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پارامترهاي بلند مدت داروي دگزامتازون بر  اثر

  در موش آزمايشگاهي نر توليدمثلي
  

  * 2مهرداد مدرسي  ،1جلال الدين گوينده

  

 واحد،، دانشگاه آزاد اسلامي فيزيولوژيگروه 2  ،ايران ،آباد  نجف آباد، نجف واحد ،اسلامي آزاد دانشگاهنخبگان،  و جوان پژوهشگران باشگاه 1

  وراسگان، اصفهان، ايرانخ )اصفهان(

  15/8/1393 :تاريخ پذيرش                   4/4/1393 :تاريخ وصول 

  چكيده

التهاب استروئيدي  عنوان يكي از داروهاي ضده عوارض جانبي داروهاي شيميايي از جمله دگزامتازون بامروزه : زمينه و هدف

ثير بلند مدت أبررسي ت هدف از اين مطالعه .وري مورد توجه استكاهش توان توليد مثلي و نابار وهاي مختلف بدن بر سيستم

  .بوددگزامتازون بر سيستم توليد مثل در موش نر 

  

 گروه 3 و دارونما كنترل، ؛شامل گروه 5 به طور تصادفي به بالغ نر موش سر 75 ،تجربي آزمايشدر اين  :روش بررسي

 نيز هاي تيماريگروه و دارونما تنها با نرمال سالين تزريق شدندگروه كنترل بدون تزريق و گروه  .شدند تقسيم تيماري

 20 مدت به ميان در روز يك و صفاقي درون صورت بهوزن بدن گرم بر كيلوگرم  ميلي 1 و 5/0 ،1/0 دوزهاي با را دگزامتازون

بافتي تشريح  هاي نجام آزمايشبراي ا هابيضه .يزا انجام شدروش الا با هاي توليد مثلي سنجش هورمون .نمودند دريافت روز

  .ها با آزمون آناليز واريانس تجزيه و تحليل شدند داده .ندشد

  

 1/0 تزريق با دوز در گروه LH. داري را نشان داد افزايش معني با دگزامتازون در هر سه گروه تيمار FSH ميزان :هايافته

تستوسترون در . شد داري يافت معني افزايش كيلوگرمگرم بر  ميلي 1 تزريق با دوز گروهولي در  ،كاهشگرم بر كيلوگرم  ميلي

وزن بيضه، ميزان سلول . )>05/0p(افزايش يافت در مقايسه با گروه كنترل داري به صورت معني گرم بر كيلوگرم ميلي 1 دوز

داري  صورت معني به گروه هاي تيماريها در تمامي زاياي اسپرم، اسپرماتوسيت اوليه، اسپرم اپيديديمي و باروري موش

  .)>05/0p(كاهش يافت

  

 هايو زمان بايست در كاربرد اين دارو در دوزهاثير منفي در توليد مثل است و ميأداروي دگزامتازون داراي ت :گيرينتيجه

  .عوارض احتمالي آن را مد نظر قرار داد ،مختلف

  

  موش نر ،هاي توليد مثلي دگزامتازون، هورمون: كليديهاي هواژ

  

 گروه فيزيولوژي خوراسگان، )اصفهان(واحد دانشگاه آزاد اسلامي، اصفهان،  دكتر مهرداد مدرسي،: يسنده مسئولنو*

Email: mehrdad_modaresi@hotmail.com 
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  مقدمه

