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 چکیده

ها نورو لوژیک باشد. مسیر بیو شیمیایی تواند یک فاکتور بالقوه در ایجاد برخی از بیماری داری می  استرس مادران در دوران بار :مقدمه 

 و  ACTHترشحاز هسته پارا ونتریکولار است که منجر به تحریک  CRFدر پاسخ به استرس ها ترشح فاکتور آزاد کننده کورتیکو تروپین 
 شوند. کورتیکوئید های پلاسما می  گلوکوافزایش   نهایتا

داری به آن ها است و  می  دهنده القا استرس دوران باردر نوزادان موش های صحرایی نشان  CBLافزایش سطح  کورتیکو سترون خون 
لعه سعی شد اثر دو نوع های نورو لوژیک هم چون صرع و اختلال یاد گیری کند. در این مطا تواند نسل بعدی را مستعد ابتلا به بیماری

 موش صحرایی بررسی شود. NMDAو گیرنده مغزی  CBLاسترس  شکارچی و بی حرکتی روی 

دار تحت اثر دو نوع  بارموش های  پس از آمیزش، وانتخاب  (ویستار)نژاد موش ماده  56 در این آزمایش تعداد مواد و روش ها :

مورد  نوزاداندر مغز  NMDA و گیرنده های  CBLگرفتند. بعد از زایمان،  ری قراردا بارهفته آخر  و شکارچی در طی بی حرکتیاسترس 
 . بررسی قرارگرفت 

در  .دتر بو بالا در تمام روز های آزمایش به خصوص در جنس نر  استرس دیده موش های صحراییدر   CBL یافته های پژوهش:

تری نسبت به کنترل داشتند. همه نوزادان گروه استرس بی حرکتی   الاب  NMDA روز دوم در نوزادان نر گروه های استرس گیرنده های
نسبت به کنترل داشتند. در روز پانزدهم همه نوزادان گیرنده های گلوتامات سطح   NMDA تری از گیرنده های  در روز ششم سطح بالا

 به کنترل داشتند. تری نسبت بالا تری در گروه کنترل شکارچی نسبت به بی حرکتی و بی حرکتی سطح بالا

  استرس اثرات موثری روی نسل بعدی و مستعد کردن آن ها در  ابتلا به بیمار های نورو لوژیک دارد. بحث و نتیجه گیری :
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 مقدمه
استرس در مفهوم عام عاملی است که همواره تعادل 
فیزیکی و روانی فرد را بهم زده و با ایجاد مشکلات 

و مشکلات روانی کارایی فرد را در ابعاد  روان تنی
دهد. در طول استرس  مختلف زندگی کاهش می

 در پی یکژی آدرنر در فعالیت نور یافزایش چشمگیر
 فوق کلیهنفرین از غده  اپی نفرین و نور اپی یزسا  آزاد

چنین در طول استرس افزایش  . هم(3) دیده می شود
نفرین از آمیگدال و  پیا چشمگیری در آزاد شدن نور

. صرع از جمله (2)شود  میکمپ مشاهده  هیپو
- اختلالات مزمن و شایع دستگاه عصبی در انسان می

هر هزار نفر از باشد. بر اساس آمار بدست آمده در دنیا 
نفر مبتلا به صرع می باشند و این رقم در کودکان به  9

مطالعات حکایت از  .(1)رسد  مینفر هزار از هر نفر  93
- آن دارد که استرس باعث تشدید تشنج در صرع می

استرس شیمیایی در پاسخ به  . مسیر معمول بیو(4)شود 
( CRFتروپین ) فاکتور آزاد کننده کورتیکو آزاد شدن ها

Corticotropin-Releasing Factor  ز هسته پاراا 

باشد که به  میفیزی  ونتریکولار به سیستم باب هیپو
 ( (ACTHنوبه خود باعث تحریک ترشح 

Adrenocorticotropic hormone   به گردش
موجود در  ACTH سپس شود.  عمومی خون می

فوق  خود در قشر گیرنده هایگردش خون با اثر بر 
ها و افزایش چشمگیر در  باعث تولید استروئید کلیه

. بعد (9) شود های پلاسما می کورتیکوئید میزان گلوکو
تغییرات  استرس زااز تماس اولیه با انواع مختلف عوامل 

های موجود  پلاستیسیتی نورونی در هر کدام از هسته
 فوق کلیه -فیزی هیپو -تالاموس هیپو در محور

(HPA ) Hypothalamic–pituitary–adrenal می 
توان گفت که تغییرات  . می(6،6)تواند اتفاق بیافتد 

ها ممکن است  عمیق در خصوصیات الکتریکی نورون
به علت قرار گرفتن در معرض شرایط پر استرس باشد 

تواند باعث افزایش حساسیت  که به نوبه خود می
آسیب رعی و تغییر های صنورونی برای القاء فعالیت

