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ABSTRACT

Background & objectives: Oxaliplatin is a third-generation of platinum drug which is the
main therapeutic agent for the treatment of colorectal cancer. Oxaliplatin not only inhibits
DNA replication but also transcription and also induces apoptosis or necrosis in cancer cells
and rapidly dividing cell lines. Although it is widely used clinically, there is no enough
information regarding its effect on ovarian structure. This study was designed to determine
morphometric features of 30- and 60-day-old offspring ovaries using precise and unbiased
stereological technique following administration of oxaliplatin during perinatal period in
mice.
Methods: In the present experimental study, 32 adult female mice were used for experimental
(pre-pregnant, pregnant and lactation) and control groups. Mice were placed in separate cages
for mating. Control group received 0.2 ml saline intraperitoneally (IP) during 21 days of pre-
pregnancy, pregnancy and lactation periods. Experimental groups including pre-pregnancy,
pregnancy and lactation groups received 3 mg/kg oxaliplatin thrice in a week IP during 21
days before mating, during pregnancy and lactation periods, respectively. At the 30th and
60th postnatal days (PND), the offspring were euthanized and the ovaries from eight offspring
in each group were collected for stereological analysis.
Results: The results showed that the mean volume oocytes of antral and preantral follicles and
also the mean volume of antral follicles were decreased in experimental groups in comparison
with the control group in 30 PND offspring (p<0.05). In 60 PND, offspring, the total volume
of follicles, mean volume of antral follicles and also mean volume of oocyte of antral follicles
in experimental groups showed significant decrease in comparison with the control group
(p<0.05). Total volume of ovary, cortical volume and mean volume of preantral follicles
decreased in pregnant experimental group compared to control group (p<0.05).
Conclusion: The present results demonstrated that oxaliplatin induces adverse effect on the
morphometrical features of the ovary following administration during the perinatal period
especially in pregnancy time.
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چکیده
شـود.  هاي کولورکتال محسوب مینسل سوم داروهاي پلاتینی است که درمان اصلی سرطاناگزالی پلاتینزمینه و هدف: 

هاي با هاي سرطانی و سلولشده و سبب آپوپتوز، نکروز در سلولDNAبرداري اگزالی پلاتین منجر به مهار تکثیر و نسخه
گیرد ولی اطلاعات کافی در رابطه بـا تـاثیر آن   یر وسیع مورد استفاده قرار مشود. اگرچه اگزالی پلاتین به طومیتکثیر بالا

روزه 60و 30روي ساختار تخمدان وجود ندارد. هدف از انجام این مطالعه ارزیابی خصوصیات مورفومتري تخمدان موالید 
ري ی دوره پیرازایشـی در مـوش سـو   تکنیک دقیق و غیرسوگیرانه استریولوژي متعاقب تجویز اگزالی پلاتین طبا استفاده از

بود.
هـاي درمـان (قبـل آبسـتنی، آبسـتنی و      سر مـوش بـالغ مـاده بـراي گـروه     32در مطالعه تجربی حاضر، تعداد روش کار:

هاي گروه کنترل هاي جداگانه قرار گرفتند. موشها در قفسشیردهی) و کنترل استفاده شد. به منظور جفت گیري موش
روز قبـل آبسـتنی، آبسـتنی و شـیردهی دریافـت      21داخل صفاقی طـی  یتر نرمال سالین را به صورتمیلی ل2/0به میزان 

میلی گرم به 3هاي قبل آبستنی، آبستنی و شیردهی داروي اگزالی پلاتین را به میزان هاي تجربی شامل گروهکردند. گروه
ري، طی آبستنی و روز به ترتیب قبل از جفت گی21بار در هفته به صورت داخل صفاقی طی 3ازاي هر کیلوگرم وزن بدن 

هاي تخمدان از هشت سر موالیـد  بعد از تولد، موالید یوتانایز شده و نمونه60و30بعد از زایمان دریافت کردند. در روز 
هر گروه جهت انجام مطالعات استریولوژیکی دریافت گردید.

آنترال و همچنین هاي آنترال، پرهلیکولمربوط به فومتوسط اووسیتروزه، حجم30در موالید نشان داد که نتایجها:یافته
دار کاهش یافته اسـت  هاي تجربی نسبت به گروه کنترل به صورت معنیهاي آنترال در تمامی گروهحجم متوسط فولیکول

)05/0<p همچنـین حجـم متوسـط    هاي آنترال و ها، حجم متوسط فولیکولروزه حجم کل فولیکول60). به علاوه در موالید
داري را نشـان داد  هـاي تجربـی نسـبت بـه گـروه کنتـرل کـاهش معنـی        هاي آنترال در گـروه بوط به فولیکولاووسیت مر

)05/0p<آنتـرال تنهـا در گـروه    هـاي پـره  ). این در حالی بود که حجم کل تخمدان، حجم کورتکس و حجم متوسط فولیکول
).p>05/0(داري داشت معنیتجربی آبستنی نسبت به گروه کنترل کاهش 

: مطالعه حاضر نشان داد که استفاده از داروي اگزالی پلاتین منجر به القاي اثرات نامطلوب بر روي خصوصیات نتیجه گیري
شود. مورفومتري تخمدان در دوره پیرازایشی خصوصاً در دوره آبستنی می

