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 چکیده

طور عمده در غشای خااریی میووکنادری   به TSPOمحصول ژن . کنداعمال میها ثرات مهاری بر  ترشح گنادوتروپینگرلین ا            

داخل میووکنادری یهات   ، کلسورول را بهگرلین. دهای ینسی استدر مسیر بیوسنوز اسوروئیکلیدی  هایشود و یکی از پروتئینیافت می

ترشاح   الگاوی ( TP) ساورون پروپیوناات  وباا تسو  تازه موولد شاده  ماده صحرایی  هایتیمار موش .دهدانوقال میهای ینسی سنوز هورمون

 هاای نندروژناه  در تخمادان ماوش   TSPOبر بیاان ژن   گرلیندراین تحقیق اثرات تزریق مرکزی . دهدتغییر می در بلوغرا  هاگنادوتروپین

گروه به  4بعد از بلوغ حیوانات در  .شدندنندروژنه  TP روز سوم بعد از تولد با تزریق موش صحرایی ماده دربیست سر  .بالغ بررسی شد

 غیرنندروژناه  سر موش صحرایی ماده 5را دریافت کردند و ( میکروگرم 8یا  4، 2) گرلین ولفخسالین یا مقادیر م تزریق مرکزی ترتیب

با اساوااده از   TSPOمیزان بیان ژن . فریز شدند صورت دو طرفه خارج وبهها تخمدان  .سالین را دریافت کردند شاهدعنوان گروه بهنیز 

های صحرایی نندروژنه شده در مقایسه باا گاروه   در تخمدان موش TSPO یmRNAسطح بیان . تعیین شد RT-PCR کمیروش نیمه

طاور  نندروژنه باه  شاهدرا در مقایسه با گروه  TSPOمیزان بیان ژن  گرلین مقادیر مخولف تیمار با .داری افزایش یافتطور معنیبه شاهد

هاای صاحرایی مااده    درتخمادان ماوش   TSPOاثر تحریکای بار میازان بیاان     احومال دارد ها نندروژن (.>55/5P) داری کاهش دادمعنی

هاای  در ماوش  های دخیل در اسوروئیدوژنز در کاهش فعالیات محاور تولیادم لی   از طریق کاهش بیان ژن ممکن است گرلین .کننداعمال

 .داشوه باشندصحرایی نندروژنه نقش 
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 مقدمه
فعالیت سیستم تولیدمثلی تحت کنترل  ملکر م محرو              

