و. 
زا  طور مکرر در حال مبارزه با عامل استرس هکه شخص ب زمانی

فرسودگى  لوستازي سبب تولید استهلاك وآهاي  واسطهاست، 
نامیده  )allostatic load( لوستاتیکآفشار  که ،مغز شده بدن و

تجمع چربی شکم، از  :لوستاتیک شاملآهاي فشار  مثال. شود می
عصبی در هاي  تروفی سلولآدست دادن مواد معدنی استخوان و 

  ). 22( باشد مپ میاهیپوک
و  گرددآسیب سلولی  تروفی وآسبب تواند  میاسترس همچنین 

زاد شدن آافزایش درپی سیب سلولی آرسد  نظر می به
 درنالآ- هیپوفیز -سها از محور هیپوتالامو ونرکورتیکواست

(HPA)  هاي  که دریافت هورمون مشاهده شده استباشد و
استرسی نظیر کورتیکواسترون تأثیرات مورفولوژیکی استرس را 

  ). 21( دنکن تقلید می
  

 1392 اسفند - بهمن، ششمدوره هفتم، شماره / مجله دانشگاه علوم پزشکی قم ۴

www.sid.ir


www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID

 

 

  طوفان صابرنیا و همکاران                              موش صحرایی نر هاي بتز در لایه هرمی داخلی قشر مغز هاي مورفومتریک سلول شاخص براسترس مزمن چندگانه اثرات 
 

دریافت دیگر مشاهده گردید  همچنین در تحقیقی
  CA3ها در مناطق کورتیکواسترون سبب آتروفی نورون

 و شدهفرونتال  کورتکس پره III و IIهاي  لایه مپ واهیپوک
سبب نیز ها  هفته در رت 3دریافت کورتیکواسترون به مدت 

 CA1هرمی هاي  تغییرات دندریتی در آمیگدال و نورون
بتز در هاي  لولسهمچنین کاهش اندازه ). 23( شود مپ میاهیپوک

هاي آزاد تولیدشده درپی  تواند به دلیل رادیکال می قشر مغز
که برخی  طوري قرارگیري حیوانات در معرض استرس باشد، به

هاي اکسیژن  تولید گونه استرس اجتماعی بامحققین معتقدند 
سبب افزایش بیوپیرین ، روبین بیلی و ترکیب آن با واکنشی

  ی ـاسترس اجتماعهاي  تواند از نشانه می نیزبیوپیرین وجود  .شود می

کروماتولیز اجسام نیسل، متراکم شدن هسته و کاهش  ).24(باشد 
هاي کیفی نیز حاکی از آسیب  هاي نورونی در بررسی استطاله
ها بوده که در  صورت کاهش اندازه و تعداد نورون ها به نورون
  .هاي کمی نشان داده شده است بررسی

 
  گیري نتیجه

 با ترتیبی چندگانه مزمن استرس داد نشان حاضر مطالعه نتایج
 قشر بر منفی اثرات تواند بتز می يها سلول تعداد و اندازه کاهش

 مطالعات به فوق نتایج تأیید براي ولی باشد، داشته موش مغز
  .است نیاز بیشتري
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