 تبديل نر جنس در ناباروري اخير هايسال در

 نيـز  مثـل  توليـد  در آن بازتـاب  و شـده  نگرانـي  يك به

ــورد ــه م ــي توج ــدم ــتروئيدهايكو ).1(باش  رتيكواس

ــل مصــنوعي ــازون مث ــاً دگزامت  و دامپزشــكي در غالب

 درمـان  بـراي  التهـابي  ضد داروهاي عنوان به پزشكي

 و شودمي استفاده شوك و ايمني خود بيماري التهاب،

 ايمنــي سيســتم ســركوب هــاآن از اســتفاده نتــايج

 هــايغلظــت در گلوكوكورتيكوئيــدها .)2(باشــد مــي

 شـده  تجـويز  داروهاي ترين مهم از، كه يكي از درماني

و بـه   التهـاب  ضـد ، باشـند مـي  جهان سراسر در غالب

   ).3(باشندمي ايمني سيستم كننده سركوب شدت

 گلوكوكورتيكوئيـدها  كه دهدمي نشان مطالعات

 در ســوماتوتروپيك محــور بلــوغ افــزايش منظــور بــه

ــام ــد هنگ ــوك و نشــخواركنندگان در ،تول ــتفاده خ  اس

   ).4(شود مي

 در آكــروزين فعاليــت مجموعــه حقيقــيت در

 تزريـــق از پـــس روز 28 تـــا 7 بـــين ،اســـپرماتوزوآ

 باعـث  دگزامتـازون  چنين هم يافت، كاهش دگزامتازون

 تستوسـترون  هورمـون  پايـه  سـطوح  ميـانگين  كاهش

 روز 4 تـا  1 بين آن ايدوره ترشح مهار باعث و خون

 آزمايشـي  در همكـاران  و هدجر ).5(شد تزريق از پس

 التهـاب  بـر  دگزامتـازون  اثـرات  بررسـي  منظور به كه

 هـاي هورمـون  مهار و ساكاريدليپوپلي از ناشي بيضه

 كـه  كردنـد  گـزارش  دادنـد  انجـام  موش در مثلي توليد

 بـر  يتـأثير ) ميكروگـرم بـر كيلـوگرم    50(دگزامتازون

ــت ــون غلظـ ــترون و LH هورمـ ــدارد تستوسـ . )6( نـ

ــا  ــدها ب ــأثيرگلوكوكورتيكوئي ــر محــور هورمــوني  ت  ب

گناد باعث تغييرات وسيعي در ميـزان ترشـح    ـهيپوفيز

 باعـث  دگزامتـازون  ).5(شـوند   هاي جنسي مي هورمون

 در تغيير وسيلهه ب هابيضه سازياستروئيد در اختلال

 داخـل  تزريـق  ).7(شـود مـي  اسـب  در بيضـه  ژن بيان

گـرم بـر    ميلـي  69/0( اسـب  بـه  دگزامتـازون  عضلاني

 مورفولوژي در تلالاتاخ بروز افزايش باعث) كيلوگرم

در ).8(شـد  سـر  دادن دسـت  از و كوتولگي مثل اسپرم

بســياري از مــوارد تغييــرات هورمــوني ناشــي از اثــر 

داروهــاي اســتروئيدي موجــب بــروز آپوپتــوز در     

 انجـام  مطالعـات  در). 6(شود هاي اسپرماتيك مي سلول

 مــولار ميكــرو 5 و 10 مقــادير در دگزامتــازون ،شــده

 كـاهش  را انسـان  در تخمـدان  ياديبن هايسلول تراكم

 ريـزي  برنامـه  مـرگ  ميـزان  توجهي قابل طور به و داد

 و اســپيكر ).9(داد افــزايش را) آپوپتــوز( ســلول شــده

ــه كــه آزمايشــي در همكــاران ــر بررســي منظــور ب  اث

 در ريـز  درون غـدد  و تخمـدان  عملكرد بر دگزامتازون

 دگزامتـازون  كه كردند گزارش دادند انجام شيري گاو

 را پلاسـما  اسـتراديول  غلظـت  و هـا فوليكـول  كل عدادت

 و غالـب  هـاي فوليكول رشد ميزان بر و دهد مي كاهش

 LH و FSH هورمـون  و غالـب  هايفوليكول قطر حداكثر

هــاي  افــزايش آپوپتــوز در ســلول .)10(ردنــدا يتــأثير

 داروهـاي گلوكوكورتيكوئيـدي   به وسـيله  زاياي بيضه

ادل بين تكثير و مـرگ  تواند موجب برهم خوردن تع  مي

باعـث اخـتلال در    د و از اين طريق وهاي زايا ش سلول

ايـن  با توجه بـه ايـن مسـتندات     ).8(دشواسپرماتوژنز 

ثير داروي دگزامتازون بـر  أتحقيق به منظور بررسي ت
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، تغييـرات بـافتي بيضـه،    توليـد مثلـي  ميزان هورمـون  

يند اسپرماتوژنز و باروري در موش آزمايشـگاهي  آفر

  .انجام گرفتنر 

  

