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Abstract
Background and Objective: Oxaliplatin is the main agent used in the treatment of colorectal cancers.
Oxaliplatin inhibits DNA replication and transcription and to induce apoptosis or necrosis in cancer cells
and rapidly dividing cell lines. This study was designed to determine the effect of Oxaliplatin on sperm
parameters of 60 days old offspring during pre-pregnancy, pregnancy and lactation period in mice.

Methods: In this experimental study, 32 female NMRI mature mice were randomly allocated into 4
groups. Animals in control group were received 0.2 ml saline intraperitoneally (IP) during 21 days of pre-
pregnany, pregnancy and lactation periods. Animals in experimental groups including pre-pregnant,
pregnant and lactation groups were received 3 mg/kg oxaliplatin trice a week IP during 21 days before
mating, during pregnancy and lactation periods, respectively. At the 60th postnatal day, all the male
offspring were euthanized and sperm samples were obtained. Analysis of sperm parameters including
count, motility, vitality, maturation and DNA integrity was done.

Results: Sperm count, motility and DNA integrity were significantly reduced in all three groups of Pre-
pregnancy, pregnancy and lactation in comparison with control group (P<0.05). Moreover, the percentage
of immature and dead sperms were significantly increased in oxaliplatin groups (P<0.05).

Conclusion: Admistration of oxaliplatin induces adverse effect on sperm quality in perinatal period. The
greatest effect of this drug is on lactation period. Also, by increasing the time interval for oxaliplatin
administration in mice to puberty of offspring, the adverse effects of this drug on the quality of sperm
parameters are reduced.
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مقدمه
ــيدارو ــانیمیش ــیدرم ــیاگزال ــ)Oxaliplatin(نیپلات ــورهب ط
قـرار اسـتفاده موردرکتوموکولونيهاسرطاندرمانيبراگسترده

وغـذا سـازمان توسـط يلادیم2002سالدردارونیا.)1(ردیگیم
اسـت. گرفتـه قـرار دییتامورد)FDA(کایآمرمتحدهالاتیايدارو

ــا ــادارونی ــامب ــان Diaminocyclohexaneيه Oxaloplatinium،
EloxetinوL- OHPونـد یپطریـق ازدارونی ـاشـود. یمشناختهزین

وتکثیــرازDNAهــايمولکــولبــاپلاتــینهــايکمــپلکسمتقــاطع
يهـا سـلول يرواحتمـالاً وکنـد میجلوگیريسلولیبردارينسخه
یط ـدهی ـچیپزیتمـا ينـدها یفرآویسلولماتیتقسيداراکهیجنس
دارونی ـااثرمورددرمطالعه).2(باشدموثرتواندیمهستند؛نیتکو

همکارانوLeviاست.محدوديبارورقدرتویتناسليهااندامبر
وهعـلا .)3(کردنـد گـزارش یجنس ـيگنادهادررادارونیاتیسم

یاگزال ـزیتجـو متعاقـب زی ـنضـه یبگیدی ـليهاسلولآپوپتوزبرآن
).5و4(استشدهگزارشنیپلات

پلاتـین اگزالـی دارويازاسـتفاده بارابطهدرمختلفیگزارشات
).7و6(داردوجودکولورکتالسرطانبهمبتلازنانبارداريزماندر
درمـان بـراي ارودایـن ازاسـتفاده بـا درمـانی شـیمی انجامروایناز

نظـر بـه ناپـذیر اجتنـاب امـري زنـان بـارداري حفـظ کنـار درسرطان
رسد.می

جملـه ازبدنمختلفيساختارهانیتکووتوسعهکهییآنجااز
يروتولدازبعدیحتایوقبلیخاصيهادورهدریجنسيگنادها
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کنـار درنـوزادان يبارورسلامتحفظتیاهمبهتوجهباودهدیم
ويبـاردار ،يبـاردار قبليهادورهدرسرطانبهمبتلامادراناندرم

يروبـر نیپلات ـیاگزال ـيدارواثـر بـا رابطهدريامطالعه؛شیرواري
دارونیـــاتوســـطنشـــانیوالدکـــهيدیـــموالاســـپرميپارامترهـــا

