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 چکیده
های غیرتحصیلی و غیرژنتیكی به نسل بعد وجود دارد، پس از ارائه شدن توسط لامارک مورد  یسماين تفكر که توانايی انتقال حافظه کسب شده از طريق مكان

پذيرفته شده است که تجربیات والدين اثرات قوی بر عملكردهای فیزيولوژيكی، متاابولیكی و سالولی موجاودات زناده       به طور گسترده. توجه عموم قرارگرفت
ژنتیک که مستعد تغییر در برابر شرايط محیطی هستند و به  اصلاحات اپی. شوند ها منتقل می ژنتیک در میان نسل اپی داشته، که اين اثرات از طريق اصلاحات

ترين موضاوعات   درحال حاضر يكی از جذاب. های کدگذاری نشده کوچک هستندRNA، اصلاح هیستون و DNAشوند شامل متیلاسیون  فرزندان منتقل می
ژنتیاک امكاان انتقاال     هاای اپای   ارث بردن ويژگای  به. های يادگیری و حافظه است و قابلیت  های حافظه ژنتیک، انتقال فنوتیپ اپیمورد بحث در زمینه انتقال 

هاای   دهد که قرارگرفتن والدين در معار  محارک   نتايج مطالعات نشان می. کنند اطلاعات سازگار و يا ناسازگار با محیط اجدادی را به فرزندانشان فراهم می
تر آنكه يادگیری تكالیف شاناختی والادين منجار باه بهباود فرآيناد        جالب. های شناختی فرزندانشان خواهد شد یطی پیش از لقاح منجر به تغییر در ظرفیتمح

 ،DNAل متیلاسیون ژنتیک عمده درگیر در يادگیری و تحكیم حافظه شام سه فرآيند اپی. نمايد يادگیری در فرزندان شده و فرآيند تحكیم حافظه را تسهیل می
تغییرات ساختاری را  های ژنوم يا تعاملات بین ژنوم و هسته هیستون را ويرايش کرده و اين فرآيندها ويژگی. متیلاسیون هیستون و استیلاسیون هیستون است

انتقال اين اصلاحات ايجاد شده در کروماتین . دشون گیری حافظه می های مختلف تاثیرگذار بر شكل کنند و منجر به تغییرات رونويسی ژن در کروماتین القاء می
 .شود از والدين به فرزندان منجر به تسهیل روند يادگیری و تحكیم حافظه فرزندان می

 

     های شناختی، حافظه، يادگیری ژنتیک، فنوتیپ نسلی، اصلاحات اپی انتقال بین: ی کلیدیها واژه
  

 

  مقدمه 
واناايی آن در ياادگیری   تارين وظاايف مغاز ت    يكی از مهام 

 درواقا  . [1]تجربیات افراد جهت تعديل رفتارهای آينده اسات  

کتساابی خخیاره   حافظه فرآيندی است کاه طای آن اطلاعاات ا   
گیری رفتارهاای  يااد . [2]شاود   مای  2و مجاددا باازخوانی   1شده

شاود و دساتكاری    ها می گوناگون منجر به تغییر قدرت سیناپس
هاا اطلاعاات خخیاره شاده در حافظاه را تغییار        قدرت سیناپس

، باياد  برای اينكه يک تجربه بخشی از حافظه شود .[3]دهد  می

                                                           
1 Storage 
2 Retrieve 

آن  3اثار تغییرات عملكردی و ساختاری پايداری ايجاد گردد که 
ای در فرآيناد   هاای پیییاده   مكانیسام  .[2]تجربه در مغز باشاد  

يادگیری و حافظه نقش دارند که در نهايت منجار باه تغییارات    
بیوشاایمیايی، ساااختاری و فیزيولوژيااک در سیسااتم عصاابی    

سازی حافظه نیاز باه فرآينادهای    گیری و خخیره شكل. شوند می
 0ای زيادی در سطح سلولی و مولكولی دارد و رد عصبی حافظاه 

عنوان يک اثر بیولوژيكی حافظاه درنظار گرفات     توان به را می
هاای خاصای    های حامل رد عصابی حافظاه سالول    سلول. [0]

                                                           
3 Memory trace 
4 Memory engram 

مقاله مروری 
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 رياحی و همكاران               نسلی حافظه انتقال بین
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هستند که تغییرات شیمیايی و سااختاری ناشای از ياادگیری را    
هاای   مانی کاه براسااس نشاانه   کنند و اطلاعات را تا ز حفظ می

اساااس عصاابی . [0]کننااد  مناسااب بازيااابی شااوند حفااظ ماای
اسات   5گیری و تحكیم حافظه فرآيند پلاستیسیته عصابی  شكل

هااای پلاستیساایته  توسااط مكانیساام 6تقوياات سیناپساای .[5]
گیاری ردهاای عصابی حافظاه و      منجار باه شاكل     سیناپسی

هاا در هنگاام فراخاوانی حافظاه      سازی مجدد آن همینین فعال
در مطالعات متعاددی نشاان داده شاده اسات کاه       .[6]شود  می

مهمتارين مكانیسام پلاستیسایته سیناپسای       تقويت بلندمادت 
 .[ ]گیری حافظه است  کشف شده برای يادگیری و شكل

و سنتز  [ ] 9نیازمند بیان ژن( LTP) بلندمدت تيتقو وقوع
درواق  در میاان  . است 11در سلول پس سیناپسی [9] 12پروتئین

گیری و تحكایم حافظاه،    کننده شكل فرآيندهای مختلف کنترل
ها نیاز بار    نحوه بیان ژن. [12]تنظیم بیان ژن بسیار مهم است 

ژنتیاک عماده    رآيند اپیسه ف. است 12ژنتیک عهده الگوهای اپی
و  10متیلاسایون هیساتون   ،DNA 13تنظیم حافظه متیلاسایون 

هاای   اين فرآينادها ويژگای  . [12]است  15استیلاسیون هیستون
 ژنوم يا تعاملات بین ژنوم و هسته هیستون را ويرايش کرده و

کنند و منجر  القاء می 16ییرات ساختاری را در کروماتینسپس تغ
گیاری   های مختلف تاثیرگذار بر شاكل  به تغییرات رونويسی ژن

 رییتغ جاديا یاديز قاتی، تحقنهیزم نيدرا. [12]شوند  حافظه می
 یریا گ و شكل یریادگي نديفرآ نیدرحعال ف  1کیژنت یاپ گرنشان

مشخص است که حضاور   نيبنابرا. [11] اند دادهحافظه را نشان 
مانند قرارگرفتن در معر  ) ديکسب شده جد یطیاطلاعات مح
 یكا یژنت یاپا  یالگوهاا  انیا ب قيا طر از( ديجد یطیمحرک مح

 نكاه يبرادر واقا  عالاوه   . شود یم  LTP یالقا متعدد منجر به
 رییا تغ کیا ژنت یاپا  یهاا  گرنشاان حافظاه   یرد عصب جاديا یبرا
در  یا کنناده  نیای عامل تع زیافراد ن یكیژنت یاپ  تی، ظرفکنند یم
 .است یریادگيبه دنبال آن  و LTP یالقا زانیم

                                                           
5
 Neuroplasticity 

6
 Synapse strength 

7
 Synaptic plasticity 

8
 Long-term potentiation- LTP 

9
 Gene expression 

10
 Protein synthesis 

11
 Postsynaptic cells 

12
 Epigenetic patterns 

13
 Methylation DNA 

14
 Histone methylation 

15
 Histone acetylation 

16
 Chromatin 

17
 Epigenetic marker 

ژنتیكای   های اپی کننده باتوجه به اينكه مشخص است تعیین
ای در پلاستیساایته عصاابی بااه منظااور   ار عماادهنقااش بساای

گیری حافظه و يادگیری دارند، آنیه بیش از وراثتی باودن   شكل
های يادگیری مورد توجه محققین است، پاسخ باه ايان    ظرفیت

هاای کساب شاده در نسال قبال       سؤال است کاه آياا ويژگای   
های بعد تاثیرگذار باشاند ياا خیارز از آنجاکاه      توانند بر نسل می

توارثی بودن صفات اکتسابی را مطارح    1معروف لامارک فلسفه
کرده است، لذا توانايی محیط در تاثیرگذاری بر صافات باه ارث   

هاای ژنتیكای موضاوع بحاث و جادل       برده شده از تغییر توالی
دهد که تجربیات والدين ازجمله  شواهد نشان می. محققین است

مااعی  تغذيه، سموم محیطی، رفتارهاای تربیتای و اساترس اجت   
تواند اثرات قوی بر عملكردهای فیزيولوژياک، متابولیاک و    می

سلولی موجود زنده داشته باشد و در شرايط خاا  ايان اثارات    
 .[12]های بعد منتقل شوند  توانند به نسل می