 رووهای هیپوکمپ در بسیاری از شرایط ننورون پذیری

توجه به  بادر تحقیق حاضر . (8،9)لوژیک باشد  پاتو

ترین گیرنده تحریکی مغز می  که این گیرنده مهم این
گیری  های مغزی نظیر یاد باشد و در بسیاری از فرایند

 و  انتخاب ،کند اعتیاد و تشنج نقش مهمی بازی می و
و استرس شکارچی  بی حرکتیاثرات استرس شد  سعی

گلوتامات در  ایگیرنده هداری روی تراکم  در دوران بار
 مورد بررسی قرار گیردهای صحرایی  موش نوزادانمغز 

های صحرایی حامله در روز  موشدر این مطالعه . (5)
بعد از  گرفته وحاملگی در معرض استرس قرار  39

 2،6متولد شده در سنین  نوزادانپایان طبیعی حاملگی 
گلوتامات مورد  گیرنده هایاز نظر تراکم   گیروز 39و 

 حاضر در مطالعهچنین  هم .گرفت  خواهند طالعه قرارم

سعی خواهد شد مکانیسم تداخل بین صرع و استرس از 
نقطه نظر سیستم گلوتاماتی مغز تا حد امکان روشن 

 گردد.
 

 ها  مواد و روش
نژاد موش صحرایی ماده  سر 56در این تحقیق از 

 نحیوانات از حیوا. گردیدبا سن ده هفته استفاده ویستار 
خانه دانشکده علوم پایه دانشگاه ارومیه تهیه و به 

شکی زوژی دانشگاه علوم پل زمایشگاه بخش فیزیوآ
سازگار شدن  دو هفته بعد از ارومیه منتقل گردید. 

در یک قفس مجزا در  ها ماده ،حیط جدید محیوانات با 
،  شتتجربه جنسی دا یک نر که قبلاًبا صبح  5ساعت 
ماده از  های بعد از ظهر موش 1. در ساعت شدندجفت 

. بعد از ندشدکنترل  جفت گیرینظر وجود پلاگ 
ها جدا  ها از نر ، مادهجفت گیریمشاهده شدن پلاگ 

 32تایی با دوره شبانه روزی  8های  شده و در قفس
گراد با آب و  درجه سانتی 22-24ساعته در دمای 
طور ه ها ب . سپس موششدندداری  غذای کافی نگه

بی  استرس، کنترل تایی  12 گروه  سهادفی به تص
 حیوانات. شدندتقسیم حرکتی و استرس شکارچی 

حیوانات . شدندداری  ای نگه کنترل بدون هیچ مداخله
شروع  (Restraint stress) بی حرکتیگروه استرس 

ه ب (E15)حاملگی  39روز یعنی  داری بارسوم هفته 
مدت ه و هر بار بمدت سه روز متوالی هر روز دو مرتبه 

 Plexiglasبعد از ظهر( در  6صبح و  8)  یک ساعت

tube حیوانات گروه  شدند.داشته  حرکت نگه بی
در شروع هفته ( Predator stress)  استرس شکارچی

مدت سه روز متوالی هر روز ه ب ( (E15)داری  سوم بار
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بعد  6صبح و  8مدت دو ساعت ) ه دو مرتبه و هر بار ب
متر از قفس گربه قرار  سانتی 13اصله ر فاز ظهر( د

 گرفتند.
- از موش سر 16، تعداد  دوم بعد زایمان روز در نهایت 

استرس ، هر سه گروه )کنترل  از  (P2) دو روزههای 
  تعیین جنسیتپس از  (بی حرکتی و استرس شکارچی

ژنیتال  بر اساس فاصله انو ظاهری  شواهد از روی 
مجرای  ن نر فاصله بین مخرج وانجام گرفت. در نوزادا

موش  32 .(33) تر از نوزادان  ماده است ادراری بیش
آسان پس از ، روزه نر  موش دو 32روزه ماده و  دو

گیری خون و قطع نخاع، از طریق شریان گردنی کشی
 گرفتنددر آب یخ قرار آمده  های به دست شده و نمونه

دقیقه  39  به مدت یخچال دارفاصله با سانتریفوژ  و بلا
گراد  درجه سانتی 4در دمای  rpm 5333با سرعت 

های  طور کامل به لولهه . پلاسما بشدندفوژ یسانتر
سانتریفوژی انتقال یافت و در فریزر در دمای  میکرو
زان هورمون گراد برای تعیین می درجه سانتی 23منفی 

 Corticosterone (  COS)سترون  کورتیکو

hormone برای خارج کردن بافت . ندشد  داری نگه
از قسمت بصل النخاع از   مغز در این بررسی ابتدا سر را

جدا تنه جدا کرده و سپس به آرامی استخوان کاسه سر 
که بافت مغز قوام مناسب برای  . سپس برای اینشد