يامطالعـه چگونـه یهآنبـر عـلاوه نشد.افتی؛اندشدهیدرمانیمیش
نشد.افتیزینبالغيهاموشاسپرمتیفیکبردارونیااثربریمبن

یطــنیپلاتــیاگزالــيدارواثــراتقیــدقیابیــارزاســاسنیبــرا
تواندیمدیموالاسپرميپارامترهايروبریشیرازایپدوراندرزیتجو

یدرمانمناسبيهاروشاتخاذدرنر،يباروريهاشاخصعنوانبه
مناسـب مـادران یدرمـان یمیشدورهضمندیمواليبارورحفظيبرا

اگزالـی درمـانی شـیمی داروياثـر تعیـین منظوربهمطالعهاینباشد.
موشپیرازایشیدورهدرروزه60موالیداسپرمپارامترهايبرپلاتین
شد.انجامسوري

بررسیروش
بـا NMRIنـژاد مـاده بـالغ مـوش سر32يروتجربیمطالعهاین

گـروه دررانیاپاستورتویانستزاشدهيداریخرگرم35یبیتقروزن
انجـام 1397سـال یط ـتهراندانشگاهدامپزشکیدانشکدهپایهعلوم
شد.

تیــرعایشـگاه یآزماوانـات یحيروبـر کـار یاخلاق ـپروتکـل 
،یکیتـار –ییروشـنا سـاعت 12طیشـرا حفـظ باواناتیحد.یگرد
يغـذا وآببـه آزادانـه یدسترسوگرادیسانتدرجه20-26يدما

جفـت يبـرا طیمح ـطیشـرا بـا عادتازپسشدند.ينگهداریافک
گرفتـه درنظرقفسهردرنرموشکیيازابهمادهموشدويریگ

يهـا موشويسبررژنواپلاكساعت،12گذشتازپسشدند.
گـروه چهـار دریتصادفصورتبهواناتیحشدند.يجداسازبارور
شدند.میتقسریزشرحبهییتاهشت

ازقبـل روزه21دورهسـه درمـوش هـر بـه (کنتـرل): لاوگروه
هـر يابتـدا درروزسـه مـدت بـه يرواریشويبارداریط،يباردار
داخـل صورتبهدرصد9/0نیسالنرمالتریلیلیم2/0روزهرهفته،
شد.قیتزریصفاق

ازقبـل روزه21دورهدرمـوش هـر به):يباردارقبل(دومگروه
بـر گـرم یل ـیم3زانیمبهروزهرهفته،هريبتدااروزسهدریآبستن

نیپلات ـیاگزاليدارویصفاقداخلروشبه)8(بدنوزنلوگرمیک
شد.قیتزر

يباردارروزه21دورهدرموشهربهباردار):(گروهسومگروه
زانی ـمبـه بـار کی ـ،16و1،2،7،8،9،14،15صـفر، يروزهادر
يدارویصـفاق داخـل روشبـه بـدن وزنلـوگرم یکبـر گرمیلیم3

شد.قیتزرنیپلاتیاگزال
روزه21دورهدرمــوشهــربــه):رواریشــگــروه(چهــارمگــروه

داروي17و1،2،3،8،9،10،15،16يروزهـــــادريرواریشـــــ

بـر گـرم یل ـیم3میـزان بـه صـفاقی داخـل صـورت بـه پلاتیناگزالی
شد.قیتزربدنوزنلوگرمیک

مـادر يهـا مـوش ازدیموال)،P21(تولدازبعدام21روزازپس
کـه ییآنجـا ازشدند.ينگهدارجداگانهيهاقفسدروندشدجدا
بـه دی ـموال؛دهدیمرخیهفتگ6-8دريسورموشدریجنسبلوغ

تولـد ازبعدام60روزدرکاملبلوغازپسگروههرازآمدهدست
)P60(گرفتندقراراسپرمزیآنالمورد)9(.

