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 23/4/1403پذیرش مقاله:             24/1/1403 دریافت مقاله: 
 

هاي التهابی شده و در نتیجه اثرات س اکسیداتیو و پاسختواند سبب افزایش استرزندگی مدرن، می ایج درمحرومیت از خواب ر :مقدمه
لویی ها ممکن است در نتیجه تغییرات سلولی و مولکولی در برخی نواحی مغز مثل هسته جمنفی بر اعمال شناختی داشته باشد. این آسیب
به تازگی در  و(ها در یادگیري، حافظه و عملکردهاي هیجانی این هسته ها شده است.به آنتالاموس و اجسام پستانی باشد که توجه جدي 

 خوابی مزمن است.بی ها در اثرکنند. هدف از مطالعه حاضر بررسی تغییرات ساختاري این هستهشرکت می )خواب
روز  21مشبک و محرومیت مزمن از خواب به مدت  موش صحرایی نر در سه گروه کنترل، کنترل با کف 21در این مطالعه  ها:مواد و روش

آمیزي با گیمسا، سازي بافتی، برش و رنگمورد بررسی قرار گرفتند. در پایان مطالعه پس از بیرون آوردن مغز، ثبوت با بافرفرمالین، آماده
 برآورد گردید.ها به روش بدون تورش استریولوژي ها در این هستهها و غیرنورونحجم همراه با تعداد نورون

خوابی مزمن سبب کاهش معنی دار حجم هر سه زیر هسته جلویی تالاموس و اجسام هاي این مطالعه نشان داد که بییافته ها:یافته
خوابی مزمن در این حیوانات همچنین سبب کاهش تعداد ). این مشکل بیP>05/0هاي کنترل گردید (پستانی هیپوتالاموس نسبت به گروه

 ها گردید.ها در همه این ساختمانا و غیرنورونهنورون
هاي خوابی مزمن به هر دلیلی اثرات جدي برروي دستگاه عصبی مرکزي و سیستم لیمبیک و حتی هستهبی گیري:بحث و نتیجه

سلول (نورون و ت کاهش تعداد تواند به صورتر معتقد بودند در خواب دخیل نیستند را دارد. این اثرات میجلویی تالاموس که پیش
 شود.غیرنورون) باشد که سبب کاهش عملکرد این دستگاه می

 .محرومیت از خواب، هسته جلویی تالاموس، سیستم لیمبیک، اجسام پستانی، استریولوژي ي:هاي کلیدواژه
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 مقدمه
شود که کمیـت محرومیت از خواب به حالتی گفته می

رایـج یا کیفیت خـواب ناکـافی باشـد و یکـی از مشـکلات 

تواند سـبب . محرومیت از خواب می)1(جوامع مدرن است 

یولـوژیکی متفـاوتی ماننـد افـزایش اسـترس القاء اثـرات ب

تغییـر  و )2(هاي التهابی، آسـیب حافظـه اکسیداتیو، پاسخ

مطالعـات متعـددي . )3(در سیستم عصبی خودکـار شـود 

ارتباط نزدیک بین محرومیت از خواب و اعمـال شـناختی 

. مشـخص شـده )4(اند ادهها را نشان ددر حیوانات و انسان

ها و که محرومیت از خواب اثرات منفـی بـر انـواع حافظـه

 (plasticity)اعمال شناختی دیگر و همچنـین نوسـازي 

ــیب ــن آس ــی دارد و ای ــال سیناپس ــه دنب ــناختی ب هاي ش

محرومیت از خواب ممکن است در نتیجه تغییرات سـلولی 

هاي شـیمیایی عصـبی واسطه و مولکولی مانند تغییرات در

(neurotransmitters)هـاي ، فاکتورهاي رشد و مولکول

 )AMPA )5-7( ،NMDA )5-10 سیگنال کننده مثل

هاي در سـلول AMPAبه  NMDAیا کاهش در نسبت 

ــی  ــر )11(تالاموس ــی بدر  )BNDF )12-14 و تغیی رخ

 نواحی مغز باشد. 

