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نـشان داده   . هاي محیطی نقش مهمی در بلوغ مدارهاي عـصبی دارنـد           امل مغز، پیام  کحرانی ت طی دوره ب  : زمینه و هدف  

هاي گلوتامـات در     رد گیرنده کی در این دوره باعث ایجاد تغییر در ساختمان و عمل          یهاي بینا  ه تغییر در پیام   کشده است   

وکامـپ رسـیده و در تولیـد حافظـه نقـش             پس از پردازش در قشر به هیپ       بیناییهاي   بخشی از پیام  . شود ی می یقشر بینا 

   در دوره بحرانی تکامل مغز بـر بیـان زیرواحـدهاي گیرنـده    بیناییهدف از این مطالعه بررسی تاثیر محرومیت از  . دارند

α-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropionic acid (AMPA)بودی ی در هیپوکامپ موش صحرا.  

اشـان بـر روي   کی کز تحقیقات فیزیولوژي دانشگاه علـوم پزش ـ ک در مر1392در زمستان این مطالعه تجربی   : روش بررسی 

امـل  کی ک و یـا در تـاری  (LR)ی  کی تـاری  ی روشنا 12-12ل  که از بدو تولد یا در سی      ک ستارینژاد و  ی نر ی سر موش صحرا   36

(DR)       بیـان  .  پرورش یافته بودند، انجـام شـدmRNA    مربـوط بـه زیرواحـدهاي GluR1 و GluR2ر هیپوکامـپ بـا روش    د

Reverse transcription polymerase chain reaction (RT-PCR)ــروت ــان پ ــهین زیرواحــدهاي ی و بی ــا روش شــده گفت  ب

سـازي بـا آنـالیز       مـی کها پـس از      داده.  هفتگی هر دو گروه از حیوانات بررسی شد        شش و   چهار،  دوبلات در سنین     وسترن

  .فتندسویه مورد مقایسه قرار گر کواریانس ی

 %24میـزان     بـه  2WLR در مقایسه بـا گـروه        6WLRهاي گروه     در هیپوکامپ موش   GluR1 بیان نسبی زیرواحد   :ها  یافته

محرومیـت از  ). >0001/0P( افـزایش داشـت    %190میـزان     بـه  GluR2و بیان نسبی زیرواحد     ) =004/0P(اهش داشت   ک

 گردیـد   %20میزان    به 2WDR نسبت به    6WDRاي گروه   ه  باعث افزایش بیان هر دو زیرواحد در هیپوکامپ موش         بینایی

)01/0P=.(  

 روند وابسته به سن باعـث ایجـاد تغییـر در بیـان              کامل مغز طی ی   ک در دوره بحرانی ت    بیناییمحرومیت از   : گیري  نتیجه

  .شود ی میی در هیپوکامپ موش صحراAMPAنسبی و نیز چینش هر دو زیرواحد گیرنده 

  .موش صحرایی ،AMPAی، دوره بحرانی، هیپوکامپ، گیرنده کریپرورش در تا :لیديک لماتک

 

  
گیري مدارهاي سیناپسی سیستم عصبی  لک و شسازماندهی

 کاین دوره ی. پذیرد امل صورت میکپستانداران در دوره بحرانی ت

در این دوران . محدوده زمانی از تولد تا بلوغ مدارهاي عصبی است

اي از  ه خود نتیجهک -هاي عصبی نش فعالیت ذاتی سلولکمبره

  افت ـق دریـط از طریـراري ارتباط با محیـ و برق-ها است ت ژنـفعالی

  
 براي 1.شود هاي محیطی، تکامل سیستم عصبی را موجب می سیگنال

 هفته در نظر گرفته ششی این بازه زمانی در حدود یمغز موش صحرا

حسی پستانداران با محیط از طریق سیستم  بیشترین ارتباط 2.شود می

 در دوران بحرانی ویژه بههاي رسیده از آن  ی فراهم شده و سیگنالیبینا

 نقش 3.کنند امل مغز نقش مهمی در بلوغ مدارهاي مغزي ایفا میکت

 مختلف بررسی و هاي پژوهشها در دوره بحرانی در  املی این پیامکت

  مقدمه

 
  