.شـد انجـام میدی ـدیاپدمازاسپرماستحصال،یکشآسانازپس
ضـه یبازمیدی ـدیاپدم،یشـکم محوطهکردنبازازپسمنظورنیبد

يحـاو وبی ـکروتیمبـه ،آندربـرش نیچنـد جـاد یاازپـس وجدا
درسپسشد.منتقلBSAتریلیلیمبرگرمیلیم15يداراT6طیمح

قـه یدق30مـدت بـه درصدCO25وگرادیسانتدرجه37انکوباتور
اسـپرم، يپارامترهـا یابی ـارزيبـرا گرفت.قرارهااسپرمخروجيبرا

تی ـفیکوبلـوغ ات،یحتیقابلتحرك،تعداد،جملهازیاتیخصوص
گرفت.قرارمحاسبهمورداسپرمهستهنیکرومات
منظـور نیايبرا.شدهیته20بهیکرقتهااسپرمشمارشيبرا

PBSمیکرولیتـر 380لیتـري میلـی یـک میکروتیـوب کی ـداخلدر

شـد. اضـافه نظـر مـورد اسـپرم ازمیکرولیتر20آنبهسپسوختهیر
بـر آنازمیکرولیتـر 10آمـده، دستبهمحلولشدنمخلوطازپس

ــهیرســنگیلامــليدارانئوبــارلامروي تعــدادشــمارشوشــدخت
.)10(شدانجامهااسپرم

ازمیکرولیتــر10مقــداراســپرمركتحــوضــعیتســنجشبــراي
ازپـــسوشـــدختـــهیرلامرويبـــراســـپرمحـــاويوبیـــکروتیم

یینمـا بزرگباينورمیکروسکوپلهیوسبهسرعتبهيگذارلامل
نـوع سـه براسـاس هـا اسـپرم تحـرك درصـد وشدانجامیابیارز20

انی ـب)IM(حرکتیبو)NP(شروندهیرپیغ)،PR(شروندهیپحرکت
.)10(دیگرد

نگروزینائوزینيزیآمرنگروشازاسپرماتیحارزیابیيبرا
دررااسـپرم يحـاو وبیکروتیمازمیکرولیتر20مقدار.شداستفاده
وکـرده بی ـترکائـوزین محلـول ازيمسـاو زانیمبالامیکگوشه

زی ـننگروزینرنگیمحلولازمیکرولیتر20ثانیه،30گذشتازپس
،طیمحدرهالامشدنخشکواسمیرتهیهازسپوشداضافهآنبه
اتی ـحزانی ـم40یینمـا بـزرگ بـا ينورکروسکوپیمازاستفادهبا

رنـگ يدارايهـا (اسپرمزندهيهااسپرمدرصدصورتبهها،اسپرم
.)11(دیگردانیبرنگ)یبيها(اسپرممردهو)یصورت
بـه شـد ستفادهابلوآنیلینآمیزيرنگازاسپرمبلوغمطالعهيبرا

گوشـه درومیتبرداشتریکرولیم20اسپرمونیسوسپانسازکهيطور
لامد.ی ـگردهی ـتهریاسـم گـر یدلامکیلهیوسبهسپسوختهیرلام

درقـه یدق30مـدت بـه شـگاه، یآزماطیمح ـدرشـدن خشکازپس
ازپــسشـد. دادهقـرار 1:1نسـبت بــهاتـانول -اسـتون يحـاو ظـرف 



پیرازایشیدورهدرروزه60موالیداسپرمپارامترهايبرپلاتیناگزالیاثر/52

)73پیدر(پی1شماره/22دوره/1399بهار /گرگانپزشکیعلومدانشگاهعلمیمجله

رنـگ محلـول يحـاو ظرفدرقهیدقهفتلاممجدد،شدنخشک
یینمـا بـزرگ بـا یینهـا شدنخشکازپسوگرفتقراربلونیلیآن

جینتـا يزیآمرنگنیادرد.یگردمشاهدهينورکروسکوپیم100
یآب ـرنـگ بـه ادی ـزستونیهي(دارانابالغيهااسپرمدرصدبراساس

کمتر)يریپذ(رنگبالغيهااسپرمدرصدو)يخاکستربهلیمارهیت
).12(دیگردانیب

فـوق روشهماننـد اسـپرم، هستهنیکروماتتیفیکیابیارزيبرا
محلــولدرآنتیــتثبواســپرمونیسوسپانســازریاســمهیــتهازپــس

