
  
 205        ديشده با سولپرا درمان ي سور هسته اسپرم در موش DNA بي آست،يفي كيابيارز                

 

 
http://tumj.tums.ac.ir 

Tehran Univ Med J (TUMJ) 2012 July;70(4):205-11 

  

  
  دي بالغ درمان شده با سولپراي سوريها هسته اسپرم در موش DNA بي بلوغ هسته و آست،يفي كيابيارز

  
  

  
 1،صدرخانلوي رجبعل *1،ياحمد آرام
  1ياحمد عباس 2،يسلام امكيس
  
، هيپا علوم بخش، يشناس نيجن و بافت گروه -1

، اروميه، هياروم دانشگاه ،يدامپزشك دانشكده
 .ايران

، يپزشك دانشكده، هيتغذ وي ميوشيب وهگر -2
  .، اروميه، ايرانهيارومي پزشك علوم دانشگاه

  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  

 دانشكدهبخش علوم تشريح، اروميه، : نويسنده مسئول*
: يپست، ايران، صندوق هياروم دانشگاه ،يدامپزشك

 0441-2770508:       تلفن               1177-57153

E-mail: aram.ahmadi82@gmail.com 

 

  

 وي  زيپـوف يه اثـرات . دارد نر جنسي  بارور بري  ديشد ريتاث كيكوتيسا يآنتي  داروها ازي  بعض مصرف :زمينه و هدف  
 ـتول بري  مختلف راتيتاث FSH و LH ن،يپرولاكت مثل ها هورمون ازي  بعضي  سرم غلظت در رييتغ  ـا در. دارد اسـپرم  دي  ني

   .شد مطالعه اسپرم هسته بلوغ تيوضع و DNA بيآس زانيم ت،يفيكي رو بر ديسولپراي دارو اثر مطالعه
 مدت هب. شدند ميتقس كنترل و شم كنترل مار،يت گروه سه به) هفته 6-8: سن (بالغي سور نر موش 24: روش بررسي

ي صفاق داخل صورت هب دارو لحلاّ شم كنترل به و mg/kg40 زانيم هب ديسولپرا محلول ماريت گروه به روزانه روز 45
 شده، كشته گردنيي جا هجاب روش به ها موشي تمام مدت نيا از پس. گروه كنترل چيزي دريافت نكرد. شد قيتزر
 در ساعت مين مدت هب Human Tubal Fluid (HTF) كشت طيمح ml 1در و شد خارجي جراح روش به ميديدياپ

ها   اسپرميريپذ ستيز قدرت  وتحرك قدرت اد،تعد. شد گذاشته ها اسپرمي شناورساز منظور به  CO2انكوباتور داخل
ميزي آنيلين بلو و آ  توسط رنگاسپرم DNA بيآس زانيم و هسته بلوغ تيفيكچنين  هم .مورد بررسي قرار گرفت

  .شد دين اورنج ارزيابييآكر
 شد مشاهده ها اسپرم تحرك قدرت و تعداد دري ريچشمگ كاهش ،يدرمان گروهي ها موش در داد نشان جينتا :ها يافته

 دري مشخص كاهش. )>05/0P (داشتي دار يمعن شيافزا گريد گروه دو با سهيمقا دري عيرطبيغي ها اسپرم تعداد و
 شيافزا گريدي ها گروه با سهيمقا در DNA بيآس زانيم و شد دهيد ها اسپرم هسته بلوغ وي ريپذ ستيز قدرت
   .)>05/0P (افتي يريچشمگ

 درماني ها موش در اسپرمي پارامترها بري منف اثراتي دارا ديسولپرا كيكوتيسا يآنتي دارو شده مشخص: گيري نتيجه
  . كند يم جاديا هيثانو سميپوگناديه ها نمونه ازي تعداد در و است شده

  .هسته بلوغ ،DNA بيآس اسپرم، تيفيك د،يسولپرا :كليدي كلمات

 
  

 نري  جنس عملكرد بر سوء اثرات كيوتكيسا يآنتي  داروها تر شيب
ــستند ــولپرا 1.هــ -methoxy-N-((1-propylpyrolidin-2-yl))-2( ديســ

methyl)-5-Sulphamyl benzamide( (Sulpiride, Sigma, USA) 
 ـغ تيككويسا يآنتي  دارو  ـط در كـه  اسـت   يكيكلاس ـ ري  ـوس في  عـي
  ياـه دهرنيگ ستيآنتاگوني انتخاب طور  هب دارو نـيا. ودـش يـم زـيتجو

