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  چكيده

   اوليه بعد از تولدمراحل بر كورتكس مغز در يمغناطيس اثر ميدان

  يفارهه فيروز

  

توليد مي شوند مختلف  در معرض ميدان هاي الكترومغناطيس محيطي كه توسط دستگاه هاي الكتريكي طوراجتناب ناپذيريبه انسان 

اخيراً نگراني . تمام ابزاز هاي الكتريكي كه در طول روز مورد استفاده قرار داده مي شوند ميدان مغناطيسي توليد مي كنند. دقرار مي گير

هي در مورد تأثير ميدان هاي الكترومغناطيس ضعيف بر فرايند هاي سلولي از جمله تكثير، تمايز، مرگ سلولي و هاي قابل توج

  .  مهاجرت سلولي ايجاد گرديده است

نورون ها و سلول هاي گليالي در . أثير ميدان مغناطيسي بر مهاجرت سلول هاي عصبي مورد مطالعه قرار داده شدتدر اين تحقيق 

لين، گليكوپروتئيني ير. عصبي ايجاد مي شوند و در طول زوائد سلول هاي گليال شعاعي به صفحه قشري مهاجرت مي كننداپيتليوم 

رتزيوس در ناحيه حاشيه اي توليد مي شود و به طور غير مستقيم در هدايت مهاجرت نورون ها -است كه توسط سلول هاي كاخال

 سلول ها قرارگيريمسير انتقال سيگنال تيروزين كينازي عمل مي كند و در يلين در ت ر، به عنوان سيگنال پايين دسDab-1. نقش دارد

 در كورتكس مغز Dab-1لين و يدر اين تحقيق، تأثير ميدان الكترومغناطيس بر بيان ر . طي تكوين مغز نقش دارد مكان مناسبدر

و وسترن بلات نشان داد كه ميدان الكترومغناطيس باعث نتايج حاصل از تكنيك ايمونوهيستوشيمي . موش مورد بررسي قرار داده شد

 و Reelinيدان الكترومغناطيس با تغيير بيان بنابراين نتيجه گرفته شد كه م. افزايش بيان اين پروتئين ها نسبت به گروه كنترل مي شود

Dab-1  باعث تغيير مهاجرت سلول هاي عصبي در كورتكس مغز موش مي شود.  

 

 Reelin ،Dab-1، هاجرت سلولي م، كورتكس مغز،ين مغناطيسميدا: كليد واژه 
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Abstract 

Effect of magnetic field on the cerebral cortex during early postnatal period 

Farehe Firouzi 

 

Human beings are unavoidably exposed to ambient electromagnetic fields(EMFs) generated from 

various electrical devices and from power transmission lines. All of the electric equipments that 

we use in our daily life creates EMF, current concerns are instead directed toward the possibility 

that exposure to weak EMF might have important effects on the main cellular mechanisms 

including proliferation, differentiation, cell death and migration. 

In this study, the in vivo effects of EMF on the neural cells migration has been investigated. 

Neuron and Glia produced in the neuroepithelium migrate along radial glial fibers into the 

cortical plate. Reelin, a glycoprotein which is produced by Cajal-Retzius cells in the marginal 

zone directs neuronal migrations indirectly via the radial glial cells. It has been demonstrated that 

Dab-1 functions downstream of Reelin in a tyrosin kinase signal transduction pathway that 

controls appropriate cell positioning in the developing brain. In this study the effect of EMF on 

Reelin and Dab-1 expression in the mouse cerebral cortex has been studied. Using 

immunohistochemistry and western blot, it was shown that the expression of Reelin and Dab-1 is 

increased in response to EMF when compared to control group. It is thus concluded that EMF 

changes neural cell migration by changing Reelin and Dab-1 expression in the mouse cerebral 

cortex. 

 

Keyword: Magnetic field, Cerebral cortex, Neural cell migration, Reelin, Dab-1 
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  مقدمه 1- 1

تكوين ساختار مغز از  . پديده اي بسيار شگفت انگيز مي باشد، مغز از دوران جنيني تا زمان بلوغده اي نظير پيچيرشد و نمو ساختمان

ه اري تعداد بسيار زيادي نورون ساخت در دوران بارد.هفته دوم يا سوم دوران جنيني آغاز مي شود و تا اوايل دوران بلوغ ادامه مي يابد

بلوغ نيز تكثير و  اما پس از تولد و در زمان. )Rakic, 1972( مهاجرت مي كنند نياز سيستم عصبيمي شوند و به نواحي مورد

تاهي پس از تولد و  بيشتر ساختارهاي سيستم عصبي مركزي تنها مدت كو.خواهند يافتمهاجرت سلولي در نواحي خاصي از مغز ادامه 