 کرن  بلهماست و توسط  (HPG)گنادم -هیپوفی  -هیپوتالاموس

. شودمیملک م و محیطی تنظیم  پپتیدهاماز  امپیچیدهمجموعه 

نو وپپتیدهام ملک م موثل بل فعالیت محرو  تولیردمثلی   از بین 

آمینواسریدم   82گرللین پپتیرد   . توان به گللین اشا ه کرلد می

طو  عمده است که د  پاسخ به گلسنگی و تعاد  منفی انلژم به

هام هیپوتالاموسی دخیل د  تنظیم تعاد  توسط معده و هسته

عنروان لیگانرد   هفلم آسیله و فعا  گللین ب. شودانلژم سنت  می

عمرل کرلده و     (GHSR-1a) گیلنده سکلتاگوگ هو مون  شد

 شودمیغذا و وزن بدن  د یافت شد،  هو مونسبب اف ای  تلشح 

انرد کره گرللین د  کنترل      مطالعات نشان دادهچنین هم. (82(

عملکلد تولیدمثلی  نق  مهرا م دا د و سربب کراه  تلشرح     

هرام  و استلوئیدهام گنادم د  گونه GnRH/LHهام هو مون

پرلوتیین موسروم بره    . (82،82،42( شرود مختلف جرانو م مری  

کره امرلوزه بره پرلوتیین      (PBR)گیلنده بن ودیازپینی محیطری 

کیلو دالترونی   42معلوف است پلوتیینی ( TSPO)تلانسلوکاتو  

. شودمییافت  میتوکند مخا جی  غشامطو  عمده د  است که به

 هامبافتطو  عمده د  غشام میتوکند یایی به  TSPOپلوتیین 

 هرا  بیران   هرا و سرایل بافرت   ها، بیضهاستلوئیدوژن  نظیل تخمدان

هرام  داخل میتوکنرد م سرلو   شود و د  انتقا  کلستلو  بهمی

تحقیقات  (.7،23،2( کندسازنده استلوئیدها نق  مهمی ایفا می

هرام د  ارا  تکروین،    د  فولیکرو  انرد کره   پیشین نشران داده 

TSPO هررام گلانولرروزا تحررت تحلیرر   سررلو مFSH  بیرران 

 هامسلو کند چنان که بلوغ فولیکولی پیشلفت میهم .می شود

تحرت   TSPOکنند و فعالیرت   ا بیان می LH گیلندهگلانولوزا 

 .(42،87( اف ای  می یابرد  FSHو   LHتحلی  هل دو هو مون

هام صحلایی مراده  موشتیما  چنین مشخص شده است که هم

با آند وژن پس از تولد منجل به اف ای  بسریا  سرطوف فعالیرت    

TSPO    د  تخمدان شده و د  نتیجه سیکل تولیدمثلی و  فترا

، گذا متخم باعث عدم و  کندمیجنس ماده  ا مختل  تولیدمثلی

 GnRH ، کاه  پاسخدهی هیپوفی  به  LHعدم  هاسازم سلژ

انرد کره توزیر     هرا ثابرت کرلده   یافته .(23،27( شودو نازایی می

د  ناایه  GnRHهام تولید کننده ا کسین با نو ونهام نو ون

پوشرانی داشرته و   هم( ARC) بلجستگی میانی و هسته آ کوئت

 FSHو  GnRH ،LH هرام گللین د  مها  آزادسرازم هو مرون  

هرل دو د  کنترل     FSHو  LHهرام  هو مون .(4 (دخالت دا د

نق  دا ند و هل عامل تغییلدهنده تلشرح   TSPOبیان پلوتیین 

ممکررن اسررت د  کرراه  فعالیررت   LHو  FSHهررام هو مررون

جا کره گرللین د  تنظریم    از آن. استلوئیدوژن  نق  داشته باشد

فعالیت محو  تولیدمثلی نق  داشته و تاکنون گ ا شری د برا ه   

م دخیرل د  اسرتلوئیدوژن  د    هااثلات گللین بل می ان بیان ژن

هرام جرانو م آند وژنره وجرود نردا د د  ایرن       ی  از گونره هیچ

 TSPOمطالعه، اثلات ت  یق ملک م گللین بل میر ان بیران ژن   

شرود ترا   هام ماده بالغ آند وژنره بل سری مری   د  تخمدان موش

مشررخص شررود کرره ااتمررا  دا د کرره پپتیرردهام مها کننررده  

هرام دخیرل     تنظیم بیان ژند FSHو  GnRH/LHآزادسازم 

 .د  استلوئیدوژن  نق  داشته باشند

 