مطالعات گذشته نشان دادند که تجربیات محیطای والادين   
ازجمله قرار گرفتن در معر  سموم محیطی، رفتارهای تربیتی، 

ر صافات فرزنادان د   19گیری فنوتیاپ  استرس و ترس، در شكل
همینین تعداد زيادی از مطالعات . [13]چندين نسل نقش دارند 

اند که فنوتیپ کسب شده از محیط حیواناات   اخیر گزارش کرده
درواق  باه طاور   . [15، 10، 5]تواند به نسل بعد منتقل شود  می

ه موجودات زناده در پاساخ باه    ای پذيرفته شده است ک گسترده
تغییرات محیطی، تغییرات فیزيولوژيک و رفتاری از خاود نشاان   

توانند اين تغییرات را به فرزندانشاان   تر آنكه می دهند و مهم می
توان به اين مثاال توجاه    در زمینه رفتاری می. [12]منتقل کنند 

داشت که حیوانات جفت شدن يک نشانه حسی مانند يک بو با 
يک شوک دردناک به منظور تولیاد ياک پاساخ شارطی شاده      

گیرند  و درحاالی   تناب کردن را به سرعت ياد میخا  مانند اج
ای اثرات قوی بر رفتار حیواناات دارد،   های ويژه که چنین تجربه

شود که احتمال انتقال برخی از اطلاعات کساب شاده    تصور می
، تا جايی که شواهد نشاان  [16]های بعد نیز وجود دارد  به نسل

حرکتای قبلای در والادين منجار باه       -دهد يادگیری حسی می
در . [16]شود  ای در فرزندانشان می رفتارهای شرطی شده مشابه

نشاان داد کاه   ( 2210) 22اين راستا نتايج تحقیق دياز و ريسالر 
رفتار ازجا پريدن در پاسخ به يک بو در فرزندان پادرانی کاه در   

شدن همان بو با يک شوک الكتريكای قرارگرفتاه   معر  جفت

                                                           
18

 G-B-Lamark 
19

 Phenotypes 
20

  Dias and Ressler 
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ای از شاواهد   در مجموع بخش عمده. [15]بودند افزايش يافت 
 -عصابی   یالگوهانه تنها  دهند که تجربیات محیطی نشان می
دهند، بلكه اين امكان وجود دارد کاه   افراد را تغییر می 21رفتاری
 .[ 1]های بعد نیز اثرگذار باشند  بر نسل

دهند که تجربیات والدين و اجداد  شواهد پژوهشی نشان می
در  22ژنتیاک  توانند از طريق اصلاحات اپای  در شرايط خا  می

ژنتیاک کاه    اين اصلاحات اپای . [12]ها منتقل شوند  میان نسل
مستعد تغییر در برابر شرايط محیطی هستند شامل متیلاسایون  

DNAو  23، اصاالاح هیسااتونRNA  هااای کدگااذاری نشااده
ژنتیااک خااا ، ماننااد  تغییاارات اپاای. [12]هسااتند  20کوچااک

و  [21، 22]، اصاالاح هیسااتون   DNA [1  ،19]متیلاساایون 
RNA  از والدين باه فرزندانشاان منتقال     [22]کدگذاری نشده

ژنتیک به موجودات  بنابراين به ارث بردن الگوهای اپی. شوند می
دهد که اطلاعات مارتبط باا محایط اجاداد باه       زنده امكان می

درحال حاضار يكای از مهمتارين    . [12]فرزندانشان منتقل شود 
هاای   ژنتیاک ويژگای   موضوعات مورد بحث در زمینه انتقال اپی

هاای   هاای کساب شاده و قابلیات     کسب شده مربوط به حافظه
 .يادگیری و حافظه است

هاای حافظاه و    زمینه اثرات تجربیات والدين بار قابلیات  در 
ای انجام شده اسات   يادگیری فرزندان مطالعات حیوانی گسترده

قبل  25سازی محیط و نتايج اين مطالعات بر نقش غنی [23،  1]
در  LTPبه قابلیت پلاستیسیته عصبی و میازان القااء    26از لقاح

ای از  بااه خلاصااه 1در جاادول . هااا تاکیااد دارنااد فرزناادان آن
های شاناختی از   نسلی قابلیت تحقیقاتی که به بررسی انتقال بین

 .ه شده استاند، اشار والدين به فرزندان پرداخته
 حافظاه  ناتيتمرگزارش کردند (  221)و همكاران   2ژانگ

يی پاادران منجاار بااه بهبااود عملكاارد شااناختی فضااايی  فضااا
در اين مطالعه مشخص شاد کاه ساطح بیاان     . فرزندانشان شد
فرزندان پدران تمارين کارده    29در هیپوکامپ  12سیناپتوتاگمین

 افزايش يافات و همیناین تمارين پادران منجار باه افازايش       
در هیپوکامپ پدران و  SYT1استیلاسیون هیستون پیش برنده 

                                                           
21

 Neurobehavioral profiles 
22

 Epigenetic modifications 
23

 Histone modification 
24

 Small non-coding RNAs 
25

 Environmental enrichment 
26

 Fertilization 
27

 Zhang 
28

 Synaptotagmin1 
29

 Hippocampus 

( 2219)در ادامه رياحی و همكاران  .[20]همینین فرزندان شد 
نشان دادند که يادگیری فضايی والدين پیش از لقاح منجار باه   
تسهیل ياادگیری فضاايی و همیناین بهباود حافظاه فضاايی       

مولكاولی   -های سلولی همینین نتايج ارزيابی. شود فرزندان می
 ERK1/2و فسفوريلاسایون   BDNFحاکی از افازايش بیاان   

میازان  . ان نار پادران تمارين کارده باود     هیپوکامپی در فرزناد 
نیز در فرزندان نار پادران تمارين کارده      H3K14استیلاسیون 
( 2221)رياحی و همكاران . [25]داری افزايش يافت  بطور معنی

از لقااح   شیپا  يیفضا نيتمر کهنشان دادند  یگريمطالعه د در
شاده   يیحافظه فضا میروند تحك لیتوسط پدران منجر به تسه

  .[26] دينما یم  يرا تسر يیفضا یریادگي نديو فرآ
گیری حافظاه و حفاظ آن تحات کنتارل فرآينادهای       شكل

هاا اسات کاه ايان تنظیماات توساط        پیییده تنظایم بیاان ژن  
، در مقابال امكاان   [12]شاوند   ژنتیک کنترل می فرآيندهای اپی

ژنتیااک در اثاار  اپای انتقاال تغییاارات ايجااد شااده در الگوهااای   
هاای بعاد وجاود دارد،     قرارگیری در شرايط محیطای باه نسال   

بنابراين اين امكان وجود دارد که تغییارات ايجااد شاده در اثار     
 .يادگیری يک تكلیف به نسل بعد منتقل شود

 

 و توسعه آن 41تئوری لامارک
اين تفكر که توانايی انتقال حافظه کسب شده در مواجهه با 

و  31های غیرتحصایلی  حیطی از طريق مكانیسمشرايط متنوع م
به نسل بعد وجود دارد، پس از ارائه شادن توساط    32غیرژنتیكی

لامارک ابتدا مورد انتقاد شديد قرار گرفت، اما رفته رفتاه توجاه   
عموم را به خود جلب کرد و محققان زيادی به تحقیاق در ايان   

دن ارثای باو  )لاماارک در قاانون چهاارم خاود     . زمینه پرداختند
بیان کرد که هرآنیه در طاول زنادگی توساط    ( صفات اکتسابی

افراد کسب شده، رديابی شده و يا اينكه تغییر کرده است، حفاظ  
اناد باه    شود و از افرادی کاه ايان تغییارات را تجرباه کارده      می
درمجموع قوانین لامارک با ايان  . شوند های بعد منتقل می نسل

یط منجار باه تغییار    عقیده شروع شد کاه ايجااد تغییار در محا    
نیازهای موجودات زنده در محیط شده و اين تغییر نیازها باعاث  

شود و نتیجتاا  تغییارات ايجااد     ها می ها و رفتار آن تغییر در اندام
 هاای بعادی   شده در طول زندگی موجودات و همینین در نسل

  .[ 2]شود  حفظ می

                                                           
30

 lamarckian theory 
31 Non-educational 
32 Non-genetic 
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 رياحی و همكاران               نسلی حافظه بینانتقال 

 

  

 9-20، صفحه 15پیاپی ، 5دوره ، 1022سال  12 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

 های شناختی از والدين به فرزندان نسلی قابلیت ای از نتايج تحقیقات در زمینه انتقال بین خلاصه -0جدول 
 

جنسیت  نوع تجربیات والدین

 والدین

مدت زمان 

 مداخله

جنسیت 

 فرزندان

نتایج رفتاری 

 فرزندان

 منبع نتایج ارزیابی زیربنایی عصبی

نای شاده شاناختی،    محیط غ
 اجتماعی و ورزشی

روز و هر  10 مادران
 ساعت 6روز 

و همكاران  آرای فرزندان LTPافزايش القای  بهبود حافظه فرزندان نر و ماده

(2229 )[2 ] 
       