ل استخوان جمجمه را داشته خارج کردن آن از داخ
درصد  33باشد با استفاده از سرنگ مقداری فرمالین 

ثانیه  23-13بافری را روی بافت مغز ریخته و پس از 
شروع های اطراف  سازی بافت مغز از استخوان جدا
تر از  مرتبه تکرار شد و در عرض کم 2-1. این کار شد
غز های م دقیقه بافت مغز که شامل تمامی قسمت 2

از استخوان جمجمه جدا شد. پس از خارج نمودن  ،بود
مغز و با ایجاد یک شیار طولی نیم کره های مغز از هم 

درصد بافری قرار  33جدا و داخل محلول فرمالین 
پس از طی چند روز بعد نمونه مغز  (33 ،32) گرفتند.

. گرفتنددر بلوک پارافینی قرار افتی شدن مراحل پاساژ ب
 گلوتاماتی از آنتی گیرنده هایبرای سنجش تراکم 

-NMDA (N-methyl-dبادی مربوط به گیرنده 

aspartate) ستفاده شد. بطور مشابه، همین روش را ا 
 بعد از تولد پانزدهم و ششم های  در روزروی نوزادان 

استرس های کنترل و  در گروه P15و  P6 بترتیب 
نشان داده  3گروه بندی در جدول  گردید. دیده، انجام
 شده است.

 
 ها در این مطالعه بندی موش گروه – 1شماره  جدول 

 (n=6)  ها با حجم نمونه برابر انتخاب شد زیر گروه ها گروه

 ها:زیر گروه های توله  بعد زایمان 39روز  بعد زایمان 6روز  بعد زایمان 2 روز نوزادان کنترل

  بعد زایمان 39روز  بعد زایمان 6روز  بعد زایمان 2روز  نوزادان استرس بی حرکتی

  بعد زایمان 39روز  بعد زایمان 6روز  بعد زایمان 2روز  نوزادان استرس شکارچی

 
روش کار مورد استفاده در بررسی حاضر  در مورد 

شناسی مغز به این گونه بوده است که بعد  بخش بافت
هیه تمیکرون  1هایی با  ضخامت  برش لب گیریقااز 

- نتیآبادی اولیه که  نتیآبا  شده و مقاطع تهیه شده
 با مشخصات کیت به شرح NMDAR2B بادی

1.0mg/ml ,Cat No,NB100-74476 NOVUS 

Biological Littleton ,USA) ) ، به شکل کامل بود
 و زمینه بافت آمیزی رنگ برایو در انتها   پوشانده شد.

 استفاده توکسیلن  ها از رنگ هما هسته بهتر مشاهده
سکوپ نوری  توسط میکرو ها نمونه. (31)شد 

(Olympus BH2,Japan X40) دوربین  متصل به
 مورفو هیستو مورد بررسی Dino-Lite lensدیجیتالی 

های  . در این مطالعه زیر واحدقرار گرفت متریکی

NMDAR2B های  موشکره راست مغز  در نیم
- به این صورت که تعداد سلول .شناسایی شد صحرایی

سکوپی  فیلد میکرو 1فته شده در تعداد های رنگ گر
فورنیکس و کورتکس جلویی  ،کمپ در قسمت هیپو

 Dino-capture 2 softwareبرنامه بوسیله 

(DinoCapture2.0, Dino-Lite) شمارش گردید. 
 r تجاری توسط بافر داخل کیت  ی خون نمونه ها

Corticosterone 125 [RIA] ( isotope, 

Budapest ,Hungary)   ایمنو توسط روش رادیو 
. شدند رقیق 3:33نسبت  . ابتدا به اسی  بررسی شدند

 سترون  کورتیکوسازی ، برای جداآزمایش شروع از قبل
درجه  63ها تا  نمونه ،گلوبولین متصل شونده به آن از

دقیقه در حمام آب گرم حرارت  13گراد برای سانتی



 و همکاران  مسعود تشفام... مقایسه اثر دو نوع استرس دوران بارداري روي میزان کورتیکو  

 

 081 

این  د. اصول کیت برگردیدند. و سپس خنک دنداده ش
 نشان سترون غیر اساس است که رقابت بین کورتیکو

 125Iدار با  سترون نشان دار و مقدار مشخص کورتیکو
است که برای تعداد معدودی محل اتصال بر روی آنتی 

سترون می باشد با تعداد مشخص  بادی خاص کورتیکو
 میزان باند و محدود آنتی بادی و لیگاند رادیو اکتیو،

بادی نسبت  نتیآو اکتیو توسط های لیگاند رادی
معکوس با غلظت لیگاند بدون رادیو اکتیو اضافه شده 

