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Abstract: 
 
Background: Usual fluctuations of sex hormones during the estrous cycle in female mice 
affect the hippocampal neurogenesis. The hippocampus also comprises many steroid 
receptors suggesting the modulatory effects of gonadal hormones on the hippocampal 
plasticity. Sex differences at the level of structure and function of the hippocampus are 
mostly due to the fluctuations of steroid hormones during the estrous cycle. The purpose of 
this study was to investigate the morphological changes in hippocampal astrocytes and also 
the expression of glial fibrillary acidic protein (GFAP) at different phases of the estrous 
cycle. 
Materials and Methods: In this study, different stages of the estrous cycle were determined 
in 6-8 week NMRI female mice by methylene blue-stained vaginal smears. The 
morphological changes of astrocytes in the hippocampus were investigated using GFAP 
immunohistochemistry. In addition to the morphological study, the expression of astrocytic 
marker was quantitatively evaluated. 
Results: GFAP immunostaining showed the changes in the morphology of astrocytes and 
also in the serum level of estrogen during the estrous cycle. The highest concentrations of 
estrogen and GFAP reactivity were observed in the proestrus stage. 
Conclusion: Different stages of the estrous cycle in female mice were associated with 
morphological changes of hippocampal astrocytes and the alternation in the serum level of 
estrogen. 
 
Keywords: Astrocytes, Hippocampus, Estrous cycle, Neurogenesis  
 
* Corresponding Author.  
Email: ghorbanian@du.ac.ir 
Tel: 0098 912 5318 732  
Fax: 0098 233 530 112                                                                                                                                                                                                            CCoonnfflliicctt  ooff  IInntteerreessttss::  NNoo  
                                            Feyz, Journal of Kashan University of Medical Sciences, June, 2015; Vol. 19, No 2, Pages 118-126 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Please cite this article as: Ghorbanian MT, Ghorbanian M, Sadrollahi M. Morphological changes of the hippocampal astrocytes at 
different phases of the estrous cycle in female mice. Feyz 2015; 19(2): 118-26. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
13

 ]
 

                               1 / 9

http://feyz.kaums.ac.ir/article-1-2589-en.html


119  

هيپوكامپ در مراحل مختلف چرخه هاي تغييرات مورفولوژيكي آستروسيتبررسي 
  موش مادهاستروس 

  
محمد تقي قربانيان

1*
حمد قربانيانم ،

2
جيد صدرالهي، م

3
  

  

  مقدمه 
 در طي چرخه جنسي هايهورمون طبيعي نوسانات

-هورمون. ]1[ دارد اثر هيپوكامپزايي در ناحيه ننورو بر استروس

- هاي گليالي بهها و سلولاز طريق تاثير بر نورونهاي گنادي 

ولوژي و فعاليت هيپوكامپ ها در تنظيم مورفخصوص آستروسيت
در سيستم  هااصلي آستروسيت گرسه نشان. ]2[ دننمايدخالت مي

 (Glial Fibrilary Acidic Protein)عصبي مركزي شامل

GFAP 100، گلوتامين سنتتاز وS پروتئين اسيدي  .]3- 5[ بتا است
يك پروتئين فيلامان حدواسط است كه ) GFAP(اي گليال رشته

از دستگاه عصبي مركزي  هايتوسط تعداد زيادي از انواع سلول
  .شودبيان مي ]7[هاي اپانديم و سلول ]6[ها جمله آستروسيت

  
، زيست شناسي ، دانشكدهمولكولي زيست شناسي سلولي و گروه ،استاديار 1

  دانشگاه دامغان
زيست شناسي سلولي و مولكولي، دانشكده زيست   گروه ،كارشناسي يدانشجو 2

  شناسي، دانشگاه دامغان
گروه زيست شناسي سلولي و مولكولي، دانشكده زيست  ،كارشناسي ارشد 3

  نشگاه دامغانشناسي، دا
   :نشاني نويسنده مسئول *

  دامغان، دانشگاه دامغان، دانشكده زيست شناسي و پژوهشكده علوم زيستي 
  0233530112: دورنويس                            0912 5318732: تلفن

 ghorbanian@du.ac.ir :پست الكترونيك

 20/12/93 :خ پذيرش نهاييتاري                           17/8/93 :تاريخ دريافت

GFAP  توسط  1969براي اولين بار در سالLawrence جدا -

اي پروتئين اسيدي رشته. ]8[گذاري شد سازي، توصيف و نام
 .]9[ شودميكد GFAP  گليال پروتئيني است كه در انسان با ژن