  روش بررسي

در قالب طـرح   از نوع تجربي بوده و تحقيق اين

ــادفي ــاملاً تصـ ــه در كـ ــات لانـ ــگاه حيوانـ  آزاد دانشـ

 از و پـذيرفت  انجام )اصفهان( خوراسگان واحد مياسلا

 وزنـي  محدوده بابالب سي  نژاد ،بالغ نر موش سر 75

ــه( گــرم ±30 5 ــوم دانشــگاه از شــده تهي  پزشــكي عل

 در هفتـه  2 مـدت  بـه  ها نمونه. گرديد فادهاست )اصفهان

 دوره غـذا،  و آب بـه  آزاد دسترسـي  و يكسـان  شرايط

 وگـراد   درجـه سـانتي   22تـا   20 يدمـا  طبيعـي،  نوري

 محـيط  با سازگاري جهت درصد 60در حدود  رطوبت

 نيـز  آزمـايش  طـول  در شـرايط  اين كه شدند نگهداري

 5 طور تصادفي بـه  به هاپس از آن موش .داشت ادامه

 گـروه  3 و دارونمـا  كنترل، گروه شامل تايي 15 گروه

 اسـتريل  هايقفس در گروه هر و شدند تقسيم تيماري

ــه ــداري جداگان ــه . شــدند نگه ــرل ب ــروه كنت  منظــور گ

 چنين هم تستوسترون، هورمون پايه غلظت به دستيابي

 بيضــه، طبيعــي بافــت مقــاطع بررســي و مشــاهده

 بـا  مشابه رايطش در گروه اين باروري و سازي اسپرم

 مـدت  در ،تزريـق  انجـام  بـدون  ولي ،تيماري هايگروه

 گروه دارونما نيز بـه  .شدند مي آزمايش نگهداري زمان

 در تزريقــات تــأثير عــدم از اطمينــان حصــول منظــور

 به روزانه كنترل، گروه با آن مقايسه و آزمايش نتيجه

-مي تزريق سالين نرمال سي سي 3/0 ميزان گروه اين

ــب   هشــد و گــرو ــه ترتي ــا ســوم ب هــاي تيمــاري اول ت

گـرم بـر    ميلـي  1 و 5/0 ،1/0مقـادير  دگزامتازون را با 

 تدرياف ـ صـفاقي  درون صورت به ،كيلوگرم وزن بدن

 يـك  صورت به روز 20 مدت به تزريقات دوره .كردند

  . گرفت انجام 14 تا 11 بين ساعات در ميان در روز

 بر اساس(تعيين ميزان باروري موش نر براي 

ــين ــان از پــس )تعــداد جن ــات پاي ــك هــر از تزريق  از ي

 تعيـين  بـراي  نـر  مـوش  5 تعـداد  آزمايشـي  هاي گروه

 هـر  وانتخـاب   )بر اساس تعداد جنـين ( باروري ميزان

ــوش ــر م ــا ن ــوش دو ب ــاده م ــه م ــدت ب  در روز 15 م

 شدند، نگهداري گيريبه منظور جفت جداگانه هاي قفس

 درشـده ،  هـاي تشـكيل    به منظور شمارش دقيق جنين

 جنين تعداد و بيهوش ماده هايموشبارداري  16 روز

 مقايسـه  كنتـرل  گـروه  با و شمارش رحم هايشاخ در

   .شدمي

ــي ســنجش هورمــونبــراي  ــد مثل و  هــاي تولي

 از پس روز يك در عين حال بررسي سطوح هورموني

ــق آخــرين ــده در هــر گــروه  8از  ،تزري  مــوش باقيمان

 بــه وســيله  ظــورمن يندبــ گرفــت، انجــام گيــري خــون

هـا   از مـوش  گيـوتيني  روش با اتر به مختصر بيهوشي

 بـه وسـيله   هـا  هورمـون  سنجش. گيري انجام شد خون

   .شد انجام گاماكانتر دستگاه و الايزا روش

ــراي  ــديمي  ب ــپرم اپيدي ــمارش اس ــس ،ش  از پ

 خـارج  منظـور  بـه  هـا نمونه تشريح عمليات گيري خون

شناسـي   افـت ب هـاي  آزمـايش  انجام و هابيضه ساختن

 را اپيديديمناحيه دم  ،هابيضه توزين از پس. انجام شد

 لامسازي بـا اسـتفاده از   وپس از رقيق كرده جدا آن از
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هـاي   اسـپرم  شـمارش  تصـادفي  طور به هموسيتومتر