ه پیرازایشی، موش سوري: اگزالی پلاتین، استریولوژي، تخمدان، دورواژه هاي کلیدي
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مقدمه
ازترکیبسه1پلاتیناگزالیسیس پلاتین، کربوپلاتین و 

]. سیس پلاتین 1،2شوند [پلاتین محسوب میداروهاي
وروپـاتی  نفروتوکسیسـیتی، ن داراي عوارضـی از جملـه  

هاي قرمز در مغز استخوان محیطی، مهار تولید گلبول
و اختلال شنوایی است که به همین دلیل استفاده از این 

شـده محـدود ول ضد سـرطان پلاتینـی  داروي نسل ا
ده از کربـــوپلاتین نیـــز هماننـــد ]. اســـتفا3،4[اســـت
ــین، ســیس ــت  پلات ــدید و مقاوم ــمیت ش ــت س ــه عل ب

ــی   ایجاد ــل دوم پلاتین ــن داروي نس ــر ای ــده در براب ش
سنتزمسیر،اینادامه]. در5،6محدود گردیده است [

ســوم یعنــی نســلنــوعازپلاتینــیيهــاکمــپلکس
دي -2، 1-ال-تـرانس با ساختار شیمیایی پلاتیناگزالی

به منظـور توسـعه  آمینوسیکلوهگزان اکسالاتوپلاتینیوم 
ــالینی ــوء  وب ــرات س ــاهش اث ــتفاده از  ک ــی از اس ناش

کربوپلاتین صورت پـذیرفت.  وپلاتینداروهاي سیس
-1،2لیگانـد  حـاوي پلاتینیيهاکمپلکساز آنجایی که

راخـود الیتفع) DACH-1,2دي آمینوسیکلوهگزان (
سـیس بهنسبتشدهمقاومسرطانیيهاسلولعلیه

در نتیجـه  ]، 7دهنـد [ مـی ادامـه پلاتـین و کربـوپلاتین  
بـه طـور گسـترده    پلاتیناگزالیاروي شیمی درمانی د

هــاي کولــون و رکتــوم مــورد بــراي درمــان ســرطان
2002. ایـن دارو در سـال   ]8[گیـرد  استفاده قرار مـی 

ذا و داروي ایـالات متحـده   میلادي توسط سـازمان غ ـ 
) نیـز مـورد تاییـد قـرار گرفتـه اسـت.       FDAآمریکا (

از طریـق  مکانیسم اثر این دارو به این صورت است که 
هـاي هـاي پلاتـین بـا مولکـول    پیوند متقـاطع کمـپلکس  

DNA ،برداري سلولی تکثیر و نسخهسبب جلوگیري از
اغلب تحقیقات بـه بررسـی سـمیت ایـن     ]. 9[می شود

] و 10-12ر روي دستگاه عصـبی پرداختـه انـد [   دارو ب
ي تناسـلی هـا در مورد اثر ایـن دارو بـر انـدام   مطالعه

محدود است. این در حالی است که ویژه جنس مادهبه
ي جنسـی کـه داراي   هـا روي سلولاحتمالاًپلاتیناگزالی

1 Oxaliplatin

تقســیمات ســلولی و فرآینــدهاي تمــایز پیچیــده طــی 
به طـوري کـه لـوي و    باشد.میباشند موثرمیتکوین

میلادي، سمیت این دارو را در 2015همکاران در سال 
نشـان هابررسی]. 13گنادهاي جنسی گزارش کردند [

یـا  هـا دهد کـه مصـرف طـولانی مـدت هورمـون     می
درمانی مشابه، عوارض جانبی زیادي را داروهاي شیمی

گذارند میدر بدن از جمله سیستم تولیدمثلی بر جاي
ي جدیـدي در  هـا ت باعث ایجـاد بیمـاري  که ممکن اس

اي اخـتلال در عملکـرد   ]. در مطالعـه 14[بیماران شوند 
ي جنسی و کـاهش تعـداد   هاتخمدان، کاهش هورمون

ــر مصــرف داروي شــیمی درمــانی  هــافولیکــول در اث
]. در بررسـی  15سیکلوفسفامید گزارش شـده اسـت [  

دیگــري مشــخص شــد کــه داروي ضــد ســرطان      
تخریب تخمدان و کـاهش وزن  سبب دوکسوروبیسین 

گردد. هم چنین این ها میو تخمک گذاري در تخمدان
و استروماي تخمـدان  هادارو باعث آسیب به مویرگ

شـود  ها مـی شده و منجر به یائسگی زودرس در خانم
]. از آنجایی که تکوین ساختارهاي مختلـف بـدن از   16[

هاي قبل و یا حتـی بعـد   جمله گنادهاي جنسی در دوره
دهـد و بـا توجـه بـه اهمیـت حفـظ       از تولـد روي مـی  

سلامت باروري نوزادان در کنار درمان مـادران مبـتلا   
ي قبــل بـارداري، بــارداري و  هـا بـه ســرطان در دوره 