به حفظ نيروي مكانيكي آستروسيت  GFAPفرض بر اين است كه 
هاي مهم و در فرآيند ]10[نمايد چنين شكل سلول كمك ميو هم

CNS دخيل  شامل ارتباطات سلولي و عملكرد سد خوني مغزي
در  تعديل شبكه فيلامان حاضر در سلولاز طريق . ]11[باشد يم

ها آستروسيتبين ارتباط در ايجاد و  ]12[ تقسيم ميتوز نقش داشته
 ها باآستروسيتتعامل  .]13[ كندنيز نقش ايفاء مي هانورون و

 شودمحسوب مي مهم زايي بسيارنورون براي سلول بنيادي عصبي
 و كه سبب تكثير ايي راهپيام هيپوكامپ هايآستروسيت .]14،15[

- توليد مي ،شودمي سلول بنيادي عصبي عصبي سرنوشت تعيين

 است ممكن فاكتورهاي مشتق از آستروسيت اين، بر علاوه. كنند
 .]14،16[هاي تازه توليد شود نورون تحريك سيناپتوژنز باعث

 نظيراي بيمجموعه و تخصصي هستند هاي هيپوكامپآستروسيت
 بلوغ بسيار دوران طول در زاييحفظ نورون براي كه را هاييپيام از

نوسانات نشان داده شده است كه . ]14[كنند است، توليد مي مهم
در سراسر چرخه  يعيطور طببه ،يگناد يهارخ داده در هورمون

سال را ماده باكره بزرگموش  پوكامپيه زاييناستروس، نورو
استروس و دنبال تغيير مرحله ديبه .]1[ دهديقرار م ريتحت تاث

تفاوت جنسي در بيان  پرواستروس چرخه فحلي موش صحرايي

  :خلاصه
. دارد اثـر  هيپوكامـپ  در ناحيـه  زايـي نونـور  بـر  )فحلـي ( ساسترو در طي چرخه جنسي هايهورمون طبيعي نوسانات :سابقه و هدف

-تفـاوت اغلب . پذيري هيپوكامپ داردهاي گنادي بر شكلهاي استروئيدي است كه نشان از اثر تنظيمي هورمونهيپوكامپ داراي گيرنده

هـاي اسـتروئيدي در طـول مراحـل چرخـه      دليل نوسانات هورمـون در سطح ساختمان و عملكرد هيپوكامپ بهمشاهده شده هاي جنسي 
در مراحـل   GFAPگـر  هاي هيپوكامپ و نيز بيـان نشـان  هدف از اين مطالعه، بررسي تغييرات مورفولوژي آستروسيت. باشداستروس مي

  .باشدمختلف چرخه استروس مي
آميزي و با رنگبا تهيه اسمير واژن  ايهفته NMRI 6-8موش ماده نژاد  استروس در اين مطالعه مراحل مختلف چرخه :هـا مواد و روش

 GFAPگـر هاي هيپوكامپ از روش ايمنوهيستوشيمي بـراي نشـان  منظور بررسي مورفولوژي آستروسيتبه. تعيين گرديدتوسط متيلن بلو 
  .گر آستروسيتي ارزيابي گرديدعلاوه بر بررسي مورفولوژي از نظر كمي نيز بيان نشان. استفاده شد

بـالاترين غلظـت   . در مراحل مختلف استروس مشـاهده گرديـد   GFAPگر ها و پاسخ به نشانورفولوژي آستروسيتتفاوت در م :نتـايج 
  . ده شددر مرحله پرواستروس دي GFAPپذيري به استروژن و بيشترين رنگ

  . ماده همراه است هاي هيپوكامپ موشو مورفولوژي آستروسيت استروژنبا تغيير هورمون  استروس چرخهمراحل مختلف  :گيرينتيجه
  زايينآستروسيت، هيپوكامپ، چرخه استروس، نورو :كليديواژگان

  118- 126، صفحات 1394، خرداد و تير 2پژوهشي فيض، دوره نوزدهم، شماره –نامه علميدو ماه                                                              
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  صدرالهي و قربانيان
  

  120  

GFAPهاي هيپوكامپ مشاهده ، تعداد و مورفولوژي آستروسيت
در تمايز و تكوين عصبي، تنظيم هدايت ها آستروسيت. ]2[ شودمي