بـه   ميدر اين روش شمارش اسـپر .انجام شد مياپيديدي

هـاي قرمـز بـا احسـاب      شيوه مرسوم شمارش گلبـول 

  .  جام پذيرفت ضريب رقيق سازي ان

ــراي  ــلول بــ ــايســ ــاي هــ ــپرم زايــ و  اســ

ــه در ــاطع اسپرماتوســيت اولي ــه عرضــي مق ــايلول  ه

ــه از پــس ســاز منــي ــه از عرضــي مقطــع تهي  هــايلول

 -آميــزي هماتوكســيلين رنــگ بــه وســيلهســاز  اســپرم

اسـپرم و   زايـاي  هـاي سـلول  تعـداد  شـمارش  ائوزين،

 نـوري  ميكروسـكوپ  بـه وسـيله   اوليـه  اسپرماتوسيت

ــ ــراي. شــد امانج ــن ب ــور اي ــداد منظ ــع 10 تع ــا مقط  ب

ــدازه ــاي ان ــاً ه ــر تقريب ــر از براب ــه ه ــود نمون  در موج

 زايـاي  هـاي سـلول  سـپس  و انتخـاب  تيمـار  هاي گروه

 هــايعقربــه جهــت در اوليــه اســپرم و اسپرماتوســيت

 مربوطــه اعــداد از چنــين هــم. شــدند شــمارش ســاعت

 عنـوان  بـه  آمـده  دسـت ه ب ـ عدد و شده گرفته ميانگين

 در اسـپرم و اسپرماتوسـيت اوليـه    زاياي سلول تعداد

  .گرديد منظور نمونه يك

آوري شــده بــا اســتفاده از    مــعهــاي ج داده

هاي آماري آنـاليز واريـانس    و آزمون SPSSافزار  نرم

  .شدندتجزيه و تحليل و دانكن 

  

  ها يافته

هـر   اسـپرم در  زاياي هايسلول تعداد ميانگين

گرم بـر كيلـوگرم    ميلي 1 و 5/0 ،1/0 تيماري گروه سه

ــازون ــبت دگزامت ــه نس ــروه ب ــرل گ ــه كنت  صــورت ب

 ميــان ايــن در ).p>05/0(يافــت كــاهش داري معنــي

 به اسپرم زاياي سلول تعداد در كاهش ميزان بيشترين

 دگزامتـازون  گرم بـر كيلـوگرم   ميلي 1/0تيماري  گروه

   . )1جدول ( داشت اختصاص

ــه ــزان اسپرماتوســيت اولي ــانگين: مي  عــدادت مي

 ،1/0 تيماري گروه سه هر در اوليه هاياسپرماتوسيت

 بـه  نسـبت  دگزامتـازون  گرم بر كيلوگرم ميلي 1 و 5/0

ــرل گــروه ــه كنت ــي صــورت ب ــت كــاهش داري معن  ياف

)05/0<p .(در كـاهش  ميـزان  بيشترين ميان اين در كه 

ــداد ــيت تع ــه اسپرماتوس ــه اولي ــروه ب ــاري گ  1/0 تيم

 اختصــاص  زوندگزامتــا گــرم بــر كيلــوگرم   ميلــي

  ).  1جدول (دارد

 ميكروسكوپي اشكال بررسي در كه طور همان

 تـأثير  داراي تيمارهـا  شود،مي مشاهده اپيديديم مقاطع

ــاهش در داري معنـــي ــپرم ميـــزان كـ ــدي اسـ  مياپيديـ

 مقايســه جــدول بــه مراجعــه و بــا )1تصــوير(هســتند 

 كـه  گـردد مـي  مشاهده  مياپيديدي اسپرم تعداد ميانگين

 تيمـاري  هـاي گروه در  مياپيديدي اسپرم دادتع ميانگين

 نسبت ،دگزامتازون گرم بر كيلوگرم ميلي 1 و 5/0 ،1/0

 يافـت  كـاهش  داري معنـي  صـورت  بـه  كنترل گروه به

)05/0<p( .اسـپرم،  تعداد كاهش بيشترين ميان اين در 

 دگزامتـازون گرم بر كيلـوگرم   ميلي 1 تيماري گروه در

  ).  1جدول (شودمي مشاهده

 سـه  هـر  در هابيضه وزن ميانگين: بيضه وزن

گــرم بــر كيلــوگرم  ميلــي 1 و 5/0 ،1/0 تيمــاري گــروه

ــازون ــبت دگزامت ــه نس ــروه ب ــرل گ ــه كنت  صــورت ب

  ).p>05/0(يافت كاهش داري معني

در هر سـه   FSH ميزان :هاي توليد مثلي هورمون

در   LH. داري را نشـان داد  گروه تيماري افزايش معنـي 

ولي در  ،كاهش گرم بر كيلوگرم يليم 1/0گروه تيماري 
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. داري يافـت  افزايش معني گرم بر كيلوگرم ميلي 1گروه 