شــیردهی، مطالعــه اي در رابطــه بــا تــاثیر داروي     
بر روي گناد جنسـی مـاده بـا اسـتفاده از     پلاتیناگزالی

ي کـه والدینشـان   تکنیک استریولوژي بـر روي موالیـد  
توسط این دارو شیمی درمانی شده اند، وجود نـدارد.  
ــتفاده از داروي   ــا اس ــه ب ــی در رابط ــات مختلف گزارش

در زمان بارداري زنان مبتلا بـه سـرطان   پلاتیناگزالی
]. از ایـن رو  17-21کولورکتال مشـاهده شـده اسـت [   

انجــام شــیمی درمــانی بــا اســتفاده از ایــن دارو بــراي 
ن در کنـار حفـظ بـارداري زنـان امـري      درمان سـرطا 

رسد. میاجتناب ناپذیر به نظر
پلاتـین اگزالیاین اساس ارزیابی دقیق اثرات داروي بر

طی تجویز در دوران پیرازایشی بر روي مورفـومتري  
تخمدان موالید بـا اسـتفاده از تکنیـک غیرسـوگیرانه و     
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تواند به عنوان شاخص بـاروري  میدقیق استریولوژي
ي مناسب درمانی جهت حفـظ  هادر اتخاذ روش، ماده

باروري موالیـد ضـمن دوره شـیمی درمـانی مـادران      
بـر  پلاتـین اگزالـی در تحقیق حاضـر اثـر   مناسب باشد.

روي پارامترهــاي اســتریولوژي شــامل حجــم کــل     
هـا تخمدان، حجم کورتکس، حجم مدولا، حجم فولیکول

ل و ي پره آنتراهاو جسم زرد و حجم متوسط فولیکول
ي پـره آنتـرال و آنتـرال    هاآنترال و اووسیت فولیکول

تخمدان موالید، متعاقب تجویز این دارو در سـه دوره  
قبل از جفت گیـري، آبسـتنی و شـیردهی مـادران در     

مدل موش سوري مورد بررسی قرار گرفته است. 

روش کار 
ي نر و ماده بالغ نـژاد  هادر این مطالعه تجربی، موش

NMRIیتوپاستور ایران خریداري شده و پـس  از انیست
از انتقال به حیوانخانه تحقیقـاتی دانشـکده دامپزشـکی    
دانشگاه تهران، اجازه داده شد که به مدت دو هفته بـا  
محیط جدید تطابق پیدا کنند. محیط حیوانخانـه داراي  
شرایط استاندارد بود، به طوري کـه ایـن حیوانـات در    

سـاعت  12طول مـدت مطالعـه تحـت شـرایط ثابـت     
ساعت تاریکی  نگهداري شـدند. درجـه   12روشنایی و 

درجه سـانتی  20-26حرارت حیوانخانه در تمام مدت 
گــراد حفــظ گردیــد. پروتکــل کــار بــر روي حیوانــات 
آزمایشگاهی رعایت گردید و انجام این طرح با شماره 

تهراندانشگاهدامپزشکیدر دانشکده6067543ثبت 
.استمورد تایید قرار گرفته

پس از عادت حیوانات با شرایط محیطـی، بـراي جفـت    
گیري، دو حیوان ماده به ازاي هـر حیـوان نـر در هـر     

ساعت، به 12قفس در نظر گرفته شد. پس از گذشت 
1ي ماده از نظر وجود پلاك واژنیهاطور مرتب موش

بررسی شدند و در صـورت وجـود پـلاك واژنـی روز     
رور جـدا سـازي   ي بـا هـا صفر آبستنی تعیـین و مـوش  

شــدند. هشــت ســر مــوش در چهــار گــروه بصــورت 
تصادفی قرار گرفتنـد. در گـروه کنتـرل (گـروه اول)     

1 Vaginal Plaque

روزه قبل از آبستنی، آبستنی 21حیوانات در سه دوره 
به مدت سه روز در ابتداي هر هفته، هـر  و شیردهی

ــا  ــالین   می2/0روز ب ــال س ــر نرم ــی لیت ــد 9/0ل درص
سـمت راسـت بـدن    ) درIPصورت داخـل صـفاقی (  به

ي تجربی، نیز بصورت مشابه هاتزریق شدند. در گروه
بصــورت داخــل پلاتـین اگزالــیمیلـی لیتــر داروي  2/0

صفاقی تزریق شـد. حیوانـات در گـروه قبـل آبسـتنی      
روزه قبل از آبستنی در سـه  21(گروه دوم) در دوره 

بـه  mg/kg3روز ابتداي هر هفته، هر روز به میزان  
ــف ــل ص ــیاقی داروي روش داخ ــیناگزال ــت پلات دریاف

]. در گروه آبستنی (گروه سوم) هر موش 22[کردند
، 8، 7، 2، 1، 0روزه آبســتنی در روزهــاي 21در دوره 

ــه میــزان 16و 15، 14، 9 ــار ب ــه روش mg/kg3یکب ب
دریافت کردنـد. در  پلاتیناگزالیداخل صفاقی داروي 

وي گروه شـیردهی (گـروه چهـارم) نیـز حیونـات دار     
mg/kg3بصورت داخل صفاقی به میزان پلاتیناگزالی