ها چندين آستروسيت .ها نقش دارندگيري سيناپسآكسوني و شكل
 BDNF (Brain derivedفاكتور رشد نوروتروفيك مانند

neurotrophic factor)،GDNF (Glial derived 

neurotrophic factor) و CNTF (Ciliary neurotrophic 

factor) هيپوكامپ يكي از نواحي مغزي . ]17-23[ ندنكرا بيان مي
مربوط است و يادگيري  و شناخت، حافظه آن باعملكرد است كه 

آسيب مغزي و مرتبط با  مربوط به هدف مشترك چندين بيماري
باتوجه به . ]2[ باشد، آلزايمر و پاركينسون ميسن نظير افسردگي

و  ]24[ساختار و عملكرد هيپوكامپ بر هاي جنسي هورموناثر 
ها در دستگاه عصبي مركزي و نيز وظايف متعدد آستروسيت

منظور بررسي زايي، مطالعه حاضر بهدر نورونها اين سلولدخالت 
بر در چرخه استروس  استروژنهورمون تغيير اثر وابستگي 

هيپوكامپ در  GFAPو ميزان بيان ي هامورفولوژي آستروسيت
  . ايشگاهي انجام شده استموش كوچك آزم

  
  هامواد و روش

 NMRIموش سوري ماده نژاد  سر 35در اين تحقيق از 
استفاده  )هاي بالغموش(هفته  8تا  6و ) هاي نابالغموش(هفته  4

سازي رازي ها از مؤسسه تحقيقاتي واكسن و سرماين موش. شد
حصارك كرج خريداري شد و به محل نگهداري حيوانات 

حيوانات در شرايط . ي در دانشگاه دامغان منتقل گرديدآزمايشگاه
دما و رطوبت كنترل  ي،ساعت تاريك 12ساعت روشنايي و  12

ها غذا و آب به اندازه كافي در اختيار آن. شده نگهداري شدند
اصول اخلاقي كار بر روي حيوانات بر اساس . قرار داده شد

دانشگاه  ي زيست شناسيدستور كار كميته اخلاقي دانشكده
تهيه اسمير  روشصورت روزانه بهبهها موش. دامغان رعايت گرديد

پرواستروس، ) =5n- 7( گروهپنج و در ند شد مرحلهواژن تعيين 
. قرار گرفتندموش نابالغ  و استروساستروس، دياستروس، مت

براي تهيه اسمير واژن، پس از انتقال ترشحات واژن بر روي لام، 
و با گرديده با متانول فيكس  ،تاق خشك شدهها در دماي انمونه

حيوانات توسط تزريق . ]25[ درصد رنگ شدند 2رنگ متيلن بلو 
گرم ميلي 10گرم كتامين و ميلي 100داخل صفاقي مخلوط 

صورت عميق بيهوش ر كيلوگرم وزن بدن بهزايلازين به ازاي ه
، با تزريق داخل قلبي مرحله چرخه استروسپس از تعيين  .شدند

و ) Phosphate buffered saline- PBS( محلول فسفات بافر
درصد سرد پرفيوژن صورت  4دنبال آن محلول پارافرمالدئيد هب

 تمراحل ثبوپس از انجام . ها از جمجمه خارج شدندگرفت و مغز

 گراددرجه سانتي 60پارافين مذاب  با هابافت ،پردازش بافتي و
 هايبرش روتاري ميكروتوم از استفاده با ،سپس .شدند گيريقالب

 در محدوده پاكسينوس اطلس به توجه ميكرومتري كرونال با 5
 برش ميكروسكوپي 7تا  5. شد تهيه DG، CA1، CA3 مناطق

حيوان در هر گروه با  5ميكرومتر براي  5كرونال به ضخامت 
  . ندشد ارزيابي 40Xعدسي 

  
  گيري ميزان استروژناندازه

ها در مراحل مختلف موشاز قلب  ،براي سنجش استروژن
 جدا سانتريفوژ باسرم خون  و گيري انجام شدخون چرخه استروس

نگه  - 70دمايي  در شرايطهاي سرم نمونه ،پيش از سنجش. دگردي
آوري شده با استفاده از هاي جمعسرمروژن ميزان است. ديداري گرد

 بر و 17β Estradiol  (Italy-Diametra-35375)كيت سنجش 
 ميكروپليت اسپكتروفوتومتركيت با دستگاه  اساس دستورالعمل

(BioTec- Power Wave XS) گيري شداندازه .  
  