  
ي ك ـينيكل نظـر  از و 2استي  افسردگ ضد تيفعال با همراه D2 نيدوپام

 ريسـا  و حـاد  و مـزمن ي  زوفرنياسك انواع درماني  برايي  دارو عنوان هب
 ـگ يم ـ قرار استفاده مورد وفور هب توهم مثل يروان اختلالات  ـا 3.ردي  ني

D2 نيدوپـام ي  هـا  رندهيگ مهار با دارو
D3 تـر  كـم  مقـدار  بـه  و 4

 در 5و6
 اثـر  رفتن نيب از باعث (Tubero infundibular) بولارينفانديا -توبرو
 در و گـشته ي  زيپـوف يه لاكتوتروفي  ها سلولي  رو بر نيدوپامي  مهار
 دري  نم ـيپرپرولاكتيه جـاد يا و نيپـرولاكت  ترشـح  شيافزا باعث جهينت

 مقدمه

 

  211 تا 205هاي ، صفحه4 شماره،70دوره،1391تيرمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  مقاله اصيل

    17/12/1390:     تاريخ پذيرش27/10/1390: تاريخ دريافت مقاله                  چكيده
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   211 تا 205، 4، شماره 70، دوره 1391 تيرمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  

ي دارا نيپـرولاكت  7و8.گردد يم آن كننده مصرف كيزوفرنياسك مارانيب
ي ها رندهيگ رايز است دوژنزيياسترو و اسپرماتوژنزي  رو بر ميمستق اثر
 9و10.دارد وجـــود ضهيـــبي ســـرتول و كيديـــلي هـــا ســـلول در آن
 ـا توسـط  شده جادياي  نميپرپرولاكتيه  ـم دارو ني  يضـربان  ترشـح  زاني

 جـاد يا باعـث  و داده كـاهش  را GnRH هورمون ترشحه گنـادوتروپين   
 شـود  يم تستوسترون و LH، FSH زانيم كاهش با هيثانو سميپوگناديها
 و تحـرك  كـاهش  ك،ياسـپرماتوژن  مهـار  جـاد يا باعـث  عوامل نيا كه
 اثـر  نهيزم دري  كامل مطالعه كه نيا به توجه با 11.گردد يم اسپرم تيفيك
 صـورت  آن كننـده  مـصرف  مارانيبي  بارور ليپتانسي  رو بر دارو نيا

 بـر  ديپراسـول ي  دارو اثـر ي  ابيارز هدف با حاضر مطالعه است، نگرفته
ــاي رو ــمني پارامتره ــنظ س ــداد، ري ــع تع ــرك، تيوض ــدرت تح  ق
  .ديگرد اجرا اسپرم هسته بلوغ و DNA بيآس زانيم ،يريپذ ستيز

  

  
نر  NMRI موش سوري نژاد     24از  شاهدي  براي انجام اين مطالعه     

ي ماده  ها ها قبلا توسط موش    اي كه باروري آن     هفته 8-12بارور جوان   
بارور شده مورد ارزيابي قرار گرفته بود، استفاده شد كـه در فـروردين     

ــاه  ــه  1390م ــز نگ ــشكده   در مرك ــشگاهي دان ــات آزماي داري حيوان
C دامپزشكي دانشگاه اروميـه در شـرايط اسـتاندارد بـا دمـاي            

º 2±22 ،
 10 سـاعت روشـنايي و       14 درصد و با سيكل نـوري        30-60 رطوبت

 ـ    . شـدند  ي مـي  دار ساعت تاريكي نگـه    صـورت آزاد در     هآب و غـذا ب
 هـشت ( گـروه تيمـار      سـه طـور تـصادفي در       هها ب  موش .دسترس بود 

تقـسيم  )  مـوش  هـشت (و كنتـرل    )  مـوش  هـشت (، كنترل شم    )موش
گرم بر كيلوگرم محلول دارويـي        ميلي 40در گروه تيمار روزانه     . شدند

 ـ   ه ب ])حلال دارو +  سولپرايد([  روز 45مـدت    هصورت داخل صفاقي ب
 روغـن كنجـد   (گروه كنترل شم نيز روزانه حـلال دارو         . تزريق گرديد 

(Sesame oil) ( در مـورد   . روز داخل صـفاقي دريافـت كردنـد   45را
پـس از   . گروه كنترل هيچ دارو يا حلالي مورد اسـتفاده قـرار نگرفـت            