 و مهاجرت نورون  ايجادنظير تكويني مراحل كه دن در مغز نوزاد و بالغ وجود دار، اما نواحي محدودي كمي تغيير مي كنندبه ميزان نسبتاً

 مركز سازماندهي يادگيري و حافظه عمل مي كند، توليد نورون هاي دانه دار در در هيپوكامپ كه به عنوان .دنها همچنان ادامه مي ياب

ترده ترين مهاجرت گس .)Morozov et al., 2006( ادامه مي يابد1 و مهاجرت آنها به شكنج دندانه دار subgranularناحيه

3 زيربطنينورون هاي رابط در ناحيه .خ مي دهد ر2يمنقار در مسير مهاجرتي خواهد يافت ادامه  نيزنوروني كه در دوران بلوغ
ايجاد  

 به نورون هاي رابط اطراف گلومرولاردانه دار و به پياز بويايي رفته و در لايه  منقاريمي شوند سپس از طريق مسير مهاجرت 

 و پيچيده ، مانند مغز،ندام ديگري در بدنتكوين هيچ ا. )Ghashghaei et al., 2006(رژيك تمايز مي يابندرژيك و گابائندوپامي

حساسيت و ميزان  شگفت انگيز و همچنين هاي توانايي ،ميزان پيچيدگيانگر  بي، منحصر به فردي تكوينمراحلاين  .نمي باشدطولاني 

  .)McDonald et al., 2007(استآسيب پذيري ساختار مغز 

 و تحريكات محيطي مي توانند فرايند هايي مانند تكثير  عوامل محيطي قرار داردثير فاكتورها و، تحت تأسيستم عصبي به خصوص مغز 

 ميدان هاي الكترومغناطيس از جمله عوامل محيطي موثر و خطرناك مي باشند و به . دهندثير قرارتحت تأو مهاجرت سلولي در مغز را 

   تنوع گسترده اي از ميدان هاي الكترومغناطيس را در برطيف الكترومغناطيس   .دن آلودگي محيط زيست معرفي مي شونعنوان چهارمي

  

  

                                                 

1

 Dentate Gyrus 

2

 Rostral Migratory Stream 

3

 Subventricular zone 
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 توصيف مي موج آنهاركانس و طول ف به واسطه ي باشند و مX پرتو ، نور مرئي وي، تشعشعات فرابنفشامواج راديوئكه شامل مي گيرد 

  سينوسي كامل است كه از تمامي انرژي فركانسي  به صورت يك موج ،موج الكترومغناطيس .)Feychting et al., 2003(شوند

ومغناطيس را از محيط ، امواج الكتررسانايي الكتريكي خودبه واسطه بدن داراي يك ميدان انرژي است و . سلول هاي بدن عبور مي كند

 ي الكترومغناطيس اثرات بيولوژيكي زيادي را موجب مي شوند به عنوان مثالميدان ها .)Krombach et al., 1999(جذب مي كند

 با توجه به اينكه در اين تحقيق به .)Yao et al., 2009(تحت تأثير قرار دهند  را آنهامي توانند قطبيت نورون ها و سطح تقسيم

  .بررسي اثرات ميدان الكترومغناطيس بر كورتكس مغز پرداخته شد لذا در اين قسمت در خصوص تكوين مغز بحث مي شود

  

  تكوين اوليه ي جنين 2- 1

- 24پس از  و  به دو سلول دختري تقسيم مي شودسپس اين سلول . در سلول تخم رخ مي دهدمهميساعت پس از لقاح تغييرات  24

ه يكديگر متصل مي شوند و ب، ل ها به تقسيم خود ادامه مي دهنداين سلو . سلولي مي شود4 ساعت ديگر، تبديل به يك جنين 18

"مورولا"  كنند به همين دليل به اين مرحلهشبيه توت پيدا مي ساختاري

1
سلول سيمات سلولي، حفره اي ميان توده تقبا ادامه  .مي گويند 

از يك انتهاي اين ساختار توپ مانند، سلول ها با سرعت  .بلاستوسيست آغاز مي گردد حاصل ايجاد مي شود و مرحله هاي دختري

تبديل مي  جنين  سلولي بهودهاين ت.  را ايجاد مي كنند2سلولي داخليهاي اطراف تقسيم مي شوند و توده بيشتري نسبت به سلول 

 .)Hua and Smith, 2004(دشو

 

   ايجاد نوتوكورد 1- 2- 1

شوند   سلولي، سلول هايي ظاهر ميلايهسپس بين اين دو  .به اندودرم، تمايز مي يابد  سلولي داخلي به اكتودرم اوليه و در زير آن توده