 

  175 تا 168هاي  ، صفحه3 شماره ،73دوره ، 1394خرداد ی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش  مقاله اصیل

 

  20/02/1394:        آنلاین20/12/1393:        پذیرش31/06/1393: دریافت                     چکیده
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اند که محرومیت از   نشان دادهارانشک و همKeck 5و4.اثبات شده است

گیري مدارهاي نورونی حاوي  ی باعث ایجاد تغییر در شکلیبینا

 6.شود ی موش سوري مییپیامبرهاي مهاري و تحریکی در قشر بینا

غییر تی باعث ایجاد یعلاوه، بیان شده است که تغییر در تجربه بینا به

 8و7و5.شود رد گیرنده پیامبرهاي عصبی مختلف میکدر ساختار و عمل

ترین پیامبر تحریکی مغز پستانداران گلوتامات است که از طریق  مهم

هاي   یکی از گیرنده9.دهد چندین گیرنده اعمال خود را انجام می

 α-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropionic ،گلوتامات

acid (AMPA) receptor انال آیونوتروپیک در ک کعنوان ی ه بهک است

یل ک مختلف مغز پستانداران بیان شده و نقش حیاتی آن در تشنواحی

صورت   این گیرنده به10.حافظه و یادگیري مشخص شده است

ی از زیرواحدهاي ک و یGluR2از زیرواحد ) دیمرِ دیمر(هتروتترامر 

GluR1 ،GluR3 و یا GluR4مشخص شده است 11.شود یل میک تش 

 نیز در AMPAار، گیرنده امل سیستم عصبی پستاندکه همزمان با تک

 و Durand 12.شوند مدارهاي گلوتاماترژیک بیان شده و مدارها بالغ می

 در مغز موش GluR1,2,3ه بیان زیرواحدهاي کدارند  اران بیان میکهم

وابسته به سن تا هنگام بلوغ افزایش  روند کی طی ییصحرا

ر طول ه دک نشان داده شده است پژوهش کدر یتازگی  به 13.یابند می

سالگی اگرچه تغییر  ک روزگی تا یکها از ی ی گربهیامل قشر بیناکت

افتد، اما در حد فاصل   اتفاق نمیGluR1محسوسی در بیان زیرواحد 

 از .شود  دچار تغییر میGluR2/3 هفتگی بیان زیرواحد 12 تا سه

امل این کهاي بینایی در ت ه پیامکطرف دیگر مشخص شده است 

ه بیان زیرواحد ک براي مثال بیان شده است .گیرنده نقش دارند

GluR2/3 ی در قشر ی هفته محرومیت از بیناپنج در اثر مواجه شدن با

  14.یابد بینایی افزایش می

یلات کهاي خود را به تش  از پیام حسی بخشیقشرهايهمه 

رده و پس از ک ارسال - واقع در لوب گیجگاهی میانی-هیپوکامپ

 به بیان دیگر، 15.افتد دگیري و حافظه اتفاق می در آن یاها دادهپردازش 

هاي حسی هیپوکامپ از طریق تغییر در میزان و نحوه فعالیت  ورودي

هاي این  نوروترانسمیترهاي مختلف و نیز تغییر در فعالیت گیرنده