هـاي نـر را بيهـوش كـرده و بـه روش              گذشت مدت زمان فوق موش    
، پوست ناحيه شكمي را بـا اتـانول         آنعد از   جايي گردن كشته و ب     هجاب
استريل و با ايجاد بـرش در ناحيـه شـكم و بعـد از جـدا كـردن                  % 70

هاي همبندي اطراف، دم اپيديـديم را از بيـضه جـدا كـرده و در                 بافت
 HTF محـيط كـشت      ml1متـري حـاوي       سـانتي  ششداخل پتريديش   

(Sigma, USA)  حـاوي ،Bovine Serum Albumen (BSA) ،mg/ml4 ،
كه قبلا جهت تعادل در داخل انكوباتور قرار داده شده بود قرار داده و              

ها در داخل    بعد از ايجاد چند برش در دم اپيديديم براي خروج اسپرم          
CO2 )CO25% ،Cانكوبــاتور 

º 37 (ســاعت 5/0بعــد از . گذاشــته شــد 
  .ها خارج و در محيط پخش شدند اسپرم

 از  20 بـه    يـك ها رقت    رمبراي شمارش اسپ  : بررسي كيفيت اسپرم  
بـه ايـن صـورت كـه در داخـل يـك             . كنـيم  اسپرم مـذكور تهيـه مـي      

ريزيم و بعـد       ميكروليتر آب مقطر مي    190ليتري    ميلي يكميكروتيوب  
 10كنـيم و بعـد        ميكروليتر از اسپرم مورد نظر را اضـافه مـي          10به آن   

ئوبار كـه   داريم و بر روي لام ن      مي ميكروليتر از محلول مورد نظر را بر      
ريـزيم و    لامل سنگي از قبـل بـر روي آن قـرار داده شـده اسـت مـي                 

  .دهيم ها را به اين روش انجام مي شمارش تعداد اسپرم
 ميكروليتر از محيط    10براي سنجش وضعيت تحرك اسپرم مقدار       

كشت حاوي اسپرم مورد نظر را بر روي لام نئوبار كه لامل سنگي بـر               
ر ميكروســكوپ بــا ذاشــته و در زيــروي آن قــرار داده شــده اســت گ

  .ها بررسي گرديد درصد تحرك اسپرم) 10-20(نمايي  بزرگ
جهــت ارزيــابي قــدرت : پــذيري اســپرم بررســي قــدرت زيــست

پذيري اسپرم از تست ائوزين نگروزين استفاده شد كـه مقـدار             زيست
 20 ميكروليتر از نمونه اسپرم مورد نظر را در روي يك لام تميز با               20

 30 الـي    20تر از محلول ائوزين حل كرده و پـس از گذشـت             ميكرولي
 ميكروليتر از محلول رنگي نگروزين به آن اضافه شـد و پـس        20ثانيه  

ها بـا اسـتفاده از       از تهيه اسمير از محلول مورد نظر و خشك شدن لام          
هاي زنده   درصد اسپرم ) 10-40(نمايي   ميكروسكوپ نوري و با بزرگ    

   .مورد بررسي قرار گرفت) رنگ گرفته(ده هاي مر و اسپرم) رنگ بي(
براي ارزيابي هر گونه شكستگي     : DNAارزيابي ميزان آسيب رشته     

آميـزي آكريـدين اورنـج در        ها، رنگ   اسپرم موش  DNAي   در دو رشته  
 اسپرم دچار شكست شـده باشـد        DNAدر صورتي كه    . نظر گرفته شد  
سـنت  روئ فلو  در طيفي از رنگ زرد تا قرمز       DNAآميزي،   متعاقب رنگ 

 سالم به رنگ سبز ديـده       DNA. شود بستگي به ميزان آسيب، نمايان مي     
  بار شستشوي نمونه سمينال بـا بـافر        سهدر اين روش پس از      . شود مي

PBS           و حذف مايع رويي، رسوب حاصل به كمك بافر PBS   به غلظت 
اسميرهاي مورد نظر از محيط كشت حاوي اسـپرم         . نهايي رسانده شد  

 30س از خشك شدن آن در محيط آزمايشگاه بـه مـدت             تهيه شد و پ   
.  قرار گرفـت   1:1اتانل به نسبت     -نودقيقه در داخل ظرف حاوي است     

  بررسيروش
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 ـ     ها در مجاورت هـوا، لام      پس از خشك شدن لام     مـدت   ههـاي فـوق ب
      رنـج قـرار  وكريـدين ا آ دقيقـه در ظـرف حـاوي محلـول رنـگ           هفت