محلـول يحـاو ظـرف درقـه یدقهفتمدتبههالام،اتانول-استون
ازپـس وگرفتنـد قـرار کی ـتارطیمح ـدرواورنـج نیدیآکررنگ

یینمابزرگوفلورسانتکروسکوپیملهیوسبهیینهاشدنخشک
درصـد صـورت بـه جینتـا يزی ـآمرنـگ نیادرشدند.مشاهده100

درصـد وقرمـز) تـا زرد(رنگشدهشکستهDNAيدارايهااسپرم
.)13(شدانیبرنگ)(سبزسالمDNAيدارايهااسپرم

انسی ـوارنآزمووSPSS-16يآمارافزارنرمازاستفادهباهاداده
انحـراف ومیـانگین اسـاس بـر (یتـوک یل ـیتکمآزمـون وطرفهکی

شدند.لیتحلوهیتجز05/0ازکمتريداریمعنسطحدر)معیار
هایافته

دارمعنــیيآمـار کــاهشسـبب پلاتــیناگزالـی يدارومصـرف 
درونی ـلیم3/30±2/3سوم،گروه(باردارهگرواسپرمتعدادنیانگیم
ــیم ــر)یلیل ــروت ــوهگ ــروه(رواریش ــارم،گ ــلیم2/26±3چه درونی
دی ـگردتـر) یلیلیمدرونیلیم41±2(کنترلگروهبهنسبتتر)یلیلیم
)05/0P<.(يبـاردار ازقبـل گـروه دراسپرمتعدادنیانگیمنیهمچن
رواریش ـگـروه بـه نسبتتر)یلیلیمدرونیلیم3/35±8/2دوم،گروه(

اسـت یحـال درنی ـا.بود)>05/0P(داریمعنيآماراختلافيدارا
نیب ـزی ـنوسـوم ودوميهـا گروهدوم،وکنترليهاگروهنیمابکه

نشد.افتیيداریمعنيآماراختلافچهارموسوميهاگروه
يهـا اسـپرم درصـد کـه دادنشـان حرکـت مورددراسپرمزیآنال

ودرصـد) 6/64±6/2(سـوم يهـا گروهدرشروندهیپحرکتيدارا
ــارم ــبتدرصــد)3/47±7/2(چه ــهنس ــرلگــروهب 2/83±8/3(کنت
يداریمعن ـيآمارکاهشدرصد)5/78±3/3(دومگروهودرصد)

يهـا روهگ ـنیب ـداریمعن ـاختلافنیانیهمچن).>05/0P(دادنشان
کـه اسـت یحـال درنی ـا).>05/0P(شـد مشـاهده زینچهارموسوم

وجوديداریمعنيآماراختلافدومگروهبهنسبتکنترلدرگروه
شـرونده یرپیغحرکـت يدارايهـا اسـپرم درصـد مـورد درنداشت.

8/4±3(کنترليهاگروهنیمابيداریمعنيآماراختلافچگونهیه
چهـارم ودرصـد) 2/4±1/1(سومدرصد)،2/5±6/1(دومدرصد)،

درحرکـت بـدون يهااسپرمتعداد.نشدمشاهدهدرصد)7/0±6/4(
دردرصـد) 48±3/3(چهـارم ودرصد)1/31±9/1(سوميهاگروه

2/16±3(دومودرصـد) 9/11±4/2(کنتـرل يهـا گـروه بـا سـه یمقا

نیانیهمچن.)>05/0P(دادنشانيداریمعنيآمارشیافزادرصد)
شدمشاهدهزینچهارموسوميهاگروهنیبداریمعنيآماراختلاف

)05/0P<.(حرکـت بـدون يهـا اسپرمدرصدکهاستیحالدرنیا
ــهنســبتکنتــرلدرگــروه ــهیهدومگــروهب يآمــاراخــتلافچگون

نداد.نشانيداریمعن
قبــل(یتجربــيهــاگــروهدرزنــدهيهــااســپرمدرصــدنیانگیــم

کـاهش کنتـرل گـروه بـه نسـبت )يرواریشويبارداریط،يباردار
نیب ـزنـده يهااسپرمدرصدنیانگیمکهيطوربهداد.نشانیجیتدر

