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From Chapter 20 Endocrinology of Fetal Development 
 

 ترجمه: 
 دکترمحمدحسن هدایتی اُمامی 
 دکتر البرز هدایتی اُمامی 

غدد  –متخصص داخلی   
1403تیرماه    

 

 نقش دستگاه هورمونی 

در زندگی جنین    

 تیروئید 

 نقش عوامل ژنتیک  

 تیروئید جنین در تنظیم تکوین غده  
در برنامه ریزی برای تکوین تیروئید و پاراتیروئید در جنین  

ساختمان    های سازندهِچندین ژن سازنده دخالت دارند. این ژن

 : (4)شکل تیروئید و پاراتیروئید عبارتند از

• Thyroid transcription factors Pax8 (Paired box 8) 
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• Nkx2-1 (NK2 homeobox 1),( TTF1 معروف بهقبلا  ) 

• Hhex (hemopoietically expressed homeobox) 

• Foxe1 (forkhead box E1),( TTF2قبلا معروف به )  

• Nkx2-5 (NK2 homeobox 5) 

 

این فاکتورهای رونویسی علاوه بر دخالت در تشکیل 

ها عبارتند  های مهم دیگری هم دارند و آنجوانه تیروئید، نقش

پیشتازهای یاخته تیروئید، تشویق به تمایز  از دخالت در دوام 

-هائی که در ساخت هورمون ها، و تنظیم بیان ژنعملکردی آن 

های تیروئید دخالت دارند و همچنین نقشی مهم در حفظ غده 

هائی در کنند. پیدایش جهشرسیده موجود ایفاء می  دتیروئی

NKX2-1  ،PAX8و ،  FOXE1  ژنزی تیروئید در  همگی با دیس

همراهند.  ژن    232-228انسان  آژنزی   Hhexحذف  با  موش  در 

ولی در  ، غده تیروئید همراه است دتیروئید یا هیپوپلازی شدی 

 دیده نشده است.  Hhexانسان تاکنون هیچ جهشی در ژن 

 های بالقوه مکانیسم

 تیروئید جنین ساخت و ساز به  کمک ر  د 

موش   در  که ماهی  و  مطالعه  است  آن  از  حاکی  زبرا 

 تیروئید،   خارج  از   فاکتورهائی  توسط   ساخت و ساز تیروئید
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تسهیل دستورات  کننده نظیر  

عروق،   و  قلب  مزودرم  از  رسیده 

ژنمیهدایت   به  شوند.  که  هائی 

حیوانات  ساخت در  تیروئید  وساز 

 Notchکنند عبارتند از  کمک می

ligand JAG1  یسی  و، فاکتور رون

قلب   و  و  Nkx2-5تیروئید   ، 

NTN1    وساز  همگی در تشکیل شریان قوس آئورت و ساخت؛

 237-234زبرا دخالت دارند.  ماهی  تیروئید در

فاکتورهای خودمختار دیگری که ممکن است دخالت 

شاملداشته خانواده    Tbx  ؛  238تاس   Tbxباشند  از  عضوی 

است و کاندیدای اصلی ژن حذف شده   T-boxفاکتور رونویسی  

سندروم    q11.222در   می  DiGeorgeیا  حساب  در به  آید. 

-هم در اندودرم حلق و هم در مزودرم زیرحلق بیان می  ، موش

پیدایش  مشوق  آن  مزودرمی  فعالیت  تنها  لیکن  شود، 

اولیه    Nkx2-1+پیشتازهای   برجستگی  است. در    239تیروئید 

حذف شده است، مهاجرت    Tbx1در موشی که هر دو آلل ژن  

که  یاخته تیروئیدی  پیشتاز  کرده   Nkx2-1های  بیان  اند،   را 

بسیار به تاخیر می افتد. اگر این جهش دیرتر در جنین ایجاد  

ایجاد لوب توانائی خود در  تیروئید  را  شود، غده  های متقارن 

 
  Zebrafishماهی زبرا=
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می توده ازدست  صورت  به  ولی  میدهد،  باقی  واحد  ماند؛  ای 

تیروئید طبیعی است. اندازه  چهارم  اندازه این توده تقریبا یک 

-تیروئید هیپوپلاستیک در اکثر موارد در یک طرف قرار می

همی شبیه  و  درمیآ گیرد  تیروئید  تاثیر  ژنزی  بر    Tbx1آید. 

  Fgf8شود؛ این    انجام می  Fgf8تیروئید جنین با میانجی گری  

می   نیز تولید  مزودرم  شده    شود. در  کنترل  در    Fgf8حذف 

بیان    Tbx1هائی که  یاخته تغییرات ظاهری میرا  باعث  کنند 

تیروئید می در  در  ابتدائی  است که  شود که شبیه آن چیزی 

برآن  Tbx1های دارای جهش در  موش    ،پیدا می شود. علاوه 

  Tbx1ناحیه ژن     به   Fgf8ژن   مصنوعی  تکمیلی    DNAافزودن  

شود که تیروئید  ، باعث میTbx1در موش های دارای جهش در  

 241، 240ابتدائی نقص خود را اصلاح کند. 

مولکولمی  که  صدور/اجرای دانیم  در  دخیل  های 

وجود دارند، نیز   Shhهائی که در راه  نظیر مولکول  ، دستورات

دارند.  دخالت  موش  تیروئید  تکوین  بعدی    233در  مراحل  در 

می  نظر  به  بدن،  اعضاء  ساز  و  که  ساخت  دو    Shhرسد  در 

تیروئ  قسمتی غده  متقارن  داردیشدن  پراهمیتی  نقش  و د   ،

میهمچنین   کهمانع  در   فولیکولهای  یاخته  شوند  تیروئید 

 242. جای نابجا ظاهر شوند
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مطالعه دیس  ، اخیر  ای در  به  مبتلایان  ژنوم  ژنزی تمام 

و تیروئید نابجا، جایگاه    Athyreosisتیروئید را بررسی و برای  

سیلیکو    اند. در مطالعاتی مرکب ازژنتیکی خطرساز پیدا کرده 

ترانساپی ژنو ژنوم،  بیان  کنش/و  تیپ کریپتوم،  کنش ابافتی، 

یافته  2q33.3)  2در کروموزوم    کروماتین،  ( جایگاه پرخطری 

  Wntراه   در  دو ژن  دارای توالی تنظیم کننده سیس  اند که  

(FZD5    وCCNYL1  )  خطر با  ژن  دو  این  افزونتر  بیان  است. 

همرا مذکور  ژنوتیپ  استپیدایش  آن  ه  از  حاکی  یافته  این  ؛ 

فعا که  راه صد  لیت است  است    Wnt  یر/اجرا وافزونتر  ممکن 

و تیروئید نابجا   Athyreosisهمان مکانیسمی باشد که باعث  

ه  عهای اخیری است که از مطالشود و این یافته مطابق داده می

 243مده است. آدست  هدر ماهی زبرا ب