 )DNA )15آسـیب  محرومیت از خواب نه تنها سبب

هاي ها در قسـمتو مرگ سـلولی و کـاهش تعـداد سـلول

هـا شـود بلکـه گزارشمختلف دستگاه عصـبی مرکـزي می

و  )16(نشان داده که این معضل سبب کاهش نورون زایی 

هـا و همچنـین تغییـر آرایـش فضـایی کاهش تعداد نورون

ــا در گانگلینورون ــمپاتیکونه ــی س ــاي محیط و  )17( ه

 . )18(لهاي هیپوتالاموس شده است سلو

ــامیلی ــنده ف ــوابی کش ــی خ  Fatal Familial)ب

Insomnia, FFI) بـه فـرد پریـون  یک اختلال منحصـر

(Prion) هاي است. مطالعات اولیه گرفتاري انتخابی هسته

 . )19(دهد جلویی تالاموسی در این بیماري را نشان می

 Anterior thalamic)هاي جلویی تـالاموس هسته

nuclei, ANT) هاي مغـزي هسـتند یک سري از هسته

اند تـالاموس واقـع شـده (Rostral)که در انتهاي جلویی 

 Yوس توسـط ورقـه داخلـی مـاده سـفید که از بقیه تالام

اند جـدا شـده (Internal medullary lamina)شـکل 

. این هسته یکی از اجزاء کلیدي سیستم لیمبیک )20،21(

 کـــه از ســـه زیرهســـته جلـــویی شـــکمی )20(اســـت 

(Anteroventral, AV) ــــــتی ــــــویی پش ، جل

(Anterodorsal, AD)  ــــــی ــــــویی داخل و جل

(Anteromedial, AM) گــردد کــه تشــکیل میAV 

ــرین آن اســت  ــر هســته )19(بزرگت ــک از ســه زی ــر ی . ه

هاي بیولـوژیکی متفـاوتی ماننـد مـدار مشـخص، مشخصه

جمعیت سلولی و محتوي نوروترانسمیتر مشـخص خـود را 

 الگوي ارتباطی متفـاوتی ANTهر قسمت از . )20( دارد

است کـه ارتباطـات  ANTتنها قسمت  AM "دارد. مثلا

ــویی و قشــر  ــینگولیت جل ــا قشــر س ــه ب گســترده دوطرف

اوربیتوفرونتال پره فرونتال دارد که در عملکردهاي اجرایی 

هـاي ترین واکنشگسـترده AVو هیجانی دخیـل اسـت. 

لنیال دارد و بـا اجسـام متقابل با قشر سابیکولوم و رترواسپ

پســتانی پلاستیســیته ســیناپتیک را در مــدار هیپــوکمپی 

بــه هســته خــارجی پســتانی، پشــت  ADبــرد. پــیش می

سابیکولوم و قشر رترواسپلنیال ارتبـاط دارد کـه جزیـی از 

ــیگنال ــه س ــت ک ــداري اس ــر م ــت س -Head)هاي جه

direction signals)  مورد نیاز بـراي کنتـرل فضـایی را

مسئول بیشـتر از انتقـال  ATN. )19،22(ماید نحمل می

هاي کلیـدي دیگـر در شـبکه ساده اطلاعات به سـاختمان

ي هااند کـه هسـتهحافظه است. مطالعات متعدد نشان داده

هاي هاي بسیار متفـاوتی در تشـنجمختلف تالاموسی نقش

کننــد. درحــالی کــه بــه نظــر موضــعی لیمبیــک بــازي می

ــته می ــد هس ــتقیما ANTرس ــنج  "مس ــترش تش در گس

، تحریک عمقـی مغـز در ایـن هسـته )23(کند شرکت می

ــاهش  ــانی را ک ــوانی و انس ــات حی ــرر تشــنج در مطالع تک

دهد. این هسته بـه عنـوان یـک هـدف مناسـب بـراي می

، 24،23(تحریک عصبی در بیماران با صـرع مقـاوم اسـت 



 مقدم و همکارانرحمانی هاي جلویی تالاموساثر محرومیت مزمن از خواب بر روي تغییرات ساختاري هسته

 

 1403 تانتابس، 26 یافته، دوره / 73 

ــته)19 ــامی هس ــش ادغ ــین . نق ــالاموس ب ــویی ت هاي جل

هاي ساقه مغـزي و هاي قشري و دیگر ساختماننساختما

دیانسفالن مسئول خواب با ملاحظات آناتومیکی پشـتیبانی 

ها در مطالعات جدید بـر نقـش ایـن هسـته. )25(شود می

و همکارانشـان کـه  Simor "خواب نیز تاکید دارند. مـثلا

هاي جلـویی تـالاموس را الگوهاي فعالیت الکتریکی هسـته

بررسی نمودند، مشـاهده نمودنـد کـه عـدم یکنـواختی یـا 

محدود به فعالیت قشـري ناسـت  REMناهمگونی خواب 

 Local field)ی هاي زمینــه موضــعبلکــه بــا پتانســیل

potentials, LFP)  هســــته جلــــویی تــــالاموس و

ر . به طـو)26(شود سازي تالاموکورتیکال ظاهر میهمزمان

 "هاي مطالعات جدید نقش تـالاموس خصوصـاخلاصه داده

ANT  را به عنـوان یـک عامـل فعـال در پیونـد نوسـانات

نماینـد کـه بـه مرتبط به خواب بین نواحی مغـز ذکـر می

نمایـد. در مجمـوع، موجب آن تثبیت حافظه را تسهیل می

ممکـن اسـت عملکـرد حافظـه  ANTفعالیت مرتبط بـه 

 . )29-27( خواب را تنظیم نماید

ــتانی  ــام پس  (Mammillary body, MB)اجس

هایی هستند که در قسمت پشـتی هیپوتالاموس ساختمان

اند و قسـمتی از سیسـتم و پایین هیپوتالاموس واقع شـده

ها همچنـین در انتهـاي لیمبیک هسـتند. ایـن سـاختمان

آنها به عنوان تقویت . )30(گیرند جلویی فورنیکس قرار می

هاي پیام از هسته بـادامی شـکل یـا آمیگـدالا کننده آوران

(Amygdala) اجسام)31(نمایند و هیپوکمپ عمل می . 

شـان بـه هسـته جلـویی تــالاموس از هايپسـتانی و وابران

اي در حافظـه تالاموسی نقـش برجسـته-طریق راه پستانی

همانند هسـته جلـویی  "و احتمالا )20،32(کنند بازي می

 . )33،34(تالاموس در مسیر خواب هم نقشی دارد 

هاي با توجه به مطالعات جدید مبنی بر شرکت هسـته

جلویی تالاموس (و شاید اجسام پستانی هیپوتـالاموس) در 

ه حاضر، بررسـی تغییـرات حجـم ایـن خواب، هدف مطالع

هاي غیرنـورونی ها و همچنین تعداد نـورون و سـلولهسته

که در یادگیري، حافظه و عملکردهاي هیجانی نقش دارنـد 

هاي صحرایی که از خواب محروم شـده را نسـبت در موش

 به حیوانات طبیعی بوده است. 