، 9، 8، 3، 2، 1روزه شیردهی در روزهاي 21در دوره 
ام بعـد از  21تجویز شد. پس از روز 17و16، 15، 10

ي مادر جدا شـده و در  ها)، موالید از موشP21تولد (
ي جداگانه نگهداري شدند. از آنجایی که بلـوغ  هاقفس

دهـد،  مـی هفتگی رخ6-8وري در جنسی در موش س
در موالید به دست آمده از هر گـروه قبـل و پـس از    

) و شصـت بعـد از   PND 30بلوغ کامل در روز سـی ( 
) پارامترهـاي اسـتریولوژیک تخمـدان    PND 60تولد (

پس از پایان دوره تجربی و پـس از  ]. 23محاسبه شد [
ي گـردن،  هـا به روش جابجایی مهرههایوتانایز موش

نظور انجام تکنیک اسـتریولوژي تخمـدان چـپ از    به م
هشت سر موالید ماده هـر گـروه بصـورت تصـادفی     

بعدخارج و با استفاده از ترازوي دقیق توزین گردید. 
بـافتی، ثبـوت منظـور بهسالین،نرمالدرشستشواز

گرفتنـد.  قـرار درصـد 10در فرمـالین هـا تخمـدان 
ه سـازي  پس از انجـام مراحـل معمـول آمـاد    هانمونه

گیـري قالـب پارافیندربافتی و انجام روش ارینتیتور
ــرداري  شــدند. ســپس  ــه ب ــا اســتفاده از روش نمون ب

6هاي با ضـخامت  تصادفی یکنواخت سیستماتیک برش
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ائوزین رنگ آمیزي -میکرومتر تهیه و با هماتوکسیلین
هاي بافتی بـا میکروسـکوپ   تصاویر برشانجام گرفت. 

متصـل بـه دوربـین    (چـین) CX40Jenusنوري مدل 
ــدل  ــین) Is1000Jenusم ــپس  (چ ــد و س ــه گردی تهی

Imagejتصاویر بدست آمده با استفاده از نرم افـزار  

هــاي اختصاصــی اســتریولوژي بــا اســتفاده از و پلاگــین
ي زیر مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفتند. هافرمول

محاسبه حجم کـل تخمـدان بـا اسـتفاده از گریـدهاي      
-1] (شـکل  24[ز رابطه زیر بدسـت آمـد   اي و انقطه

الف و ب).
V= T × (a/p) × ΣP

T؛  ها: فاصله برشa/p ؛  : مساحت سطح نقـاطP  نقـاط :
.   برخورد

براي محاسبه پارامترهاي حجمی تخمدان (شامل: حجم 
ها و جسم زرد) با اسـتفاده از  کورتکس، مدولا، فولیکول

] 25[د اي از رابطـه زیـر اسـتفاده ش ـ   گریدهاي نقطـه 
).1(شکل 

Vv (structure)=

V (structure)= Vv (structure) × V (ovary)
Vv؛  : دانســیته حجمــیΣP structure: مجمــوع نقــاط

: مجوع نقاط ΣP ovary؛  برخورد به ساختار مورد نظر
.برخورد به تخمدان

ــول  ــط فولیک ــرال و  حجــم متوس ــرال و پرآنت ــاي آنت ه
آنتـرال  ط به فولیکول آنترال و پـره هاي مربواووسیت

با استفاده از روش نوکلئاتور و فرمـول زیـر محاسـبه    
).2(شکل ]26شد [

V= 4/3πl3

lهــاي فولیکــول و اووســیت از مرکــز : متوســط شــعاع
.هسته

روزه (ب)، گرید نقطه اي براي 60روزه (الف) و موالید 30مدان موالید . گرید نقطه اي براي محاسبه حجم کل، حجم کورتکس و حجم مدولا در تخ1شکل 
شود.صلیب براي شمارش درنظر گرفته میپیکان نمایانگر این است که ناحیه بالا و سمت راست یکمحاسبه حجم فولیکول و حجم جسم زرد (ج).

نوکلئاتورب) و اووسیت هاي مربوطه با استفاده از روش. محاسبه حجم متوسط فولیکول هاي آنترال (الف) پره آنترال (2شکل 
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، مـورد  SPSSها با استفاده از نرم افـزار آمـاري   داده
±قـرار گرفتـه و بـه صـورت میـانگین     تجزیه و تحلیل

ها با اسـتفاده  انحراف معیار بیان شد. توزیع نرمال داده
اســمیرنوف انجــام و بــراي -از آزمــون کولمــوگروف

ها از ها در صورت توزیع نرمال دادهوهمقایسه بین گر
یک طرفه و آزمون تکمیلی ANOVAآزمون آماري 

هـا از  هتوکی استفاده و در صورت توزیع غیرنرمال داد
2ویتنــی-مــنو 1والــیس-کروســکالآزمــون آمــاري

بــه عنــوان معیــار   >05/0pاســتفاده شــد. مقــدار  
داري در نظر گرفته شد.معنی

هایافته
دان حجم کل تخم

روزه 30با مقایسه میانگین حجم کل تخمـدان موالیـد   
هاي تجربـی و کنتـرل مشـاهده گردیـد کـه      در گروه

