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 خلاصه

ي هكننـد اكسيد را كه يـك تركيـب تضـعيف       تواند روند توليد نيتريك   هيستامينيك قوي است كه مي    ستيريزين يك داروي آنتي   : سابقه و هدف  
در ايـن تحقيـق اثـر    . احتمال داروي فوق در ترشح هورمون تستوسترون نقش خواهد داشت      به طور   بنابراين  .  مهار كند   را  است سازياستروئيد

 .  مورد بررسي قرار گرفته استسازي و فرآيند اسپرمFSH ،LHهاي تستوسترون، داروي ستيريزين بر غلظت هورمون
 ساعته تاريكي و روشنايي بـه       12 ي موش صحرايي نر بالغ از نژاد ويستار بدون محدوديت آب و غذا و چرخه               سر 50تعداد   :هامواد و روش  

از آب و غذاي استاندارد و آزمايشگاهي استفاده كرده و تحت           ) الف(گروه كنترل   .  حيوان قرار داشتند   10گروه تقسيم شدند كه در هر گروه         5
 28به مـدت    ) ج، د، ه  (هاي تجربي   گروه. آب مقطر را به عنوان حلال دارو دريافت كردند        ) ب( گروه شاهد . قرار نگرفتند هيچ تركيبي    باتيمار  

هـا   از تمـام گـروه    نهم و   بيستدر روز   . به صورت خوراكي دريافت كردند    گرم بر كيلوگرم وزن بدن      ميلي 80 و 40 ،20روز دارو را با مقادير      
بـه روش    و تستوسترون    LH  ،FSHهاي  گيري غلظت سرمي هورمون   آوري شده براي اندازه   ني جمع هاي خو گيري به عمل آمد و از نمونه      خون

-آميزي، تغييرات بافتي بيضه بين گـروه       مقاطع بافتي و رنگ    يها از بدن خارج شدند و پس از تهيه        همچنين بيضه . استفاده شد راديوايميونواسي  

 . و دانكن ارزيابي شدندANOVAده از آزمون دست آمده با استفاه نتايج ب. بررسي شد آزمايش هاي
نسبت بـه  كيلوگرم وزن بدن  گرم برميلي 80 ميانگين غلظت سرمي هورمون تستوسترون در گروه تجربيدر نتايج حاصل نشان دادند كه  :نتايج

-گـروه  در FSH و LHهاي مونداري در ميزان هور اختلاف معنيهمچنين. دار مشاهده شده استمعني افزايش   ≥05/0pدر سطح    گروه كنترل 

 . هاي تجربي و كنترل مشاهده نشدداري بين گروه نيز اختلاف معنيسازي سلولي اسپرميدر زنجيره. مشاهده نشد كنترل  با گروههاي تجربي

يـديگ منجـر بـه     هـاي ل   در سـلول   LHهاي   روزه خوراكي از طريق افزايش گيرنده      28 ياحتمال ستيريزين در طي دوره    به طور    :گيرينتيجه
 روز تـاثيري بـر تعـداد        28نتايج حاصله از مطالعات بافتي نشان داد ستيريزين در طول           . گرددافزايش فعاليت بيضه براي ترشح تستوسترون مي      
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 مه مقد

 كـه    اسـت  H1هيستامين قوي انتخابي     يك آنتي  ستيريزين
تحقيقات قبلـي انجـام   . رودبراي درمان يا كاهش آلرژي به كار مي    

تواند باعث مهار رونـد توليـد       دهد كه اين دارو مي    گرفته نشان مي  
از آنجـا كـه ايـن تركيـب توانـايي مهـار             . اكسـيد گـردد   نيتريك

احتمـال داروي فـوق از      به طـور     را دارد، بنابراين     سازيستروييدا
 در  سـازي يدئاكسيد باعث افـزايش استرو     نيتريك توليدطريق مهار   

 افـزايش ميـزان     ل احتما يهاي بينابيني بيضه شده و در نتيجه      سلول
ايـن دارو    .]1[ غلظت هورمون تستوسترون را در پي خواهد داشت       

 آدرنرژيك،  -α -1آنتاگونيست كلسيم،   ميل اتصالي پاييني را براي      
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 ،هـاي موسـكاريني   ، گيرنـده  )5HT2(، سروتونين   )D2(دوپامين  
 .نشـان داده اسـت    ) H2 (2هـاي هيسـتامين   كولينرژيك و گيرنـده   

هـاي التهـابي دارد،     سلول كنندگي بر ثير تنظيم استيريزين همچنين ت  
هـاي  كه اين كار توسط مهـار مهـاجرت ائوزينوفيـل يـا ميـانجي             