 همچنین، 16.شوند نوروترانسمیترها، باعث ایجاد یادگیري و حافظه می

امل ک دوره بحرانی تکهاي حسی یبراي هیپوکامپ نیز همانند قشر

ه برخی تغییرات کشود و نشان داده شده است  در نظر گرفته می

 18سازي محیط زندگی و یا شلوغ 17هاي حسی  محرومیتمانندمحیطی 

شود، باعث ایجاد  هاي حسی به مغز می ه منجر به افزایش وروديک

  .شود هاي آن می رد نورونکتغییر در عمل

یافته بینایی در دوره  لکش هاي تغییر ه پیامک این فرضیه طرحبا 

گیري و میزان فعالیت  لکامل مغز بتوانند بر نحوه شکبحرانی ت

هاي نوروترانسمیتري هیپوکامپ نیز تاثیرگذار باشند، مطالعه  سیستم

ی یهاي مختلف محرومیت از بینا حاضر با هدف بررسی تاثیر دوره

هاي مربوط به  ینیپروتامل مغز بر بیان ژن و کطی دوره بحرانی ت

  .ی انجام شدی در هیپوکامپ موش صحراAMPAزیرواحدهاي گیرنده 

  

  
 در مرکز تحقیقات 1393 تجربی حاضر در زمستان مطالعه

منظور بررسی بیان ژن و  اشان و بهکی کفیزیولوژي دانشگاه علوم پزش

 سر موش 36 روي  برAMPAین زیرواحدهاي گیرنده یبیان پروت

هاي مطالعه  طور تصادفی وارد گروه ه بهکصحرایی نر نژاد ویستار 

  .شده بودند، انجام گرفت

ار آزمایشگاهی با آنها کشرایط نگهداري حیوانات و نیز اصول 

میته اخلاق معاونت ک کارهايالمللی و نیز دستور  بینقوانینمطابق با 

یوانات وارد شده در ح. اشان بودکی کپژوهشی دانشگاه علوم پزش

مطالعه از نظر نگهداري در شرایط نوري به دو گروه اصلی روشنایی 

(Light Reared, LR) و تاریکی (Dark Reared, DR)تقسیم شدند  .

 از بدو تولد تا لحظه آزمایش در شرایط طبیعی LRحیوانات 

 ساعته روشنایی و تاریکی 12هاي متوالی  خانه یعنی سیکل حیوان

 از لحظه تولد تا DRی گروه یهاي صحرا فته بودند و موشپرورش یا

هر گروه . قرار گرفتند)  ساعت24(پایان آزمایش در تاریکی کامل 

حیوانات یکی از این . ی تقسیم شدیتا شش زیرگروه سهاصلی به 

، گروه دوم در سن (2WLR, 2WDR) هفتگی دوها در سن  زیرگروه

 هفتگی ششدر سن  و گروه سوم (4WLR, 4WDR) هفتگی چهار

  .(6WLR, 6WDR)وارد مطالعه شدند 

وسیله گیوتین  طور عمیق بیهوش شده و به ابتدا حیوانات با اتر به

 ثانیه مغز از درون 30در مدت زمان کمتر از . سر آنها جدا شد

 قرار C 4 جمجمه خارج شده و در پتري دیش حاوي نرمال سالین

ت استخراج شده و با سرع سپس، هر دو هیپوکامپ مغز به. گرفت

 -C 80 نیتروژن مایع فریز شده، تا زمان انجام آزمایشات در فریزر

  بررسی روش 
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هاي مربوط به زیرواحدها از  براي بررسی بیان ژن. نگهداري شدند