 هامواد و روش

 حیوانات

اولی د-نژاد اسپراگبیست و یک موش صحرایی نر بالغ 

(Sprague-Dawley)  رکـز گـرم از م 250-300زن وبا

اي و تجربی دانشگاه علـوم پزشـکی شـیراز پزشکی مقایسه

هـاي مراقبـت انتخاب شدند. همه فرآیندها براساس راهنما

استاندارد از حیوانات انجام شد و این طرح توسـط کمیتـه 

اخـلاق:  اخلاق دانشگاه علوم پزشکی شیراز تثبیت شد (کد

IR. SUMS. REC. 1396. S630 همـه حیوانـات .(

درجـه  22-24تحت شرایط استاندارد شامل درجه حرارت 

بـا دسترسـی آزاد  12: 12تاریکی -گراد و چرخه نورسانتی

 روز آزمایش قرار گرفتند.  21به آب و خوراك در طی 

 طراحی مطالعه

حیـوان در  7حیوانات به صورت تصادفی به سه گروه (

ــر  ــرل ه ــروه کنت ــامل گ ــه ش ــدند ک ــیم ش ــروه) تقس گ

(Control) گروه کنترل با کف مشـبک ،(Grid floor-

control) ــــواب ــــروم از خ ــــروه مح  Sleep)و گ

deprivation) هــاي گــروه کنتــرل در هســتند. موش

هاي گروه محروم از اي قرار گرفتند. موشهاي شیشهقفس

ه هـاي متعـدد تغییـر شـکل دادخواب در تانک آبی با کف

ــزمن  ــواب م ــت از خ ــا محرومی ــدند ت ــرار داده ش ــده ق ش

(Chronic sleep deprivation, CSD)  .القـاء نمایـد

حیوانات گروه کنترل با کف مشبک در تانک آبـی بـا یـک 

اي از فولاد ضد زنـگ کـه کـف مشـبکی را تشـکیل شبکه

روز  21دوره آزمـایش . )35(شـدند دهند قـرار داده میمی

 بود. 

 القاء محرومیت خواب مزمن

هـاي آب جداگانـه قـرار گروه محروم از خواب در تانک

ــــارادوکس  ــــت پ ــــرض محرومی ــــدند و در مع داده ش



 و همکاران مقدمرحمانی هاي جلویی تالاموساثر محرومیت مزمن از خواب بر روي تغییرات ساختاري هسته

 