بهبود يادگیری و  نر هفته 6 پدران تمرين تردمیل
 حافظه فضايی

های هیپوکامپی  افزايش بیان ژن و پروتئین
BDNF  وreelin فرزندان 

و همكاران  يان

(2213 )[29] 
       

بهبود يادگیری  نر و ماده هفته 6 مادران سازی محیط غنی
حرکتی و اکتساب 

های  زودتر مهارت
 حرکتی پیییده

ها در جسم مخطط  افزايش سطح نوروتروفین
 و مخیه فرزندان

و  کاپورالی

( 2210)همكاران 
[23] 

       
تجربه جفات شادن محارک    

 بويايی و شوک الكتريكی
روز متوالی  3 پدران

 5در هر روز 
 12بار به مدت 
 ثانیه

افزايش حساسیت  نر
 F1رفتاری دو نسل 

به بوی شرطی  F2و 
 شده در والدين

های بويايی  تغییرات ساختاری در گیرنده
 فرزندان
حامل  F1و  F0اسپرم نرهای نسل 

 ژنتیكی بود های اپی نشانگر

( 2210)دياز و ريسلر 
[15] 

       
محیط غنی شاده شاناختی و   

 حرکتی
های  بهبود قابلیت نر و ماده هفته 12 مادران

شناختی در فرزندان 
 ماده

 
- 

و همكاران  زوئنا

(2216 )[32] 

       
بهبود عملكرد  نر و ماده يک هفته پدران تمرينات فضايی

شناختی فضايی 
 فرزندان

در هیپوکامپ  STY1افزايش سطح بیان 
 فرزندان

برنده  افزايش استیلاسیون هیستون پیش
STY1 یپوکامپ پدران و فرزندان و در ه

 اسپرم پدران
 فرزندان LTPافزايش القای 

ژانگ و همكاران 
(221  )[20] 

       
پدران و  تمرينات فضايی

 مادران
بهبود يادگیری و  نر و ماده پنج روز

گیری حافظه  شكل
فضايی فرزندان نر و 

 ماده

و  BDNFافزايش بیان هیپوکامپی 
ERK1/2 در فرزندان نر پدران تمرين کرده 

در  H3K14ژنتیک  افزايش سطح فاکتور اپی
 هیپوکامپ فرزندان نر

رياحی و همكاران 
(2219 )[25] 

       
پنج روز در  پدران بدنی فعالیت

 يک هفته
های  بهبود توانايی نر

 شناختی فرزندان
افزايش نوروژنز، فعالیت بیشتر سنتز سیترات و 

 های هیپوکامپی اصلاح الگوی بیان ژن
و  گروی مک

( 2219)همكاران 
[31] 

       
تسري  يادگیری  نر پنج روز پدران تمرينات فضايی

فضايی و بهبود 
 حافظه فضايی

 
- 

رياحی و همكاران 
(2221 )[26] 

 

                                                           
33

 Arai 
34

 Yin 
35

 Caporali 
36

 Zuena 
37

 McGreevy 
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 رياحی و همكاران               نسلی حافظه بینانتقال 

 

  

 9-20، صفحه 15پیاپی ، 5دوره ، 1022سال  13 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

امروزه پس از گذشت حدود دو قرن از ارائه نظريات لامارک 
دهد که عوامل محیطی ازجملاه رژيام    نتايج تحقیقات نشان می

غذايی، استرس، مواد شیمیايی و ساير عوامل محیطای همانناد   
يجااد  عوامل روانی، جغرافیايی، سیاسی و يا اجتماعی از طرياق ا 

توانناد حاداقل بار     می  3تغییرات جسمی و يا تغییر در سلول زايا
هايشاان   و ناوه ( F1)، فرزندانشاان  (F0)سه نسل شامل والدين 

(F2 ) [ 2]تاثیرگذار باشد. 
هاای انتقاال    حاضر چالش اصلی شناسايی مكانیسام درحال

اطلاعات کسب شده از محیط يا تغییرات فیزيولوژياک صاورت   
راه . گرفته در اثر عوامل محیطی از نسلی باه نسال بعاد اسات    

است که  DNAاصلی تحقیق در اين زمینه شناسايی مناطقی از 
و  02ريازی شاده   مجاددا برناماه   39ژنتیک های اپی در آن نشانگر

گزارش شده است که اين مناطق پس از مواجهاه  . شوند اصلاح 
توانناد تغییارات ماداومی در پیكربنادی      با شرايط محیطای مای  

ايجاد کرده و آن را حفظ کنناد و از ايان طرياق از     01کروماتین
 .[ 2]نسلی به نسل بعد منتقل شوند 

 

 نسلی صفات اکتسابی انتقال بین
هااای رفتاااری و  موجااودات زنااده توانااايی تغییاار ويژگاای 

منظور انطباق با محیط را دارند و لذا صفات  فیزيولوژيک خود به
موجودات زنده پويا بوده و مدام درحال تغییار اسات، اماا اينكاه     

د يا خیر، بایش از  ها وجود دار امكان انتقال اين صفات بین نسل
تجارب کساب شاده در   . يک قرن موضوع بحث محققین است

محیط اجداد و والدين ازجمله تغذيه، سموم محیطی، رفتارهاای  
توانند اثرات قاوی بار عملكارد     پرورشی و استرس اجتماعی می

فیزيولوژيک، متابولیک و سلولی موجودات زنده داشاته باشاند و   
. [13]زناده ايجااد کنناد     های جديدی بارای موجاودات   فنوتیپ

دهناد کاه در شارايطی     نتايج مطالعات صورت گرفته نشان مای 
توانناد باه    های ايجاد شده از اثرات محیطای مای   خا  فنوتیپ

تاکنون تحقیقاات متعاددی در   . [12]های بعد منتقل شوند  نسل
هاای ضاد    اثرات محیطی در سیساتم  02ژنتیک زمینه وراثت اپی

 05، بااروری [21،  1]، متابولیسم [32]بدن  00و ايمنی 03ويروسی

                                                           
38

 Germline 
39 Epigenetic marks 
40 Reprogramming 
41 Chromatin configuration 
42 Epigenetic inheritance 
43 Antiviral 
44

 Immune 

انجاام شااده و   [26-20]و رفتااری   [33] 06پاذيری  ، تهایج [22]
بطور گسترده پذيرفته شده است که موجودات زنده در پاسخ باه  
شرايط محیطی تغییرات فیزيولوژيک و رفتااری از خاود نشاان    

دهند و اين امكان وجود دارد که تغییرات ايجااد شاده را باه     می
اين انتقال از طريق اصلاح الگوهاای  . دهای بعد منتقل کنن نسل
 .گیرد ژنتیک و انتقال اين اصلاحات به نسل بعد صورت می اپی

 

 ژنتیک در انتقال بین نسلی مفهوم اپی
. گااذرد ژنتیاک ماای  حادود ناایم قاارن از اباداع مفهااوم اپاای  

ها و عملكرد  ژنتیک به تنظیم طولانی مدت و پايدار بیان ژن اپی
اشااره   DNAی بدون تغییر در توالی ناشی از فاکتورهای محیط

ژنتیااک شااامل تغییاارات شاایمیايی   اصاالاحات اپاای. [12]دارد 
های RNAو هیستون و همینین ايجاد  DNAدر   0کوالانسی

  0کوچااک اخلالگاارهااای  RNAکدگااذاری نشااده از جملااه  
(siRNA) میكااارو ،RNA09هاااا (miRNA) ،RNA هاااای

 ( tRNA) 51هااااای انتقااااالی RNAو ( piRNA) 52متقاباااال
دهناد کاه    شواهد تحقیقای زياادی نشاان مای    . است [35، 30]

 Dژنتیااک ايجاااد شااده ازجملااه متیلاساایون    تغییاارات اپاای 
NA [1  ،19] [36، 21، 22]، اصاالاح هیسااتون ،RNA هااای

توانناد از طرياق    مای  [33]ها RNAو میكرو  [32، 22]کوچک 
. شاوند  از والادين باه فرزندانشاان منتقال      52یجنسا  یهاسلول

ژنتیک اين امكان را بارای   های اپی ارث بردن ويژگی بنابراين به
کند که اطلاعات سازگار و يا ناساازگار   موجودات زنده فراهم می

 .[12]با محیط اجدادی را به فرزندانشان منتقل کنند 
های بعدی که در معر  محیط مشابه  بر اساس تعداد نسل

اند اما صفات اکتسابی اجداد  ژنتیک قرارنگرفته برای تغییرات اپی
پیشانهاد شاده   لی نس بیندهند، سه مدل انتقال  خود را نشان می