 دارد.
سترون سپس با معرف  بادی متصل به کورتیکو آنتی

بادی  نتیآسازی باند  دهد جدا جدا کننده واکنش می
 شد.فوژ انجام یسازی مگنتیک یا با سانتر هم توسط جدا

این امکان را فراهم پلت  اکتیویته در گیری رادیو اندازه
 دار در باند سترون نشان که میزان کورتیکوسازد  می

سترون  غلظت کورتیکو .شودگیری  های شکسته اندازه
دار در نمونه با استفاده از منحنی استاندارد  نشان غیر

 گیری است. قابل اندازه
در این بررسی  بیان شد. Mean+SEMنتایج بر اساس 

 برای بررسی استفاده شد 36 نسخه SPSSنرم افزار از 
(SPSS, Chicago USA) به این صورت که چون 

CBL(  blood  Corticosterone(های مربوط به داده

levels  ها  دادهتوزیع نرمال داشت  گیرنده هاو دانسیته
متریکی آنالیز شد. مقایسه  های پارا با استفاده از تکنیک

و در حالی که   t-test شدو گروه با استفاده از رو
  ANOVAمقایسه چند گروهی با آنالیز یک طرفه 

 مثل تست post-hocانجام شد. وقتی لازم بود از آنالیز 
 tukey  بی حرکتیاستفاده شد. اثر استرس شکارچی و 

با استفاده از روش دو طرفه  NMDAروی دانسیته 
ANOVA   تست هابرای دو فاکتور آنالیز شد. تمامی ،

 .معنی دار تلقی شد P-value <0.05با 
 

 ژوهش   یافته های پ
 و شکارچی روی سطح کورتیکو بی حرکتیاثر استرس 

از هر کدام از  موش صحرایینر و ماده سترون در نوزاد 
 تعیین شد. سطح کورتیکو P15و  P2  ،P6های  گروه

طور مشخص بین گروه کنترل و ه سترون خون ب
داری  معناصورت ه ب های صحرایی موشاسترس 

چنین بین دو نوع استرس هم تفاوت  متفاوت بود. هم
علاوه هر دو ه (. ب1و  2)جدول  مشاهده شد معنی دار

 .نوع استرس روی نوزادان اثر وابسته به جنس داشت 

سترون خون در نوزاد های نر  و شکارچی طی هفته سوم حاملگی روی سطح کورتیکو بی حرکتیاثر استرس . 2 شماره جدول

 (ng/ml).های صحرایی وشم

 روز پانزدهم بعد زایمان( (ng/ml بعد زایمان روز ششم( (ng/ml روز دوم بعد زایمان( (N ng/ml ها گروه

 3023±3032 3012±3031 3054 ±3034 32 کنترل

 2094±3022* 1031±3036* 109± 302* 32 بی حرکتی

 1022±3034* 4014±3031* 9095±3021* 32 شکارچی
ANOVA F(2)=65098,  

P <30333 
Tukey, P <30333 

F(2)=321031, 

P <30333 
Tukey, P <30333 

F(2)=9303,  

P <30333 
Tukey, P <30335 

 (P <0.05 ) است.ها در یک ردیف  اختلاف معنی دار بین گروه*بیانگر 
رون خون در نوزاد های ماده ست و شکارچی طی هفته سوم حاملگی روی سطح کورتیکو بی حرکتیاثر استرس  .3 شماره جدول

 .(ng/ml) های صحرایی موش
 روز پانزدهم بعد زایمان( (ng/ml روز ششم بعد زایمان( (ng/ml روز دوم بعد زایمان( (N ng/ml گروهها

 کنترل
 

32 3036±3052 
 

*3038±206 
 

*3012±1064 
 

F(2)=44046,P<30333 
Tukey, P <30339 

 

3038±3016 
 

*3023±2029 
 

*3035±102 
 

F(2)=63092, 

P <30333 
Tukey, P <30332 

3036±3026 
 

*3031±3062 
 

*3038±2012 
 

F(2)=62016, 

P <30333 
Tukey, P <30331 

 

 بی حرکتی
 

32 

 شکارچی
 

32 

ANOVA        
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 .(4)جدول  (P <0.05 ) است.ها در یک ردیف  اختلاف معنی دار بین گروه*بیانگر 
شکارچی و بیحرکتی روی تراکم  آنالیز اثرات استرس

دار بین  گیرنده های گلوتامات نشان داد که تداخل معنا
در روز . (3)نمودار  استرس و روز بعد از تولد وجود دارد

 گلوتامات تراکم گیرنده های( P2) پس از زایماندوم 
های  در کلیه نوزادان گروه کنترل با کلیه نوزادان گروه

( (P =0.131  ی نداشتتحت استرس تفاوت معنی دار
که در بررسی نوزادان نر در هر دو  حال ان .(4)جدول 