 1403 تابستان، 26 یافته، دوره / 74 

(Paradoxical sleep deprivation)  بـا اســتفاده از

 Modified)روش پلتفورم متعدد تغییر شکل داده شده 

multiple platform method, MMPM)  ــرار ق

گرفتند. محرومیت از خواب مزمن با قرار دادن هفت موش 

 125بـا ابعـاد  (Plexiglass)اي در تانک آبی تلق شیشه

سـوراخ بـه  14سانتی متر که داراي پلتفورمی با  45×45×

شد و وقتی حیوان سانتی متر برروي آب القاء می 5/6قطر 

خواب  ايافتاد، در طی نبود تونیسیته ماهیچهبه خواب می

REM پریـد و بـه بـالاي افتاد و از خواب میدرون آب می

طـوري  MMPM. در ایـن مطالعـه، )36(آمد پلتفورم می

طراحی گردید تا استرس فردي کاهش یابد و شامل پنجره 

زمانی بهبودي بود و ارتباطات اجتماعی در بـین حیوانـات 

 CSD. )35(نمــود بــدون مــانع حرکــت آزاد را فــراهم می

شـد کـه از طریـق آن حیوانـات روز تحمیـل می 21براي 

صبح، در تانـک  10عصر تا  4ساعت، از  18روزانه به مدت 

شان کـه آب هايگرفتند. روز بعد حیوانات به قفسقرار می

و خوراك تمیز داشتند، برگردانده شده که در اینجا حیوان 

عصر) خواب داشتند. تانک  4صبح تا  10ساعت (از 6اجازه 

به دقت تمیز شده و با آب تا یـک سـانتی  MMPMراي ب

 20-25متر زیر سطح پلتفورم یا شبکه بـا درجـه حـرارت 

شد. طرح نور عصر پر می 4گراد قبل از ساعت درجه سانتی

ــه ــراي جعب ــنایی ب ــه  CSDهاي و روش ــا چرخ ــابه ب مش

هاي کنترل و کنترل با کف روشنایی/تاریکی حیوانات گروه

ترل کف مشـبک گـروه کنتـرل بـراي مشبک بود. گروه کن

CSD گرفتند کـه شـبکه بود و حیوانات در تانک قرار می

سانتی متر از یکـدیگر  3/2هاي آن فولاد ضد زنگ که سیم

براي عادت کردن حیوانات، هر مـوش . )37(فاصله داشتند 

در  CSDدقیقه براي پنج روز قبل از آزمایش  30به مدت 

هاي گروه کنترل به صورت شد. موشدستگاه قرار داده می

اي در همـان اتـاق قـرار داده هـاي شیشـهمعمول در قفس

 شد. می

 سازي بافتیآماده

پس از القاء بیهوشی عمیق، حیوانات با رعایـت اصـول  

قی کشته شدند. جمجمـه مـوش بـا اسـتفاده از روش اخلا

پــس ســري بــاز شــد. کــل مغــز بــه روش غوطــه وري در 

بافرفرمالین به مدت دو ماه قرارداده شد تا ثبوت آن انجـام 

هــاي راسـت و چــپ از سـطح میــانی از هــم شـود. نیمکره

هاي الکل اتیلیک آب گیـري شـده، جداشده و توسط سري

ارافین قالـب گیـري شـد. در زایلـن شـفاف شـده، درون پـ

میکرومتـر بـرش  26هاي نیمکره راست بـا ضـخامت نمونه

داده شده و با رنگ آمیزي گیمسا که کمی تغییر داده شده 

اي بـه وضـوح بود رنگ آمیزي گردید تا مورفولوژي هسـته

 . )38(نشان داده شود 

 مطالعات استریولوژیکی

 برآورد حجم

میکرومتر و رنگ آمیزي با  26مت پس از برش به ضخا

شـکمی -، جلـویی(AD)پشتی -هاي جلوییگیمسا، هسته

(AV) داخلــی -و جلــویی(AM) هاي تــالاموس و هســته

هیپوتالاموس بر طبق اطلـس مغـز  (MB)اجسام پستانی 

ها بـا . حجم سـاختمان)39(موش صحرایی مشخص شدند 

اي و براســاس اصــل کــاوالیري اســتفاده از شــمارش نقطــه

(Cavalieri’s principle) گیـري برآورد گردید. نمونـه

 8ها بکـار بـرده شـد تـا تصادفی سیستماتیک برروي برش

ده از بـرش بـراي هـر هسـته بدسـت آیـد. بـا اسـتفا 12تا

میکروسکوپ متصل به دوربین، تصویر هر بـرش در بـزرگ 

افـزار طراحـی شـده در با اسـتفاده از نـرم 42نمایی نهایی 

 ,StereoLite, SUMS)دانشگاه علوم پزشـکی شـیراز 

Iran)  ،ارزیابی گردید. حجم هر سـاختمان (حجـم هسـته

nucleusV :با استفاده از فرمول زیر برآورد شد ( 
Vnucleus= ∑A (sections) ×d 

ــین  dهــا و مجموعــه نــواحی برش A∑کــه  فاصــله ب

 . )40(گیري شده است هاي نمونهبرش
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 برآورد تعداد نورون و غیرنورون

هـاي انتخـابی از ها در برشها و غیرنورونتعداد نورون

هاي اجسـام هریک از سه هسته جلویی تـالاموس و هسـته

 Optical)پستانی، با اسـتفاده از روش دیسـکتور نـوري 

disector) هــاي بــرآورد گردیــد. در ایــن مطالعــه، نورون

اجسام پستانی را از  هاي تالاموسی وکوچک و بزرگ هسته

شـان کـه هاي گرد یا بیضی شکلها توسط هستهغیرنورون

داراي سیتوپلاسم مشخص بازوفیلیـک در اطـراف و زوایـد 

ــته ــبی و هس ــن عص ــک  (Euchromatin)هاي روش و ی

همچنـین غشـاء . )41(هستک واضح تشـخیص داده شـد 

ها داراي دندانه و چین خوردگی هستند که اي نورونهسته

ــده در ســلول ــوري دی ــورونی در میکروســکوپ ن هاي غیرن

ها لبه نازکی از سیتوپلاسـم دارنـد شوند. بعلاوه، نوروننمی

هـاي که هسته را احاطه نموده که امکـان تشـخیص نورون

هـا غیرنورون. )42(نمایند کوچک را از غیرنورون فراهم می

هاي گلیال و اندوتلیال عـروق هسـتند کـه بـا شامل سلول

توجه به اینکه از ایمینوهیستوشیمی استفاده نشـده، همـه 

ها بـه عنـوان غیرنـورون نـام گـذاري شـد. یـک این سلول

، ژاپن) E200کامپیوتر به یک میکروسکوپ نوري (نیکون، 

ل ) براي بـرآورد تعـداد کـ40(×با عدسی روغن ایمرسیون 

ها بکـار بـرده شـد. بـر طبـق تکنیـک ها و غیرنوروننورون

هاي میکروسـکوپی توسـط حرکـت دیسکتور نوري، میدان

 Yو  Xهـاي پایه میکروسکوپ با فاصله مسـاوي در جهت

گیري تصادفی یکنواخت برداري شده تا نمونهاسکن و نمونه

حرکـت پایـه میکروسـکوپ . )43(سیستماتیک انجام شود 

بـا اسـتفاده از میکروکیتـور  (Z-axis)در محـور عمـودي 

)MT12 هایدنهایم، آلمان) که برروي پایه نصب شده بود ،

-هـاي شـمارش بـدون. چارچوب)44(شـد گیري میاندازه

ــا ناحیــه  (Unbiased counting frames)تــورش  ب

(a/f) 4/1133هــا و میکرومترمربــع بــراي شــمارش نورون

ها استفاده شد. براي بدست آوردن ناحیه محافظ غیرنورون

(Guard area)  مناسـب و ارتفـاع دیسـکتور(h) طبـق ،

. تـراکم عـددي )17،18(مطالعات پیشین صـورت گرفـت 

بـا اسـتفاده از فرمـول زیـر  (Nv)هـا ها و غیرنوروننورون

 بدست آمد: 

 
ي سلولی کـه در سرتاسـر تعداد کل هسته ”−ΣQ“که 

ل کـتعـداد  ”ΣP“آمدنـد، ارتفاع دیسکتور بـه فوکـوس می

ه، هاي شـمارش شـدهاي شمارش در همه میـدانچارچوب

“h”  ،ارتفاع دیسکتور“a/f”  ،ناحیه چارچوب“t”  میـانگین

ضــخامت بــرش کــه توســط میکروکیتــور محاســبه شــده و 

“BA” ) 26ضخامتی که با میکروتوم بلوك برش داده است 

میکرومتر) است. تعداد کل سـلول بـا ضـرب تـراکم عـددي 

(Nv) 17،43(آیــد جــم ناحیــه مربوطــه بدســت میدر ح( .