  مطالعه ايمنوهيستوشيمي
-يتمورفولوژي آستروسمنظور بررسي در تحقيق حاضر به

  GFAPگرهيپوكامپ از روش ايمنوسيتوشيمي براي نشان هاي
دهي در زدايي و آبمراحل انجام كار شامل پارافين. استفاده شد

براي  ،سپس. دوبها با آب هاي صعودي و شستشوي نمونهالكل
 شده ژن، مقاطع بافتي در بافر سيترات سديم قرار دادهبازيابي آنتي

وات هركدام  720و  360، 180 ا شدتب فرها در مايكروو نمونه
هاي با محلول انكوباسيون نمونه. دقيقه قرار داده شدند 5مدت به

مدت يك درصد به 3/0 درصد و تريتون 10بلاك كننده سرم بز 
 GFAPبادي اوليهبا آنتيانكوباسيون . ساعت انجام گرديد

(Monoclonal Anti-Glial Fibrillary Acidic Protein) 
درجه  4ساعت در دماي  24مدت به) PBS 200: 1ده رقيق ش(

-آنتيو انكوباسيون با  PBSو سپس شستشو با محلول گراد سانتي

 , Goat Anti Mouse)بادي ثانويه كونژوگه با رودامين

Rhodamine conjugate) ) مدت دو به) 200: 1رقيق شده
 و PBS، شستشو با پاياندر . درجه انجام شد 37ساعت، در دماي 

چسباندن با چسب گليسرول فسفات و مشاهده با ميكرسكوپ 
-DAPI (4',6-diamidino-2از  .صورت گرفت فلورسنت

phenylindole) تصاوير . آميزي هسته استفاده شده استبراي رنگ
 ,Nikon Eclipse, E 600)با ميكرسكوپ فلورسنت ميكروسكوپي 

Japan)  ل كمك سيستم تصوير برداري دوربين ديجيتابهو(Nikon, 

DXM 120, USA) شدت و ميزان بيان  .انجام شدGFAP 
  .شد بررسي Image j افزاربا نرمهيپوكامپ 
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 ...، هاي هيپوكامپبررسي تغييرات مورفولوژيكي آستروسيت

 

  2شماره  |19دوره  |1394|خرداد و تير |نامه فيضدوماه                                                                                                    121

  آناليز آماري 
  SPSSافزارنرم از استفاده با هاداده تحليل و تجزيه

 آزمون از استفاده با هاگروه بين اختلاف و بررسي 16ويرايش 
 آزمون آن نبالدبه و) One Way ANOVA( طرفهيك واريانس
 ترسيم Excel با نرم افزار هاو نمودار شد انجام Tukey تكميلي
  .گرديد

  
  نتايج

و مقايسه ميزان استروژن در مراحل  تعيين مراحل چرخه استروس
  مختلف چرخه

آميزي رنگ بامراحل مختلف چرخه استروس تعيين 
هاي مشاهده نسبت سلول و بر اساس نوع و اسمير ترشحات واژن

- ي پرواستروس، سلولدر مرحله. انجام شددر اسمير واژني شده 

هاي شاخي شده غالب دار و در استروس، سلولهاي پوششي هسته
ها و استروس، حضور يكسان از لوكوسيتي متدر مرحله. ندبود

ي در مرحله. دوشميتليالي مشاهده هاي شاخي شده و اپيسلول
 ).1 شماره تصوير( دوها مشخص باستروس، برتري لوكوسيتدي

گردد، بيشترين ميزان مشاهده مي 1گونه كه در نمودار شماره همان
اين . رداستروژن در مرحله پرواستروس چرخه فحلي وجود دا

هاي مرحله پرواستروس نسبت به ساير ميزان استروژن خون موش
  ). ≥05/0P( بودداري بيشتر صورت معنيمراحل به

  
ها در مرحله پرواستروس چرخه يتويژگي مورفولوژيكي آستروس

  فحلي
 SGZ; subgranular)(مثبت در  GFAPهاي سلول

zone پذيري زياد، داراي زوائد اي هيپوكامپ با رنگشكنج دندانه
هاي گرانولي امتداد يافته و پس از طي بلند و شعاعي در بين سلول

 هايسلول. شوندنمودن اين لايه در ناحيه مولكولي شاخه شاخه مي
وضوح به SGZآستروسيتي دور عروق فراوان ناحيه مولكولي و 