 هامواد و روش

 آزمایشررگاه د  تحقیررق ایررن :واحددای آ مای ی دد          

 بهشتی شهید دانشگاه زیستی علوم دانشکده جانو م مژفی یولو

هام صحلایی مراده ترازه   موش .شد انجام 4234 سا  د  تهلان،

تهیه شده از ملک  تحقیقات )ویستا  از نژاد ( سل 83)متولد شده 

میکلوگلم تستوستلون  03( علوم اعصاب دانشگاه شهید بهشتی

میکلولیتل  وغن زیتون د   وز  433 ا د  اجم  (83( پلوپیونات

پرن  سرل   . سوم بعد از تولد از طلیق زیل پوستی د یافت کلدنرد 

عنروان گرلوه شراهد    موش صحلایی نی  با ت  یق  وغن زیتون به

 88 ± 8دمرام  )ایوانرات د  شرلایط اسرتاندا د    . انتخاب شدند

تا یکی با شلوع / ساعت  وشنایی 48و چلخه گلاد د جه سانتی

نگهردا م شردند و د  تمرام مردت     ( صبح 7 وشنایی د  ساعت 

 .آزمای  دستلسی آزاد به آب و غذا داشتند

بعد از بلوغ ایوانات  :گذارآ داخل بطن  و عمل تزریقك نول

گرلم،  برا ت  یرق داخرل صرفا ی       883 -423د  محدوده وزنی 

گرلم بره ازام هرل کیلروگلم وزن     میلی 23)مخلوطی از کتامین 

( گلم به ازام هرل کیلروگلم وزن بردن   میلی43) و زایلسین (بدن

 gaugeکانو  ساخته شده از سلسلنگ ت  یقری  . هوش شدندبی

ی  و با کم  دو عدد پیچ با استفاده از دستگاه استلیوتاکس 88

برل  . عین  و سیمان دندانپ شکی د  سطح جمجمه تثبیت شرد 

اساس اطلس واتسرون و پاکسرینوس، میلره ملبرو  بره دنردان       

 هاممیلهمتل پایین تل از خط ملبو  به میلی 2/2پیشین فو انی، 

گوشرررری و نررررود کررررانو  د  مختصررررات بطررررن سرررروم  

(0/3=DV،3/3=ML،2/8=AP )ایوانررات بعررد از .  ررلا  گلفررت

هرا یر    هام انفلادم بلگلدانده شدند و بره آن جلاای به  فس

 83پس از ی  هفته دو ه بهبودم . هفته اجازه بهبودم داده شد

( n= 0د  هل گرلوه  )سل موش صحلایی د  چها  گلوه 
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غ م سالین یا مقادیل مختلرف  تلتیب ت  یق د ون بطن سوم مبه