گرفــت و پــس از خــشك شــدن نهــايي توســط ميكروســكوپ      
 و نتـايج حاصـل    12 بررسـي شـد    X100نس و عدسـي     ارسئوفلوايمونو

  .صورت درصد بيان شد هب
آميـزي آنيلـين     براي اين منظور از رنگ    : ارزيابي بلوغ هسته اسپرم   

ايـن نكتـه اسـتوار اسـت كـه در طـي        اساس آناليز بر. بلو استفاده شد  
جـاي هيـستون در      ه، پروتامين ب  (Spermiogenesis) اسپرميوژنزمرحله  

گيرد كه اين جـايگزيني در تـراكم و پايـداري        كروماتين هسته قرار مي   
هـاي نابـالغ     آميـزي، اسـپرم    در اين رنـگ   . اسپرم بسيار با اهميت است    

 خاكـستري درآمـده و       بـه  مايـل آبي تيـره    رنگ   هدليل هيستون زياد ب    هب
هماننـد روش   . تري برخوردار هستند   پذيري كم  هاي بالغ از رنگ    اسپرم

ن و  واسـت  -هـا در محلـول اتـانول        فوق، پس از تثبيت لام     ذكر شده در  
 دقيقـه در محلـول      هفتها به مدت     خشك شدن در مجاورت هوا، لام     

حاوي رنگ آنيلين بلو قرار گرفته و پس از خشك شدن در مجـاورت         
  .بررسي شدند) 10010(هوا با ميكروسكوپ نوري و درشت نمايي 

يــابي مورفولوژيــك بــراي ارز: هــا ارزيــابي مورفولوژيــك اســپرم
بـه ايـن شـكل كـه        . ميزي آنيلـين بلـو اسـتفاده شـد        آ  ها از رنگ   اسپرم
 طبيعـي بودنـد، شـمارش و نتـايج بـر          هايي كه داراي ظـاهر غير      اسپرم

چنـين تـشخيص     تـر و هـم     براي ارزيابي دقيـق   . اساس درصد بيان شد   
هـا   رفولوژيـك اسـپرم   وبقاياي سيتوپلاسميك كه نشان از عدم بلـوغ م        

آن .  نگروزين نيز مورد استفاده قـرار گرفـت        -آميزي ائوزين  دارد رنگ 
 ـ      وي  حاهايي كه    دسته از اسپرم   عنـوان   هبقايـاي سيتوپلاسـمي بودنـد ب

  .در نظر گرفته شدند) رفولوژيكولحاظ م از(بالغ هاي نا اسپرم
 ـ   براي تحليل آماري داده     SPSSافـزار    دسـت آمـده از نـرم       ههـاي ب

  .استفاده شد >05/0P ا بANOVA روش آماري  و16يراست و
  

  
 گروه  سههاي غيرمتحرك در     درصد اسپرم : وضعيت تحرك اسپرم  

تيمار، كنترل شم و كنترل توسط ميكروسكوپ نوري بررسي شـد كـه             
) 8/67±32/2( هـاي غيرمتحـرك    در گروه تيمار ميانگين درصد اسـپرم      

و ) 4/38±91/3(م  ـرل ش ـنتروه ك ـه گ ـت ب ـداري را نسب   يـافزايش معن 
  ).1 نمودار ()>05/0P (داشت) 41±31/1(كنترل 

هــاي مــرده كــه در روش  اســپرم: پــذيري اســپرم قــدرت زيــست
 گـروه تيمـار،     سه نگروزين رنگ گرفته بودند در       -ميزي ائوزين آ  رنگ

دست آمد كـه در گـروه        هها ب  كنترل شم و كنترل شمارش و درصد آن       
) 50/57±15/5(هـاي مـرده      ر ميانگين اسپرم  داري د  تيمار افزايش معني  

قابل ) 5/31±29/1(و كنترل   ) 71/33±89/1(نسبت به گروه كنترل شم      
  ).1 نمودار ()>05/0P (مشاهده است

ميـزي  آ براي ارزيابي بلوغ هسته در روش رنـگ : بلوغ هسته اسپرم  
هايي با هسته حاوي هيـستون زيـاد بـسته بـه ميـزان               آنيلين بلو، اسپرم  

هاي نابالغ   تعداد اسپرم . به رنگ آبي تا خاكستري رنگ گرفتند      هيستون  
دار  وجود افزايش معني  . دست آمد  ه گروه محاسبه و درصد آن ب      سهدر  