گـرم   ميلـي  1 دوز در تنها تستوسترون هورمون ميزان

 در داري معنـي  صـورت  بـه  دگزامتـازون  بر كيلـوگرم 

 در و) p>05/0( يافـت  افـزايش  كنتـرل  گروه با مقايسه

 غلظـت  رد داريمعنـي  تفـاوت  تيمـاري  هايگروه ساير

  .نشد مشاهده تستوسترون هورمون

بـر اسـاس تعـداد    (ميزان باروري در موش نر 

 ميـزان  ميانگين مقايسه جدول در كه طور همان، )جنين

 هايگروه در باروري ميزان گردد،مي ملاحظه باروري

ــاري ــي 1 و 5/0 ،1/0 تيمـ ــوگرم   ميلـ ــر كيلـ ــرم بـ  گـ

ــازون ــه نســبت ،دگزامت ــروه ب ــرل گ ــه كنت  صــورت ب

  ).p>05/0(يافت كاهش ريدا معني

  

  دگزامتازون گرم بر كيلوگرم ميلي 1تيمار شده با  گروه كنترل و گروه در اپيديديم عرضي مقطع:  1تصوير

  )سمت چپ× 400سمت راست و × 100( ائوزين، درشت نمايي ـ  آميزي هماتوكسيلين رنگ

  

  

  اي آزمايشهمقايسه ميانگين فاكتورهاي اندازه گيري شده در گروه:  1جدول 

  

   استاندارد كلخطاي   دگزامتازون 1  دگزامتازون 5/0  دگزامتازون 1/0  دارونما  كنترل  فاكتورهاي مورد بررسي

FSH )mIU/dl(   011/0± c 44/0  008/0± c 45 /0  014/0± b 85/0  014/0± a 21/1  012/0± b 88/0  047/0  

LH )mIU/dl(  018/0± b 69/0  012/0±b69/0  014/0± c26/0  009/0± b69/0  016/0± a 25 /1  051/0  
  a74/0  029/0± a68/0  041/0± a68/0  059/0± a79/0  052/0± b38 /5  29/0 ±023/0  )ليتر نانوگرم بردسي(تستوسترون
  a14/1  011/0± a13/1  007/0± b21 /0  007/0± b20 /0  007/0± b21/0  072/0 ±013/0  )گرم(وزن بيضه

  a6 /32  62/0± a3/32  59/0± b74/2  25/0± c75/0  16/0± c23/0  46/2 ±62/0  )104×(اسپرم اپيديديم

  a5/38  37/0± a3/37  38/0± c28  53/0± b5/31  52/0± c6/28  72/0 ±42/0  سلول زاياي اسپرم

  a8/44  50/0± a5/44  40/0± b9/31  58/0± b6/32  50/0± b6/32  98/0 ±48/0  اسپرماتوسيت اوليه

  a7/9  18/0± a7/9  19/0± b2  19/0± b5/1  19/0± b5/1  64/0 ±25/0  )تعدادجنين(باروري 

a-b-c-d : 05/0(در هر رديف ميانگين هاي فاقد حروف مشابه با يكديگر اختلاف معني داري دارندp<.(  
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  بحث