  اجرم چهرا  میکلولیترل برا      ا د( میکلوگلم 2یا  2، 8) گللین

که از طلیق لولره   gauge 87استفاده از سلسلنگ دندانپ شکی 

میکلولیتل وصل شده برود   0 اتیلنی به سلنگ هامیلتون ابط پلی

 پپتیررد گررللین . صرربح د یافررت کلدنررد   43 -48د  سرراعت 

(Anaspec Co, USA) پن  سرل مروش   . د  آب مقطل ال شد

 ترا 423لوغ  د  محردوده وزنری   صحلایی گلوه شاهد نی  بعد از ب

گلم چها  میکلولیتل سالین  ا از طلیق ت  یق د ون بطرن   883

دو ساعت بعد از د یافت مرواد مرو د   . سوم مغ م د یافت کلدند

صرو ت دو طلفره   هرا بره  هوش شدند و تخمداننظل ایوانات بی

خا ج شدند و بلافاصله د  نیتلوژن مای  فلی  شدند و د  دمرام  

 .نگهدا م گلدیدند RNAاستخلاج  تا زمان -23

هرام تخمردانی برا اسرتفاده از     نمونه :RNAیرحله استخراج 

pureZol  هومروژن شردند   هموژنرای   و دستگاه .RNA   مطلرق

طبرق  % 70ها با استفاده از کللوفلم، ای وپلوپانو  و اتانو  نمونه

اسرتخلاج   PureZol (Bio Rad Co, U.S.A)دسرتو العمل کیرت   

تهیه شرده از  ) DEPCاستخلاج شده د  آب  RNA سوب . شد

د   cDNAارل شرد و ترا زمران سرنت       ( شلکت سیناژن، ایلان

برا   RNAغلظرت  . گلاد نگهدا م گلدیدد جه سانتی -83فلی   

، چنینهم. تعیین شد نانومتل 833د   RNAمی ان جذب  خواندن

نرانومتل و   823با خواندن می ان جذب د   RNAمی ان خلوص 

 . محاسبه گلدید 823A/833A بلاساس نسبت جذب

اآ پلیمراا ترانس و واكنش انجیره cDNAیرحله سنتز 

ام با ت   شته RT- PCR) :)cDNAكریپت ا یعکوس

مطلق، پلایمل پلی تیمین،  RNAاز میکلوگلم  0استفاده از 

 cDNA و کیت سنت   RNAپلیملاز وابسته به  DNAآن یم 

((vivantis Co, Malaysia وسیله طبق دستو العمل کیت به

از . سنت  شد( Bio RAD Co, U.S.A)دستگاه تلما  سایکلل 

هام طو  پیوسته د  بافتاکتین به -βدا  جا که ژن خانهآن

 mRNAتعیین سطح . شودمختلف از جمله تخمدان سنت  می

لام نلما  کلدن نیمه کمی ب RT- PCRآن توسط  وش 

  PCRبلام انجام . استفاده شد  TSPOمmRNAهام نمونه

بلام  گلادد جه سانتی 32)چلخه  20بلام  cDNAهام نمونه

د جه  78ثانیه و  23بلام گلاد د جه سانتی 02ثانیه،  23

 میکلولیتل،  43 نهایی د  اجم( ثانیه 23بلامگلاد سانتی

sterile water (80/22 میکلولیتل) (80/3)U Taq DNA 

Polymerase  80/4  میکلومتل از پلایملهام 433وsense and 

antisense  (4  میکلولیتل از هلی) ،مو میلی 43  dNTP 

Mix(4 میکلولیتل)،  0/4) کللیدکلسیم مو میلی 03 

 cDNA ، (میکلولیتل 0)  PCR buffer ×10،(میکلولیتل

template(8 میکلولیتل )کیت لاسب دستو العملبPCR  

((Bio RAD, Co. U.S.A   و با استفاده از دستگاه تلما

 هامتوالی. تشدید ژنی شدند( Bio RAD, Co. U.S.A) سایکلل

 اکتین -β سنسآنتیسنس و  پلایملهامبلام  ویژه الیگونوکلیوتیدم

 :تلتیب بلابل با به TSPOو 

 β-actin sense: 0′-GAAATCGTGCGTGACATTAAG-2′ 

 β-actin antisense: 0′-GCTAGAAGCATTTGCGGTGGA-2′  

TSPO sense: 0′- AAGAGCTGGGAGGTTTCACA -2′  

TSPO antisense:  0 ′-CCAGGCCAGGTAAGGATACA -2′  

 .(47،8)است

تلتیب ااصل از تشدید ژنی به  TSPO اکتین و -β محصولات 

توسط  PCRمحصولات . جفت بازم هستند 882و  044

آمی م تلاکم باندها با  نگ. آنالی  شدند% 4الکتلوفو ز ژ  آگا ز 

safe view اف ا  نمایان شده و توسط نلمImageJ کمی شدند .

صو ت واادهام اختیا م به ImageJاف ا  نتای  ااصل از نلم

 .بیان شد

 صررو ت نتررای  ااصررل برره   :تجزیدده و تیلیددل میدد رآ  

ها با استفاده از آزمرون  داده. شدند انحلاف معیا  ا ائه ±میانگین

T- test  جفت نشده، آزمونANOVA   افر ا    طلفره و نرلم  یر

SPSS هرا برا آزمرون تروکی     مقایسه میرانگین داده . آنالی  شدند

د  تمرام آنالی هرام آمرا م انجرام شرده نترای  برا        . بل سی شد

30/3P< دا  گ ا ش شدندمعنی. 

 

 نتایج 
هام د  تخمدان موش  TSPOم   mRNAفلاوانی سطح         

 شراهد   هرام صرحلایی  شده نسبت بره مروش  آند وژنه  صحلایی

سرررطح (. A4شررکل ) دا م افررر ای  یافررت طررو  معنرری  برره 

mRNAمβ-عنوان کنتل  داخلی اسرتفاده شرده   که به) اکتین

هام بالا و سطح یکسانی د  تخمدان موش به می ان نسبتاً( است

شرکل  (. A4شکل) هده شدآند وژنه شده و شاهد مشا صحلایی

B4 اف ا  کمی تلاکم باندهام ااصل از نلمآنالی  نیمهImageJ 

مروش صرحلایی د  هرل     0دسرت آمرده از   هام بهمیانگین داده)

اگل چه نتای  نشان داده شده د  شرکل  .  ا نشان می دهد( گلوه

B4 طو کره د   دهند ولری همران  هام نسبی  ا نشان میتخمین

د  TSPO مmRNAملااظره مرری شرود سرطح     B4شرکل  
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هرام  آند وژنه شده نسبت به مروش  هام صحلاییتخمدان موش

 (.B 4شکل) دا م بالاتل استطو  معنیشاهد به صحلایی
 

 

4A 

 

 

 

 

 

 