 گلوتامات تری از گیرنده های گروه استرس سطح بالا
تراکم گیرنده . (6)جدول  نسبت به گروه کنترل داشتند

نوزادان ماده کنترل در این روز تنها  ((NMDAهای 
ی در این روز چبا نوزادان ماده تحت استرس شکار

در  .(9)جدول  (P =0.018) فاوت معنی داری داشت ت
در همه  ((NMDAتراکم گیرنده های روز ششم 

داری سطح  نوزادان استرس بی حرکتی به شکل معنا
در . تری نسبت به همه نوزادان گروه کنترل داشت بالا

حالی که در همین روز در جنس ماده اختلاف بین در 
 .(9ده است )جدول دار بو حرکتی معنا گروه کنترل و بی

ها به  و در نوزادان نر اختلاف بین هیچ یک از گروه
در بررسی همه . (6)جدول  تنهایی معنا دار نبوده است

بین هر سه نوزادان در روز پانزدهم تفاوت معنی دار 
ی گیرنده هاکه میانگین  (P <0.01) گروه وجود داشت.

در گروه استرس شکارچی به  (NMDA) گلوتامات
و کنترل  بی حرکتیتر از گروه  داری بزرگ ناشکل مع

بزرگتر از  بی حرکتیبود. مشابه آن در گروه استرس 
در حالی که در همین روز  (4)جدول گروه کنترل بود. 

دار بین گروه کنترل و  در نوزادان ماده اختلاف معنا
در نوزادان نر هم بین . (9)چدولشکارچی بوده است 

هم اختلاف معنادار بوده گروه کنترل و شکارچی باز 

 .(6جدول است )
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حیوانات در معرض استرس بی .روی سطح گیرنده های گلوتامات در نوزادان نر و ماده  پیش از تولداثر استرس  . 1 شماره نمودار

 P15و P2,P6 ها در روزهای گلوتامات در نوزادان آن گیرندهحرکتی و شکارچی سطح 

 است.  OD (optical density)ی گلوتامات گیرنده هادار ستونی نشان دهنده تراکم نمو

 (P <0.05 ) است.های کنار هم  اختلاف معنی دار بین نر و ماده در ستون*بیانگر 

 
م بی حرکتی و شکارچی طی هفته سوم حاملگی روی سطح گیرنده های گلوتامات در تما پیش از تولداثر استرس . 4 شماره جدول

 (P <0.05 ) است.ها در یک ردیف  اختلاف معنی دار بین گروه*بیانگر  موش صحرایینوزادان 

هاگروه  (n=32) روزدومبعد زایمان 
 روز ششم بعد زایمان

(n=32) 

 روز پانزدهم بعد از زایمان
(n=32) 

 50268±334046 230366±329029 980698±293034 کنترل

حرکتیبی  264011±210339 346056±150635 * 321033±390666 * 

 ** 430369±348016 60339±314033 630326±246034 شکارچی
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ANOVA F(2)=20353, P =30313 
F(2)=40261, P =30338 

Tukey, P =30331 

F(2)=36026, P<30333 
Tukey, P<30333 

گلوتامات در  گیرنده های و شکارچی طی هفته سوم حاملگی روی سطح بی حرکتی پیش از تولداثر استرس  .5شماره جدول 

 (P <0.05 ) است.ها در یک ردیف  اختلاف معنی دار بین گروه*بیانگر  .موش صحرایینوزادان ماده 

 
 روز پانزدهم بعد زایمان روز ششم بعد زایمان روز دوم بعد زایمان گروهها
 41042±254029 کنترل

 

329098±350263 333±33026 

 24036±26203 بی حرکتی

 

343066±2064 * 323±9046 

 * 64052±239052 شکارچی

 

311093±40549 348011±13042 * 

ANOVA F=60538, P =30331 
Tukey, P =30332 

 

F=90686, , P =30336 
Tukey, P =30339 

F=310235, , P <30333 
Tukey, P <.333 

 
 

گلوتامات در  گیرنده هایی روی سطح و شکارچی طی هفته سوم حاملگ بی حرکتی پیش از تولداثر استرس  .6شماره جدول 

 (P <0.05 ) است.ها در یک ردیف  اختلاف معنی دار بین گروه*بیانگر  .موش صحرایینوزادان نر 

 
 روز پانزدهم بعد زایمان روز ششم بعد زایمان روز دوم بعد زایمان گروهها

 1201±23908 کنترل

 
32405±2306 5805±206 

 بی حرکتی
28606±3401 * 

 
39202±9606 329±2306 

 شکارچی
26803±502 * 

 
31409±602 348042±9303 * 

ANOVA 
F= 91033 , P <30333 
Tukey, P < 3033.  