ينــدهاي آداروهــاي اســتروئيدي قادرنــد بــر فر

ثر ؤفيزيولوژيك محورهاي هورموني و سيتولوژيك م

ــايي تو واقـــع شـــده و از ايـــن طريـــق عملكـــرد و  انـ

بـا توجـه بـر    .  )4(هاي بيولوژيك را تغيير دهند سيستم

هدف از تحقيق  ،يند توليد مثلآنقش اين تركيبات در فر

ثير بلند مدت دگزامتازون بر سيستم أحاضر  بررسي ت

   .ودتوليد مثل در موش نر ب

نتايج حاصل از اين طرح نشان دهنده آن اسـت  

 هـر سـه   دراسـپرم   زاياي هايسلول تعداد ميانگينكه 

 گــرم بــر كيلــوگرم ميلــي 1 و 5/0 ،1/0 تيمــاري گــروه

ــازون ــبت دگزامت ــه نس ــروه ب ــرل گ ــه كنت  صــورت ب

 نشـان  شـده  انجام هاي همطالع .يافت كاهش داري معني

 بـه  اسـپرم  زاياي هاي سلول آپوپتوز ميزان كه دهدمي

 7 مقـادير  با شده تيمار هاي گروه در توجهي قابل طور

 ايــن .)11(يافـت  افـزايش  ازوندگزامت ـ گـرم ميلـي  10 و

 كه حالي در دارد، مطابقت حاضر مطالعه نتايج با نتايج

هـاي آن بـا نتـايج مطالعـه      كـه يافتـه   ديگري تحقيق در

 10( دوز در دگزامتازون تزريقحاضر مغايريت دارد، 

 قابـل  طـور  بـه  دقيقـه  90 از پس) گرم بر كيلوگرم ميلي

 چسـبندگي  و اسـپرم  زاياي هايسلول آپوپتوز توجهي

 مهــار ايســكميك هــايبيضــه در را عــروق نوتروفيــل

 در) سـلولي  شده ريزي برنامه مرگ( آپوپتوز). 12(كرد

 طـور  بـه  كـه  اسـت  سـلولي  فرآينـد  يك زايا هايسلول

 علاوه). 13( شودمي ديده پستانداران بيضه در معمول

 مـواد  مثـل  نيز ديگري عوامل فيزيولوژيك، آپوپتوز بر

 كـه  دارنـد  وجـود  شيميايي روهايدا از برخي و  ميس

-مي اسپرم زاياي هايسلول در آپوپتوز افزايش باعث

 حالـت  زايـا  هـاي  سلول در آپوپتوز افزايش). 14(شوند

 ).15(بردمي بين از را هاسلول مرگ و تكثير بين تعادل

ضد التهـاب   درماني هاي غلظت در گلوكوكورتيكوئيدها

 بـا   .)16(هسـتند  ايمني سيستم كننده سركوب شدت به

 سـركوب  باعـث  گلوكوكورتيكوئيـدها  كـه  اين به توجه

 و يافتـه  كـاهش  سـلولار  ايمني شوند، مي ايمني سيستم

 اسـترس  محيطـي،  عوامـل  برابـر  در هاسلول نتيجه در

 افزايش هاآن در آپوپتوز احتمال و شوندمي ترحساس

 كـاهش  تـوان مـي  مطالعه، اين نتايج به توجه با. يابدمي

 ناشـي  را سازمني هايلوله در اسپرم زاياي هايسلول

 زايــاي هــايســلول مــرگ افــزايش و تكثيــر كــاهش از

  .دانست اسپرم

 هـاي اسپرماتوسيت تعداددر طي بررسي نتايج 

گـرم   ميلـي  1 و 5/0 ،1/0 تيماري گروه سه هر در اوليه

 بـه  كنتـرل  گـروه  بـه  نسـبت  ،دگزامتـازون  كيلوگرم بر

 نشـان  اخيـر  شـواهد  .تياف كاهش داري معني صورت

 ممكـن  اوليـه  هـاي اسپرماتوسـيت  آپوپتـوز  كه دهدمي

 در پيـر  افراد در اسپرم زاياي هايسلول فقدان با است

 افـزايش  شـد  گفتـه  كـه  طـور  همان و) 17(باشد ارتباط

 و تكثيـر  بـين  تعـادل  ،اسپرم زاياي هايسلول آپوپتوز

 نتيجــه  در و بــرد مــي  بــين  از را هــا ســلول  مــرگ

 نتـايج  .يابـد مـي  كـاهش  نيـز  اوليـه  هاييتاسپرماتوس

 روي بـر  را دگزامتـازون  مسـتقيم  تأثير حاضر مطالعه

 هـاي اسپرماتوسيت و اسپرم زاياي هايسلول آپوپتوز

 سيســتم مســتقيم غيــر تــأثير از نظــر از صــرف اوليــه
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 هـاي اسپرماتوسـيت  كـاهش  يا و افزايش در هورموني