در ) 55/32±30/2(هـاي نابـالغ گـروه تيمـار          در ميانگين درصد اسپرم   
قابـل  ) 16/11±48/2(و كنتـرل    ) 15±11/3(مقايسه با گروه كنترل شم      

  ).1نمودار  ()>05/0P (مشاهده است
هرگونه اختلال در شكل ظـاهري اسـپرم و دم          : مورفولوژي اسپرم 
عنوان مورفولوژي غيرطبيعي    ههاي سيتوپلاسمي ب   آن و وجود باقيمانده   

 سـه هايي بـا مورفولـوژي غيرطبيعـي در          اسپرم. شود در نظر گرفته مي   
دار در ميـانگين   اخـتلاف معنـي  . طور درصد بيان شد هگروه شمرده و ب   

در مقايـسه بـا     ) 30±73/2(هاي غيرطبيعي در گروه تيمار       د اسپرم درص
 مـشاهده شـد   ) 33/8±63/1(و كنتـرل    ) 5/10±87/1(گروه كنترل شم    

)05/0P<() 1 نمودار.(   
هـايي بـا كرومـاتين آسـيب         تعداد اسپرم : DNAميزان آسيب رشته    

 گـروه بـا اسـتفاده از     سـه رنج دروكريدين اآديده در روش ارزيابي با      
 ـ   رسنت محاسبه و درصد آن    ئوروسكوپ فلو ميك مـد كـه    آدسـت    ههـا ب

سبز رنگ طبيعي و هسته نارنجي تا قرمز بسته بـه            هايي با هسته   اسپرم
  ده درـب ديـ آسيDNAي با ـهاي عنوان اسپرم هميزان آسيب كروماتين، ب

  
   گروه آزمايشيسههاي شمارش شده در  ميانگين تعداد اسپرم: 1 -جدول

      كنترل وجـود دارد كـه بـا علامـت          هاي كنترل شم و    داري بين گروه تيمار با گروه      اختلاف معني 
  .)>05/0P (مشخص شده است *

 Sperm/ml106 سپرم در هر موشتعداد ا ها گروه

 *3/20±13/5 تيمار

 5/29±58/1 كنترل شم

 13/31±9/1 كنترل

 هايافته
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   211 تا 205، 4، شماره 70، دوره 1391 تيرمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  

  

  
  
  
  
  

  
  

 ـ هاي غيرمتحرك، اسپرم ميانگين درصد اسپرم: 1 -نمودار ،  DNAايي بـا آسـيب  ه
هاي تيمـار، كنتـرل شـم و         هاي مرده در گروه    هاي نابالغ، غيرطبيعي و اسپرم     اسپرم
دار بـا     و وجـود اخـتلاف معنـي       aگروه تيمار با گروه كنترل بـا         دار وجود اختلاف معني  . كنترل

داري بين گروه كنترل شم و كنترل ديـده   اختلاف معني.  مشخص شده است   bگروه كنترل شم با     
  .)>05/0P ( استاندارد خطا گزارش شده است±اساس ميانگين  بر ها تمامي داده. شود نمي

  
 DNAهـايي بـا      اختلاف بين ميانگين درصد اسـپرم     . شود مي نظر گرفته 

نسبت به گروه كنترل شـم      ) 75/40±87/2(آسيب ديده در گروه تيمار      
  ).1 نمودار ()>05/0P (دار بود معني) 2/6±30/1(و كنترل ) 41/1±8(

هـا در زيـر لام نئوبـار بـه منظـور             شمارش اسـپرم  : ها تعداد اسپرم 
هـا توسـط ميكروسـكوپ نـوري         ارزيابي طبيعي بـودن تعـداد اسـپرم       

كـاهش  .  گـروه شـمرده شـد   سـه هـا در   صورت گرفت و تعداد اسپرم   
) 3/20±13/5(هـا در گـروه تيمـار     داري بين ميانگين تعداد اسپرم   معني

) 13/31±9/1(و گروه كنترل    ) 5/29±58/1(نسبت به گروه كنترل شم      
   ).1جدول  ()>05/0P (مشاهده شد

  

  
 و آور اسـترس ي  جـانب  عوارض جزي  دمثليتول وي  جنس اختلالات

ي زنـدگ  تيفيك بر كه است كيكوتيسا يآنتي  داروها از استفاده نيروت
 ـ 13.گـذارد  يم ـي  يسـو  اثر دارو كننده مصرف مارانيب  نقـش  نيرولاكتپ
 و 14كنـد   يم ـ فاياي  دمثليتول وي  جنس تيفعال و رفتار ميتنظ دري  ديكل
 دو هـر  در گالاكتوره وي  نابارور جاديا باعثي  سرم نيپرولاكت شيافزا