وسیله کیت  ه ابتدا بهکصورت   استفاده شد؛ بدینPCRروش 

(peqGOLD RNAPure, Peqlab Co., Germany) تمام RNAها   نمونه

 روش اسپکتروفتومتري شده به  استخراجRNAسپس، میزان .  شداستخراج

(BioPhotometer plus, Eppendorf Co., Germany)در .  سنجیده شد

 ,Roche Diagnostics GmbH, Mannheim)مرحله بعد، با استفاده از کیت 

Germany)ها  از نمونه cDNAپس از آن با استفاده از .  تهیه شد

 (peqSTAR 96X, Peqlab Co., Germany)دستگاه ترموسایکلر 

.  انجام گردیدHPRTهاي هدف و نیز ژن   براي ژنPCRواکنش 

 C 94مرحله واسرشت اولیه در دماي : ترتیب زیر بود  بهPCRمراحل 

 28 و 28، 33ترتیب  به(هاي متوالی  لک دقیقه، سپس سیدومدت  به

   شامل واسرشت در دماي) GluR2 و HPRT ،GluR1ل براي کسی

C 94ثانیه، گسترش در 45مدت   ثانیه، اتصال پرایمر به30مدت   به 

 C 72  ثانیه و در انتها گسترش نهایی در دماي45مدت   بهC 72 دماي

  . دقیقههفتمدت  به

 مشخصات پرایمرهاي مورد استفاده و نیز اندازه ژن 1در جدول 

 بر روي ژل PCRدر مرحله بعد محصول . هدف آورده شده است

آمیزي ژل با اتیدیوم   الکتروفورز شد و پس از رنگ%2اروز آگ

 UV tech (UV tech, Cambridge, USA)در دستگاه بروماید، باندها 

       تصاویر مربوطه با استفاده. مشاهده شده و از آنها تصویر تهیه شد

 ImageJ software version 1.48 (Wayne Rasband, NIH, USA) از

براي  . محاسبه گردیدHPRT بیان هر ژن به ژن آنالیز شده و نسبت

 کنیک از تAMPAین زیرواحدهاي گیرنده یبررسی بیان پروت

  .بلات استفاده شد وسترن

ها با استفاده از محلول  ین تام هیپوکامپیطور خلاصه، ابتدا پروت به

RIPA (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA) ه حاوي کوکتل ک

شده با  ین استخراجیسپس، میزان پروت. خراج شدپروتئاز بود، است آنتی

 به Laemmliدر مرحله بعد به تناسب . روش برادفورد سنجیده شد

-Sodium dodecyl sulphate کنیکها اضافه شده و با ت نمونه

polyacrylamide gel electrophoresis, (SDS-PAGE) ولت 120 در 

ها به  ینیقال پروتبراي انت.  ساعت الکتروفورز شدنددوو براي مدت 

 PVDF (Roche Diagnostics GmbH, Mannheim, Germany)اغذ ک

 دقیقه 45 ولت براي مدت 10 در Semi dry transfer کنیکاز ت

 تهیه شده در Skimmed milk 5%ها با  سپس، بلات. استفاده شد

TBST (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, USA) یک براي مدت 

 Abcam)بادي اولیه  ها با آنتی رحله بعد بلاتدر م. ساعت بلاك شدند

plc., Cambridge, MA, USA)و 1:1000، 1:5000هاي   با رقت ،

 براي C 4 در) GluR2 و βActin ،GluR1ترتیب براي  به (1:500

 شسته TBSTها در  پس از آن بلات.  ساعت انکوبه شدند12مدت 

 ساعت در یک مدت  به1:3000بادي ثانویه با رقت  شده و با آنتی

 شسته شده PBS و TBSTها در  دوباره بلات. دماي اتاق انکوبه شدند

 (AceGlow, Peqlab Co., Germany) لومینسانس و با محلول کمی

اسی قرار گرفته و کخانه در مجاورت فیلم ع کآغشته شده، در تاری

ن شده و تصاویر مربوطه با کها اس فیلم. ها ظاهر شدند سپس فیلم

 آنالیز شده و IamgeJ (Version 1.48, NIH, USA)افزار  ز نرماستفاده ا

  . محاسبه شدβActinین یین به پروتینسبت بیان هر پروت

 SPSS (Version 18, IBMافزار  هاي حاصل با استفاده از نرم داده

Co., USA)آزمون  ANOVAآزمون  همراه پس سویه به  یکTukey 

 .دیددار تلقی گرا معن>05/0Pآنالیز شده و 

  