به علاوه ستيريزين ممكـن     . ]2[ گيردوزينوفيلوتاكتيك صورت مي  ائ
 ـ  هاي التهابي مانند نوتروفيـل    است بر روي نفوذ سلول     ثيرات اهـا ت

هاي  آنتاگونيست ياين دارو و به طور كلي همه       .مهاري داشته باشد  
. شـوند  خوراكي به سرعت جذب مي     ي بعد از استفاده   H1گيرنده  

ر پلاسما يك سـاعت بعـد از اسـتفاده          بالاترين غلظت ستيريزين د   
 5فارماكوكينتيك ستيريزين براي دوز خـوراكي از        . ]3-5 [باشد  مي
باشد و در صورت مصرف با غذا سرعت جذب         گرم مي ميلي 60تا  

ي ماننـد عطسـه،     هاينشانهستيريزين در درمان    . يابددارو كاهش مي  
شم، ، خارش بيني، خارش چ    )ترشح موكوس رقيق از بيني    (رينوره  

التهاب غشاي مخـاط    ( ترشح آبكي از چشم، سرخي چشم، رينيت      
هايي مثل آلرژيك فصلي، رينيت آلرژي سالانه مرتبط با آلرژن) بيني
خاك، خز حيوانات و كپك قارچي و بثورات جلدي ناشـي            و گرد

 سال به بالا مصـرف      2هاي    از كهيرهاي مزمن در بزرگسالان و بچه      
ه اينكه تا به حـال تحقيـق كـاملي در           لذا با توجه ب   . ]6-8[ شودمي

  وگنـاد  ـ   محـور هيپـوفيز  ارتباط با اثـرات داروي سـتيريزين بـر   
تـرين محورهـاي    تـرين و فعـال    اسپرماتوژنز كه يكـي از پيچيـده      

صورت نگرفتـه اسـت،     باشد،  فيزيولوژيك بدن موجودات زنده مي    
 ـ           گذارنـد و   ثير مـي  اشناخت عواملي كه به نحوي بر ايـن محـور ت

 باشدهاي جلوگيري يا تشديد اين اثرات بسيار مهم مي        ن راه همچني
داروي ستيريزين بر فعاليت  ثيرادر اين تحقيق ت به همين منظور . ]9[

 .  و تستوسترون بررسي شده استLH ،FSHهاي بيضه و هورمون
 

 ها  مواد و روش
بـالغ    سر موش صحرايي نر    50 تجربي از    يدر اين مطالعه  

  مـاه 3-4سن حـدود    گرم و200±10 وزن تقريبي از نژاد ويستار با   
 ســاعته تــاريكي و 12 يبــدون محــدوديت آب و غــذا و چرخــه

زمـان انجـام      حـرارت محـيط در     يو درجه   استفاده شد  روشنايي
حيوانات  .روز بود گراد در طول شبانه    سانتي ي درجه 24±2آزمايش

 )لفا . حيوان قرار داشت   10در هر گروه      گروه تقسيم شدند و    5به  
 ) ب،گروه كنترل كه تحت تيمار دارويي يا غيردارويي قرار نگرفتند

 روز آب مقطر را به عنوان حـلال دارو          28گروه شاهد كه به مدت      
 يكنندههاي تجربي به ترتيب دريافت     گروه ) ج،د،ه ،دريافت كردند 
كه دارو  گرم بر كيلوگرم وزن بدنميلي 80 و 40 ،20دارو با مقادير 

 جـدول ( روز به صورت خوراكي دريافـت كردنـد          28 را به مدت  
  ).1 يشماره

 ميانگين غلظت سرمي هورمون هاي تستوسترون، ه مقايس-1جدول 
LH و FSHپس از مصرف داروي ستيريزين  

 هاهورمون

غلظت هورمون  هاگروه
 تستوسترون

)nmol/lit( 

غلظت 
 هورمون

)Iu/lit (
FSH 

غلظت 
 هورمون

)Iu/lit (
LH 

 )الف(كنترل 
)10=n( 

5/0±64/2* 04/0±24/0 02/0±17/0 

 )ب(شاهد 
)10=n( 

56/0±74/2 02/0±24/0 03/0±18/0 

Mg/kg.B.W    20) ج( 
)10=n( 

02/1±03/3 03/0±25/0 02/0±19/0 

mg/kg.B.W  40) د( 
)10=n( 

56/1±12/4 02/0±26/0 03/0±23/0 

mg/kg.B.W  80) ه( 
)10=n( 

76/4±34/7** 03/0±22/0 03/0±21/0 

 ميانگين و انحراف معيار*
 هاي تجربي و كنترلدار بين گروهاختلاف معني ** 

 
سـرنگ  نـام   ه  اي ب براي تجويز دارو و آب مقطر از وسيله       

هـا در   از تمام گـروه   .  استفاده شد   مخصوص رات  يدهندهخوراك
از هـر مـوش     . گيري به عمل آمـد     از قلب خون   ،روز بيست و نهم   