  .دهدمي نشان اوليه

ــاگيلنر ــاران و م ــال  در همك ــزارش 2006س  گ

ــد ــه كردن ــدها ك ــراي اســت ممكــن گلوكوكورتيئكوئي  ب

 وسـيله ه ب ـ احتمالاً امر اين كه باشند مفيد سازياسپرم

 صـورت  اسـپرم  زايـاي  هـاي سلول در آپوپتوز كاهش

در  و بيضـه  اسـپرماتوژنز  ميـزان  كاهش. )18(گيردمي

-مـي  اپيديديم مقاطع هاياسپرم ميزان در كاهش نتيجه

 در كـاهش  جملـه،  از مختلفـي  عوامـل  أثيرت تحت تواند

 آپوپتـوز  افـزايش  و FSH تستوسترون، هورمون ميزان

 كـه  كرد گزارش خلكوته .باشد اسپرم زاياي هاي سلول

 بافـت  روي بر مستقيم طور به تركيب يك دارد احتمال

 تـأثير  تناسـلي  دسـتگاه  هـاي قسـمت  سـاير  يا و بيضه

  ميهنگـا رفي از ط .)19(شود اسپرم توليد مانع و گذارد

 انجـام  طبيعي طوره ب را سازي اسپرم نتواند بيضه كه

 هـاي سـلول  آپوپتـوز  بـه  منجـر  خاص مسيرهاي ،دهد

 طبيعـي  غيـر  آپوپتوز و) 2(شوندمي فعال اسپرم زاياي

 عـدم  بـه  منجـر  اسـت  ممكـن  اسـپرم  زاياي هايسلول

 باعثاين امر  و شودآنها  مرگ و هاسلول تكثير تعادل

 تـوان مـي  پـس  ).17(شـود مـي  سازيماسپر در اختلال

 و مسـتقيم  صـورت  دو به دگزامتازون احتمالاً كه گفت

-مـي  تأثير بيضه سازي اسپرم فعاليت بر مستقيم غير

 ناشي اسپرم كاهش اين احتمالاً كه گفت توانمي. دگذار

 هميشـه  طرفي از. است دارو اين دوز به وابسته اثر از

 و شـود مي ديلتب استروژن به تستوسترون از مقداري

 كـم  اسـتروژن  بـه  تستوسترون تبديل احتمالاً اينجا در

 يافتـه  افـزايش  تستوسـترون  ميـزان  نتيجـه  در و شده

 دنبـال  به و است شده كم خون استروژن اينكه يا است

ــتروژن آن ــا اسـ ــأثير بـ ــدبك تـ ــت فيـ ــر مثبـ  روي بـ

 تستوسـترون  افـزايش  باعـث  هيپوفيز و هيپوتالاموس

 شـدن  تبـديل  وسـيله ه ب ونخ استروژن كمبود تا شده

 در كـه  ،)20(شـود  جبـران  اسـتروژن  بـه  تستوسترون

. است نشده گيرياندازه استروژن ميزان حاضر تحقيق

 كـه  گفـت  تـوان مـي  حاضـر  مطالعـه  نتـايج  به توجه با

 آپوپتـوز  ايجـاد  و مسـتقيم  تأثير طريق از دگزامتازون

 در اختلال و كاهش موجب اسپرم زاياي هايسلول در

   .دشومي بيضه سازي پرماس روند

ــه ــور ب ــي ط ــدازه و وزن كل ــاط بيضــه ان  ارتب

 وزن افـزايش  بنابراين. دارد بيضه عملكرد با  ميمستقي

 آندروژن هورمون توليد و اسپرماتوژنز فعاليت در آن

 ميــزان افــزايش بــالعكس و دارد مثبــت اثــر بيضــه در

  ). 21(شودمي هابيضه وزن افزايش سبب تستوسترون

 موقـت  مهـار  كـه  دهـد مـي  نشان قيقيتح نتايج

 پـذير  امكـان  دگزامتـازون  بـه وسـيله   قوچ در باروري

 اسـپرم  بلوغ اسپرماتوژنز، عملكرد دراين امر  كه است

 اسـپرم،  تحـرك  و متابوليسـم  اسـپرم،  انتقال اپيديديم،

 نفـوذ  يا  ميآكروزو واكنش شدن، دار ظرفيت مني، مايع

 نظـر  بـه  و كنـد  ايجـاد  اخـتلال  اسـت  ممكـن  تخمـك  به

 طور به دگزامتازون ،هاگونه از بسياري در كه رسد مي

در ). 22(گـذارد مـي  تـأثير  هـا بيضه عملكرد بر مستقيم

 گـزارش  2012در سـال   همكـاران  و فيوراتي كه حالي

 از قبـل  اسـپرم  كل كاهش باعث دگزامتازون كه كردند

 و شـود  مي اسپرم سرعت و رونده پيش حركت و بلوغ

 هـا  آن نتـايج  كه ،)23(كند مين ايجاد باروري در تغييري
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 كـه  طـور  همـان  .دارد مغـايرت  حاضـر  مطالعه نتايج با