 و نـر  جنس دري  كوماستيژن و انزال ارگاسم، ،وذعن مشكلات و جنس
 15و16.گـردد  يم ـ مـاده  جـنس  دري  جنـس  كليس ـ وجود عدم و اختلال

 مـشتقات  رينظ Atypical  غيرتيپيك كيكوتيسا ينتآي  داروها از يبعض
ي هــا رنــدهيگ) ديــكلوپراماومت و ديســولپرا يآمــ د،يســولپرا (دهايــبنزام
 ـس رفتن نيب از باعث كه كرده مهار را نيدوپام  ـ ستمي ي رو بـر ي  كنترل
 جـه ينت در و گـشته  نيپـرولاكت  ترشـح  نهيزم در لاكتوتروفي  ها سلول

 ـمكان 17و18.شـود  يم ـ جادياي  نميپرپرولاكتيه  ديسـولپرا ي  دارو اثـر  سمي
 غلظـت  كـاهش  باعـث  كـه  اسـت  3D و 2D رندهيگ كردن بلوكه شامل
 19و20.گـردد ي  نميپرولاكت ديتول زانيم شيافزا وي  پوتالاموسيه نيدوپام
 دارو كننـده  مـصرف  گروه در ها اسپرم تيفيك و تعداد از مطالعه نيا در
 فوق مطالعه از آمده دست به جينتا. است شده كاستهي  دار يمعن طور هب

 مطالعـه  از حاصـل  جينتـا  بـا  اسـپرم  تعـداد  و تيفيك كاهش نهيزم در
Garcia Diez اسـپرم  تيفيك در اختلال جاديا سميمكان 21.دارد مطابقت 

 ـتوج وي  بررس قابل مختلف طرق از دارو نيا توسط  ترشـح  .اسـت  هي
ي بـرا  تستوسترون سنتز .داردي  تنگاتنگ ارتباط اسپرم ديتول با ديياسترو

 ـثانو اتيخـصوص  شيافزا و ليتكم و اسپرم ديتول  رفتـار  وي  جنـس  هي
 LH ترشح با را اعمال نياي  قدام زيپوفيه 22.استي  الزامي  جنسي  عيطب
 نيگنـادوتروپ  آزادكننـده  هورمـون ي  آزادساز با هيثانو طور هب و FSH و
)GnRh( كند يم ميتنظ پوتالاموسيه از. FSH  پرماتوژنزاس ـ آغـاز ي  بـرا 

 ـاي گنـاد  داخل تستوستروني  بالا غلظت و استي  الزام  را پروسـه  ني
 ـمو   كنـد  يم ـ كيتحر را كيديلي  ها سلول LH 23و24.كند يم فعال  زاني
 بـا  همراه يا ميمستق طور هب كه شده القاي  گناد داخل تستوستروني  بالا
 شـروع ي  رو بر )DHT( دروتستوسترونيه يد  آني  ها تيمتابول ازي  يك
 تياسپرماتوس ـ وي  اسـپرماتوگون ي  هـا  سلولي  وزيم ميتقس شرفتيپ و
ي سرتولي  ها سلولي  رو FSH اسپرماتوژنزي  ط در و گذارد يم اثر هياول
 ـن و دينما يم ليتسه را ديياسپرماتوزو به دياسپرمات ليتبد و كرده اثر  زي

 بـه  نيپـرولاكت  25.كنـد  يم عيتسر راي  اسپرماتوگون بلوغ مراحل شروع
 عمـل ي  گنـاد  -يزيپـوف يه -يپوتالاموس ـيه محـور  كننده ميتنظ عنوان

 و انـسان ي رو بـر ي مهار اثراتي  دارا نيپرولاكتي  بالا غلظت. كند يم
 بـه  و LHي  ضـربان  ترشـح ي  نميپرپرولاكتيه. باشد يم واناتيح ريسا بر
 آزاد هورمـون  ترشح كاهش باعث و 26داده كاهش را FSH تر كم زانيم

ي دارو روزه 45 مـصرف  از پـس  مطالعه نيا در 27.گردد يم LH كننده
ي هـا  گـروه  به نسبتي  ديتولي  ها اسپرم زانيم ماريت گروه در ديسولپرا
ــرل ــم كنت ــرل و ش ــ كنت ــور هب ــ ط ــاهشي دار يمعن ــه ك ــت يافت . اس