  
 در هیپوکامپ GluR1هاي مربوط به بیان ژن   یافتهبررسی

ه همزمان با افزایش سن کد اهاي مختلف مورد آزمایش نشان د گروه

استه شده و بر بیان ژن در کی یهاي روشنا از بیان نسبی ژن در گروه

  انزان بیـمیه ک طوري ؛ به)الف-1نمودار (ی افزوده شد کهاي تاری گروه

  
 AMPAمشخصات پرایمرهاي مربوط به ژن زیرواحدهاي گیرنده  :1 جدول

  اندازه ژن

  (kb)هدف 

  دماي

  (ºC) اتصال

  نام ژن  توالی پرایمر

ggtccattcctatgactgtagatttt  F  172  60  

caatcaagacgttctttccagtt  R  

  

HPRT 

tccacgtgatcgaaatgaaa  F  
202  5/59  

gtcattgccctcaaactggt  R  

  

GluR1  

ggcgtgtaatcctggactgt  F  
197  5/59  

acaccagggaatcgtcgtag  R  

  

GluR2  

  

  PCR Hypoxanthine-guanine phosphoribosyltransferase (HPRT)در فرایند  ژن ساختمانی

GluR1 : هاي   گیرنده1زیرواحد شمارهAMPA    ،GluR2 : هاي  گیرنده2زیرواحد شماره AMPA 

  ها یافته
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 GluR1مربوط به زیرواحد    ) ب(ین  یو پروت ) الف(میزان بیان نسبی ژن     : 1مودار  ن

  ). در هر گروه =6n(هاي مختلف مطالعه  در گروه

ــین گــروه * ــان نــسبی ژن ب ــود معنــادار 6WLR و گــروه 2WLRهــاي  اخــتلاف بی  ب

)0001/0P<(  ،#     2هاي     اختلاف بیان نسبی ژن گروهWDR    6 و گروهWDR بود معنادار 

)044/0P=(  ه بیان ژن زیرواحد     کد  اگروهی نشان د    ، مقایسه بینGluR1  هـاي     در گروه

 براي هـر  >0001/0P (بودمتر کی همسن خود    کهاي تاری   روشنایی در مقایسه با گروه    

  ).سه مقایسه

  ،)=004/0P (بود معنادار 6WLR و 2WLRهاي  اختلاف بیان نسبی پروتیین بین گروه **

، )=003/0P (بود معنادار 6WDR و 2WDRهاي  ین بین گروه اختلاف بیان نسبی پروتی##

هاي روشنایی در   در گروهGluR1د که بیان پروتیین زیرواحد اگروهی نشان د مقایسه بین

  ). براي هر سه مقایسه>0001/0P (بودهاي تاریکی همسن خود کمتر  مقایسه با گروه

  
در  06/098/0 به 2WLR در گروه 15/071/1نسبی این ژن از 

 2WDR در گروه 08/093/1و از ) اهشک% 43( رسیده 6WLRگروه 

علاوه، آنالیز  به ).افزایش% 16( رسید 6WDR در گروه 12/025/2به 

دار بین میانگین بیان نسبی ای از وجود اختلاف معنکها حا آماري داده

 بودهاي مختلف آزمایش   در گروهشده گفتهژن زیرواحد 

)0001/0P<.( زمون آ ج پسـنتایTukey ود اختلافـی از وجکز حاـنی  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 GluR2مربوط به زیرواحد    ) ب(ین  یو پروت ) الف(میزان بیان نسبی ژن     : 2نمودار  

  ). در هر گروه =6n(هاي مختلف مطالعه  در گروه

 معنـادار اســت  6WLR و گـروه  2WLRهـاي   اخـتلاف بیـان نـسبی ژن بـین گـروه      *

)0001/0P<(  ،# 2هـاي    بیان نسبی ژن گـروه     اختلافWDR  6 و گـروهWDR  معنـادار 

 در GluR2ه بیـان ژن زیرواحـد   کدهد  گروهی نشان می ، مقایسه بین)=024/0P(است  

متـر اسـت    کی همـسن خـود      کهـاي تـاری     هاي روشـنایی در مقایـسه بـا گـروه           گروه