سـوم درصد)،69±4/1(دومدرصد)،9/80±9/3(لکنتريهاگروه
يآمـار اخـتلاف درصد)5/32±3/3(چهارمودرصد)1/2±3/55(

ــ درصــدنیانگیــمآنبــرعــلاوه).>05/0P(دادنشــانيداریمعن
ســومگــروهدرصــد)،9/30±4/1(ومدگــروهدرمــردهيهــااســپرم

بـه نسـبت درصـد) 4/67±3/3(چهـارم گروهودرصد)1/2±6/44(
ــرلروهگــ ــزادرصــد)19±9/3(کنت ــارشیاف ــيآم ــتیداریمعن اف

)05/0P<.(
کـاهش کـه دادنشـان بـالغ هستهبااسپرمدرصدنیانگیمیابیارز
ــار ــيآم ــپرماتوزوئدريداریمعن ــروهيدهایاس ــومگ 2/86±1(س

کنتـرل گـروه باسهیمقادردرصد)2/81±2(چهارمگروهودرصد)
ــد)9/0±93( ــوددرص ــا.)>05/0P(داردوج ــتلافنی ــاراخ يآم

نیمابوچهارمگروهودرصد)9/88±2/2(دومگروهنیمابداریمعن
چگونــهیه).>05/0P(شــدمشــاهدهزیــنچهــارموســوميهــاگــروه

نیهمچن ـودومگروهباکنترلگروهنیبيداریمعنيآماراختلاف
نیانگی ـممـورد در.نشـد مشـاهده سومگروهباسهیمقادردومگروه

گروهودرصد)8/13±1(سومگروهدرنابالغ،هستهبااسپرمرصدد
درصـد) 9/6±9/0(کنتـرل گروهبهنسبتدرصد)7/18±2(چهارم

آنبــرعــلاوه.)>05/0P(شــدمشــاهدهيداریمعنــيآمــارشیافــزا
دومهگـرو نیب ـیش ـیافزاروندصورتبهيداریمعنيآماراختلاف

وســوميهــاگــروهنیمــابزیــنوچهــارمگــروهودرصــد)2/2±11(
بـا اسـپرم درصـد نیانگی ـممـورد در.)>05/0P(شـد مشاهدهچهارم

نیب ـداریمعن ـيآمـار اخـتلاف وجـود عـدم دگاهی ـدازنابـالغ هسته
گـروه زی ـنودومگـروه وکنترلگروهنیبرابطهبهتوانیمها،گروه

.نموداشارهسومگروهباسهیمقادردوم
درصـد اورنج،-نیدیآکريزیآمرنگزاحاصليهایبررسدر
گـروه سهباسهیمقادرکنترلگروهدرسالمDNAيدارايهااسپرم
درصـد نیانگی ـمکهيطوربهداد.نشانیتوجهقابلاختلافیتجرب

سـوم گـروه درصد)،9/75±3(دومگروهردسالمDNAباهااسپرم
بـه نسـب درصـد) 5/38±3/3(چهـارم گـروه ودرصد)7/4±8/51(

افــتیيداریمعنــيآمــارکــاهشدرصــد)93±9/0(کنتــرلگــروه
)05/0P<.(يدارايهـا اسـپرم درصدمورددرDNAده،ی ـدبیآس ـ

ــزا ــارشیاف ــيآم ــيداریمعن ــپرماتوزوئنیب ــرويدهایاس ــومهگ س
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سـه یمقادردرصـد) 4/61±4/3(چهارمگروهودرصد)7/4±1/48(
برعلاوه).>05/0P(شدمشاهدهدرصد)3/18±7/2(کنترلگروهبا

7/38±4/16(دومگـروه نیب ـدرداریمعن ـيآمـار اخـتلاف نیاآن
یحـال درنی ـا.)>05/0P(داشـت وجـود زینچهارمگروهودرصد)

ده،ی ـدبیآس ـDNAيدارايهـا اسـپرم درصـد مـورد درکـه است
بـه نسـبت کنتـرل گـروه نیمـاب يداریمعنيآماراختلافچگونهیه