 :[36]است 
انتقال اثرات محیطی والدين به فرزندانشان : 53نسلی اثرات بین -

 .[1  ،21]( F1فقط در نسل )تنها در يک نسل 

                                                                                          
45 Fertility 
46 Emotionality 
47 Covalent chemical modifications 
48 Small interfering RNA 
49 MicroRNA 
50 Piwi-interacting RNA 
51 Transfer RNA 
52

 Germline 
53

 Intergenerational effects 
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 رياحی و همكاران               نسلی حافظه انتقال بین

 

  

 9-20، صفحه 15پیاپی ، 5دوره ، 1022سال  10 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

انتقال از والدين به فرزنادان در دو نسال   : 50اثرات چند نسلی -
 .[15]( F2و  F1ها  از والدين و اجداد به نسل)
اثراتای کاه در بایش از ساه نسال مشااهده       : 55اثرات دائمی -

 .[32]شود  می

 

 ژنتیک های زیربنایی وراثت اپی مکانیسم
ژنتیک مرتبط با تاثیر عوامال محیطای    های اپی کننده تنظیم

، DNAبر فاکتورهای فیزيولوژيک و رفتاری شامل متیلاساون  
. [ 3]های کدگذاری نشده هساتند  RNAاصلاحات هیستون و 

هاای   کنناده  دهند که انتقال اين تنظایم  موجود نشان میشواهد 
نسلی  ژنتیک از والدين به فرزندان مكانیسم اصلی انتقال بین اپی

رسااد کااه در معاار  شاارايط محیطاای و   بنظاار ماای. هسااتند
ژنتیاک دساتخوش تغییراتای     های موجود الگوهای اپای  محرک

نتقال  شده و اين تغییرات در مرحله لقاح از والدين به فرزندان م
ژنتیک منجار باه باروز رفتارهاای      انتقال الگوهای اپی. شوند می

ها و شرايط محیطی که  ای از فرزندان در مواجه با محرک   مشابه
 مهام اما نكته بسایار  . شود اند، می والدينشان در معر  آن بوده

 هيا لادرحین انتقاال طبیعای   درمورد اين مكانیسم آن است که، 
ای در  ريزی مجادد گساترده   ولیه برنامهها و جنین ا در گامت ايزا

دهاد   اين عقیده نشان می. [ 3]دهد  ژنتیک رخ می اطلاعات اپی
سااده و عااری از   که توانايی برای تنظایم مجادد ياک حالات     

باا   تخام  سلولهای مضر ناشی از اثرات محیطی و ايجاد  نشانه
درمقابال در  . [12]وجاود دارد  ( باه شاكل اولیاه   )قدرت کامال  

ريازی   ژنتیكی که از دو مرحلاه برناماه   پستانداران، اطلاعات اپی
رخ  ايا زا هيا لاکه پاس از لقااح و درحاین گاامتوژنز در     )مجدد 

نسلی محتمل  قوع يک انتقال بینعبور کنند، نماينده و( دهند می
 .[39]از اطلاعات محیطی هستند 

 

 DNA متیلاسیون

کنناده   در طول تكامل جانوارن، فرآيندهای مختلاف تنظایم  
در . اناد  مهرگاان تخصصای شاده    داران و بی ژنتیک در مهره اپی

 یما رخ  CpG یناواح عمدتا در  DNAپستانداران، متیلاسیون 
 نيتوزیسا  بااز  5 شاماره  کاربن  تیا موقع در خاا  بطور ) دهد

5mC) ژنتیاک در   کننادگان اپای   تارين تنظایم   ، و يكی از مهام
 56تشاكیلات متیلاسایون  . [02]هاای پساتانداران اسات     سالول 

                                                           
54

 Multigenerational effects 
55

 Transgenerational effects 
56 Methylation machinery 

DNA  حال  با اين. [01]شوند  بین پستانداران نسبتا حفظ میدر
ها مختلاف   ممكن است بین بافت DNAهای متیلاسیون  حالت

توانند مستقیما  توساط   و می [02]و مراحل رشدی متفاوت باشد 
پاذيری   همیناین وراثات  . [12]های محیطی تعديل شوند  نشانه

آن را به عنوان يک ويژگی جذاب در بررسی  DNAمتیلاسیون 
بطور ويژه، درطاول تكثیار   . ژنتیک معرفی کرده است وراثت اپی

DNA متیلاسیون ،DNA های جدياد   توالیCpG   در سرتاسار
دهاد، بناابراين    متیله شده از رشاته والادين رخ مای    CpGيک 

هاای   نشان دهنده يک مكانیسم بیوشیمیايی برای تكثیر نشانگر
بخاوبی روشان اسات کاه متیلاسایون      . [03]ژنتیک اسات   اپی

DNA ژنتیک وراثتای عمال    به عنوان يک نشانگر اپیتواند  می
 .[12]کند 

 

 اصلاح هیستون
  5اصالاح پااروتئین کروماااتین از طرياق اصاالاح شاایمیايی  

و  [05]، استیلاسایون  [00]هسیتون باا اساتفاده از متیلاسایون    
در تحقیقاتی نشان داده شاده  . دهد رخ می [06]فسفوريلاسیون 

های کساب   های هیستون در وراثت فنوتیپ است که متیلاسیون
درمجموع نتايج . [21، 22]های مختلف نقش دارند  شده در گونه

دهند که اصلاح هیستون درکنار متیلاسیون  تحقیقات نشان می
DNA ژنتیكی عمال کارده و در    توانند به عنوان حافظه اپی می

هاای کساب شاده در ياک نسال باه        نسلی فنوتیاپ  انتقال بین
 .[12]های آينده نقش داشته باشند  نسل

 

RNAهای کدگذاری نشده کوچک 
هاای جنسای پاس از     ژنتیک در سلول های اپی گرنشان تغییر

حیطای  مهاای   حارک مقرارگیری در معر  طیاف وسایعی از   
ک قطعای بارای دخالات    حاال مادار   با اين ،گزارش شده است

وجاود   RNAنسلی اطلاعات تنهاا بارای    مستقیم در انتقال بین
مشخص شده است  [35، 30]درپی مطالعات گذشته . [12] دارد
های کسب شاده باه نسال بعاد      ها در انتقال فنوتیپRNAکه 

هاای  RNAهاا دو ناوع از   siRNAها و  miRNA. نقش دارند
ژنتیاک   کدگذاری نشده کوچک هستند که در انتقال میراث اپای 

علاوه بر . [32]ناشی از محیط والدين به فرزندانشان نقش دارند 
کوچک مشاتق   RNAاين، اخیرا گزارش شده است که قطعات 

ژنتیاک   در اسپرم نشان دهنده يک فااکتور اپای   tRNAشده از 
                                                           

57 Chemical modification 
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 ارانرياحی و همك               نسلی حافظه انتقال بین

 

  

 9-20، صفحه 15پیاپی ، 5دوره ، 1022سال  15 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

نسلی اختلالات متابولیكی ناشای از   پدری است و در انتقال بین
رژيم غذايی با چربی بالا و پروتئین کم پادران باه فرزندانشاان    

هاای  RNAدرمجموع مشخص است که . [35، 30]نقش دارند 
های کساب   نسلی فنوتیپ کدگذاری نشده کوچک در انتقال بین

ژنتیاک ماوثر ماورد     شده نقش داشته و بعنوان فاکتورهای اپای 
 .توجه محققین اين حوزه هستند

 

 های مختلف ژنتیکی در گونه وراثت اپی
گیاهاان   یروژنتیک در تحقیقی بر  اولین مثال از وراثت اپی

اسات کاه وراثات صافات     گزارش شد و بطور وياژه مشاخص   
. [ 0]دهد  میژنتیک در گیاهان رخ  اکتسابی از طريق تنظیم اپی

پااس از آن در تحقیقااات متنااوع نشااان داده شااد کااه وراثاات  
های سیستم ايمنای و ضاد    ژنتیک در صفاتی همیون پاسخ اپی

ويروسی، باروری، متابولیسم، صفات عاطفی، طاول عمار، ارائاه    
هاای تارس از باو و همیناین      موقعیات های بويايی در  محرک

های مختلف  های غنی شده در گونه قرارگیری در معر  محیط
ها، مگاس سارکه، مااهی، جونادگان و انساان رخ       ازجمله کرم

 .[12]دهد  می
، اصالاحات هیساتون و   DNAپستانداران باه متیلاسایون   

ژنتیاک   های کدگذاری نشده برای تنظیمات اپیRNAهمینین 
بار   ژنتیک تحقیقات متعاددی  نیاز دارند، لذا در زمینه وراثت اپی
نسالی   در ماورد انتقاال باین   . روی جوندگان انجام شاده اسات  

. های کسب شاده در انساان نیاز شاواهدی وجاود دارد      فنوتیپ
انسان، ازجمله اطلاعاات موجاود در     5يكالولوژیدمیاپاطلاعات 