بــراي  (Coefficient of error, CE)ضــریب خطــاي 

 . )42(حجم و تعداد براساس مطالعات پیشین صورت گرفت 

 تجزیه و تحلیل آماري

هــا بــا آزمــون پــس از بررســی توزیــع نرمــال داده

Kolmogorov-Smirnovها از طریق آزمون آنالیز ، داده

کمتـر  P-valueواریانس یک طرفه تجزیه و تحلیل گردید. 

هاي دار در نظر گرفته شد. آنالیزاز نظر آماري معنی 05/0از 

، 22(نسـخه  SPSSافـزار آمـاري آماري با اسـتفاده از نـرم

پریسـم  ها توسط نرم افزار گراف پدآمریکا) انجام شد. نمودار

 ، آمریکا) رسم گردید. IBM، 1/8(نسخه 

 هایافته
هاي میکروسکوپی در هر سـه زیرهسـته جلـویی یافته

هـا را ، الف تا پ)، نورون1تالاموس در گروه کنترل (شکل 

به صـورت طبیعـی بـا هسـته روشـن و اجسـام نیسـل در 

یتوپلاسم و همچنین زواید سـلولی نشـان داد. در گـروه س

ها رسد تراکم و توزیع سـلولمحرومیت از خواب به نظر می

تواند تغییر نموده و تعدادي سلول تیره مشاهده شد که می

 ). 1تا پ 1، الف1نشانه سلول مرده باشد (شکل 
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) تالاموس با رنگ آمیزي 1جلویی شکمی (پ وپ ) و1یی داخلی (ب و ب)، جلو1هاي جلویی پشتی (الف و الفنمونه تصاویر هسته .1شکل 

). 1وپ1، ب1پ) از گروه کنترل و ردیف پایین از حیوانی است که از خواب محروم شده است (الف گیمسا. تصاویر ردیف بالا (الف، ب و
شود. در ردیف پایین تعداد سلول تیره (پیکان میدر ردیف بالایی مشاهده  "هاي قرمز) به مقدار فراوان خصوصاهاي طبیعی (پیکاننورون

 هاي غیرنورونی به صورت سر پیکان نمایش داده شده است. شود که نشان دهنده مرگ سلولی است. سلولسیاه) مشاهده می
 

در مورد اجسـام پسـتانی هیپوتـالاموس نیـز در گـروه 

ها و غیرنورون ها) بسیار کنترل تراکم سلولی (شامل نورون

الف) در حـالی کـه در گـروه محـروم از  2است (شکل  بالا

ها خواب تراکم سلولی کاهش یافتـه و فضـاي بـین سـلول

 ب). 2رسد (شکل تر به نظر میکمی گسترده

 
ها و رونها نشان دهنده نو. نمونه تصاویر اجسام پستانی هیپوتالاموس در حیوانات طبیعی (الف) و در گروه محروم از خواب (ب). پیکان2شکل 

 ی کاهش یافته است. رسد که تراکم سلولهاي غیرنورونی است. در حیوان محروم از خواب به نظر میها نشان دهنده سلولسر پیکان
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 برآورد حجم

هاي مورد بررسـی تفـاوت بررسی حجم در تمام هسته

هاي کنترل و گروه کنترل با کف اي بین گروهقابل ملاحظه

سته تالاموسـی جلـویی و هـر مشبک نشان نداد. ولی در ه

سه قسمت آن (جلویی پشـتی، جلـویی شـکمی و جلـویی 

همچنین اجسـام پسـتانی، محرومیـت از خـواب  داخلی) و

ها نسـبت بـه داري حجم این ساختمانسبب کاهش معنی

). ایـن 3)، شـکل >05/0Pهاي کنتـرل شـده اسـت (گروه

دهند که محرومیت از خواب سبب کـاهش نتایج نشان می

هاي مورد بررسی شده اسـت و حجـم مه ساختمانحجم ه

 یک پارامتر مهم در دستگاه مغز و اعصاب است. 