F= 3089 , P =3036 
F= 6032 , P =30331 
Tukey, P =30332 

 

 و نتیجه گیری  بحث
و شکارچی را روی  بی حرکتی پیش از تولداثر استرس 

 ئین هایپروتعنوان ه ب NMDA گیرنده هایتراکم 
شیمی  هیستو عملکردی با استفاده از روش ایمنو

 بی حرکتیاسترس  شد و نتایج نشان داد کهبررسی 
 P6در  گیرنده هابطور معناداری باعث افزایش بیان این 

و شکارچی  بی حرکتیشود و هر دو نوع استرس می
شوند می P15در روز  گیرنده هاباعث افزایش بیان این 

. Lupien و  نو همکاراCharil  و همکاران در دو
در    HPAمقاله مروری استرس را از طریق محور  

. مدل (39،34)  سترون موثر دانستند. افزایش کورتیکو
 موش صحراییدر پیش از تولد مناسب برای استرس 

استرس بی حرکتی  .(36،36) است بی حرکتیاسترس 
 prenatal restraint stress   (PRS) ولدپیش از ت

 HPA مناسب محور چنین باعث افزایش عملکرد نا هم
موش شود. محرک شکارچی برای  وابسته به سن می

 شکارچی هایست. تماس با ا استرس زا صحرایی
سازی  تواند باعث آزاد ها می طبیعی و حتی بوی آن

 شموآمینرژیک در  های استرس و منو هورمون
 بر بنا .(23،35،38)شود سوری  و در موشایی صحر

در مطالعه حاضر دست آوردن نتایج دقیق ه این برای ب
از روش استرس  استفاده. شددو نوع استرس استفاده  از

توسط  قبلاً که در این مطالعه به کار رفت بی حرکتی
Sadaghiani  و Saboory   کارایی آن ثابت شده

حیوانات واقعاً  که دادن این. برای نشان (23) است
سترون در این  تحت استرس بودند غلظت کورتیکو

. دو گروه استرس سطح شدگیری  مطالعه اندازه
تری نسبت به کنترل در هر  سترون خون بالا کورتیکو
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نشان دادند که این ارتباط زیاد  P15و  ,P2 P6سه روز 
 یرندهگسترون خون و بیان  بین میزان کورتیکو

علت ه دهد. این شاید ب گلوتامات در مغز را نشان می
کاهش فعالیت حفاظتی یازده بتا هیدروکسی استروئید 
دهیدروژناز در جفت و متعاقب آن در معرض قرار 

 کورتیکوئیدهای مادری است گرفتن جنین به گلوکو
 -23 روز از بی حرکتی. در این آزمایش  استرس (22)

مدت زمان طولانی ) بارداری به حیوان داده شده بود 34
و نمونه برداری  آسان کشیپس از  (. نتایج این آزمایش

ی گیرنده هااین بود که  نودومین روز از نوزادان در 
  در ناحیه NMDAسطح بالای از NMDA گلوتامات 

 CA1یگیرنده هاکمپ مشاهده شد. سطح  هیپو 
NMDA  درMPC) ) Medial prefrontal cortex 

، 93ترتیب ،ه ب DFC)) Dorsal frontal cortex  و
 بی حرکتیهای صحرایی استرس  درصد در موش 46

و  همکاران پیشنهاد  UNOدیده شده افزایش یافت. 
عنوان اولین ه کمپ ب هیپو پریمات هاکردند که در 
کورتیکوئیدی ترشح شده  های گلوکو هدف استروئید
 .(21)است پس از تولد ترس زا بعد و طی وقایع اس

 احتمالاً  NMDAیگیرنده هامحققان نشان دادند که 
های نورولوژیکی  نقش کلیدی در بسیاری از بیماری

خوبی مشخص شده است ه ب .(24) چون صرع دارند هم
لوژی  نقش محوری در اتیو NMDAی گیرنده هاکه 

این عواملی که باعث  بر بناو  (29) کنندصرع بازی می
 از تولدپیش طی دوران  NMDA گیرنده هایاثر روی 

در  .(26) ایجاد کند صرعیتواند شرایط  می ،شود می
شرایط استرس شدید را با  ،و همکاران Leeمطالعه در 

های  موشسترون به  های بالای کورتیکو دادن دوز
ه ب لکتومی شده بودند، که بعد از تولد آدرنا صحرایی

برخی زیر    mRNAوجود آوردند. نشان دادند که بیان
 Berger .(26) افزایش یافته است NMDAواحدهای 

و همکاران فقط نوزادان نر را بررسی کردند. نشان دادند 
که نقص در میانجی عصبی باعث جبران از طریق 

گیرنده افزایش بیان و شاید هم تنظیم افزایشی 
-در بسیاری از نواحی مغز جلویی می  NMDAیها

لوژی  فیزیو شود. این پدیده شاید نقش مهم در پاتو
 صبی داشته باشدهای ع فرنیا و سایر بیماری اسکیزو