هاي پـیش آبسـتنی (گـروه    میزان این فاکتور در گروه
) 5/3±01/1)، آبستنی (گروه سوم) (2/4±71/0دوم) (

ــه 7/4±34/0و شــیردهی (گــروه چهــارم) ( ) نســبت ب
) کاهش یافته امـا  4/5±95/0گروه کنترل (گروه اول) (

، 3دار نبـوده اسـت (شـکل    این کاهش به صورت معنی
روزه گـروه  60الف). حجـم کـل تخمـدان در موالیـد     

ــوم ( ــرل   7/11±85/0سـ ــروه کنتـ ــه گـ ــبت بـ ) نسـ
دار کاهش داشته اسـت  ) به صورت معنی01/2±4/15(
)05/0p<( شکل)ب).3 ،

حجم کورتکس و مدولا
م کـل کـورتکس در   نتایج حاصل از بررسی میانگین حج

روزه نشان داد که با وجود کاهش 30تخمدان موالید 
هـاي تجربـی دوم   اندك میزان این فـاکتور در گـروه  

) 4/4±35/0) و چهارم (1/3±92/0)، سوم (71/0±9/3(
داري ) اخـتلاف معنـی  5±79/0نسبت به گروه کنتـرل ( 

، ج). ایـن فـاکتور در   3ها وجود نداشت (شـکل  بین آن
ــدان موالیـــ ـ ــروه ســــوم  60د تخمــ روزه در گــ

1 Kruskal- Wallis
2 Mann- Whitney

) به 6/14±77/1) نسبت به گروه کنترل (96/0±9/10(
، د). 3) (شکل >05/0pدار کاهش داشت (صورت معنی

روزه 30نتایج نشان داد که حجم کل مدولا در موالید 
ــروه  ــه گ ــق ب ــوم (متعل ــاي س ــارم 4/0±05/0ه ) و چه

) 3/0±03/0هاي کنتـرل ( ) نسبت به گروه07/0±4/0(
دار افـزایش  ) به صـورت غیرمعنـی  3/0±02/0و دوم (

هـاي  داشته است در حالی کـه میـزان آن بـین گـروه    
هاي سوم و چهـارم  کنترل و دوم و همچنین بین گروه

، الـف). در خصـوص   4تقریبا برابر بـوده اسـت (شـکل    
گونـه  روزه هـیچ 60لا در تخمـدان موالیـد   حجم مدو

) و 7/0±19/0هاي کنترل (داري بین گروهاختلاف معنی
ــروه ــاگــ ــی دوم (هــ ــوم 7/0±15/0ي تجربــ )، ســ

ــارم (11/0±8/0( ــت  7/0±17/0) و چه ــود نداش ) وج
، ب). 4(شکل 

حجم کل فولیکول 
30ي موالیـد  هـا با بررسی میانگین حجم کل فولیکـول 

ها مشخص گردید که این فـاکتور بـه   روزه بین گروه
)، دوم 2/4±38/0هاي تجربی چهـارم ( ترتیب در گروه

) نسبت به گروه کنتـرل  3±93/0) و سوم (74/0±7/3(
صـــورت ) داراي رونـــد کاهشـــی بـــه   72/0±9/4(

، ج). این در حالی بـود  4دار بوده است (شکل معنیغیر
ــدان مو  ــه در تخم ــد ک ــاکتور در  60الی ــن ف روزه ای

) و 4±43/0)، ســوم (4/5±1هــاي تجربــی دوم (گــروه
ــارم ( ــرل   2/5±69/0چهـ ــروه کنتـ ــه گـ ــبت بـ ) نسـ

ــ85/0±2/8( ــی ه) ب ــورت معن ــت ص ــاهش یاف داري ک
)05/0p<(،هاي تجربی داري بین گروهاما اختلاف معنی

، د).4مشاهده نشد (شکل 
ــول  ــط فولیک ــم متوس ــیت  حج ــرال و اووس ــاي آنت ه

هاي آنترالفولیکول
هـاي آنتـرال   با بررسی میانگین حجم متوسط فولیکـول 

ــد  ــه  30در تخمــدان موالی ــد ک روزه مشــخص گردی
ــاکت  ــن ف ــزان ای ــوم   می ــی س ــروه تجرب ــا در گ ور تنه

) نســبت بــه گــروه کنتــرل    46/57514±4205100(
ــاهش معنـــی108539±4508600( ــت ) کـ داري داشـ
)05/0p<(ـهروهـــن گـــــو در بی   ـاي تجــــ ربی ـــ



1399، بهار اولشمارهبیستم، دوره مجله دانشگاه علوم پزشکی اردبیل38

) و چهــــــــــــــــــــارم 4502500±135383دوم (
داري ) و کنترل اخـتلاف معنـی  91/83256±4493000(

فولیکـول  ، الف). حجـم متوسـط  5وجود نداشت (شکل 
هــاي روهــــــروزه گ60آنتـرال تخمــدان در موالیــد  