 جنين،طي تكوين .  شكل مي گيرد3از مزودرم ساختاري استوانه اي به نام نوتوكورد .كه به مزودرم اوليه تمايز خوهند يافت

                                                 

1

 Morula 

2

 Inner Cell Mass(ICM) 

3

 Notochord  
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 Sonichedghog  نظير نوتوكورد با توليد فاكتورهايي . اكتودرم مجاور خود به عهده دارد نقش مهمي در سازمان دهي لايه نوتوكورد

  (Shh)  عصبي و سيستم عصبي مركزي ايفا مي كندنقش القاء كننده در ايجاد لوله)Hua and Smith, 2004(.  

  

   تشكيل لوله عصبي2- 2- 1

ايجاد با . عصبي مي شود اورآن به تكثير سريع وتشكيل صفحهباعث القاء اكتودرم مج ورد، نوتوكو ترشح پروتئين هاي خاصي دربيان 

بر عمق ناودان عصبي افزوده مي شود تا جايي كه . عصبي و عميق شدن آن ناودان عصبي شكل مي گيرد چين يا فرورفتگي در صفحه

دو . ، ايجاد مي شوده و منشاء سيستم عصبي است بسته و كوتاكاملاً يك لوله لوله عصبي كه  به هم مي رسند و در نهايتدو چين عصبي

حل اتصال چين از م. نيز طي شرايط طبيعي تكوين به زودي بسته خواهند شد) 2 و عقبي1منافذ عصبي جلويي(عصبي انتهاي باز لوله

اين روش تبديل  .ت مي كنندنين در حال تكوين مهاجرجدا مي شوند و به نواحي مختلف ج  3 سلولي ستيغ عصبيهاي عصبي، دستجات

سلول هاي مزانشيمي به صورت در روش ديگر به نام نورولاسيون ثانويه  .عصبي نورولاسيون اوليه ناميده مي شود عصبي به لوله صفحه

 را بيعص ر ادغام شده و يك لوله توخالي بنام لولهسپس حفراتي ايجاد مي كنند و در نهايت با يكديگ  توپري تجمع پيدا كرده وميله

شكل ( نورولاسيون ثانويه شكل مي گيردعصبي از طريق نورولاسيون اوليه و قسمت خلفي از طريق قسمت قدامي لوله. ي كنند مدايجا

 ,.Jaskoll et al(عصبي كامل از طريق به هم پيوستن اين دو لوله كه مستقل از هم تشكيل شده اند ايجاد مي گردد لوله .)1-1

1991(.  

  

  

  

  

                                                 

1

 Anterior Neuropore 

2

 Posterior Neuropore 

3

 Neural crest 
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اوليه و ثانويه  عصبي كه نورولاسيون نقاطي از لوله  .A .خلفي شكل مي گيرد-ا دو مكانيسم متفاوت در طول محور قداميبعصبي لوله  1-1شكل 

  .)Lowery and Sive, 2004(نورولاسيون اوليه و ثانويهمقايسه  .B .هر دو مكانيسم صورت مي گيرد  انتقالي تركيبي از در ناحيه .رخ مي دهد

  

   ايجاد مناطق مغز 3- 2- 1

با بسته شدن  .)Karfunkel, 1974(عقبي و تقسيمات مجدد وزيكول هاي مغزي است -  ايجاد محور جلويي،فراينداولين قدم در اين 

ايجاد مي شكمي ايجاد مي شود و در نهايت پنج وزيكول  -عقبي و پشتي -عصبي شكاف هايي در طول محور هاي جلوييكامل لوله 

الگوي متفاوت بيان فاكتورهاي رونويسي باعث  . بخش هاي اصلي سيستم عصبي مركزي در داخل جمجمه را ايجاد مي كنندشود كه

لقاء عصبي رخ مي  ا توسط نيزدر سيستم عصبيشكمي  -پشتيايجاد محور  .عقبي و طناب نخاعي مي شود مياني، تفكيك مغز جلويي،

 بنابراين بيان فاكتورهاي رونويسي خاص در مناطق .اپيدرم در القاء بخش پشتي و نوتوكورد در القاء بخش شكمي نقش دارند .دهد

  .سيستم عصبي در حال شكل گيري، منجر به كسب ويژگي هاي پشتي يا شكمي در نورون ها مي شود متفاوت
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 ويژگي هاي پشتي و باعث القاءBMP4 و7به ويژه TGF-ß  نظير پروتئين هاي خانواده ي دي فاكتورهاي رشد پپتي كهيببدين ترت

Shhدد شنخواه  باعث القاء ويژگي هاي شكمي)Gilbert, 1994(. 