زمینه قرارگیری والدين و اجداد در معر  اختلالات محیطای و  
هاای   یكای فنوتیاپ  ای در اوايل زندگی از انتقال غیار ژنت  تغذيه

باه عناوان   . [12]کنناد   های بعد حمايت می تغییر يافته به نسل
گزارش کردند که در انساان  ( 2210)و همكاران  59مثال پمبری

بین سابقه قرارگیری در معر  قحطی پدران يا مادران باا وزن  
گلوکز و  62در هموستاز ، اختلال61، افزايش خطر چاقی62کم تولد

فرزندانشان  60و اختلالات خلقی 63لیپیدها، کاهش عملكرد کلیه
وجاه باه مشاكلات موجاود در     اما باا ت . [ 0]ارتباط وجود دارد 

                                                           
58

 Epidemiological 
59

 Pembrey 
60 Low birth mass 
61 Obesity 
62 Homeostasis 
63 Renal 
64 Mood disorder 

های انسانی باه علات طاولانی     آوری اطلاعات در آزمودنی جم 
گیری، انتخاب نمونه تحقیق مناسب، نگهداری  بودن زمان نسل

اطلاعات ثبت شده و رعايت اخلاق پژوهشی، تحقیق در زمیناه  
های زيربنايی  ژنتیک بسیار دشوار است و لذا مكانیسم وراثت اپی

های ناشی از عوامل محیطی در انساان   فنوتیپی نسل بینانتقال 
 .تا حد زيادی ناشناخته مانده است

 

نسللی عواملم محی لی بلر پلاستیسلیته       اثرات بین

 سیناپسی، یادگیری و حافظه
ژنتیاک،   هاای وراثات اپای    انگیزترين نموناه  يكی از هیجان

ای است که منجار باه    های کسب شده نسلی فنوتیپ انتقال بین
گیاری حافظاه    یسایته سیناپسای و بهباود شاكل    افزايش پلاست

ساال پایش بارای     30يک گزارش مختصر حدود . [5]شود  می
اولین بار بیان کرد که بهباود ياادگیری و حافظاه کساب شاده      

بطاور  . توان به فرزندان انتقال داد ناشی از تعامل با محیط را می
ويژه در اين تحقیق نشان داد شد که قرارگیری مادران باردار در 

ها در  شده نه تنها منجر به بهبود عملكرد آن معر  محیط غنی
شد، بلكاه  ( يک تكلیف فضايی -الگوی مارپیچ) مازاجرای يک 

. [09]توانايی فرزندانشان را در اجرای همان تكلیاف ارتقااء داد   
يک مطالعه قديمی ديگر نشان داد حتی زمانی که قرارگیری در 

دهاد نیاز    معر  محیط غنی شاده قبال از دوران باارداری رخ   
اين نتايج حاکی . [52]يابد  توانايی يادگیری فرزندان افزايش می

امل محیطی به نسل بعد منتقال شاده و   از آن بود که اثرات عو
مطالعات بعدی نشان . شود منجر به بهبود يادگیری و حافظه می

ای در معار  محایط    هاای دو هفتاه   دادند که قرارگیری موش
 NMDAغناای شااده بااا فعااال کااردن مساایر ساایگنالینگ  

receptor/cAMP/p38 MAP kinase  منجاار بااه افاازايش
سایگنالینگ منجار باه    ايان مسایر   . پلاستیسیته سیناپسی شاد 

های نرماال   و حافظه ترس شرطی شده در موش LTPافزايش 
تخرياب شاده و تواناايی ياادگیری در      LTPو همینین بهبود 

نكته قابال توجاه آن اسات    . شد Ras-GRFهای معیوب  موش
ها نیز افازايش پلاستیسایته    که فرزندان متولد شده از اين موش

نشان دادند، حتی زماانی   سیناپسی و بهبود يادگیری و حافظه را
شده قرار نگرفتند، که اين بهباود باه    که در معر  محیط غنی

 NMDAدلیاال فعااال شاادن همااان مساایر ساایگنالینگ    

receptor/cAMP/p38 MAP kinase   کاااه در زماااان
قرارگیری والدين در معر  محیط غنی شده فعال شده بود، رخ 
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 رياحی و همكاران               نسلی حافظه انتقال بین

 

  

 9-20، صفحه 15پیاپی ، 5دوره ، 1022سال  16 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

هااای حافظااه و  اثاارات تجربیااات والاادين باار قابلیاات. [ 2]داد 
يادگیری فرزندان در مطالعات ديگری ازجمله ياان و همكااران   

و همكااران   65و کوتاولی ( 2210)، کاپورالی و همكاران (2213)
 جينتاا . [29، 23،  1]نیز مورد بررسی قرارگرفته اسات  (  221)
قبل از  نيوالد طیمح یساز یغنکه  دهد یمالعات نشان مط نيا

القااء   زانیا و م یعصاب  تهیسیپلاست تیلقاح منجر به بهبود قابل
LTP  (  221)و همكااران   ژانگ نیهمین. شود یمدر فرزندان
 نشاان  خاود  قاات یتحق در ]2221 ،2219] همكاران و یاحيرو 

 باود به باه  منجار  يیفضاا  ناتيتمر در نيوالد شرکت که دادند
فرزندان خواهد شاد   يیفضا یریادگيو  يیفضا-یشناخت تیقابل
 انیا ب شينشان دادند که افازا ( 2219)و همكاران  یاحير. [20]

BDNF  ونیلاسيفوسفورو ERK1/2  فرزنادان   پوکاماپ یهدر
تحات کنتارل فااکتور     يیفضاا  ناات ينر پس از شارکت در تمر 

دهاد   اين نتايج نشان می .[25] دهد یمرخ  H3K14 کیژنت یاپ
ژنتیک ناشی از تجربیات محیطی والادين باه    که اصلاحات اپی

های آينده را تحات تااثیر    فرزندان منتقل شده و رفتارهای نسل
درمجماوع مشاخص اسات کاه امكاان انتقاال       . دهاد  قرار مای 

های مربوط به يادگیری و حافظه از والدين باه   نسلی قابلیت بین
البته در ايان باین ملاحظااتی همیاون      فرزندان وجود دارد که

هاای محیطای    جنسیت و میزان قرارگیری در معار  محارک  
 .کننده خواهد بود بسیار تعیین

 

 گیری و تحکیم حافظه ژنتیک شکم های اپی مکانیسم
ای در  هااای پیییااده پلاستیسایته عصاابی شااامل مكانیساام 

فرآينااد يااادگیری و حافظااه اساات کااه منجاار بااه تغییاارات    
هاا و   ، ساختاری و فیزيولوژيكی در ساطح سایناپس  بیوشیمیايی

 تيا تقو، 66پدياده تساهیل سیناپسای   . گاردد  شبكه عصبی مای 
تارين   از اساسی (LTD)  6بلندمدت فیو تضع( LTP) بلندمدت
گیاری و   های درگیر در پلاستیسایته سیناپسای، شاكل    مكانیسم

در اين باین در مطالعاات متعاددی    . [51]تحكیم حافظه هستند 
مهمتارين  ( LTP)نشان داده شده است کاه تقويات بلندمادت    

 گیاری حافظاه    مكانیسم کشف شاده بارای ياادگیری و شاكل    
 .[ ]است 
 

                                                           
65

 Cutuli 
66 Synaptic facilitation 
67 Long-term depression  

 های پاس سیناپسای ناشای از    پديده تقويت بلندمدت پاسخ
قادرت   LTPطای فرآيناد   . اعمال تحريكات فرکانس بالا است

 .[52]ياباد   افزايش مای   6اتصالات سیناپسی و کارايی سیناپسی
در سالول   [9]و سنتز پروتئین  [ ]نیازمند بیان ژن  LTPوقوع 

درواقاا  در میااان فرآيناادهای مختلااف . پااس سیناپساای اساات
گیری و تحكیم حافظه، تنظیم بیان ژن بسیار  کننده شكل کنترل

هاا نیاز بار عهاده الگوهاای       نحاوه بیاان ژن  . [12]مهم اسات  
 .ژنتیک است اپی

و بیاان  ژن  یسا يبه رونو ازینمدت طولانی است که اگرچه 
اماا تاا   روشن شاده اسات،    حافظه گیری شكل یبراها  پروتئین

در  یكیژنت یاپ یها سمیکه مكان بوداواخر مشخص نشده  نیهم
د، نشاو  یحافظه م یساز رهیکه منجر به خخ های ژن انیکنترل ب

 انیا بمشخص شده است کاه   یخوببه امروزه .[53] نقش دارند
سمیتوسط مكان یاديتا حد ز ها نیپروتئو بدنبال آن سنتز  ها ژن
 ساه  .[50] شاود  یکنترل ما  نیدر سطح کرومات کیژنت یاپ یها
حافظااه شااامل  میدر تنظاا ریااعمااده درگ کیااژنت یاپاا نااديفرآ
 ونیلاساایاستو  2 سااتونیه ونیلاسا یمت ،DNA 69ونیلاسا یمت
 ايااژناوم   یهااا یژگا يو نادها يفرآ نيااا. [12]اسات   1 ساتون یه