 β-17 وسـنتز يب بـا  ديسـولپرا  مـصرف  اثر دري  جادياي  نميپرپرولاكتيه
 كـاهش  باعـث  و كند يم جاديا تداخل گيديلي  ها سلول از ولياستراد

 بحث
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 دچـار  را اسـپرماتوژنز  رونـد  كاهش نيا كه شود يم سترونوتست زانيم
 ـتولي  ها اسپرم زانيم و كرده اختلال  كـاهش  28.ابـد ي يم ـ كـاهش ي  دي

 گـروه  اسپرمي  ها نمونه در هسته ونيناسيپروتام و بلوغ زانيم مشخص
 بـه  FSH ترشـح  مهـار  و كـاهش  اثر در گريد گروه دو به نسبت ماريت

 و اخـتلال  باعـث  د،يسـولپرا  توسـط ي  جـاد ياي  نم ـيرولاكتپرپيه علت
يـك  ي  انتقالي  ها نييپروت سنتز دري  سرتولي  ها سلول فيضع عملكرد

 عامل عنوان بهي  انتقالي  ها نييپروت. گردد يم نيپروتام وي  ا ضهيب  دو و
يي نهـا  بلـوغ  مرحلـه  در نيپروتـام ي  نيگزيجـا  ليتسه دري  مهم اريبس

 ـن نيپروتـام  سـنتز  اهشك 29.شوند يم شناخته اسپرم  كـاهش  باعـث  زي
 تعـداد  شيافـزا  در نهايت  و ها اسپرم ونيناسيپروتام زانيم در ريچشمگ
 ـا در شده مشاهده نابالغي  ها اسپرم  ـگرد گـروه  ني  ـا در .اسـت  دهي  ني
 بيآس ـ DNA بـا يي  هـا  اسپرم زانيم توجه قابل شيافزا مشاهده مطالعه

 ـدل بـه  شيآزمـا  وردم گريدي  ها گروه به نسبت ماريت گروه در دهيد  لي
ــاهش ــم ك ــيپروتام زاني ــسته ونيناس ــل ه ــتوج قاب ــاهش. اســت هي  ك
 احتمـال  و شـده  هستهي  فشردگ روند در اختلال باعث ونيناسيپروتام
ي سـلول  DNA با آزادي  ها كاليراد ليقب ازي  خارج مضر عوامل تماس
   30و31.دهد يم شيافزا را اسپرم

 ديمو كه 32رفته بالا ها رماسپ DNA به بيآس جاديا احتمال نيبنابرا
 شده درمان گروه در DNA بيآسي داراي ها اسپرم زانيم شيافزا علت

. باشـد  يم حاضر مطالعه در رنجوا نيديكرآي  زيمآ  رنگ در ديسولپرا با
ي حاك مشاهداتي  عيرطبيغي  مورفولوژ بايي  ها اسپرم زانيمي  بررس در
 كننـده  مصرف گروه در نرمال ريغي  ها اسپرم درصد دار يمعن شيافزا از

 حاصلي  نميپرپرولاكتيه توسطي  جاديا اختلال. است ديسولپراي  دارو
 ـم در ديسـولپرا  مصرف از  ـتول FSH زاني  فيتـضع  آن طبـع  بـه  وي  دي

 رونـد ي  ط ـي  اضـاف  توپلاسميس حذف دري  سرتولي  ها سلول عملكرد
ــپر ــد (ماتوژنزاس ــر   رون ــاي ن ــر در گناده ــسي ن ــت جن ــد گام  ) تولي

(Spermatogenesis)33 مـار يت گروه در دار يمعن تفاوت نيا بروز باعث 
 گروهي  ابيارز در. است دهيگرد كنترل و شم كنترلي  ها گروه به نسبت
 ـمقا در مـرده ي  ها اسپرم اديز تعداد د،يسولپرا با شده درمان  دو بـا  سهي

ي ها اسپرم زانيم رفتن بالا با. است بوده توجه قابل گريدي  تجرب گروه
 ـبي  نينـاب يب بافت به مثبت دازيپراكسي  ها تيلكوس نفوذي  عيرطبيغ  ضهي
 كـه  ابـد ي يم ـ شيافـزا  ها آنيي  پلاسما غشاء كردن دهيپراكس منظور به