- هاي دور عروقي بهدر لايه مولكولي آستروسيت. شوندديده مي

صورت يك حلقه كامل عروق را فرا گرفته و از طريق يك زائده بلند 
  ). 3و  2تصاوير شماره (با آستروسيت هاي پيرامون مربوط هستند 

  
هاي هيپوكامپ در مراحل مختلف تويژگي مورفولوژيكي آستروسي

  چرخه فحلي 
  

  مرحله پرواستروس
پذيري ها از ميزان رنگعلاوه بر تغيير مورفولوژيكي سلول

در ناحيه ناف يا هايلوس . شودكاسته مي GFAPگر به نشان

اي داراي زوائد متعدد با طول كم ديده ها كوچك ستارهآستروسيت
با زوائد كم در بين  هايحضور آستروسيت SGZدر . شودمي

ها مورفولوژي آستروسيت. هاي گرانولي قابل مشاهده استسلول
هاي دور آستروسيت. لايه مولكولي با ساير مراحل متفاوت است

  ).   3و  2وير شماره اتص(شوند عروقي در اين لايه ديده مي
  

  
تصوير ميكروسكوپي مراحل مختلف چرخه استروس  - 1 شماره تصوير

-گونه كه در تصوير ديده ميهمان A:. واژن گ آميزي اسميررنروش به

هاي پوششي ي پرواستروس، سلولهاي غالب در مرحلهشود، سلول
- بيشترين سلول) پيكان(هاي شاخي سلول: B .هستند )پيكان( دارهسته

هاي موجود در سلول: C .هستند ي استروسهاي موجود در مرحله
هاي و سلول) كوتاه پيكان(كوسيت ولاستروس تركيبي از ي متمرحله

، )كوتاه پيكان( هاكوسيتول: D و) پيكان( شاخي و پوششي است
 .دهندي دي استروس را تشكيل ميهاي مرحلهتعداد سلول بيشترين

   .تر سلول ها بزرگتر شده استها براي مشاهده دقيقتصاوير داخل مربع
در گردش خون مراحل  ارزيابي ميزان استروژن موجودمربوط به نمودار 

، Est، استروس Proي پرواستروس مرحله(مختلف چرخه استروس 
دار با ستاره اختلاف معني. دباشمي) Dاستروس و دي Metاستروس مت

-ها با يكديگر معنيهمه گروهاختلاف بر روي ستون ها نشان داده شده و 

    ). ≥05/0P(دار است 
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روش ايمنوسيتوشيمي براي اي هيپوكامپ بهمنطقه شكنج دندانهمراحل مختلف چرخه استروس در آميزي شده نگمشاهده مقاطع ر -2شماره  تصوير
: Hو  Gاستروس، مرحله مت: Fو  Eمرحله استروس، : Dو  Cمرحله پرواستروس، : Bو  A. با ميكروسكوپ فلورسانس) قرمز( GFAPگر نشان
ها طول لايه كه زوائد بلند آن SGZهاي شعاعي آستروسيت، (A)رگ شده مرحله پرواستروس تصوير بز: Mموش نابالغ، : Lو  Kاستروس، دي
-هاي دور عروقي ناحيه مولكولي پرواستروس ديده ميآستروسيتتصوير بزرگ شده : N. گرددلي منشعب ميودار را طي كرده و در لايه مولكدانه

  .رنگ شده است) آبي( DAPIها با هسته سلول. شود
  

  له مت استروس مرح
و مورفولوژي چندان بوده كوچك  SGZهاي آستروسيت

هاي گرانولي ديده ها در بين سلولولي زوائد آن ،مشخصي ندارند
ها داراي مورفولوژي با زوائد در لايه مولكولي آستروسيت. شودمي

-يافته و منشعب مي اي است كه از دو طرف سلول امتداددوشاخه

. اندر عروقي كاملا عروق را احاطه كردههاي دوآستروسيت. گردد
و داري بوده تر هاي ناحيه هايلوس كوچكآستروسيت ،چنينهم

    ).   3و  2شماره  ويراتص( باشندانشعابات متعدد و كوتاه مي
  
  استروس مرحله دي

- مورفو بامانند مرحله پرواستروس  SGZها آستروسيت

كه در مرحله  نظير آنچه لوژي مشخص با زوائد بلند شعاعي
هاي ناحيه ستروسيتآ. شودديده نمي پرواستروس وجود داشتند،

و داراي زوائد شده مشخص  ايستارهمورفولوژي با هايلوس 
م سزوائد منشعب شده از ج ناي تعداد .متعدد و منشعب هستند