 ساپس  کارده و  شيرايا ور ستونیهژنوم و هسته  نیتعاملات ب
و منجار باه    کنناد  یما القاء  2 نیکروماترا در  یساختار راتییتغ
 یریا گ شاكل بار   رگاذار یمختلاف تاث  یها ژن یسيرونو راتییتغ

 قاا  یاسات و دق  ايا پو نیسااختار کروماات  . [12] شاوند  یمحافظه 
 .[55]کناد   یژن را کنتارل ما   انی، از جمله بیسلول یندهايآفر

 ناد يفرآ نیدرحا فعال  3 کیژنت یاپ گرنشان رییتغ یاديز قاتیتحق
 یهاااساامیمكان. [11] انااد دادهو حافظااه را نشااان   یریادگياا
شاده   دهیا ییپ DNA 5 رهاايی و  0 یفشاردگ باعث  کیژنت یاپ

 منجر بیترتدو عمل به نيشده که ا ستونیه یها هستهاطراف 
 جيامروزه نتاا . [12]شوند  یم یسيرونو یساز سرکوب و فعال به

 راتیاایکااه تغ دهيااا نياااز ا [ 5، 56، 20] یمتعاادد قاااتیتحق
و  ساتون یه ونیلاسا یمت ،DNA ونیلاسا یمتازجمله  کیژنت یاپ

مادت حافظاه    ینشان دهناده رد طاولان   ستونیه ونیلاسیاست
 .کنند یم تيهستند، حما

                                                           
68 Synaptic efficacy 
69 Methylation DNA 
70 Histone methylation 
71 Histone acetylation 
72 Chromatin 
73 Epigenetic marker 
74 Condense 
75 Relaxed 
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 ارانرياحی و همك               نسلی حافظه انتقال بین

 

  

 9-20، صفحه 15پیاپی ، 5دوره ، 1022سال   1 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

 DNA متیلاسیون

در  DNAمشاااخص شاااده اسااات کاااه متیلاسااایون    
قرار دارند    ی که در کنار گوانیندینوکلئوتپايه  6 های سیتوزين
درحین . کند ت کروماتین را تنظیم میدهد و انتقال وضعی رخ می

DNA ،DNMTsمتیلاسیون 
 کيا  یباه اتصاال کووالانسا      

 DNA ونیلاسیمت. [ 5] کند یکمک م نيتوزیبه س لیگروه مت
معمولا از طريق مهار اتصال فاکتورهاای رونويسای باه محال     

 هاا ژن انیا ب ازسای شاده و   اتصال خود منجر به سرکوبی رونوي
اغلاب باه عناوان     DNA ونیلاسیمتدرواق  . کند جلوگیری می

که منجر باه خااموش شادن     9 العمر يک تغییر مهارکننده مادام
در زمیناه نقاش   . [12]شاود   شود، درنظار گرفتاه مای    می 2 ژن
گیری حافظه شواهد زياادی   در فرآيند شكل DNA ونیلاسیمت

هاای عصابی    ازطريق فعالیت DNA ونیلاسیمتمبنی بر تنظیم 
ای کاه   در اين زمینه تحقیقات اولیه. وابسته به تجربه وجود دارد

در حافظاه وابساته باه هیپوکاماپ      DNA ونیلاسیمتبر نقش 
ییرات اند، نشان دادند که فعال شدن عصبی باعث تغ تاکید کرده
شاود   های مرتبط با حافظه مای  ژن DNA ونیلاسیمتکافی در 

در فراخاوانی حافظاه    DNA ونیلاسا یمتخاموش کردن . [12]
 DNA ونیلاسا یمتکسب شده نیز موثر است و خاموش کردن 

پس از تشكیل حافظه منجار  روز  32 1 در قشر کمربندی قدامی
در مجماوع نتاايج   . [ 5]به اخاتلال در حافظاه بلندمادت شاد     

حاکی از وجود نقش بسیار مهم متیلاسایون   [59، 56]تحقیقات 
گیااری حافظااه و همینااین  در شااكل DNAمتیلاساایون  و دی

 ونیلاسیمتدهند که  شواهد اخیر نشان می. انزوال حافظه هستند
DNA کنناده حافظاه،    تيا تقو یهاا  ژن انیکردن ب در خاموش
از طرياق   DNA ونیلاسا یمتو احتمالا  است لیدخ PP1مانند 

ايجاد تغییر در سطح استیلاسیون هیساتون منجار باه     تعامل و
شواهد و مدارک به وضاوح نشاان   . [59]شود  تنظیم حافظه می

 2 ونیلاسا یتمپريها مناد ازیحافظاه ن  گیاری  شاكل د که نده یم
 یهاااا ژن 3 ونیلاسااایمتوپیحافظاااه و ه بازدارناااده یهاااا ژن
در  DNA ونیلاساای، متنيبنااابرا. اسااتکننااده حافظااه  تيااتقو
 .[62] شود یم میتنظ ايحافظه بصورت پو یندهايفرآ

                                                           
76 Cytosines 
77 Guanine 
78

 DNA methyltransferase 
79 Lifelong inhibitory change 
80 Gene silencing 
81 Anterior cingulate cortex 
82 Hypermethylation 
83 Hypomethylation 

 متیلاسیون هیستون
تغییرات هیستون برای سااختار   DNA ونیلاسیمتعلاوه بر 

. [61]هیستون و تنظیم بیان ژن بسیار مهم و حائز اهمیت است 
فعالیات   DNAهاای هیساتون و    تعامل تنگاتنگ بین پاروتئین 

دهاد کاه کرومااتین در     کروماتین را تنظیم کرده و اجاازه نمای  
هاا   هیساتون . [12]وضعیت نامطلوبی از بیان رونويسی قرارگیرد 

مل متیلاساایون، استیلاساایون و تحاات تاااثیر اصاالاحاتی شااا 
فسفوريلاسیون قرار گرفتاه کاه منجار باه تغییار خصوصایات       

 ميآناز  ازمندین ستونیه ونیلاسیاست. [62]شود  ها می اتصالی آن
 یسا يرونو یساز ترانسفراز است که غالبا  با فعاللیاست ستونیه

 یهاا شده به عنوان مكان لهیاست یهاستونیه رايهمراه است، ز
 ونیلاسا يفسفور. کنند یعمل م یسيرونو یها برنده شیپاتصال 

 ونیلاسیمت امااست،  مرتبط یسيرونو یساز با فعال زین ستونیه
تحت تااثیر  را  رونويسی سرکوبهم سازی و  فعالم ه ستونیه

در تحقیقاات متعاددی بار نقاش و اهمیات      . [63]دهد  قرار می
گیری، تحكایم و ياادآوری حافظاه     اصلاحات هیستون در شكل

اين الگوهای اصلاح هیستون منجار باه   . [60]تاکید شده است 
ها شاده و از ايان    تغییر ساختار کروماتین و تعامل آن با بیان ژن
 .[12]طريق بر فرآيندهای حافظه اثرگذار هستند 

مهام  هاای   کنناده  همانطور که اشاره شاده يكای از تنظایم   
طاور   اگرچاه باه  . ساختار کروماتین متیلاسیون هیساتون اسات  

شاود کاه متیلاسایون هیساتون باه عناوان        معمول تصور مای 
کند، اما بايد توجه داشات کاه    کننده رونويسی عمل می خاموش

سازی رونويسی را نیز القا کند  تواند فعال متیلاسیون هیستون می
 3هیسااتون  9 0 بااه عنااوان مثااال متیلاساایون لیاازين  . [12]
(H3K9 )  ی ماارتبط اساات، درحالیكااه  ساايرونوبااا ساارکوب

سااازی  بااا فعااال( H3K4) 3هیسااتون  0متیلاساایون لیاازين 
نتااايج تحقیقااات نشااان داد کااه  . [65]رونويساای ارتباااط دارد 

از طرياق   [65]و سرکوب رونويسای   [65] رونويسی سازی فعال
گیاری حافظاه ضاروری     متیلاسیون هیستون هر دو برای شكل

 ساتون یبه ناام ه  یها ميتوسط آنز ستونیه ونیلاسیمت. هستند
و نقاش   شاود  یکنترل م 6 لازیدمتهیستون و  5 ترانسفراز لیمت

 .[12]کند  گیری حافظه ايفا می پر اهمیتی در شكل

 

                                                           
84 Lysine 
85 Histone methyltransferases 
86 Histone demethylases 
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 رياحی و همكاران               نسلی حافظه انتقال بین

 

  

 9-20، صفحه 15پیاپی ، 5دوره ، 1022سال   1 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