) و ســــــوم 5793415±2/153058تجربــــــی دوم (
ــرل   151446±5794715( ــروه کنتـ ــه گـ ــبت بـ ) نسـ
داري را ) کــاهش قابــل معنــی36/74119±6106044(

ایــن در حــالی بــود کــه اخــتلاف .)>05/0p(نشــان داد 
) 6091354±38/83272داري بین گروه چهـارم ( معنی

، ب). مقایسـه میـانگین   5و کنترل وجود نداشت (شکل 
آنتـرال در  مربوط به فولیکـول حجم متوسط اووسیت 

هاي تجربـی مختلـف و   روزه گروه30تخمدان موالید 
ور در ــــان داد کــه میــزان ایــن فاکتـــــرل نشـــــکنت

ــروه ــاي دوم (گــ ــوم 76560±04/3648هــ ) و ســ
) نســــبت بــــه گــــروه کنتــــرل 19/3451±76886(
دار کاهش یافتبه صورت معنی)99/4285±99813(
)05/0p<(،داري بـین گـروه   در حالی که اختلاف معنی

) و کنتــرل مشــاهده نشــد 98849±27/5390چهــارم (
، ج). حجم متوسط اووسیت مربوط به فولیکول 5(شکل 

روزه نشــان داد کــه 60آنتــرال تخمــدان در موالیــد 
ــروه   ــز در گـ ــاکتور نیـ ــن فـ ــزان ایـ ــاي دوم میـ هـ

ــوم (29/3454±123310( ) 106760±64/4552) و سـ
ــرل (   ــروه کنت ــه گ ــبت ب ــه 124350±82/3483نس ) ب

این در حـالی  ،)>05/0p(دار کاهش یافت صورت معنی
داري بـین گـروه تجربـی چهـارم     بود که اختلاف معنی

) نسبت به گروه کنتـرل مشـاهده   08/4124±12367(
، د). 5نشد (شکل 

تـرال و اووسـیت   هـاي پـره آن  حجم متوسط فولیکول
هاي پره آنترالفولیکول

آنتـرال  هـاي پـره  در رابطه با حجم متوسـط فولیکـول  
گونه روزه مشخص گردید که هیچ30والید تخمدان م

ـــاخت ـــلاف معنـــ ـــداري بییــ ــروهـــ ـــهن گ اي ــــ
ـــتج ــوم 1061500±49/92369ربی دوم (ــــ )، ســـ

ــارم 89/96578±1062000( ) و چهــــــــــــــــــــ
ــب105381±1061500( ــرل  ) نسـ ــروه کنتـ ــه گـ ت بـ
، الـف).  6(شـکل  شـت ) وجود ندا103038±1062900(

روزه، در 60میزان ایـن فـاکتور در تخمـدان موالیـد     
ــوم  مــــــوش ــروه تجربــــــی ســــ ــاي گــــ هــــ

) نســبت بــه گــروه کنتــرل    54/73002±1722500(
ــی 40/70724±1849000( ــاهش معن ــته ) ک داري داش

هـاي  این در حالی است که بین گـروه )>05/0p(است 
)، چهـــــــــــــــــــارم 1841100±50/89263دوم (

داري ) و کنترل اخـتلاف معنـی  74/89463±1843600(
، ب). میـانگین حجـم متوسـط    6وجود نداشـت (شـکل   

آنتـرال در تخمـدان   پـره مربوط به فولیکولاووسیت 
هـــــاي تجربـــــی دوم روزه گـــــروه30موالیـــــد 

ــوم (92/1476±22445( ) 17085±47/1409) و ســــ
) به صـورت  22702±57/1068نسبت به گروه کنترل (

گونه اخـتلاف  و هیچ)>05/0p(داري کاهش یافته معنی
) و 22616±05/1457داري بـین گـروه چهـارم (   معنی

، ج). در حالی که میـانگین  6کنترل وجود نداشت (شکل 
گونـه  روزه هـیچ 60ور در تخمـدان موالیـد   این فـاکت 

ــی  ــتلاف معن ــروه اخ ــین گ ــی دوم  داري ب ــاي تجرب ه
) و 32334±97/1318م ()، ســـــو24/1729±32700(

) بــــا گــــروه کنتــــرل 32563±46/1921چهــــارم (
، د).6) نداشت (شکل 79/2358±32770(



39مسلم دهمرده و همکاران ...ورفومتري تخمدانررسی مب

روزه (ج) و حجـم کـل   30روزه (ب)، حجم کـل کـورتکس موالیـد    60روزه (الف)، حجم کل تخمدان موالید 30. مقایسه حجم کل تخمدان موالید 3شکل 
).حروف غیر مشـابه  4) و شیردهی (گروه 3)، آبستنی (گروه 2) و گروه هاي پیش آبستنی (گروه 1، بین گروه کنترل (گروه روزه (د)60کورتکس موالید 

یـک طرفـه و   ANOVAبین تمامی گروه ها می باشد (آزمون آماري مورد استفاده در مورد تمامی پارامترهاي فوق )P<0.05(بیانگر اختلاف معنی دار 
آزمون تکمیلی توکی) 
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روزه (ج) و حجـم کـل فولیکـول    30روزه (ب)، حجم کل فولیکول موالید 60روزه (الف)، حجم کل مدولا موالید 30. مقایسه حجم کل مدولا موالید 4شکل 
). حـروف غیـر مشـابه بیـانگر     4(گروه ) و شیردهی3)، آبستنی (گروه 2) و گروه هاي پیش آبستنی (گروه 1روزه (د)، بین گروه کنترل (گروه 60موالید 