هاي با در لايه مولكولي، آستروسيت. رسدعدد مي 6سلولي به 
نيز قابل  هاكه انشعابات ثانويه آن زوائد بلند و منشعب هستند

شوند و هاي دور عروقي كمتر ديده ميآستروسيت. مشاهده است
متفاوت  يسلولي با مراحل قبل دماناز نظر آرايش سلولي و چي

    ).   3و  2شماره  ويراتص( هستند
  

  پيش از بلوغ
  GFAPگر واكنش به نشان SGZدر منطقه هايلوس و 

ها مورفولوژي و زوائد مشخصي را ولشود و سلديده مي كمتر
- هاي آستروهاي گرانولي زوائد سلولدر بين سلول. دهندنشان نمي

ها دور عروقي و در لايه مولكولي آستروسيت. سيتي وجود دارد
ولي اندازه  ،شوداي ديده ميهاي با زوائد دو شاخهآستروسيت

  ).  3و   2شماره  ويراتص( نيست طويلزوائد 
  

  در هيپوكامپ GFAPگر دت واكنش به نشانمقايسه ش
- هيپوكامپ در مرحله پرو GFAPگر پاسخ به نشان

از نظر  بوده واستروس و استروس نسبت به ساير مراحل بيشتر 
  ).3نمودار تصوير (دار است آماري معني
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گر روش ايمنوسيتوشيمي براي نشانوكامپ بهمنطقه مولكولي هيپمراحل مختلف چرخه استروس در آميزي شده مقاطع رنگ -3شماره  تصوير

GFAP با ميكروسكوپ فلورسانس .A : ،مرحله پرواستروسB : ،مرحله استروسC :استروسمرحله مت ،D :و استروسديE  :موش نابالغ 
و  هاسلولتر دقيقرفولوژي براي مشاهده مو. شوداي با زوائد متعدد ديده ميمثبت به شكل ستاره GFAPهاي آستروسيتي سلول. شودمشاهده مي

وسعت محيطي كه سلول اشغال اندازه دايره . شودديده ميدايره  در داخلو ) پيكان(تر شده ها بزرگها يكي از سلولگستردگي انشعابات آستروسيت
هاي در گروه (Immunoreactivity)گر اين نشان هپاسخ بو در هيپوكامپ  GFAP پذيري بهو رنگ مقايسه بيان: نمودار. دهدرا نشان مي مي كند

و استروس  پرواستروسهاي گروه. دهدرا نشان مي) Diاستروس و دي Metاستروس ، متEstاستروس ، Proي پرواستروس مرحله( مختلف
  ).≥05/0P( دار دارندهاي بدون ستاره اختلاف معنيبا گروه) دارستاره(

    
  بحث

فولوژي متفاوت مطالعه حاضر نشان داد كه علاوه بر مور
هيپوكامپ،  اي و مولكولارنواحي شكنج دندانهها در آستروسيت

و نوسان  استروسها با تغيير مراحل چرخه ساختمان اين سلول
رابطه . گرددخصوص استروژن دگرگون ميهاي جنسي بههورمون

و با تغيير مراحل چرخه استروس ها بين مورفولوژي آستروسيت
خوبي نشان در اين پژوهش بهلاسماي خون تغيير ميزان استروژن پ

هيپوكامپ با تغيير چرخه  GFAPشدت بيان . داده شده است

نقش حمايت  علاوه بر .كنداستروس و غلظت استروژن تغيير مي
، هاي گليال در ارتباطات نورونيسلولي و ساختماني متابوليك

تغييرات  دچارهاي جنسي به استروئيد در پاسخها آستروسيت
 كياين تغييرات مورفولوژي. دونشمي كيمورفولوژي ولوژيكي يوفيز

نشان داده در عملكرد نوروني از طريق تنظيم ارتباطات سيناپسي 
ي استراديول مسيرهايي كه منجر به تغيير در ترجمه. شودمي

گيري سيناپس گيري مجدد اكتين، شكلهاي سيناپسي، شكلپروتئين
تغيير در مورفولوژي  .]26[ كندمي شود را فعالو خار دندريتي مي
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 بيانبا ارزيابي  هاي جنسيي استروئيدواسطهها بهآستروسيت
GFAP ها آستروسيت هاي ساختاريكه يكي از مهمترين پروتئين

هاي گليال نيز ها، سلولعلاوه بر نورون .]27[ گرددمي، انجام است
در . هاي جنسي مانند، استروژن و تستوسترون هستندهدف هورمون