4B 

 
 ی آ صیرای  ش یاشنسبت به یوی آ صیرای  مناروژنه شاه شدر تخماان یو TSPOآ mRNAفراوان  سطح  : 1شکل

میانگین  B سمت . دهد ا نشان می RT-PCRکمی تشدید شده توسط  وش نیمه TSPOاکتین و -βهام الکتلوفو ز ژ  آگا ز بلام ژن A سمت  

اکتین بلام -mRNA  βتشدید شده از  cDNA. کمی شده است ImageJاف ا  دهد که توسط نلم ا نشان می( تعداد= 0)د  هل گلوه  TSPOسطح 

 .استفاده شده استTSPO نلما  کلدن نتای  

 

هرا نشران داد کره فلاوانری     چنین نتای  ااصل از آنرالی  داده هم

هرام صرحلایی   د  تخمردان مروش  TSPO م mRNAسرطح  

میکلوگرلم گرللین د     2و  2 و 8آند وژنه تحت تیما  با مقادیل 

تلتیرب بره   هام صحلایی گلوه شاهد آند وژنه بهمقایسه با موش

د صد کاه  یافت و این می ان کاه  د   32و   23، 03می ان 

هل سه گلوه د  مقایسه با گلوه شراهد آند وژنره از نظرل آمرا م     

 کره  ) اکترین -β مmRNAسرطح (. A8شرکل ) دا  اسرت معنی

برالا و   می ان نسربتاً به( داخلی استفاده شده است شاهدعنوان به

هام صرحلایی تیمرا  شرده  برا     سطح یکسانی د  تخمدان موش

هام صحلایی گلوه شاهد آند وژنه مقادیل مختلف گللین و موش
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کمری ترلاکم   آنرالی  نیمره   B8شرکل  (. A8شرکل ) مشاهده شد

هرام بره   میرانگین داده ) ImageJافر ا   باندهام ااصل از نرلم 

. دهرد  ا نشان مری ( موش صحلایی د  هل گلوه 0ت آمده از دس

 TSPOطو که از نمودا  مشخص است میانگین بیران ژن  همان

میکلوگلم گرللین   2و یا 2، 8کننده مقادیل هام د یافتد  گلوه

طرو   هام صحلایی گلوه شراهد آند وژنره بره   د  مقایسه با موش

 (.B8شکل ) تل استدا م پایینمعنی

 

 

8A 

 
 

B8  

 
 ییکروگرم گرلین 8ی   4، 2ی آ صیرای  مناروژنه تیت تیم ر ب  یق دیردر تخماان یوشTSPO آ mRNAفراوان  سطح  :2شکل 

میانگین  B سمت . دهد ا نشان می RT-PCRکمی تشدید شده توسط  وش نیمه TSPOاکتین و -βهام الکتلوفو ز ژ  آگا ز بلام ژن A سمت 

اکتین بلام -mRNA βتشدید شده از  cDNA. کمی شده است ImageJاف ا  دهد که توسط نلم ا نشان می( تعداد= 0)د  هل گلوه  TSPOسطح 

 .استفاده شده است TSPOنلما  کلدن نتای  
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 بحث
گرذا م د   عردم تخمر   دلیرل  هام آند وژنه شده بره موش      