مشـاهده سـوم گـروه بـا سـه یمقادردومگـروه نیهمچنودومگروه
.نشد

بحث
کننـده دریافـت هـاي موشنرموالیدمطالعه،نیاجینتابهتوجهبا

ويبـاردار یط ـ،يبـاردار قبـل هـاي گـروه درپلاتیناگزالیداروي
تـر پـایین کیفیـت بـا هـایی اسـپرم دارايچشمگیريطوربهشیرواري

یتجرب ـهـاي گـروه بـین نتـایج مقایسـه .بودنـد کنترلگروهبهنسبت
دارويایــنمخــرباثــراتکمتــرینوبیشــترینکــهبــودآنبیــانگر
ترتیـب بـه موالیـد اسـپرم پارامترهـاي کیفیـت رويبـر درمانیشیمی

است.يباردارقبلوشیرواريهايگروهبهمربوط
ویجنس ـيگنادهـا یابی ـارزنـه یزمدریمطالعـات راسـتا نیهمدر

یدرمـان یمیش ـيداروهـا ازاسـتفاده متعاقبدیموالاسپرميپارامترها
ــیرازایپدورهدر ــزارشیشــ ــدهگــ ــت.شــ ــهاســ ــههمانگونــ کــ

Seethalakshmiدرنیپلات ـسیس ـيداروزیتجـو ازسپهمکارانو
ــد ــوزادان،تعــدادکــاهشن؛یوال وتعــداد،یجنســيگنادهــاوزنن

ــموالدراســپرمتحــرك ــردی ــدگــزارشران مطالعــهدر).14(کردن
يداروازاسـتفاده متعاقـب نـر دی ـموالاسـپرم تعـداد کـاهش يگرید

ــ ــانیمیش ــیدرم ــادراندرنیدوکسوروبوس ــم ــدورهیط يرواریش
ــارانوFavareto).15(شــدگــزارش ــاخهمک ــزولدرریت ــه،یبن ض

رونـد بـر سـوء اثـرات واسـپرم تعـداد کـاهش د،ی ـموالرشدکاهش
نیپلات ـسیس ـيداروزیجـو تمتعاقبرابالغنردیموالدراسپرماتوژنز

بـر یمبن ـيگـر یدمطالعاتنیهمچن).16(کردندگزارشنروالددر
کـاهش آندنبـال بـه ویدرمـان یمیش ـيداروهـا سـوء اثـرات انتقال

درداروهـا نی ـازیتجـو متعاقـب ندهیآنسلدیموالدريبارورقدرت
).18و17(داردوجودنیوالد

قبـل يهـا گروهدرنیلاتپیاگزاليداروزیتجوحاضرمطالعهدر
،درصد14کاهشسبببیترتبهيرواریشويبارداریط،يباردار

کنتـرل گـروه بهنسبتنردیموالاسپرمتعداددرصد37ودرصد27
کـاهش بریمبنيمتعدديهاگزارشکهاستیحالدرنیاد.یگرد

جملـه ازیدرمـان یمیشيداروهاریسازیتجومتعاقباسپرمتعداددر
).19-21(داردوجـود زی ـنبوسـولفان ونیپلاتسیسد،یکلوفسفامیس

دراخـتلال موجـب راشـباع یغچـرب يدهایاسدرویداتیاکسبیآس
موجـب امـر نی ـاکهگرددیمیسلوليغشاهايرینفوذپذوتیالیس

.)22(شودیماسپرمبهبیآسقیطرازتعدادکاهش

کـاهش سـبب یکل ـطـور بـه نیپلات ـیاگزاليدارومامطالعهدر
بـه رمتحـرك یغيهـا اسـپرم درصدشیافزانیهمچنواسپرمتحرك

دوميهـا گروهدربیترتبهدرصد48ودرصد31،درصد16زانیم
دهندهنشانيمتعددمطالعاتراستانیهمدرد.یگردچهارموسومو

رمتحــركیغيهــااســپرمدرصــدشیافــزاواســپرمتحــركکــاهش
ــتفادهمتعاقـــب ــاازاسـ ــانیمیشـــيداروهـ ــفامیس(یدرمـ ،دیکلوفسـ

).23-25(داردوجودرن)یبنزوپ،فنیتاموکس
درمـوثر وکننـده نیـی تععامـل عنـوان بـه اسـپرم تحـرك قدرت