 

 
هاي جلویی، جلویی پشتی، جلویی شکمی و جلویی داخلی تالاموس و اجسام . میانگین و انحراف معیار حجم (میلی متر مکعب) هسته3شکل 

 ). >05/0Pهاي کنترل شده است (داري نسبت به گروهجم معنیرومیت از خواب سبب کاهش حها محهاي مورد مطالعه. در تمام گروهپستانی در گروه
 

 برآورد تعداد نورون و غیرنورون

هاي مورد بررسـی تفـاوت بررسی آماري در تمام هسته

هـاي اي در تعداد نورون یا غیرنورون بین گروهملاحظهقابل

در هر  کنترل و گروه کنترل با کف مشبک نشان نداد. ولی

سه قسمت هسته تالاموسی جلویی (جلویی پشتی، جلویی 

شــکمی و جلــویی داخلــی) و همچنــین اجســام پســتانی، 

داري در تعـداد محرومیت از خـواب سـبب کـاهش معنـی

ــا و غیرنوروننورون ــاختمانه ــن س ــاي ای ــه ه ها نســبت ب

ها ). این یافتـه4)، شکل >05/0Pهاي کنترل شدند (گروه

) و همچنین افـزایش 2و1هاي ولی (شکلبا تغییر تراکم سل

 خوانی دارند.) هم1سلول مرده در بررسی بافتی (شکل
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هاي جلویی پشتی، جلویی شکمی و جلویی داخلی تالاموس و اجسام پستانی در هسته×) 1000. میانگین و انحراف معیار تعداد کل نورون و غیرنورون (4شکل 

 ). >05/0Pهاي کنترل شده است (داري در تعداد سلول نسبت به گروهبب کاهش معنیها، محرومیت از خواب سوههاي مورد مطالعه. در تمام گردر گروه

 

 و نتیجه گیري بحث
تالاموس یک ساختمان پیچیده و کلیـدي  ANTهسته 

ــراي حافظــه حادثــه اي اســت و در مــدارهاي هیپــوکمپی ب

ــوکمپی و قشــر واکنش ــین تشــکیلات هیپ ــل ب ــاي متقاب ه

پلنیال دخیل در مکانیسم تشخیص فضایی و حافظـه رترواس

ل بینایی و قشر سینگولیت جلویی و پره فرونتال داخلی دخی

 . توجه روزافزونـی بـه)19( در کنترل هیجان و اجرایی است

شـده  (ANT)ساختمان و عملکرد هسته جلویی تـالاموس 

. درحالی کـه تـالاموس منطقـه کلیـدي مسـئول )29(است 

ت را به صـور ANTشود، نگهداري خواب در نظر گرفته می

 دانستند. دخیل نمیسنتی در این عملکرد 

 ANTآزمایشات اخیر و اطلاعات انسـانی امکـان نقـش 

ها نقـش فعـال گیرنـد. یافتـهدر فرآیند خواب را مـدنظر می

هاي خـواب در هسته جلویی تالاموس در سازمان دهی ریتم

هاي دهد و تنـوع عملکـردي هسـتهنئوکورتکس را نشان می

ها چـه مکانیسـماگر. نمایدتالاموسی در انسان را برجسته می

یـک هـدف  ANT. همچنـین )27،29(هنوز واضح نیستند 

ثابت شده براي تحریک عمقی مغز ضد صرعی براي بـیش از 

ــوده اســت  ــه ب ــک ده ــورد )29(ی ــش محــدودي در م . دان

موجود اسـت  ANTفیزیولوژیکی و پاتولوژیکی عملکردهاي 

هاي مشترکی دارند و چند ولی مدارهاي خواب و صرع جنبه

پارامتر خواب به عنوان نامزد بیومارکر صـرع در نظـر گرفتـه 

دقیقـه تحریـک عمقـی  30اي نشان داد که اند. مطالعهشده

ANT داري حرکت سـریع چشـم طرفه به صورت معنییک

(REM) کـه قـدرت اب افزایش داد، درحـالیرا در طی خو

را کـاهش  Non-REMهاي پایین در طی خـواب فرکانس

داد. علی رغم نظرات پیشـین مبنـی بـر عـدم دخالـت ایـن 

ها در خواب، مشخص شده که تالاموس نقـش مهمـی هسته

 کند. در تنظیم ورودي حسی و خواب پستانداران بازي می

کـه ثابـت در حال حاضر اطلاعات انسـانی وجـود نـدارد 

هایی از هسـته رتیکـولار دریافـت آوران ANTنماید هسته 

را در  Non-REMهاي خـواب نماید که تفسیر نوسـانمی

این منطقه تفسیر نماید. یک فرضیه توجیهی این اسـت کـه 
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ممکن است جایگزین  (Zona incerta)زونا اینسرتا  ناحیه