)0001/0P<براي هر سه مقایسه .(  

 معنادار است 6WLR و 2WLRهاي  اختلاف بیان نسبی پروتیین بین گروه **

)0001/0P<( ،##2هاي   اختلاف بیان نسبی پروتیین بین گروهWDR 6 وWDR معنادار 

 و 2WDR و 2WLRهاي  ین بین گروهی اختلاف بیان نسبی پروت$، )=011/0P(است 

  ).>0001/0P(دار است ا معن6WDR و 6WLRهاي  نیز بین گروه

  
و نیز بین ) >6WLR) 0001/0P و گروه 2WLRدار بین گروه امعن

گروهی  مقایسه بین). =044/0P (بود 6WDR و گروه 2WDRگروه 

هاي   در گروهGluR1ه بیان زیرواحد کد اآمده نشان د دست هاي به داده

 بودمتر کی همسن خود کهاي تاری روشنایی در مقایسه با گروه

)0001/0P<براي هر سه مقایسه .(  

   در هیپوکامپ GluR1 ینیپروتهاي مربوط به بیان نسبی  آنالیز داده
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د که اختلاف بین میانگین اهاي مختلف مورد آزمایش نشان د گروه

دار اهاي مختلف معن  در گروهشده گفتهین زیرواحد یبیان نسبی پروت

ین یه بیان نسبی این پروتکد اب نشان د-1نمودار . )>0001/0P( بود

اهش ک %25 در حدود LRدو گروه  همزمان با افزایش سن در هر

؛ به بیان دیگر فت افزایش یا%21 در حدود DRیافته و در گروه 

و نیز اختلاف ) =6WLR) 004/0P و 2WLRهاي  اختلاف بین گروه

علاوه،  به). =003/0P (بوددار ا معن6WDR و 2WDRبین دو گروه 

ین زیرواحد یه بیان پروتکد اها نیز نشان د گروهی داده مقایسه بین

GluR1ی در کهاي تاری هاي صحرایی گروه ش در هیپوکامپ مو

ی اختلاف یهاي روشنا مقایسه با حیوانات همسن خود در گروه

  ). براي هر سه مقایسه>0001/0P (بوددار امعن

هاي   در هیپوکامپ گروهGluR2 مربوط به بیان نسبی ژن نتایج

ه همزمان با افزایش سن در هر دو کد امختلف مورد آزمایش نشان د

  ).الف-2نمودار (ی بر بیان این ژن افزوده شد ک تاریی ویگروه روشنا

دار بین میانگین ای از وجود اختلاف معنکها حا آنالیز آماري داده

 بودهاي مختلف آزمایش   در گروهشده گفتهبیان نسبی ژن زیرواحد 

)05/0P=( .ه بیان ژن این زیرواحد کتوان دریافت  ها می با مقایسه داده

 در 2WLR در مقایسه با گروه 6WLRدر هیپوکامپ حیوانات گروه 

و نیز بیان ژن آن در ) >0001/0P( افزایش داشته %88حدود 

 در 2WDR در مقایسه با گروه 6WDRهیپوکامپ حیوانات گروه 

همچنین، با مراجعه به نمودار ). =024/0P( افزایش داشت %28حدود 

هاي  گروهی، اختلاف بین گروه ه در مقایسه بینکرد کده توان مشاه می

ی باعث یو محرومیت از بینابود دار ای معنیی و روشناکهمسن تاری

 افزوده شد GluR2ه در هر سه سن بر بیان نسبی ژن کشد 

)0001/0P<براي هر سه مقایسه .(  

هاي مربوط به بیان   آنالیز دادهGluR2 نتایج مربوط به ژن همانند

ه کد ای نیز نشان دیهاي صحرا  در هیپوکامپ موشGluR2ین یپروت