 

   در مغز جنينتكثير و تمايز سلولي 4- 2- 1

تمام  تشكيل شده است كه به سرعت تكثير مي شوند و 1نام اپيتليوم عصبيه  بسلول هاي اكتودرمييك لايه صبي ابتدايي از لوله ع

سلولي ، سلول هايي ستوني هستند و طي چرخه سلول هاي نورواپيتليوم ابتدايي .را شكل مي دهند) مغز و نخاع (سيستم عصبي مركزي

سپس  .عصبي صورت مي گيردلوله  ديواره داخلي تكثير ميتوز در لبه .خود  با سطح بطني و سطح مجاور مننژ در تماس قرار دارند

 Berry(گليا تمايز مي يابندو نورون بهعصبي در سمت خارجي لوله  اخلي دور شده ود از لبه  مهاجرت مي كنند ودختري هاي سلول

and Rogers, 1965(.  همچنان كه اين  .عصبي مي شودلوله ابتدايي باعث ضخيم شدن و توسعه افزايش سريع تعداد سلول هاي

بعضي از سلول ها به نورون و بعضي به سلول هاي  .سرنوشت نهايي آنها تعيين مي شود ه تقسيم خود ادامه مي دهند،سلول هاي ابتدايي ب

 جايگاه سلول ها در  همچنين وفاكتور هاي متفاوتبافت عصبي به سرنوشت . )Hua and Smith, 2004(ونديل مي شگليالي تبد

  .)Chudler, 2010(سيستم عصبي بستگي دارد

 

  2 خارج-تكوين داخل و  مهاجرت سلولي 1- 4- 2- 1

 عصبي در لولهمغز شده و به سطح خارجي ديواره بعدي تكوين  از سلول هاي دختري وارد مرحله تعدادي تكثير فعال،پس از يك دوره 

شوند به سطح خارجي جايي كه تكثير مي بطني يعني دايي يا نوروبلاست ها از ناحيه نورون هاي ابت. حال رشد مهاجرت مي كنند

سلولي تشكيل مي  لايه 6كورتكس مغز از  .عصبي در حال تكوين  كه تبديل به كورتكس خواهد شد مهاجرت مي كنندوزيكول لوله 

 سپس .طي تكوين ابتدا عمقي ترين يا ششمين لايه شكل مي گيرد .دهي خاصي برخوردار است شود و هر لايه از الگوي سازمان

  .)Hua and Smith, 2004(دابتدايي مي شونلايه هاي سطحي تر در بالاي لايه هاجرت هاي بعدي باعث شكل گيري م

                                                 

1

 Neuroepithelium  

2

 Inside-out development  
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فواصل  حال آنكه سلول هايي كه ديرتر متولد مي شوند،بنابراين سلول هايي كه زودتر متولد مي شوند فواصل كمي را مي پيمايند 

لوله عصبي مسير مهاجرت سلول ها به تدريج با ضخيم شدن ديواره  .ايجاد مي كنندبيشتري را پيموده و نواحي سطحي تر قشر مغز را 

 به نوعي سلول هدايت به همين دليل تعدادي از سلول هاي دختري .طولاني شده و مهاجرت مستقل آنها به سختي صورت مي گيرد

مهاجرت مي  ها آن زوائددر طول) نوروبلاست ها(كننده به نام سلول هاي گليالي تمايز مي يابند كه سلول هاي عصبي ابتدايي

 .)Berry and Rogers, 1965(كنند

  

   انواع مهاجرت سلولي3- 1

مهاجرت : ، دو نوع مهاجرت سلولي در سيستم عصبي مشاهده مي شوده جايي سلول ها نسبت به سطح مننژبا توجه به جهت جا ب

 .)Rakic, 1972( 2 و مماسي1شعاعي

  

  مهاجرت شعاعي  1- 3- 1

ند و نورون ها با سطح مجاور مننژ ايجاد مي كن داربستي بين ناحيه بطني و 3يال شعاعيلدر مهاجرت شعاعي زوائد سلول هاي گ

  كورتكسمهاجرت شعاعي در. )Mochida and Walsh, 2004( هاي متقابل با اين زوائد سلولي مهاجرت مي كنندبرقراري واكنش

 .5 و جنبشي4انتقال جسم سلولي: به دو صورت متمايز صورت مي گيرد

 

 

 

 

 

                                                 

1

 Radial migration 

2

 Tangential migration 

3

 Radial Glia 

4

 Somal translocation 

5

 Locomotion  