 ROS شيافــزا باعــث رنرمــاليغي هــا اســپرم و هــا تيلكوســ شيافــزا
) ژنياكس آزادي  ها كاليرادي  عبارت به ا ي ژنياكس ريپذ واكنشي  ها گونه(
   34.گردد يم

 كـه  داشـت  خواهـد  همراه به را مردهي  ها ماسپر شيافزا روند نيا
 ـا در مـار يت گـروه  در ها سلول نيا درصد شيافزا بري  ليدل  مطالعـه  ني

 و شـم  مـار، يت گـروه  سـه  هـر  در ها اسپرمي  حركت توان سهيمقا. است
 در رمتحـرك يغي  هـا  اسـپرم  تعـداد  مـشخص  شيافزا كننده انيب كنترل
 ـم شيافـزا . تاس ـ ديسولپراي  دارو كننده مصرف گروهي  ها نمونه  زاني
ــا كــاليراد ــل آزادي ه ــا آن ورود و H2O2 مث ــه ه ــ داخــل ب  توزوليس

يي پلاسماي  غشا دري  جاديا بيآس قيطر از ديياسپرماتوزوي  ها سلول
 فـسفات  شـش  گلـوكز  ميآنـز  عملكـرد  در اخـتلال  جاديا سبب ها، آن
 كـاهش  32.دهد يم كاهش را اسپرمي  حركت توان و دهيگرد روژنازديده

 قابـل  فـوق  مـوارد  بـه  توجـه  با احتمالا مطالعه نيا در ها اسپرم تحرك
 بـا  درمـان  دهـد  يم ـ نـشان  مطالعـه  نيا جينتا مجموع در. است هيتوج
 ـ ليدل به ديسولپرا كيكوتيسا يآنتي  دارو  ـفيكي  رو بـر  آن راتيثأت  تي
 ـتول ليپتانـس  كـاهش  باعـث  تنها نه اسپرم ي نابـارور  جـاد يا وي  دمثلي

 ـا ازي  ناش ـ عوارض بلكه شود يم  ـن اخـتلال  ني  ـفيك كـاهش  در زي  تي
 ـاحت شـده  ذكـر  مـوارد  بـه  توجه با لذا است موثر ماريبي  زندگ  در اطي
ي زندگ در آني  جانب اثرات كاهش منظور به دارو نيا مصرف و زيتجو

 ـگ قـرار  توجه مورد ديبا مبتلا مارانيب  و قـات يتحق انجـام  هرچنـد  ردي
   .است ريناپذ اجتناب آن مورد در تر شيب مطالعات

نامـه تحـت عنـوان     اين مقاله حاصل بخشي از پايـان       :سپاسگزاري
مطالعه اثر هيپرپرولاكتينمي ناشي از سولپرايد در ساختار بافتي بيضه،          "

 در مقطـع دكتـراي     "كيفيت اسپرم و توان باروري در موش سوري نـر         
باشد كه بـا حمايـت دانـشكده       مي 280 و كد    1390تخصصي در سال    

  .ه اجرا شده استدامپزشكي دانشگاه ارومي
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Background: Use of certain antipsychotic drugs has severe effects on fertility in males. 

Hypothalamus and hypophysial impressions and changes in plasma hormones 

concentration like prolactin, LH and FSH can affect sperm production. In this study, we 

investigated the effects of sulpiride on sperm quality, maturation and DNA damage. 

Methods: Twenty for adult male mice (age: 6-8 weeks) were divided into three groups. 

The treatment group received 40 mg/kg sulpiride solution and the control sham group 

was given carrier of the drug intraperitoneally (IP) daily for 45 days but the control 

group received nothing. Finally, all the mice were sacrificed by cervical dislocation and 

their cauda epididymis were removed surgically. The excised specimens were placed in 

1 ml HTF medium and incubated for 30 min in CO2 incubator to allow the spermatozoa 

to swim out. Later, sperm count, motility and viability were analyzed. Additionally, 

sperm chromatin quality and DNA integrity were assessed by aniline blue and acridine 

orange staining. 

Results: Significant decrease in sperm motility and count were observed in the 

treatment group while the number of abnormal sperm increased as compared with the 

other two groups. Sperm viability and DNA maturation showed significant reduction 

and the rate of DNA damage increased in comparison with the control sham and the 

control groups (P<0.05). 

Conclusion: The study showed that sulpiride has negative effects on sperm parameters 

in treated animals and in some cases it could cause secondary infertility. 

 
Keywords: DNA damage, nuclear maturation, sperm quality, sulpiride. 
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