ریسـا بـا سـه یمقادريمـوثرتر نقـش رسـد یم ـنظربهوبودهيبارور
ریتـاث اسـپرم تحـرك کـاهش دريادی ـزعوامـل داراست.راعوامل

جینتـا براساس.استناشناختهآناصلیلتعهنوزحالاینباند.دار
افـزایش کـه نمـود استنباطگونهنیاتوانیمهایبررسنیاازحاصل

دروویداتیاکساسترسبروزو(ROS)اکسیژنفعالهايگونهتولید
تحـرك کـاهش عوامـل نیتـر مهمیسلولداخلATPکاهشجهینت

فعـال هـاي گونـه افـزایش آنبـر عـلاوه شـوند. یم ـمحسـوب اسپرم
افزایشراآنژرمینالهايسلولآپوپتوزیس،ضهیببافتدراکسیژن

).27و26(گرددمیهااسپرمتحركکاهشموجبوداده
زیتجـو متعاقبمردهوزندهيهااسپرمشمارشحاضرمطالعهدر

درصد40،درصد30شیافزاموجببیترتبهنیپلاتیاگزاليدارو
وسومودوميهاگروهدردیموالمردهيهااسپرمزانیمدرصد67و

مطالعـات يهـا افتـه ینیهمچن ـ.دی ـگردکنترلگروهبهنسبتچهارم
يداروهـا بـا یدرمـان یمیش ـازپسرااسپرماتیحزانیمکهيگرید

azathioprineجینتابامشابه؛)29و28(دکردنیبررسنیپلاتسیسو
بود.حاضرمطالعهازحاصل

نمودانیبگونهنیاتوانیممطالعاتنیاازلحاصجینتابراساس
دیـــتولدیتشـــدســـببیدرمـــانیمیشـــيداروهـــاازاســـتفادهکـــه

زانی ـمکـه ییآنجـا ازوگـردد یم ـROSجملهازآزاديهاکالیراد
میمستقارتباطیعیرطبیغومردهيهااسپرمدیتولزانیمباROSدیتول

اخـتلال وکیسـپرماتوژن ايهاسلولبیتخرکهرسدیمنظربه؛دارد
دی ـتولدرتوانـد یم ـویداتیاکس ـاسترسجهینتدروژنزیاسپرمرونددر

دی ـتولشیافـزا آنبـر عـلاوه .باشـند داشـته نقـش مـرده يهـا اسپرم
منظـور بـه یاصـل منـابع ازگـر یدیک ـیعنوانبهخودمردهيهااسپرم

).31و30(شودیممحسوبROSدیتول
ودوميهـا گـروه دردی ـموالنابـالغ يهاماسپرزانیممامطالعهدر

نیـی تعدرصـد 18ودرصـد 13،درصـد 11بی ـترتبهچهارموسوم
گـروه بـا سـه یمقادریتجربيهاگروهنابالغاسپرمدرصدزانیمشد.

وAttiaکـه اسـت یحـال درنی ـاداشـت. يداریمعنشیافزاکنترل
ــاران ــارانوOshioو)32(همک ــه)33(همک ــترتب ــابی يداروریثت

یبررس ـهـا اسپرمبلوغبررانیسیامایآدرونوکودازولیدرمانیمیش
نمودند.گزارشحاضرمطالعهبارایمشابهيهاافتهیوکردند
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بلـوغ موجـب میدی ـدیاپوارهیدبافتترشحاتکهنیابهتوجهبا
ریســاونیپلاتــیاگزالــکــهرودیمــاحتمــال)؛34(شــودیمــاســپرم
میدی ـدیاپوارهی ـدبافـت بـر سـوء ریتـاث بـا زینیرماندیمیشيداروها
.دنگردیمنابالغيهااسپرمدرصدشیافزاواسپرمبلوغعدمموجب
بهدهیدبیآسDNAبايهااسپرمشیافزازانیمحاضرمطالعهدر

متعاقـب يرواریش ـوبـاردار ،يبـاردار قبـل يهـا گـروه يبرابیترت
بـه نسـبت درصـد 61ورصـد د48،درصـد 38نیپلاتیاگزالزیتجو