 يهاي آزمايش تميز كه فاقد ماده      در لوله  ليتر خون  ميلي 3-4حدود  
آوري شده بـه    هاي خوني جمع  نمونه. آوري شد ضدانعقاد بود جمع  

.  دور در دقيقه سـانتريفيوژ شـدند       3000 دقيقه با سرعت     15مدت  
سپس با استفاده از سمپلر سرم در هر نمونه از لخته جدا و تا زمان               

-د  براي انـدازه    گرا سانتي ي درجه -20سنجش هورموني در دماي     

 و تستوسـترون    LH  ،FSHهـاي   گيري غلظـت سـرمي هورمـون      
ــدند ــداري ش ــدازه. نگه ــاس روش  ان ــر اس ــوني ب ــري هورم گي
 kentron و با استفاده از دستگاه گاما كانتر مدل          راديوايميونواسي

هـاي هورمـوني مـورد      كيـت . يس انجام گرفت  ئساخت كشور سو  
بـادي و   اديواكتيـو، آنتـي   هاي استاندارد، يد ر   استفاده شامل محلول  

ه به سـازمان انـرژي      بافر شستشو بود كه از شركت كاوشيار وابست       
همچنين پس از باز كردن شـكم حيوانـات هـر دو            .  شد اتمي تهيه 

در محلـول بـافر فرمـالين       و  ها از بدن خـارج      بيضه در تمام گروه   
آميـزي بـه    فيكس شدند و پس از توزين، مقاطع بافتي تهيه و رنگ          

 ـروش هماتوكسيلين  كار با اسـتفاده  يدر ادامه.  ائوزين انجام شد 
گيري گراتيكول تغييرات تـراكم اسـپرم در        از لام مخصوص اندازه   

هاي بينـابيني، سـرتولي و      ساز و تغييرات تعداد سلول    هاي مني لوله
هـاي آمـاري مـورد      آزمون.  اسپرماتوژنز بررسي گرديدند   يزنجيره

هاي تجربي  منظور تجزيه و تحليل آماري نتايج بين گروه       استفاده به   
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مـرز اسـتنتاج     p>05/0. ن بود  و دانك  ANOVAو كنترل، آزمون    
هاي تجربي  دار ميانگين بين گروه   آماري براي بررسي اختلاف معني    

 . و كنترل بود
 

 نتايج 
 ـ  دسـت آمـده در مـورد تـاثير مقـادير مختلـف             ه  نتايج ب

هاي تجربي نسبت بـه گـروه كنتـرل         هاي گروه ستيريزين در موش  
 حــداكثر يهكننــدروه دريافــتگــنشــان داد كــه تجــويز دارو در 

در پايان روز بيست و هشـتم       ) كيلوگرم گرم بر  ميلي 80(ستيريزين  
شـود  داري در ميزان هورمون تستوسـترون مـي       باعث افزايش معني  

)05/0 p≤) (  نتايج حاصله از مطالعات بـافتي       ).1 يهجدول شمار 
سـاز و   هاي منـي  داري را در تراكم اسپرم در لوله       معني اختلافز  ني

هـاي  هاي اسپرماتوگوني، اسپرماتوسيت اوليـه، سـلول      تعداد سلول 
هاي تجربي نسـبت بـه گـروه كنتـرل و     سرتولي و ليديگ در گروه   

 شـكل ( دهـد  روزه نشان نمـي    28 زماني   يدورهشاهد بعد از يك     
 ).2 و 1 يشماره

 

 
ساز در گروه هاي اسپرمكروگراف تراكم اسپرم در لولهفتومي  -1شكل 

 )H & E رنگ آميزي – x400نمايي بزرگ(كنترل 
 

 
حداكثر  ساز در گروه تجربيهاي اسپرم فتوميكروگراف لوله-2كل ش

ساز نسبت افزايش بسيار مختصري در تراكم اسپر م در لوله هاي اسپرم
 رنگ آميزي – x400 نماييبزرگ. (دهدبه گروه كنترل نشان مي

H&E( 
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هاي مختلف غلظت هورمون تستوسترون در گروهي  مقايسه-1نمودار

 آزمايش

0

0.1

0.2

0.3

0.4

كنترل شاهد 20mg/kg.B.W 40mg/kg.B.W 80mg/kg.B.W

گروه ها
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 (n
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)