یک طرفه و آزمـون  ANOVAبین تمامی گروه ها می باشد (آزمون آماري مورد استفاده در مورد تمامی پارامترهاي فوق )P<0.05(اختلاف معنی دار 
تکمیلی توکی).
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روزه (ب)، حجـم متوسـط اووسـیت هـاي     60حجم متوسط فولیکول آنترال موالیـد  روزه (الف)،30. مقایسه حجم متوسط فولیکول آنترال موالید 5شکل 
) و 1روزه (د)، بین گروه کنتـرل (گـروه   60روزه (ج) و حجم متوسط اووسیت هاي مربوط به فولیکول آنترال موالید 30مربوط به فولیکول آنترال موالید 

بین تمامی گروه ها مـی  )P<0.05(). حروف غیر مشابه بیانگر اختلاف معنی دار 4ی (گروه ) و شیرده3)، آبستنی (گروه 2گروه هاي پیش آبستنی (گروه 
یـک طرفـه و آزمـون تکمیلـی تـوکی و در مـورد بقیـه        ANOVAروزه 30باشد (آزمون آماري مورد استفاده در مورد حجم متوسط فولیکول آنتـرال  

)Mann Whitneyو Kruskal Wallisپارامترهاي فوق 
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روزه (ب)، حجم متوسـط اووسـیت   60روزه (الف)، حجم متوسط فولیکول پره آنترال موالید 30. مقایسه حجم متوسط فولیکول پره آنترال موالید 6شکل 
د)، بین گروه کنترل روزه (60روزه (ج) و حجم متوسط اووسیت هاي مربوط به فولیکول پره آنترال موالید 30هاي مربوط به فولیکول پره آنترال موالید 

بین گروه هـا  )P<0.05(). حروف غیر مشابه بیانگر اختلاف معنی دار 4) و شیردهی (گروه 3)، آبستنی (گروه 2) و گروه هاي پیش آبستنی (گروه 1(گروه 
یک طرفه و آزمون ANOVAروزه 60روزه و  اووسیت پره آنترال 30می باشد (آزمون آماري مورد استفاده در مورد حجم متوسط فولیکول پره آنترال 

)Mann Whitneyو Kruskal Wallisروزه 30روزه و حجم متوسط اووسیت پره آنترال 60تکمیلی توکی و در مورد حجم متوسط فولیکول پره آنترال 

حجم کل جسم زرد
هاي روزه بین گروه60مقایسه حجم جسم زرد موالید 

ــرل ( ــروه7/5±87/0کنتـ ــا) و گـ ــی جي تهـ دوم ربـ
) 4/6±79/0) و چهارم (5/6±52/1)، سوم (76/0±3/7(

هـا  داري بـین آن نشان داد که هیچگونه اخـتلاف معنـی  
روزه بین گروه 60. مقایسه حجم کل جسم زرد تخمدان موالید 7شکل ).7وجود ندارد (شکل 

) 3)، آبستنی (گروه 2) و گروه هاي پیش آبستنی (گروه 1کنترل (گروه 
). (آزمون آمـاري مـورد اسـتفاده در مـورد ایـن      4و شیردهی (گروه

یک طرفه و آزمون تکمیلی توکی)ANOVAپارامترهاي 
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بحث
نتایج حاصل از مطالعه حاضر نشان داد کـه حجـم کـل،    

روزه 30حجم کورتکس و حجم مدولا تخمدان موالید 
هاي تجربی پیش آبستنی، آبستنی و شیردهی در گروه

داري نداشـت، در  معنـی نسبت به گروه کنترل اختلاف
حجم کـورتکس در موالیـد   حالی که میزان حجم کل و

وه آبسـتنی نسـبت بـه گـروه کنتـرل      روزه در گر60
دار کاهش یافتـه و در رابطـه بـا حجـم     صورت معنیبه

هـاي تجربـی و   داري بـین گـروه  مدولا اخـتلاف معنـی  
تـوان نقـص   کنترل وجود نداشت. بـه طـور کلـی مـی    

با آتروفی تخمدان، کاهش تعداد عملکردي تخمدان را 
هــاي جنســی مــرتبط هــا و کــاهش هورمــونفولیکــول
]. از آن جایی که تمامی تقسیمات میتـوزي  27دانست [

ها و همچنین شروع تقسـیم میـوز در   و تمایز اووگونی
] و بـا توجـه بـه    28افتـد [ طول دوران جنینی اتفاق می
انـد  تومـی کهپلاتیناگزالیخاصیت اکسیداتیوي داروي 

هاي داراي تکثیر و تمـایز زیـاد از   باعث آپوپتوز سلول
باعـث کـاهش   هاي آزاد و متعاقباًطریق تولید رادیکال