ــبب  ــه س ــتد ک ــایی بفرس ــده و فیبره ــولار ش ــته رتیک هس

گردیـده و منجـر بـه  ANTهـاي ریزاسیون نورونهیپرپولا

 گردد.  ANTدر  (Sleep spindle)دوك خواب 

ــا و خصوصــا ــه از  "تالاموگرامه ــایی ک ــت  ANTآنه ثب

ــراي مکانیســمشــده هاي اختصاصــی اند اطلاعــات خــوبی ب

نمایند، اما هنوز مطالعات پراکنـده و می بیداري فراهم-خواب

ــه ــرروي نمون ــد.ب ــ هاي کمــی وجــود دارن الاموس یکــی از ت

در  ANTمهمترین مناطق در حفـظ خـواب اسـت، لـیکن، 

شـد. براسـاس آزمایشـات و این فرآیند در نظـر گرفتـه نمی

اطلاعات انسانی جدید، این فرضیه در حال رد شـدن هسـت 

هاي نـورونی نقشـی در نوسـان ANTتـوانیم بـراي و ما می

در  ANTاختصاصی حالت خواب در نظر بگیـریم. فعالیـت 

هاي خواب و امـواج با ظهور دوك Non-REMی خواب ط

هاي قشـري متفـاوت شود کـه بـا نوسـانکوتاه مشخص می

با فرآیندهاي خاص شناختی که به  ANTهستند. بنابراین، 

عملکرد خـواب مـرتبط هسـتند، توجـه انتخـابی و حافظـه، 

ــی می ــل اســت. حت ــین دخی ــه آن ب ــود ک ــرض نم ــوان ف ت

 . )29(ه نقش تنظیمی دارد فرآیندهاي خواب، توجه و حافظ

Schreiner  و همکــارانش نشــان دادنــد کــه فعالیــت

هسته جلویی تالاموس ممکـن اسـت نقـش عملکـردي در 

) در (Cardinal sleepهاي خواب اصـلی هماهنگی ریتم

هاي آنها دریافتنـد کـه نوسـان "انسان بازي کند. مخصوصا

انســـان قبـــل از ثبـــت  ANTآهســـته ثبـــت شـــده در 

گیرد. آنهـا معتقدنـد نوسـانات ت میشان صورنئوکورتیکی

زمانی تثبیت حافظـه  (Pacemaker)آهسته ضربان ساز 

هاي جوندگان و خواب انسان دهد و این در مدلرا ارایه می

هاي آنهـا مـدارکی بـراي اند. در مجموع یافتـهمطالعه شده

ANT  به عنوان یک مرکـز اصـلی(Major hub)  بـراي

اصلی  Non-REMاب هاي مرتبط به خوهماهنگی نوسان

ممکـن اسـت بـه عنـوان  ANTکند. بنابراین را فراهم می

بــازیگر کلیــدي در اداره پــردازش دوبــاره حافظــه در طــی 

 . )27(باشد  Non-REMخواب 

Voges  و همکاران نشان دادند که تحریـک عمقـی مغـز

(Deep brain stimulation, DBS)  ــته  ANTهس

ــاژ قطــع می ــه ولت ــدخــواب را وابســته ب ــد . نمای آنهــا معتقدن

هاي درون تالاموسـی بـا سیسـتم توسط سـاختمان ANTکه

 ARAS, ascending)رتیکـــولار صـــعودي بیـــداري 

reticular arousal system) شــوند. لــیکن، مــرتبط می

ARAS لال نماید و هر دو اخـتخواب و بیداري را تنظیم می

اي نتیجــه کلینیکــی اخــتلالات خــواب اي و حافظــهعاطفــه

 ANT-DBSهستند. چون برخی از بیماران صـرعی کـه بـا 

انـد. اند، مشکلات خـواب شـدیدي گـزارش نمودهدرمان شده

هاي رتیکولار تالاموسی و لامینـاي درون تالاموسـی بـا هسته

تعلق دارنـد و در  ARASهاي درون تالاموسی به گروه هسته

 . )28(هستند  ANTدیکی یا ارتباط آناتومیکی به نز

مطالعه حاضر مشـخص نمـود کـه محرومیـت از خـواب 

سبب کاهش حجم هر سـه زیـر هسـته جلـویی تـالاموس و 

توانـد بـه سـبب جسام پستانی گردید. این کاهش حجم میا

کاهش نورون زایی یا افزایش مـرگ سـلولی در ایـن نـواحی 

هـاي اختصاصـی نـورون گردد. در این مطالعه مـا از تکنیک

ایم، اگر چـه در مطالعـات پیشـین ایـن زایی استفاده ننموده

؛ لیکن بـرآورد تعـداد نـورون و )16(مورد گزارش شده است 

ها در غیرنورون در مطالعه حاضر نشان از کاهش ایـن سـلول

د به سبب مـرگ دارد که به احتمال زیا هاي مورد نظرهسته

سلولی ناشی از محرومیت از خواب است. مطالعـات پیشـین 

هم افزایش مرگ سـلولی بـه سـبب محرومیـت از خـواب را 

دید شـ. تخریـب سـلولی و کـاهش )18،45(نمایند تایید می

ــی  ــته تالاموس ــورونی هس ــه از  AVن ــارانی ک ــز در بیم نی

برنـد گـزارش شـده اسـت خوابی کشنده فامیلی رنـج میبی

بـا مــوارد  هـاي بـالینی و الکتروفیزیولـوژیکی. داده)25،46(

هاي سـیرکادین پاتولوژیکی به نقشی که تالاموس در سـیکل

 . )25(کند کند تاکید مییداري بازي میب-و خواب
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ــورد نقــش هســته ــالاموسدر م در  هاي پســتانی هیپوت