 و اسـپرم  زايـاي  هـاي سلول آپوپتوز افزايش شد گفته

-اسپرم روند در اختلال باعث اوليه هاياسپرماتوسيت

-مـي  كـاهش  را بيضه عملكرد و شودمي بيضه سازي

ــد ــر . ده ــايج اســاس ب ــه نت ــاي حاضــر مطالع  داروه

 بيضه هاي سلول روي بر مستقيم تأثير با دگزامتازون

 را بيضـه  سـازي  اسـپرم  عملكـرد  آپوپتـوز،  افزايش و

 كـاهش  نيز باروري ميزان آن متعاقب و دهدمي كاهش

  .يابدمي

 كـاهش  باعـث  نر جنس در گلوكوكورتيكوئيدها

 كـه  حـالي  در ،)24(شـد  تستوسـترون  هورمون ترشح

 50( دگزامتـازون  كـه  كردند گزارش همكاران و هدجر

 هورمـون  غلظـت  بـر  يتـأثير ) ميكروگرم بر كيلـوگرم 

 بيضـه  سازي استروئيد بر اثري و ندارد تستوسترون

 عمـل  بـه وسـيله   خـون  تستوسترون سطح ،)23(ندارد

ــديگ هــايســلول ســازياســتروئيد ــين بيضــه لاي  تعي

ــي ــود مـ ــلول. شـ ــايسـ ــديگ هـ ــده لايـ ــايگيرنـ  هـ

ــين ابراينبنــ كــرده، ســنتز را گلوكوكورتيكوئيــدها  اول

ــدف ــل ه ــدها عم ــر گلوكوكورتيكوئي ــت ب ــه باف  بيض

 نظـر  بـه  حاضر مطالعه نتايج به توجه با). 16(باشد مي

 افزايش رسد سيستم هورموني وارد عمل شده و بامي

 مكانيســم بــه وســيله تستوســترون، هورمــون ترشــح

 رونـد  و بيضـه  عملكـرد  منفي سـعي در جبـران   فيدبك

 اين گفت توانمي نيز يگرد طرف از. دارد اسپرماتوژنز

 دارو ايـن  دوز به وابسته اثر به احتمالاً ترشح، افزايش

  .است مربوط

  

  گيرينتيجه

اسـتفاده   توان گفت كهبا توجه به اين نتايج مي

يـر رونـد    تـأثير با  دگزامتازون دارويطولاني مدت از 

ــوفيز   ــوني هيپ ــور هورم ــپرماتوژنز و مح ــه -اس بيض

 داراي و شـود مـي  بيضه عملكرد كاهش باعث تواند مي

 بنـابراين . اسـت  نـر  جـنس  مثـل  توليـد  در منفـي  تأثير

 هـاي زمـان  و دوزها بايست در كاربرد اين دارو در مي

در  در دوزهاي متوالي را آن احتمالي عوارض مختلف،

   .شتدانظر 

  

  تقدير و تشكر

نامـه   اين مطالعه حاصل طرح تحقيقاتي و پايان

ــد   ــلامي واحـ ــگاه آزاداسـ ــوب دانشـ ــفهان  مصـ اصـ

بدين وسيله از كليـه همكـاراني كـه    . بود ) خوراسگان(

  .اينجانب را ياري دادند تقدير و تشكر مي گردد
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Abstract 

Background & aim: The adverse effect of chemical drugs such as dexamethasone as anti-
inflammatory -steroidal drugs on different body systems and infertility and reproductive efficiency is 
of concern. The purpose of this study was to evaluate the long-term effects of dexamethasone on 
the reproductive system in male rats. 
 
Methods: In the present experimental study, fifty matured male mice were divided into five groups 

including control, placebo and three treatment groups. Control group had no injections, placebo 
group only received normal saline and treatments groups received dexamethasone (0.1, 0.5 and 1 
mg/kg) which was injected in peritoneum every other day for a period of twenty days. Their 
Testosterone was measured by ELISA and testes were dissected for histological examination. The 
data were analyzed using SPSS 11.5 software. 
 
Results: Significant increases were shown in FSH level in all three groups treated with 
dexamethasone. LH in treatment group of 0.1 mg/kg  decreased, but at  dose of 1 mg/kg  
increased significantly.Testosterone levels in a dose of 1 mg/kg significantly increased compared 
with the control group (p<0.05). However, testis weight, the rate of testicular germ cells, primary 
spermatocytes, epididymal sperm and fertility  significantly increased  in all three groups (p<0.05). 
 
Conclusion: Dexamethasone had a negative effect on reproduction; therefore, the use of this 
medication at different doses and time periods considers the possible complications beforehand. 
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