ن هم آبار در روز  1ها را  در آزمایش مذکور مادر . (28)

روز استرس دادند. در بررسی حاضر تصمیم  6 بمدت
 گرفته شد که مدت زمان استرس و تعداد دفعات آن کم

تا فهمیده شود که  بار در روز برای سه روز( 2) تر شود
کنند. مطالعه حاضر تغییر می NMDA  یگیرنده هاآیا 

نشان داد که استرس  Bergerآزمایش  راستایهم در 
باعث افزایش تراکم طور مشخص ه ب  پیش از تولد

 شود. کره راست مغز می نیم NMDAی گیرنده ها
Berger  روی را  بی حرکتیاسترس  ، اثرو همکاران

روز بعد از  53ی دوپامین و گلوتامات گیرنده هابیان 
مطالعه  در حالی که در . حیوانات بررسی کردند تولد

نوزاد  های صحرایی موشحاضر سطح گلوتامات را در 
ی دوم، ششم و پانزدهم بعد تولد را بررسی در روزها

میکند. مطالعات ما در تایید مطالعات برگر است چون 
 NMDAی گیرنده هادهد تنظیم افزایشی  نشان می

است.  معنی دارحداقل تا روز پانزدهم نسبت به کنترل 
  ،پیش تولد  این بررسی نشان داد که در معرض استرس

ی ششم و پانزدهم ها بودن سطح گلوتامات را در روز
 برد و با تغییر دادن انتقال گلوتامانوزادی بالا می

ترژیکی باعث افزایش احتمال ابتلا به صرع و سایر 
لوژیکی در ادامه زندگی شود.  های نورو پاتو بیماری

در معرض  نتایج حاصل از تحقیق حاضر نشان داد که
PS  ی گیرنده هابودن باعث افزایش سطحNMDA 

تواند روی  شود که می نوزادی می 39و  6در روزهای 
تکامل مغز اثر بگذارد و باعث افزایش احتمال ابتلا به 

لوژیکی در زندگی  های نورو پاتو صرع و سایر بیماری
های اخیر  از طریق همین انتقال گلوتاماتی شود. داده

های استرس  دهد که هیچ تفاوتی بین گروه نشان می
 معنی دارداشته است. اما تفاوت وجود ن 2pو کنترل در 

ها  وجود دارد که نتیجه آنالیز داده p 6وp 39در زمان 
 دهد. به هر حال آنالیز داده از هر دو جنس، را نشان می

نشان دهنده  گانه برای هر دو جنس، ها به طور جدا
 های صحرایی موشبین کنترل و  معنی دارتفاوت 

  39p ترس( و ) هر دو نوع اس 2pاسترس دیده در 
 گروه تنها 6pدر.  6p  است ولی نه در )فقط شکارچی(

تفاوت در  .داشت دارمعنی اختلاف کنترل با حرکتیبی
روزها در این مطالعه شاید به علت تفاوت اثر استرس 

 3نمودار طور که در  نر و ماده است. همان نوزادانروی 
تر از  در نوزاد ماده بیش NMDAتراکم  مشخص بود،
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های  کنترل بوده در حالی که در  در گروه  2pرد نر
عکس بوده است. و در حالی  توله های استرس دیده بر

تر  طور مشخص در نوزادان نر بالاه جا  نتایج ب که این
موش دهد که نوزادان  است. این نتایج  نشان می

ها در معرض استرس اواخر  تر از ماده نر بیشصحرایی 
نتایج حاضر در موازات سایر نتایج اند.  داری بوده بار

نر  نوزادان PSمحققان است. گزارش شده است که در 
 (PTZ)صرع ناشی از و  CBL میزان

Pentylenetetrazol کارپین و نرخ مرگ و میر  و پیلو
 , Mueller . (23،25) اندها داشته تر از ماده  بیش

Bale   پیش نشان دادند که جنین نر بسیار به استرس
علت باید این  .(36) حساس تر از ماده است از تولد

-11β   (b-HSD2 -11)باشد که فعالیت و حساسیت 

Hydroxysteroid dehydrogenase2  جفتی وابسته
شود جنین نر بیشتر در  س است و باعث میبه جن

نوزادان  .(13) های استرس قرار گیرند معرض هورمون
روز دوم بعد تری از ماده در  گلوتامات بیش یرنده گنر 

های گلوتامات هیپوکمپ در گیرنده زایمان نشان دادند. 
 تر از نر ماده استرس ندیده بیش های صحرایی موش

 . در  مطالعه اخیر تفاوت معنی(13) ها در همان روز بود

کنترل و استرس در  های گروهداری بین نر و ماده در 
بعد زایمان دیده نشد. در حالی که   39و  6روزهای 

  P15تا  P2با سن از  NMDA گیرندهتمایل کاهشی 
و همکاران  Wenk ها مشاهده شد.گروهدر تمامی 