 CA1مثبت منطقه  GFAPهاي موش صحرايي ماده آستروسيت
هاي نر داراي موش CA3و برعكس ناحيه بوده بيشتر از نرها 

چرخه استروس  در .]28[ ها استهاي بيشتر از مادهآستروسيت
استروس به ي ديبتا استراديول در مرحله-17جوندگان ماده ميزان 
كه در پرواستروس به بالاترين حد يابد تا اينآرامي افزايش مي

بتا استراديول در -17ترين ميزان پايين. كندرسيده و سريع افت مي
نتايج سنجش هورموني اين مطالعه  .]29[ ي استروس استمرحله

 .دهدبيشترين ميزان استروژن را در پرواستروس نشان مينيز 
يپوكامپ گزارش هاي جنسي در مورفولوژي و عملكرد هتفاوت

پذيري به ي پرواستروس موش صحرايي، رنگدر مرحله. شده است
GFAP  در مناطقCA1 ،CA3 وDG  اي يا شكنج دندانه

ه و موش نر بالاتر استروس مادي ديهيپوكامپ نسبت به مرحله
ها نيز با يكديگر تفاوت كه مورفولوژي آستروسيتجالب اين. است
، تعداد و مورفولوژي GFAPپذيري تفاوت در رنگ. داشت
ي دخالت ها در طي سيكل استروس نشان دهندهسيتآسترو

جنسي  هاي استروئيدي جنسي در عملكرد متفاوتهورمون
اين مطالعه  ،چنينهم. هيپوكامپ در طول چرخه استروس است

تعداد و مورفولوژي ، GFAPنشان داد كه تفاوت مشخص در بيان 
نين در طول چهاي هيپوكامپ موش صحرايي بالغ و همآستروسيت

در مطالعه . ]2[ استروس وجود داردمراحل پرواستروس و دي
كار رفته هها ببراي نشان دادن آستروسيت GFAPگر حاضر نشان

گر در پس از ايمنوهيستوشيمي مشخص گرديد كه اين نشان. است
چنين نواحي مختلف مراحل مختلف چرخه استروس و هم

هاي متفاوتي پاسخ) اي و منطقه مولكولارشكنج دندانه(هيپوكامپ 
يا پاسخ  ي پرواستروس واكنشلهدر مجموع، مرح. نشان داده است

 ه استنسبت به ساير مراحل نشان داد GFAPگر تري به نشانقوي
ها در شكل و مورفولوژي آستروسيت. )3و  2شماره  ويراتص(

. نسبت به نواحي هيلوس و مولكولي متفاوت است DGي ناحيه
داراي زوائد  DGي ي پرواستروس در ناحيههاي مرحلهآستروسيت

ولي در نواحي هيلوس و مولكولي بيشتر به بوده باريك بلند و 
 زوائد بلند و. اي داراي زوائد متعدد و منشعب هستندشكل ستاره

زوائد آستروسيت. در تصوير مشخص استها كشيده آستروسيت
ي گرانولي كشيده شده و تا لايه به سمت ناحيه SGZهاي 

مرحله  SGZهاي آستروسيتممكن است . رودر پيش ميمولكولا
هاي گليال شعاعي كه به سلول و پرواستروس از نوع شعاعي بوده

هاي آستروسيت. باشدشبيه  ،شودادي عصبي محسوب ميبنيسلول 
SGZ ساير مراحل از نوع افقي است و مورفولوژي متفاوتي دارد. 

 .دهدرا نشان مي GFAPپذيري به اين مرحله بالاترين ميزان رنگ
هاي آستروسيتي ي استروس داراي سلوللهر مرحي مولكولاناحيه

در . باشدبا جسم سلولي مشخص و زوائد منشعب فراوان مي
و بوده كوچك  SGZهاي آستروسيت استروسي متمرحله
ها در بين ولي زوائد آن ،لوژي چندان مشخصي ندارندمورفو
ها آستروسيت ،در لايه مولكولي. شودهاي گرانولي ديده ميسلول

اي است كه از دو طرف سلول شاخه رفولوژي با زوائد دوداراي مو
هاي ناحيه آستروسيت ،چنينهم. گرددامتداد يافته و منشعب مي

. باشندو داري انشعابات متعدد و كوتاه ميبوده هايلوس كوچك 
. دهدرا نشان مي GFAPپذيري به اين مرحله كمترين ميزان رنگ