ی کی و تاریی در هر دو گروه روشنایاد شدهین یبیان نسبی پروت

آنالیز آماري ). ب-2نمودار  (فتصورت وابسته به زمان افزایش یا به

ین یدار بین میانگین بیان نسبی پروتاها حاکی از وجود اختلاف معن داده

). >0001/0P( بودهاي مختلف آزمایش   گروه درشده گفتهزیرواحد 

 به 2WLR در گروه 05/077/0ین از یبیان نسبی این پروت

10/021/2 6 در گروهWLR و از )  افزایش%190در حدود ( رسیده

11/029/2 2 در گروهWDR 09/0 به65/2 6 در گروهWDR رسید 

ی از وجود ک حاTukeyآزمون  نتایج پس). افزایش% 16در حدود (

و نیز ) >6WLR) 0001/0P و 2WLRدار بین دو گروه ااختلاف معن

همچنین، بررسی ). =011/0P (بود 6WDR و 2WDRهاي  بین گروه

ی باعث شده است که بیان نسبی ید محرومیت از بینااها نشان د داده

هاي   نسبت به گروه6WDR و 2WDRهاي   در گروهGluR2ین یپروت

 براي >0001/0P(ري داشت گی ی همسن خود افزایش چشمیروشنا

  ).هر دو مقایسه

  

  
ه در کی یهاي صحرا  این مطالعه نشان داد در موشهاي یافته

خانه نگهداري شده بودند، همراه با افزایش سن  شرایط طبیعی حیوان

 GluR1 ین زیرواحدی هفتگی از میزان بیان ژن و پروتشش تا دواز 

ین زیرواحد یه بیان ژن و پروتکن در حالی است استه شده و ایک

GluR2 ه بیان کجالب اینجاست  .یابد  برابر افزایش میدو در حدود

 در پایان دوره بحرانی بیش از دو برابر GluR2ین زیرواحد ینسبی پروت

علاوه، پرورش حیوانات در  به.  استGluR1ین یبیان نسبی پروت

شود  امل مغز باعث میکره بحرانی تی از ابتداي تولد تا پایان دوکتاری

. ندک روند صعودي طی کین هر دو زیرواحد ییبیان ژن و پروت

اي به بررسی تاثیر  نون هیچ مطالعهکشده تا هاي انجام براساس بررسی

 AMPAاملی زیرواحدهاي گیرنده کی بر روند تیتغییر در تجربه بینا

  .در هیپوکامپ نپرداخته است

شود   گفته میشده یادیرواحدهاي گیرنده املی زک روند تمورددر 

سیناپسی مدارهاي  هاي پس ه در ابتداي زندگی، در نورونک

هاي   بیان شده و سایر گیرندهNMDAهاي  گلوتاماترژیک تنها گیرنده

 AMPA Silentاصطلاح  بهبه این مدارها . شوند گلوتامات بیان نمی

 نیمی از یتقریبطور  به هفته پس از تولد سه تا دو طی 19.شود گفته می

 AMPAی از حالت یمدارهاي گلوتاماترژیک هیپوکامپ موش صحرا

Silent12.شوند  خارج می Durandه بیان کارانش نشان دادند ک و هم

 روند کی طی یی در مغز موش صحراGluR1,2,3زیرواحدهاي 

مطالعه نشان همین  در 13.یابند وابسته به سن تا هنگام بلوغ افزایش می

 در ابتداي تولد در هیپوکامپ GluR1ه بیان زیرواحد که است داده شد

هاي مطالعه  ه با یافتهک است GluR2ی بسیار بیشتر یموش صحرا

  13.حاضر همخوانی داشت

  بحث
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امل و چه کصورت محرومیت  ی چه بهی از بینامحرومیتتاثیر 