 هیپو CAدر ناحیه  NMDAی گیرنده ها،کاهش 
 .(13) ماه را نشان دادند 13تا  1کمپ با افزایش سن از 

همگام با این محققان نشان داد که  مطالعه حاضرنتایج 
گروه آزمایش در دوره کوتاه )روز دوم تا پانزدهم(  1در 
و , Weinstockاز طرف دیگر  جود دارد.هش وکا

زای  همکاران نشان دادند که اگرچه شرایط استرس
تواند تغییرات دائمی در رفتار و در هر  میپیش از تولد 

 HPAتواند اثرات ویژه روی  دو جنس بگذارد. ولی می

. در (12) بگذارد موش صحراییدر نوزادان ماده 
جوندگان و مطالعات نشان می دهد که بارداری تحت 

های فلاش  یا با نور یبی نوریا  بی حرکتیاسترس 
 ی گلوکوگیرنده هامتناوب یا صدا دانسیته 

دهد.  تغییر می نوزادانکمپ را در  کورتیکوئیدی هیپو
های صحرایی باردار  در موش بی حرکتیبعد از استرس 

تراکم  داری، بار 39-35های  دقیقه در روز 13بمدت 
 تا تقریباً کمپ کورتیکوئید  هیپو ی گلوکوگیرنده ها

یابد در حالی که  ماده کاهش می توله های% در 93
شود. این  ده نمیهای کنترل دی نر و نر نوزادانبین 

 گلوکو گیرنده هایکاهش ویژه جنس ماده در 

و همکاران   Weinstockکمپ توسط  کورتیکوئید هیپو
 Henryهمچنین  .(12) هم گزارش شد 3552در سال 

ها را نشان دادند  کاهش مشابه در نر 3554و همکاران 
البته این مطالعه فقط روی نوزادان نر انجام شده بود 

گلوتامات  گیرندهنر  نوزاد اضر، در مطالعه ح .(12،11)
تری از ماده در روز دوم بعد از تولد را نشان داد.  بیش

های  کمپ ماده گلوتامات هیپو گیرندهدر حالی که 
ی نر در این روز گیرنده هاتر از  استرس ندیده بیش

بین نر و  معنی دارچنین در این بررسی تفاوت  بودند هم
بعد  39و  6در روزهای ماده در این گروه های آزمایشی 

شرایط استرس زا طی بارداری  تولد مشاهده نگردید.
اثرات مهمی روی گیرنده های تحریکی گلوتامات 

NMDA  تواند بسیاری از  فرزندان دارد که می
فرنیا و  سالی مثل صرع و اسکیزو ناهنجاری های بزرگ

تاثیر  .هنجاری نورونی را تحت تاثیر قرار دهد سایر نا
وابسته به جنس و   NMDAوی گیرنده های استرس ر

 تر متاثر می طوری که جنس نر را بیش .سن هستند 

ها و  بین نر  NMDAو تراکم   CBL  کنند تفاوت در
ماده ها و تمایل وابسته به سن آن شاید توضیح دهنده 

ه جنس نر و ماده در طول ژهای وی پاسخ های رفتار
 باشد. لیسا زندگی و طی بزرگ
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Abstract 

 
Introduction: The mother's stress during 

pregnancy can be a potential factor in the 

development of some neurological diseases 

in offspring.  Biochemical pathway in 

response to stress is   the secretion of 

corticotrophin releasing factor CRF from 

the paraventricular nucleus, which 

stimulates the secretion of ACTH and 

ultimately increases plasma glucocorticoids 

content.  

Increasing of CBL in rat offsprings is 

indicative of the induction of prenatal stress 

and can prone next generation to diseases 

such as epilepsy and learning disorders. In 

this study we tried to understand the effects 

of two types of stress (restraint and 

predatory) on CBL and brains NMDA 

receptors in rats. 

 

 Materials & methods: 96 female rats 

(Wistar) were selected and after mating, 

pregnant rats were exposed to two kinds of 

prenatal stress (restraint and predator stress) 

during the last week of gestation. After 

parturition, CBL and NMDA receptors in 

the brains of newborns were studied.  

 

Findings: CBL especially in the male pups 

were higher. In second day after birth, male 

pups in stress groups had more NMDA 

receptors than control group. All pups in 

restraint stress group had more NMDA 

receptors than control group in sixth day 

after birth. In 15th day after birth all pups in 

Predator stress group express had more 

NMDA receptors than restraint group 

which in turn had more of these receptors 

than control group.  

 

Discussion & conclusions: stress is an 

effective impact on the next generation 

which is capable to lead to neurological 

diseases in the future. 

 

Keywords: Restraint stress, Predator stress, 

Corticosterone hormone, Excitatory  

receptors 
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