 
هاي مختلف  در گروهFSH مقايسة غلظت هورمون -2 نمودار

 آزمايش
 

 بحث 
 نشـان   FSH  و LHهـاي   هورمـون بررسي غلظت سرمي    

 روز  28دهد كه مصرف اين دارو با مقادير داده شده در پايـان             مي
هاي ها بين گروه  داري در ميزان اين هورمون    باعث اختلاف معني  
نتايج حاصله از مطالعات بافتي اخـتلاف       . شودكنترل و تجربي نمي   

هاي ساز و نيز سلول   هاي مني زيادي در تراكم اسپرم در لوله     
 .دهـد هاي تجربي و كنترل نشـان نمـي       سرتولي و ليديگ بين گروه    

تواند فعاليت  ستيريزين مي مطالعات اخير نشان داده است      
اي را كه منبع اصلي توليـد نيتريـك اكسـيد در           ماكروفاژهاي بيضه 

 450Pبيضه هستند مهار كرده و از طريق افزايش فعاليت سـيتوكروم         
 نولون و در نتيجـه احتمـالا      باعث افزايش تبديل كلسترول به پرگنه     

 بـه چنـين   هم]. 10[ باعث افزايش ترشح هورمون تستوسترون گردد     
هاي  دارو اثرات مهاري هيستامين بر نورون      طور احتمال 

را برداشته و   ) TIDA( توبرواينفانديبولار   يدوپامينرژيك در ناحيه  
در نتيجه افزايش دوپامين را باعث شده و چون افـزايش دوپـامين             

شود، پس كاهش پـرولاكتين باعـث       منجر به كاهش پرولاكتين مي    
هاي بينابيني شده طح سلول در سLHهاي افزايش حساسيت گيرنده 

داري را نشـان داده     ش معنـي   تستوسترون افزاي  ياست كه در نتيجه   
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كه هيسـتامين ترشـح   مطالعات ساير محققين نشان داده . ]11[است  
LHRH   و LH   هيپوتالاموس و هيپوفيز    اي مياني  قاعده يناحيه در 
 LHRHكند و بر روي آزادسازي  هاي ماده را تحريك ميدر موش

هاي نر در موشاز هيپوفيز LH  هيپوتالاموس واي مياني قاعده از 
هاي دهند كه هورمون  تحقيقات ديگري نشان مي   . ثيري ندارد ات

هاي لوتئـوتروپ و    تيروئيدي باعث افزايش حساسيت سلول    
- ترشح هورمون  پايان و در    GnRHفوليكوتروپ هيپوفيز نسبت به     

و   LHهاي    FSH مي تجويز       كه  شده  ديده  و  اد شود  زي   
 TRHبـر ترشـح     هيدرامين  مثل ديفن  H1هاي گيرنده   آنتاگونيست

نتايج به دسـت    . ]13،  12[باشند  ثير مي ات   بي TSHكننده  تحريك
-هاي گـروه  آمده در مورد تاثير مقادير مختلف ستيريزين در موش        

هاي تجربي نسبت به گروه كنتـرل نشـان داد كـه تجـويز دارو در        
)  ميلي گرم بر كيلوگرم    80( ستيريزين    حداكثر يهكنندروه دريافت گ

داري در ميـزان    در پايان روز بيست و هشتم باعث افـزايش معنـي          
 )1 يهجدول شمار (.)≥p 05/0(شود هورمون تستوسترون مي

 

 گيرينتيجه
توان گفت يكـي از آثـار جـانبي مصـرف           در مجموع مي  

 بـوده داروي ستيريزين افزايش روند استروئيدسازي در بافت بيضه         
و مصرف خوراكي اين دارو به مقدار حداكثر باعث افزايش ميـزان           

گردد كه البته در صورت تاييد ايـن اثـر بـا            ترشح تستوسترون مي  
. مثلي نيز موثر باشد    مطالعات بيشتر، شايد در تقويت فعاليت توليد      

 عملكـرد   يهر چند به منظور روشن شدن مكانيسم سـلولي نحـوه          
هاي بيشتري لي در انسان نياز به بررسيمث ستيريزين بر سيستم توليد

 . باشدمي
 

 تشكر و قدرداني 
ولان و كاركنـان محتـرم      ووسـيله از زحمـات مس ـ      بدين

دانشگاه آزاد اسلامي واحد كازرون، دانشكده پزشكي، دامپزشـكي         
ــميمانه    ــيراز ص ــوامي ش ــر ق ــي دكت ــگاه تشــخيص طب و آزمايش

 .يم يسپاسگزاري مي نما
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