تل و تحلیل  فتره نسربت   هایی کوچ دو ان بلوغ دا ام تخمدان

چنین با هم. باشندهام عادم هستند و د  نتیجه نازا میبه موش

توان بره آند وژنره شردن    می LHهایی مانندگیلم هو موناندازه

تحقیقرات انجرام شرده د  آزمایشرگاه     . هام ماده پری برلد  موش

 بهشتی شهید دانشگاه زیستی علوم دانشکده جانو م مژفی یولو

اند که سطح خوبی ثابت کلدهچنین نتای  تحقیقات پیشین بههم

LH   هامموشتلم نسبت به د  سطح پایین آند وژنه هامموشد 

 ت  یررق اثررلات مطالعرره ایررن د . (83،80،2،48) عررادم اسررت

 بعرد  سوم  وز د  ماده صحلایی موش د  تستوستلون زیلپوستی

. شرد  بل سری  بلروغ  دو ان د  TSPO ژن بیران   وم برل  تولد از

بیران   تستوسرتلون  زیلپوسرتی  ت  یق که داد نشان ااصل نتای 

  افرر ای  بلرروغ دو ان شرراهد د  گررلوه برره نسرربت  ا TSPO ژن

 پیشین تحقیقات بل از این تحقیق منطبق ااصل نتای . دهدمی

 آند وژنه ماده و نل صحلایی هامموش د  کلدند گ ا ش که است

 اف ای  TSPO ژن بیان تولد از پس یا و جنینی دو ان د  شده

 تخمردان  TSPO بیان د  اساسی نق  هاآند وژن و است یافته

 . (3،87( کنندمی ایفا

 که است کلده ثابت است، شده انجام تاکنون که تحقیقاتی

TSPO هامهو مون سنت  مسیل د  کلیدم هامپلوتیین از یکی 

 مدو ه د  آند وژن با ماده هامموش تیما . است استلوئیدم

 بالام سطح اف ای  به منجل تولد از پس و جنینی بحلانی

 و تولیدمثلی سیکل نتیجه د  و شودمی تخمدان TSPO فعالیت

 عدم باعث و کندمی مختل  ا ماده جنس تولیدمثلی  فتا 

 هام نوزاد مادهآند وژنه کلدن موش (.0(شود می گذا متخم 

م پله اپتی  به هام آو ان از سوم هستهسبب تخلیب نو ون

 شود که مسیو  پاسخگویی به استلوژن وهیپوفی  پیشین می

د   گذا م هستندد   بل از تخم  GnRH/LHتلشح سلژ 

، LHعلت نداشتن تلشح سلژ هام آند وژنه بهنتیجه موش

. (3،83( گذا م نخواهند داشت و نابا و  خواهند بودتخم 

 تستوستلون بودن دستلس د  اف ای  که است شده داده نشان

 از مستقیم غیل یا مستقیم طو به ملک م عصبی سیستم د 

 اف ایشی تنظیم سبب تستوستلون دهید و می ان اف ای  طلیق

 و شودمی( تستوستلون ویژه هامگیلنده) آند وژنی هامگیلنده

. دهدمی اف ای   ا آند وژن گیلنده ااوم هامنو ون تعداد

 لوتلانسمیتلمن محتوام خود نوبهبه آند وژنی هامگیلنده اف ای 

 نل سمت به  ا مغ  جنسی تمای  و داده تغییل  ا ماده موش مغ 

 تمای  اندکلده ثابت پیشین تحقیقات (.24(بلد می شدن

 نظیل جنسی و استلوئیدهام هاگنادوتلوپین وسیلهبه هافولیکو 

نشان  (.87( شوداستلوژن تنظیم می تستستلون، پلوژستلون،

 هامسلو  تکثیل سبب استلوژن با داده شده است که تیما 

 استلوئیدوژن  د  کلیدم هامآن یم شده و سطح تخمدان گلانولوزام

 بالا  ا FSH وسیلهبه تحلی  به گلانولوزا هامسلو  اساسیت و

 آ وماتاز آن یم فعالیت د جه تستوستلون با تیما  .(42( بلدمی

 تبدیل استلوژن به  ا تستستلون نظیل آند وژنی که آن یمی)

 بلدمی بالا  ا گنادوتلوپین به تخمدان دهیپاسخ و (3((کندمی

 سطح تستوستلون، با تیما  که اندداده نشان هاآزمای  (.87)