 "خـــواب نیـــز مطالعـــاتی صـــورت گرفتـــه اســـت. مـــثلا

Dillingham  ــرات ــه تغیی ــد ک ــان دادن ــارانش نش و همک

ــته ــوژیکی در هس ــفیزیول ــواب رخ هاي پس ــی خ تانی در ط

. همچنین کومار و همکاران گزارش نمودند که )34(دهد می

هاي اجسام پسـتانی در بیماران با آپنه انسدادي حجم هسته

ــه و ســبب اخــتلال در حافظــه  ــالاموس کــاهش یافت هیپوت

ان این اختلال حافظه را به محرومیت شود. این پژوهشگرمی

 . )33(دهند از خواب همراه این سندرم نسبت می

یک مرکز آنـاتومیکی  (ANT)هسته جلویی تالاموس 

قشـري بـازي -دیانسفالی-کلیدي درون سیستم هیپوکمپی

-کند. موافق با این، آسـیب بـه محـور اجسـام پسـتانیمی

ANT هاي فراموشی بـالینی اسـت. مـدارك همراه با مثال

دهند که نشان می آسیب آناتومیکی، بالینی و آزمایشی نیز

ANT  یک مرکز(Hub)  زیر قشري مهمـی درون شـبکه

دهد که عملکـرد یقشري تشکیل م-دیانسفالی-هیپوکمپی

 . )24(نماید حافظه را پشتیبانی می

هــاي مطالعــات نقــش تــالاموس صــه دادهخلاطــوربــه

را به عنـوان یـک عامـل فعـال در پیونـد  ANT "خصوصا

دهد که نوسانات مرتبط به خواب بین نواحی مغز نشان می

ــت حافظــه را تســهیل می ــه موجــب آن تثبی ــد. در ب نمای

ممکـن اسـت عملکـرد  ANTمجموع، فعالیت مرتبط بـه 

نین اخـتلال . همچ)29-27(حافظه خواب را تنظیم نماید 

تواند سبب آسیب به این مسیر که شامل افزایش خواب می

هــاي ها و ســبب اخــتلال حافظــه و عملکردمــرگ ســلول

 ANTهیجانی شود. با توجه به جدید بودن دخالت هسته 

هاي مولکـولی و گـردد کـه بررسـیدر خواب، پیشنهاد می

خـوابی در ایـن هاي شیمیایی به دنبـال بیتغییرات واسطه

 ها بررسی گردد. هسته

مطالعه حاضر نشان داد که محرومیـت از خـواب مـزمن 

هاي صحرایی نـر روز در موش 21ساعت در روزبه مدت  18

ها ها و غیرنورونمنجر به کاهش حجم و کاهش تعداد نورون

ـــته ـــتانی در هس ـــام پس ـــالاموس و اجس ـــویی ت هاي جل

س که هر دو در مسیر سیستم لیمبیک، حافظه و هیپوتالامو

شـود. بـه طـور کلـی به احتمال زیاد خـواب قـرار دارنـد می

توانـد سـبب آسـیب بـه محرومیت از خواب به هر دلیلی می

دستگاه عصبی مرکزي شود. این اثرات همانطور کـه در ایـن 

توانـد بـه سـبب کـاهش مطالعه مشخص گردید، حداقل می

ها و غیرنورون هـا) باشـد. ایـن اثـرات نها (نوروتعداد سلول

هاي جدي برروي عملکرد این دستگاه توانند سبب آسیبمی

 یادگیري، حافظه و عملکردهاي هیجانی شود.  "خصوصا

 تشکر و قدردانی
ــــات  ــــز تحقیق ــــه در مرک ــــن مقال ــــژوهش ای پ

هیستومورفومتري و اسـتریولوژي دانشـگاه علـوم پزشـکی 

وسیله از آن مرکز تشـکر شیراز صورت گرفته است و بدین 

 گردد. و قدردانی می

 تعارض منافع
کنند که هیچ گونـه تضـاد نویسندگان مقاله تصریح می

 منافعی در مطالعه حاضر وجود ندارد. 

 حمایت مالی
این مقالـه بـه طـرح پژوهشـی تعلـق دارد کـه توسـط 

دانشگاه علوم پزشکی شـیراز تثبیـت شـده اسـت (شـماره 

 ). 95-01-01-13637طرح پژوهشی

 مشارکت نویسندگان
 همه نویسندگان در نگارش اولیه مقاله یـا بـازنگري آن

سهیم بوده و همه با تایید نهایی مقالـه حاضـر، مسـئولیت 

 پذیرند. دقت و صحت مطالب مندرج در آن را می

 ملاحظات اخلاقی
 .IR. SUMSاین مقاله بـا کـد اخـلاق در پـژوهش 

REC. 1396. S630 نشـگاه علـوم در کمیتـه اخـلاق دا

 پزشکی شیراز ثبت شده است. 
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Abstract 

Background: Sleep deprivation, a common problem in modern life, can induce oxidative stress 
and inflammatory responses, exerting adverse effects on cognitive functions. These injuries may be 
the result of cellular and molecular changes in some areas of the brain, such as the frontal nucleus 
of the thalamus and mammary bodies, which have received assiduous attention. These nuclei 
participate in learning, memory, and emotional (and recently sleep) functions. The present study 
aimed to assess the effect of chronic sleep deprivation on structural changes in these areas. 
Materials and Methods: A total of 21 adult male rats were randomly assigned to three groups: 
control, control-grid, and sleep deprivation, and examined for 21 days. Brains were removed and 
fixed with buffered formalin. Brains were serially and systematically cut and stained with Giemsa. 
The total volume of nuclei and their total number of neurons and non-neurons were unbiasedly 
estimated by stereological methods. 
Results: The findings of this study demonstrated that chronic sleep deprivation reduced the total 
volume of all nuclei (anterior nuclei of the thalamus and mammillary bodies of the hypothalamus) when 
compared with control groups (P<0. 05). Moreover, the total number of neurons and non-neurons in 
these structures significantly decreased in sleep-deprived animals when compared with control groups. 
Conclusion: Chronic sleep deprivation has detrimental effects on the central nervous system and 
limbic system, as well as on the anterior nucleus of the thalamus, which, until recently, was 
believed to be not involved in sleep. These effects could be partly due to a decrease in cell (neuron 
and non-neuron) number, resulting in functional loss of this system.  
Keywords: Anterior nucleus of the thalamus, Limbic system, Mammillary bodies, Sleep 
deprivation, Stereology. 
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