ها آستروسيت استروسيي ددر مرحله. )3و  2شماره  ويراتص(
SGZ  مورفولوژي مشخص با داراي مانند مرحله پرواستروس كه

هاي ناحيه آستروسيت. شودزوائد بلند شعاعي بودند، ديده نمي
اي مشخص و داراي زوائد متعدد و هايلوس با مورفولوژي ستاره

در فاز پرواستروس كه  ).3و  2 شماره ويراتص( منشعب هستند
تراكم پاسخ مثبت  ،يابدي جنسي افزايش ميهاميزان هورمون

GFAP اي صحرايي داراي چرخه هموش. ]2[ يابدنيز افزايش مي
گير در روزه بوده و در اين مدت ميزان نوسان چشم 4–5استروس 

اي جوندگان در شكنج دندانه. ميزان استروژن و پروژسترون دارند
-تكثير و هم بر بقاء سلولي تاثير مي سال، استراديول هم بربزرگ

 در هيپوكامپ، افزايش تكثير سلولي ناشي از استراديول تا. گذارد
در  .]24[باشد ي استروژن ميبر گيرنده آن حدودي مربوط به اثرات

-ي پروروزه جوندگان، در مرحله 6تا  4استروس  چرخهطول 

كاهش پيدا سپس و يافته استروس، استراديول در گردش افزايش 
گردش  ، استراديول دراستروس يدر روز بعد در مرحله .كندمي

فقط در  ؛رودكي بالا مياستروس اندي ديو در مرحلهرفته پايين 
ي مطالعه .]30[يابد سرعت افزايش ميبازگشت به پرواستروس به

- علاوه بر تفاوت در مورفولوژي آستروسيتحاضر نيز نشان داد 

هورمون نيز با تغيير  GFAPري به پذيهاي هيپوكامپ، ميزان رنگ
صورت هاي شعاعي كه بهآستروسيت. شوداستروژن دگرگون مي

-ند با نورونبخش داخلي لايه سلولي گرانولي قرار دارطبيعي در 
در پاسخ به آسيب، زوائد سلولي . ]31[ند ستهمرتبط  زايي

ها تحريك شده، هيپرتروفي پيدا كرده و زوائد آن آستروسيت
پلاستيسيته سيناپسي را  استراديول. ]32[ گرددتر ميتر و بلندضخيم
 .]33[ كندها را تسهيل ميو رشد زوائد آستروسيتكرده تنظيم 
-لهاي نابالغ و گلياگر آستروسيتهاي بنيادي عصبي، نشانسلول

 BLBP(Brain lipid( ، ويمنتين وGFAPهاي شعاعي نظير 
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binding protein عصبي  سازيشدو نوع پ. ]34[ كندرا بيان مي
گرهاي مولكولي بر اساس خصوصيات مورفولوژيكي و بيان نشان

ي هاي شبه گليالسلول Іنوع . مشخص شده است SGZويژه در 
-يشپ. باشندمي) Radial Glial Like Cells )RGLs شعاعي

ي سلولي كه داراي زوائد شعاعي بوده از كل لايهسازهايي 
-ي سلولي مولكولي شاخه شاخه ميهگرانولي عبور كرده و در لاي

. كنندرا بيان مي SOX2و  Nestin ،GFAPها اين سلول. دنشو
RGLs باشند و علاوه توان مي داراي ظرفيت خود بازسازي و چند

. كنندها را نيز توليد ميها و آستروسيتنورون، RGLsبر توليد 
 و GFAPپذيري هيپوكامپ به افزايش رنگ ،بنابراين .]3،35،36[

نه تواند نشادر مرحله پرواستروس ميها نيز مورفولوژي آستروسيت
مرتبط با چرخه استروس در موش  زاييبالا رفتن ميزان نورون

  .كوچك آزمايشگاهي باشد
  

  گيرينتيجه
در طول چرخه استروس در ناحيه هيپوكامپ مغز موش 

صورت وابسته به ا بههمورفولوژي آستروسيت تفاوتعلاوه بر ماده 
دچار  نيز GFAPميزان بيان ، و غلظت استروژن چرخه استروس

  .شودمي تغيير
  

  قدردانيو  تشكر
اين مطالعه با حمايت دانشكده زيست شناسي و 

در ضمن  .پژوهشكده علوم زيستي دانشگاه دامغان انجام شده است
از آقاي ابوطالب كوشا كارشناس آزمايشگاه براي انجام سنجش 

  .آنزيمي تشكر مي گردد
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