  وم تستستلون اثل بنابلاین،. دهدمی اف ای   ا سلم استلوژن

 استلوژن ساختن وسیلهبه نا ص طو به ادا ل TSPO غلظت

از طلفی مشخص شده است  .(3( شودمی گلممیانجی تخمدانی

. از نلهاست تلها بی ماده پپتین د کیس mRNAکه بیان 

 ا کنتل    LHتلشح سلژ  کهGnRH  هامکیسپپتین بل نو ون

دهد که آند وژنه کلدن د  مطالعات نشان می. کنند اثلگذا ندمی

 بنابلاین .دهدپپتین  ا کاه  میدو ان نوزادم می ان بیان کیس

 (.22( موثل است  LH ها بل  وم کاه  تلشح سلژکاه  آن

د  تخمردان   TSPOچنین د ایرن تحقیرق میر ان بیران ژن     هم

کننده مقرادیل مختلرف   هام صحلایی بالغ آند وژنه د یافتموش

. هام صحلایی بالغ آند وژنه بل سری شرد  گللین نسبت به موش

 هامموشد  تخمدان  TSPOنتای  نشان داد که می ان بیان ژن 

طرو   کننده مقادیل مختلف گرللین بره  صحلایی آند وژنه د یافت

هل چند که د  . دا م نسبت به گلوه آند وژنه کاه  یافتمعنی

هرام  این تحقیق بلام اولین با  اثلات گللین بل بیان یکی از ژن

توان نترای  ااصرل  ا   دخیل د  استلوئیدوژن  بل سی شد و نمی

تروان ااتمرا  دخالرت    با تحقیقات پیشین مقایسه کلد ولی می

هام عصبی ملک م  ا د  اثلات گللین بل بیان بلخی از مکانیسم

TSPO تاکنون مشرخص شرده اسرت کره گرللین      . مطلف نمود

 یرردمثلی پپتیرردم ا کسررینلژی  بررا اثررل منفرری  وم محررو  تول 

د  بالانس انلژم منفی گللین باعث تراخیل د  فلاینرد   . باشدمی

ت  یرق گرللین اگر وژن نیر      . شرود بلوغ و بلهم زدن با و م می

 دا د  LHو GnRH هرام اثلات مها م برل آزادسرازم هو مرون   

هلچند که اثلات ت  یق گللین برل مسریلهام عصربی     (.43،42(

صحلایی آند وژنه نیراز   هامکننده استلوئیدوژن  د  موشکنتل 

تل دا د ولی ااتما  دا د گرللین اثرلات مهرا م    به تحقیق بی 

 ا از طلیررق افرر ای  یررا کرراه  سررنت   TSPOخررود بررل بیرران 

پپترین،  پپتیدهام دخیل د مسیل تولیدمثل نظیل لپتین، کریس 

مشرخص  . و غیرله اعمرا  کنرد   Y (NPY )نو وپپتید 
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پلوتیینی آن  –Gه و گیلند( Kiss 1) پپتینکیسشده است که 