 استیلاسیون هیستون 
های اصالاح هیساتون کاه     در میان انواع مختلف مكانیسم

گیاری حافظاه اسات،     زيربنايی کنترل و تنظیم شاكل   مكانیسم
استیلاسیون هیساتون بخاوبی شناساايی شاده و بیشاتر ماورد       

 شاد کاه   در ابتدا اينگونه تصور می. [66]مطالعه قرارگرفته است 
 نوکلئاوزوم در    باار  یسااز  یمنجر به خنث ستونیشدن ه لهیاست
، اماا  [ 6] شاود  یما  یسيرونو لیباعث تسه و ازاين طريق هشد

مطالعات بعدی نشان دادند که شناسايی يک لیزين استیله شاده  
تار از تغییار در باار خاود      ها بسیار مهم توسط رونويسی پروتئین

پاذير اسات و    استیلاسیون هیستون سري  و برگشت. [ 6]است 
هیسااتون و  [19]   هیسااتون اسااتیلاز  یهااا توسااط آناازيم 

مدت طولانی است که . شود کنترل می( HDAC) 9 استیلاز ید
ها برای تشكیل حافظه بلندمادت شاناخته    نیاز به سنتز پروتئین

های زماانی   و همینین مشخص است که دوره [69]شده است 
، [2 ]ز يادگیری وجود دارد ها پس ا حساسی برای سنتز پروتئین

بنابراين روشن است که يک محدوديت زمانی بسیار مهم بارای  
شاواهد  . منظور تحكایم حافظاه وجاود دارد    ها به وقوع بیان ژن

هاا در دوره   که بیاان ژن  د به همان اندازهنده ینشان متحقیقی 
تاداوم   یبرانیز  ستونیه ونیلاسیاست زمانی حساس مهم است،
توان به  له اين شواهد میازجم .[12] حافظه بلندمدت مهم است
و وکساای و ( 2220)و همكاااران  92نتااايج تحقیااق لوانسااون 

اشاره کارد کاه نشاان دادناد مهارکننادهای      (  222)همكاران 
HDAC 91مانند تیروزين A 92و سديم بوتیرات (NaBu )LTP 

را در هیپوکامپ افزايش داده و منجر به بهبود تحكایم حافظاه   
 نيزیا مختلف ل های مكاندر  ستونیشدن ه لهیاست. [63] شدند

امكان وجاود   ني، انيبنابرا، [1 ] دهد یرخ م ستونیدر درون ه
شادن   لهیمختلف است یالگوها یریادگيدارد که اشكال مختلف 

يک  BDNFبرنده  پیش .ژن خا  القا کنند یرهاورا در پروموت
تواند به تغییارات استیلاسایون    ور شناخته شده است که میفاکت

 [2 ]باردی و همكااران   . هیستون پس از يادگیری پاسخ دهاد 
از  خاصای  یمنجار باه الگاو   نشان دادند که ترس شرطی شده 

 یدر اطاراف پروموتورهاا   H4و  H3 یهاستونیشدن ه لهیاست
BDNF حافظاه   ناه یدر زم های موجاود  افتههمینین ي. شود یم

                                                           
87 Charge neutralization 
88

 Histone deacetylase 
89

 Histone deacetylase 
90

 Levenson 
91 Tyrosine 
92 Sodium butyrate 

 تيا باعاث تقو  ستونیه ونیلاسیاست یدهد که مهار د ینشان م
و درمجموع نتايج حاکی از نقش پر اهمیت  [63] شود یحافظه م

گیاری و تحكایم حافظاه     استیلاسیون هیستون در فرآيند شكل
گیری حافظاه   ، به نحوی که درحین يادگیری و شكل[12]است 

تار کرمااتین  استیلاسیون هیستون رخ داده و به موجب آن ساخ
 .[63]شود  اصلاح می

ژنتیااک کاه نقاش آن در فرآينااد    ی از فاکتورهاای اپای  يكا 
گیری حافظه به خوبی مورد مطالعه قرار گرفته است لیزين  شكل
يااک پااروتئین از  H3K14. اساات( H3K14) 3هیسااتون  10

ها است که نقاش ماوثری در فرآيناد تحكایم      خانواده هیستون
دهااد کااه سااطح   نتااايج تحقیقااات نشااان ماای . حافظااه دارد
هااا پااس از تماارين  در هیپوکامااپ رت H3K14استیلاساایون 
گازارش  ( 2220)لوانساون و همكااران   . [63]ياباد   افزايش مای 

 CA1در ناحیااه  H3K14کردنااد کااه سااطح استیلاساایون   
هیپوکامپ يک ساعت پس از شرکت در تكلیف تارس شارطی   

ای پاس از   همیناین نتاايج مشاابه   . [63]ياباد   شده افزايش می
تمرين تكلیف ماز آبی موريس مشاهده شده است و در تحقیاق  

نشاان داده شاد کاه پاس از تمارين      (  221)ژانگ و همكاران 
MWM   میزان استیلاسایونH3K14  برناده   پایشSYT1  در

 .[20]های بالغ افزايش يافت  هیپوکامپ رت
 

نسلی  قال بینهای کدگذاری نشده در انتRNA نقش

 یادگیری و حافظه
هاای متعاددی در انتقاال     همانطور که اشاره شده مكانیسام 

های کسب شده از والدين باه فرزنادان نقاش     نسلی فنوتیپ بین
از  يكاایهااا RNA انتقااال مشااخص شااده اساات کااهدارنااد و 
هاا  siRNAها و  miRNA. های موثر در اين انتقال استفرآيند

های کدگذاری نشاده کوچاک هساتند کاه در     RNAدو نوع از 
ژنتیک ناشی از محیط والدين باه فرزندانشاان    انتقال میراث اپی

صاورت گرفتاه در زمیناه    اگرچه در مطالعاات  . [32]نقش دارند 
يااد شاده اسات اماا      هاRNAانتقال بین نسلی حافظه کمتر از 

دهد تغییرات ايجاد شده در  شواهدی نیز وجود دارد که نشان می
RNAهای محیطی و  در خلال قرارگیری در معر  محرک ها

تمرينات جسمانی و شناختی به نسل بعد منتقل شده و منجر به 
و بهباود حافظاه فرزنادان     LTPی بهود فرآيند شاناختی، القاا  

 .شود می
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 ارانرياحی و همك               نسلی حافظه انتقال بین

 

  

 9-20، صفحه 15پیاپی ، 5دوره ، 1022سال  19 مجله فیزيولوژی و فارماکولوژی ايران
 

هاا   در گامات  RNA دهند کاه   ای نشان می شواهد گسترده
هاا از طرياق    RNAکنناد و انتقاال    نقش بسیار مهمی ايفا مای 

نسالی   تواناد فرآيناد انتقاال باین     هاای بعاد مای    گامت به نسل
 RNAگزارشاات قبلای ارتبااط باین     . ها را تسهیل کند فنوتیپ

اند و دراين بین  ها را نشان داده نسلی فنوتیپ یناسپرم و وراثت ب
های کدگذاری نشده کوچک در RNAگزارشاتی مبنی بر نقش 

. هاای ياادگیری و حافظاه وجاود دارد     نسالی قابلیات   انتقال بین
 LTPگزارش کردند که میزان القای ( 2210)و همكاران  93گاپ

هفتاه باه    12ماهاه پادرانی کاه باه مادت       0تا  3در فرزندان 
رينات شناختی پرداختند افزايش يافت و نشاان دادناد کاه در    تم

هاای کاه    منفرد در اساپرم ماوش   miRsاين انتقال بین نسلی 
تحت تاثیر محرک محیطی قرار گرفته و فنوتیپ را به نسل بعد 

 یگار ي، شاواهد د علاوه بار ايان  . [33]اند تغییر کرد  انتقال داده
 ها در گامت miRsسطح  یدهد دستكار یوجود دارد که نشان م

و  [0 ، 3 ] دهاد  رییا فرزنادان را تغ  پیا تواناد فنوت  یما  والدين
نقاش بسایار مهمای در     miRsهمینین مشاخص اسات کاه    

در اين راستا بنیتو و همكاران . کنند می پلاستیسته سیناپسی ايفا
های  در انتقال بین نسلی فنوتیپ miRsنشان دادند که (  221)

بار    miRs. شاود نقاش دارناد    مای  LTPکه منجر به افازايش  
و  باوده  گذارریها تأث در موش یریادگيو رفتار  یناپسیعملكرد س

باا ايان   (  221)بنیتاو و همكااران    .دنا در رشد مغاز نقاش دار  
اسپرم والدين در واکنش به تمرين افازايش   miRsتدلال که اس

در انتقااال  miR212/132يافاات، بیااان داشااتند کااه احتمااالا  
در  LTPهای والدين کاه منجار باه افازايش      نسلی فنوتیپ بین

گیری شد  در اين تحقیق نتیجه. شود، نقش دارند فرزندانشان می
نجار باه   که شرکت والدين در تمرينات مختلف پیش از لقااح م 