یدرمانیمیشيداروهاریسااثرکهیمطالعاتشد.نییتعکنترلگروه
زانیمکههدادنشانزیننداهکردیبررساسپرمنیکروماتتیفیکبررا

داروهـا نی ـاریتـاث تحـت شـده بی ـتخرDNAبـا يهـا اسپرمدرصد
ــزا ــشیاف ــدییم ــاو)36و35(اب ــهدرتنه ــاروGhezziمطالع انهمک
هااسپرمدرصدواسپرمنیکروماتتیفیکبرياثرنیکربوپلاتيدارو
درمهميدادهایروازیکی).37(شتنداشدهبیتخرDNAيدارا

نقـش کـه اسـت نیپروتـام بـا سـتون یهینیگزیجـا اسپرماتوژنزروند
یکینیهمچن).38(کندیمفایااسپرمنیکروماتيبندبستهدریمهم

اسـت نیکرومـات يبنـد بسـته درنقصاسپرم،DNAبیآسلیدلااز
اسـترس حـد ازشیبدیتولوناقصسیآپوپتوزبهمنجرتواندیمکه

درشکسـت بـروز احتمـال ویداتیاکس ـاسـترس ).39(شودویداتیاکس
کـاهش سـبب تی ـنهادرودادهشیافـزا راDNAرشـته دوای ـکی

ــفیک ــاتتی ــتهنیکروم ــهس ــودیم ــه).40(ش ــرب ــنظ ــدیم ــهرس ک
نی ـايروبـر اثرگـذار یدرمـان یمیش ـيداروهاریساونیپلاتیاگزال

بـا هااسپرمزانیمشیافزاسببسمیمکاننیهمقیطرازاسپرمپارامتر
DNAدنشویمدهیدبیآس.

بـر نیپلات ـیاگزال ـيدارویشناس ـبیآس ـقی ـدقسـم یمکاناگرچه
هنشـد شـناخته کامـل طـور بههنوزمردانیمثلدیتولدستگاهتیسم

دریم ـیرآنزیغيهـا واکـنش تحـت نیپلات ـیاگزالحالنیابا؛است
ــول ــولوژیزیفيهــامحل ــطرازکی ــدیلقی ــناپااگــزالاتگان ــهداری ب
متقـاطع ونـد یپدارونی ـانیهمچن).41(شودیملیتبدفعالمشتقات

ونـدها یپدهنـد. یملیتشکDNAبايارهیزنجنیبويارهیزنجداخل
مجـاور نیگـوان -نیآدن)،GG(مجاورنیگواندووN7تیموقعنیب
)AG(دی ـنوکلئوتتوسـط شـده جـدا يهـا نیگوانو)GNG( لیتشـک
شـوند. یم ـDNAیسیرونوومیتقسمهارباعثوندهایپنیاشود.یم

دیاس ـکیبونوکلئیریدئوکسسنتزمانعیانتخابطوربهنیپلاتیاگزال
)DNA(شودیم)42.(

مطالعـات انجـام عـدم بـه تـوان مـی عهمطالاینهايمحدودیتاز
پلاتیناگزالیدارويازاستفادهمتعاقببیضهبافتهیستوپاتولوژیک

ــاره ــود.اش ــیننم ــاماهمچن ــاتنج ــتوپاتولوژيمطالع ــورددرهیس م
.شودمیپیشنهادپیرازایشیدورهدرپلاتینلیااگزمصرف

گیرينتیجه
پلاتـین اگزالـی رويداازاسـتفاده کـه دادنشانمطالعهنیاجینتا
ــراتالقــايبــهمنجــر ــامطلوباث ــرن دورهدراســپرمکیفیــترويب

بـود. شـیرواري دورهدرداروایـن تـاثیر بیشترینشود.میپیرازایشی
درپلاتـین اگزالـی دارويتجـویز زمـانی فاصـله افـزایش بانیهمچن
نای ـازاسـتفاده ازناشیسوءاثراتنر،موالیدبلوغتامادرهايموش
.یابدمیکاهشاسپرمپارامترهايکیفیتبردارو

قدردانیوتشکر
دهمـرده مسلميآقا)6067543(شمارهنامهانیپاجهینتمقالهنیا
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