(Kiss1r )      ی  نق  محرو م د  کنترل  ملکر م محروHPG 

هام مختلف جانو م و انسان د  گونهکه  طو مهب. کندازم میب

و  هیپوگنادیسرم تاخیل د  بلوغ جنسی، با  Kiss1rجه  د  ژن 

 نشان داده شده اسرت کره ت  یرق   علاوه هب. هملاه استنابا و م 

طرو   بره  ا GnRHو  LH، تلشح  پپتینکیسمحیطی و ملک م 

چنین نشان داده شرده اسرت کره    هم (.2( کندتحلی  می  وم

 پپترین  سرانی کریس  گللین از طلیق کاه  فعالیت مسیل پیرام 

Kiss1r    د (.4،40( شرود سبب مها  تلشرح گنرادوتلوپین مری  

 پپتینکیسبا مسیل  کن بلهمدا د گللین از طلیق  ااتما  نتیجه

ها اثلات کاهشی خود بل می ان بیان و کاه  تلشح گنادوتلوپین

چنین تحقیقات نشران داده  هم.  ا اعما  کلده باشد TSPOژن 

تراثیل دا د و  مستقیم، بل عملکلد تخمدان  طو بهاست که لپتین 

و  مروش صرحلایی  لپتین د  تخمدان انسان، مروش،   هامگیلنده

اثلات   توه بلاین مطالعاعلا (.83،22،7،84) شوندخود بیان می

 ا  موش صحلاییمستقیم لپتین، بل تخمدان انسان و و تحلیکی 

 203Pسیتوکلوم بیان موجب القام ت  یق آن که  اندنشان داده

 تحقیقرات  (.88( شرود دنبا  آن سنت  استلوژن میآ وماتاز و به

Ruiz-Cortés  ت  یررق کرره  نرردنشرران داد (8332)و همکررا ان 

دهنرده  پرلوتیین انتقرا   )  starاف ای  پرلوتیین از طلیق لپتین 

هرام سرازنده   کلستلو  از غشام داخلری میتوکنرد م د  بافرت   

 جاییآناز  (.28( شودمی استلوئیدوژن باعث اف ای   (استلوئیدها

به هنگام اف ای  سنت  گللین میر ان سرنت  لپترین کراه       که

این ااتما  وجود دا د که کاه  لپترین بره    ،(20،44( یابدمی

هام ااتمالی اثرلات  از مکانیسمدیگل هنگام ت  یق گللین، یکی 

تحقیقرات پیشرین    .باشرد  TSPOمها م گللین بل می ان بیران  

پپتید  هاماند که ت  یق گللین سبب اف ای  بیان ژننشان داده

 آ کوئرررتد  هسرررته  NPYو  (AgRP)وابسرررته بررره آگررروتی

چنین مشخص شرده اسرت کره    هم(. 43( شودوس میهیپوتالام

سرربب افرر ای  تلشررح    AgRPو  NpYهررام تحلیرر  نررو ون

. گرلدد ها میاز پایانه آکسونی این نو ون GABAنو وتلانسمیتل 

و نو وتلانسرررمیتل  AgRPو  NPYجرررا کررره پپتیررردهام از آن

GABA  اثلات مها م بل فعالیت محو  تولیدمثلی اعما  کلده و

ایرن ااتمرا     شروند مری  GnRH/LHسبب کاه  آزادسرازم  

و  AgRPو  NPYاز طلیررق افرر ای  وجررود دا د کرره گررللین  

د  کاه   LHو د  نتیجه کاه  آزادسازم  GABAآزادسازم 

 .نق  داشته باشد TSPOبیان ژن 

دند که آند وژنره کرلدن   هام تحقیق ااضل نشان داد  کل یافته

هرام صرحلایی مراده د   وز سروم تولرد باعرث       موش

 د  تخمردان نسربت بره گرلوه شراهد       TSPOاف ای  بیران ژن  

چنین ت  یق داخل بطن سوم مغ م پپتید گللین به هم. شودمی

 ا د  تخمردان د    TSPOهام صحلایی آند وژنه بیان ژن موش

دا م طرو  معنری  به هام صحلایی آند وژنه شدهموش مقایسه با

 .دهدکاه  می

 

 تشکر و قدردانی
ین وسیله نویسندگان از همکا م سلکا خانم دکتل دب  

سمیعی از دانشکده علوم زیستی دانشگاه شهید بهشتی و 

علوم  آ ام غفا م از ملک  تحقیقات علوم اعصاب دانشگاه 

پ شکی شهید بهشتی و سلکا  خانم ملیحه سلیمی جهت 

 .شان کما  تشکل و  د دانی  ا دا ندهمکا م صمیمانه
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Abstract 
Ghrelin exerts inhibitory effects on gonadotropins secretion. The product of TSPO 

gene is mainly found on the outer mitochondrial membrane and it is a key protein in the 

steroidogenesis pathway. It transports cholesterol in to mitochondria of organs that synthesize 

steroids. Treatment of neonatal female rats with testosterone propionate (TP) alters 

gonadotropin secretion patterns in the adulthood. In the present study the effects of central 

injection of ghrelin were investigated on the expression of TSPO gene in the ovaries of 

pubertal androgenized female rats. 

Twenty neonatal female rats were androgenized on the third day after birth by subcutaneous 

injection of 50µg TP and five neonatal female rats in one group was considered as controls. 

After puberty, the animals in four groups (n=5 in each group) received central injections of 

saline or different doses of ghrelin(2, 4 or 8µg).  Also, five non-androgenied rats as control 

group received central injection of saline. The ovaries were removed bilaterally and frozen. 

TSPO gene expression levels was determined by semi quantitative RT-PCR. 

The mRNA levels of TSPO increased significantly in the ovaries of the androgenized rats 

compared to the controls. Ghrelin injections decreased significantly TSPO gene expression 

compared to the androgenized rats (P <0.05). 

Androgen may stimulate TSPO gene expression in the ovaries. Ghrelin may exert inhibitory 

effects on reproductive axis partly via reducing the expression of genes involved in the 

steroidogenesis. 
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