املی ک چشم بر روند تکی ییصورت محرومیت از بینا به

براي . ی بررسی شده استیدر قشر بینا AMPAزیرواحدهاي گیرنده 

 ه فاصلدره ک داده شده استان  نشارانک و همJaffer  در مطالعهمثال

ی یقشر بینادر  GluR2/3 بیان زیرواحد  پس از تولد هفتگی12 تا سه

 را شده گفتهیافته و محرومیت از بینایی بیان زیرواحد  اهشک گربه

   14.دهد افزایش می

Bestonه بیان زیرواحد کز نشان دادند اران نیک و همGluR2 در 

ی گربه ی چشم از ابتداي زندگی در قشر بیناکاثر محرومیت از ی

ی یه محرومیت از بیناکعلاوه، بیان گردیده است   به20.یابد افزایش می

ی ی در قشر بیناGluR2 و GluR1باعث افزایش بیان زیرواحدهاي 

ه محرومیت ک نمودند ارانش نیز بیانک و همGoel 21و7.شود موش می

نتایج  22.شود ی میی در قشر بیناGluR1ی باعث افزایش بیان یاز بینا

برخلاف . شده در مطالعه حاضر است شده مشابه با نتایج مشاهده بیان

ی یه محرومیت از بیناکردند کارانش بیان ک و همHeynenمطالب بالا، 

 در GluR2 و GluR1 درصدي بیان هر دو زیرواحد 20اهش کباعث 

  23.شود ی مییقشر بینا

ه کرد کگیري  توان چنین نتیجه  مطالعه حاضر میهاي یافتهاز 

 روند وابسته کامل مغز طی یکی در دوره بحرانی تیمحرومیت از بینا

 در AMPAبه سن باعث افزایش بیان هر دو زیرواحد گیرنده 

  .شود ی مییهیپوکامپ موش صحرا

تحت عنوان نامه   پایان)زا بخشی(حاصل این مقاله  :سپاسگزاري

هاي گلوتاماتی درگیر در  هاي بینایی بر روند تکامل گیرنده تاثیر پیام"

تري تخصصی کدوره د " در هیپوکامپ(LTP)مدت  القاي تقویت دراز

معاونت ه با حمایت کباشد  می 9133د کو  1391در سال است 

 نویسندگان.  استاجرا شدهاشان کی کپژوهشی دانشگاه علوم پزش

عمل  دریغ این معاونت کمال تشکر را به مقاله، از همکاري بی

  .آورند می
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Background: Environmental signals have an essential role in the maturation of neural 

circuits during critical period of brain development. It has been shown that, change in 

visual signals during critical period of brain development changes structure and func-

tion of glutamate receptors in the visual cortex. After processing in visual cortex, part 

of visual signals goes to the hippocampus and makes memories. The aim of this study 

was evaluating effects of visual deprivation during critical period of brain development 

on AMPA receptor subunits expression in rats’ hippocampus. 

Methods: This experimental study was done in Physiology Research Center, Kashan 

University of Medical Sciences at winter 2014 on male Wistar rats. Animals were di-

vided to 2 groups (n= 36 for each) were kept in standard 12 hours light/12 hours dark 

condition (light reared, LR) or in complete darkness (dark reared, DR) from birth to the 

end of the experiments. Using reverse transcription polymerase chain reaction (RT-

PCR) and Western blotting techniques respectively, expression of mRNA and protein 

of GluR1 and GluR2 subunits was evaluated in rats’ hippocampus at ages 2, 4 and 6 

weeks in both groups. After quantification of the expressions, the data were compared 

by two way analysis of variance. 

Results: The relative expression of GluR1 subunit decreased about 24% (P=0.004) in 

the hippocampus of 6 WLR rats in comparison to 2 WLR ones. The relative expression 

of the other AMPA receptor subunit, GluR2, also increased about 190% in the hippo-

campus of the 6WLR animals when compared to the 2 WLR rats (P< 0.0001). Dark 

rearing increased the relative expression of both subunits of AMPA receptors, GluR1 

and GluR2, about 20 percent (P= 0.01) in the hippocampus of 6 WDR rats in compari-

son to 2 WLR animals. 

Conclusion: Dark rearing of rats during critical period of brain development changes 

the relative expression and also arrangement of both AMPA receptor subunits, GluR1 

and GluR2 in the hippocampus, age dependently. 
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