در فرزندان شده و يكی از عوامل موثر در انتقاال   LTPافزايش 
های مربوط باه پلاستیساته سیناپسای و بهباود فرآيناد       فنوتیپ

در  .از والدين باه فرزنادان اسات    miRsشناختی حافظه انتقال 
های حافظه  بررسی صورت گرفته مشخص شد که نمرات آزمون

لدين تمارين کارده و ياا    هیپوکامپی در فرزندان متولد شده از وا
RNA اند  های که در معر  تمرين قرار گرفته جداشده از موش

اين نتايج تاکید کرد کاه وراثات   . به مراتب بالاتر از ديگران بود
هاای ناشای از تمريناات والادين از طرياق       بین نسلی فنوتیاپ 

 .[5 ]دهد  های اسپرم رخ می RNAتغییراتی در 
هاای   بنابراين مشخص اسات کاه عالاوه بار تغییار نشاانه      

                                                           
93

 Gapp 

گیری حافظه، انتقاال تغییارات ايجااد شاده در      ژنتیک شكل اپی
RNA  های کدگذاری نشده کوچک ناشی از شرکت والادين در

نسلی حافظاه   تمرينات شناختی به فرزندانشان نیز در انتقال بین
تاوان از انتقاال    اما نكتاه مهام آن اسات کاه نمای     . ردنقش دا
RNAهای بعد به عناوان   های کدگذاری نشده کوچک به نسل

چرا . نسلی حافظه ياد کرد تنها مكانیسم کنترل کننده انتقال بین
در  miR212/132که به عنوان مثال مشخص شد است مهاار  

RNA نساالی  هااای تماارين کاارده انتقااال بااین اسااپرم مااوش
ايی که منجر به بهبود حافظه و عملكارد ياادگیری در   ه فنوتیپ
اين نتايج نشاان داد  . شد را مسدود نكرد های رفتاری می آزمون

ای از جملاه متیلاساایون و   هاای مشاابه   کاه احتماالا  مكانیسام   
و ياااا سااااير  DNAاستیلاسااایون هیساااتون و متیلاسااایون 

RNA    های کدگذاری نشده کوچک در اين انتقاال باین نسالی
در مجماوع مشاخص اسات کاه در بحاث انتقاال       . ندنقش دار

تاوان از   های يادگیری به راحتی نمای  نسلی حافظه و قابلیت بین
های کدگذاری نشده کوچک صرفنظر کارد و ايان   RNAنقش 

 .فاکتورهای موثر حتما بايد مورد توجه محققین باشند
 

 گیرینتیجه
 های حاصل نسلی فنوتیپ اگرچه مطالعه در زمینه انتقال بین

هاای نوظهاور    های آينده از حوزه از تعامل فرد با محیط به نسل
شود، اماا باتوجاه باه جاذابیت ايان مبحاث        علمی محسوب می
مارور  . ای در ايان زمیناه انجاام شاده اسات      مطالعات گساترده 

دهاد کاه    نسلی به خاوبی نشاان مای    مطالعات حوزه انتقال بین
د پاساخ باه   های حاصل از فرآينا  نسلی فنوتیپ امكان انتقال بین

های محیطی توسط والادين باه فرزندانشاان از طرياق      محرک
ژنتیک ايجاد  تغییرات اپی. ژنتیک وجود دارد انتقال اصلاحات اپی

هاای  RNA، اصلاح هیساتون،  DNAشده ازجمله متیلاسیون 
از  germlineتوانناد از طرياق    هاا مای  RNAکوچک و میكرو 

ارث باردن   ن باه بناابراي . شاوند  والدين باه فرزندانشاان منتقال    
ژنتیک اين امكان را برای موجودات زنده فراهم  های اپی ويژگی

کند که اطلاعات سازگار و يا ناسازگار با محیط اجدادی را به  می
تاارين  در اياان بااین يكای از جااذاب . فرزندانشاان منتقاال کنناد  

نسالی   موضوعات مورد بحث محققین مرباوط باه انتقاال باین    
نتاايج  . از والدين به فرزندان است های شناختی و حافظه قابلیت

دهد که قرارگرفتن والدين پیش  مطالعات در اين زمینه نشان می
هاای محیطای منجار باه تغییار در       از لقاح در معر  محارک 
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تار آنكاه    جالاب . های شناختی فرزندانشاان خواهاد شاد    ظرفیت
مشخص شده است يادگیری تكالیف شناختی در والادين منجار   

ادگیری در فرزنادان شاده و فرآيناد تحكایم     به تسهیل فرآيند ي
باتوجه به اينكاه نقاش فرآينادهای    . نمايد حافظه را تسهیل می

ژنتیک در يادگیری و تحكیم حافظه بسیار پر رنگ است، لذا  اپی
ژنتیاک مارتبط باا     های اپی دور از خهن نیست که انتقال نشانگر

ی نسال  های بعاد شارايط انتقاال باین     حافظه ايجاد شده به نسل
ژنتیاک عماده درگیار در     سه فرآيند اپای . حافظه را فراهم نمايد

متیلاسیون  ،DNAيادگیری و تحكیم حافظه شامل متیلاسیون 
های  اين فرآيندها ويژگی. هیستون و استیلاسیون هیستون است

 ژنوم يا تعاملات بین ژنوم و هسته هیستون را ويرايش کرده و

کنناد و منجار    القاء میسپس تغییرات ساختاری را در کروماتین 
گیاری   های مختلف تاثیرگذار بر شاكل  به تغییرات رونويسی ژن

انتقال اين اصلاحات ايجاد شاده در کرومااتین   . شوند حافظه می
به فرزندان منجر به تسهیل روناد ياادگیری و تحكایم حافظاه     

باااين حاال باياد توجاه داشات کاه اگرچاه تااکنون         . شاود  می
نسالی حافظاه صاورت     انتقال باین های خوبی در حوزه  پیشرفت

گرفته است اما همینان بايد با احتیاط در ايان زمیناه صاحبت    
کرد و به دنبال بررسی عواملی همیاون نقاش جنسایت، ناوع     

های محیطی  تكلیف، میزان قرارگیری والدين در معر  محرک
گیرند، بود تا   که تحت تاثیر اين انتقال قرار می یها لنس یتوالو 

 .اين زمینه تكمیل شوداطلاعات در 
 

 سپاسگزاری
تمامی اساتید و  از بر خود واجب دانسته که سندگانينو

دانشجويان تحصیلات تكمیلی دانشكده علوم ورزشی و 
آوری مطالب اين  تندرسی دانشگاه شهید بهشتی که در جم 
مرکز  همینین از. مقاله مروری ما را ياری کردند، تشكر نمايد

، یبهشت دیشه یدانشگاه علوم پزشكعلوم اعصاب،  قاتیتحق
، جهت فراهم نمودن امكانت و همینین کمک به رانيتهران، ا

علوم و  در پايان از انجمن .یمکن میتشكر  انجام اين مطالعه
 یولوژيزینوروف شگاهيآزما ینو محقق( CSTC) یفنون شناخت

 یهمكار یبرا ایتالي، رم، اایسانتا لوس موسسه، یو رفتار تجربی
 .کنیم تشكر می لعهمطا نيجام ادر ان

 

 ملاحظات مالی
 .وهش حاضر هییگونه حمايت مالی دريافت نكرده استژپ

 

 تعارض در منافع 
 .نويسندگان اين مقاله تعار  در مناف  ندارند
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Abstract 
 

The notion that non-genetic and non-cultural mechanisms can transmit the memory of exposure to diverse 

environmental conditions to subsequent generations has excited considerable interest and has brought the 

Lamarck’s idea back into the limelight. It is widely accepted that the environmental experiences of parents 

have strong effects on the physiological, metabolic, and cellular functions of living organisms, which are 

transmitted through epigenetic modifications to the next generations. The epigenetic modifications prone to 

change in environmental conditions and transmitted to next generations include DNA methylation, histone 

modification, and small non-coding RNAs. Currently, one of the most exciting topics in the field of 

epigenetic transmission is the transfer of memory phenotypes and learning and memory capabilities. 

Inheriting epigenetic traits allows living organisms to transmit compatible or incompatible information with 

the ancestral environment to their offspring. Studies showed that exposure to environmental stimuli by 

parents before fertilization would lead to changes in their children's cognitive capacities. Interestingly, 

learning cognitive tasks in parents improved the learning and facilitated memory consolidation in offspring. 

The methylation DNA, histone methylation and histone acetylation are three major epigenetic processes 

involved in the regulation of learning and memory consolidation. These processes modify genome features 

or interactions between the genome and the histone nucleus, and then induce structural changes in chromatin, 

leading to transcriptional changes in various genes that affect memory formation. The transfer of these 

chromatin modifications from parents to offspring facilitates the offspring learning process and memory 

consolidation. 
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