توان کاهش حجم کـل  ]، می29حجم کلی ارگان شوند [
روزه مربوط به گروه آبستنی را با 60تخمدان موالید 

توجه به این مطالب به اثبـات رسـاند و امـا در مـورد     
کدام از زه که میزان این فاکتور بین هیچور30موالید 

دار عنـی هاي تجربـی بـا گـروه کنتـرل اخـتلاف م     گروه
گونه اسـتنباط نمـود کـه بـا     توان اینوجود نداشته می

توجه به سن بلوغ در موش سوري کـه بـین شـش تـا     
هشت هفتگی است پس در زمان ارزیابی به دلیل عدم 

هاي سلولها و همچنین عدم تکثیررشد کافی فولیکول
داري سازنده استروما، حجم کل تخمدان اختلاف معنـی 

هـاي  ]. بیشـتر دارو 23با گروه کنتـرل نداشـته اسـت [   
کننده هستند که باعـث  شیمی درمانی موتاژن و آلکیله

هـاي جنسـی و   هـاي سـلول  ایجاد نقص در کروموزوم
ــوزومی و   ــت کروم ــی، شکس ــیون ژن ــین موتاس همچن

] و 30شـوند [ اتیک میهاي سومآنوپلوئیدي در سلول
از طریق این مکانیسم باعث کاهش ذخیره فولیکـولی و  

کـه  ]. و بـا توجـه بـه ایـن    31شـوند [ ها مینابودي آن

کاهش حجم کورتکس در تخمدان وابسـته بـه کـاهش    
باشـد  احل مختلف مـی ها در مرتعداد و حجم فولیکول

گیري نمود کـه داروي شـیمی درمـانی    توان نتیجهمی
نیز با مکانیسمی مشابه باعث کاهش حجم تینپلااگزالی

کورتکس تخمدان شده است. با توجه به این که کاهش 
میزان خونرسانی به مدولا در تخمدان دلیـل مـوثري   

] و همچنـین  32شـود [ بر کاهش حجم این ناحیـه مـی  
ــه      ــانی از جمل ــیمی درم ــاي ش ــر داروه ــایی اکث توان

 ـ بر اثرگذاري روي سـلول پلاتیناگزالی دوتلیال هـاي ان
] انتظار بر این بود کـه میـزان حجـم    33عروق خونی [

هـاي تجربـی کـاهش    مدولا در تخمدان موالید گـروه 
چشمگیري را نشان دهد در حالی کـه بـرخلاف انتظـار    

هـاي تجربـی   میزان این فاکتور در هیچ کدام از گـروه 
روزه نســبت بــه گــروه 60و 30مربــوط بــه موالیــد 
تـوان  اشـته اسـت و مـی   داري ندکنترل اخـتلاف معنـی  

گیري کرد که کـاهش حجـم کـورتکس    گونه نتیجهاین
سهم بیشتري نسبت به حجم مـدولا در کـاهش حجـم    
کل تخمدان ایفا کرده است. در ایـن زمینـه مطالعـاتی    

تواند نتایج حاصـل از ایـن تحقیـق و    وجود دارد که می
تـوان بـه   ها میاز جمله آن،دلایل مذکور را اثبات کند

اي اشاره کرد که فتی و همکاران در مورد تاثیر مطالعه
هـا  داروي سیکلوفسفامید بر روي تکامل تخمـدان رت 

10هـا در ایـن تحقیـق    دنـد، آن پس از تولـد انجـام دا  
گرم به ازاي هر کیلوگرم وزن بدن از این دارو را میلی

هـا  به مدت چهار هفته به صورت داخل صفاقی بـه رت 
دوره تجربی نتیجـه را بـا   تزریق کردند و پس از اتمام

هــا و همچنــین کــاهش تعــداد کــاهش ســایز فولیکــول
هاي گرانولوزا در اثر آپوپتوز در تخمـدان بیـان   سلول

اي کـه یاکسـل و همکـاران    ] و یا در مطالعه34کردند [
ــاي  ــرات داروه ــفامید و  اث ــانی سیکلوفس ــیمی درم ش

پلاتین را با دوزهاي مختلف بر روي تخمدان رت سیس
ررسی قرار دادنـد بـه نتـایج مشـابهی از قبیـل      مورد ب

هاي مختلف و همچنـین کـاهش   کاهش تعداد فولیکول
اي مطالعـه ]. در 35هاي گرانولوزا دست یافتنـد [ سلول

ــاران   ــدوچی و همک ــه ب ــذاري  ک ــوه اثرگ ــر روي نح ب
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داروهاي شیمی درمانی در تخمدان انجـام دادنـد بـه    
ــه داروي دوکسوروبیســین   ــن نتیجــه رســیدند ک از ای

طریق کـاهش حجـم و اسپاسـم عـروق خـونی باعـث       
کاهش حجم مدولا و از طریق فیبـروز کـانونی باعـث    

].    36شود [کاهش حجم کورتکس می
بررسی نتایج حاصـل از مطالعـه حاضـر نشـان داد کـه      

30هاي موجود در تخمدان موالیـد  حجم کل فولیکول
هاي پیش آبستنی، آبستنی و شـیردهی  روزه در گروه

امـا  ،به گروه کنترل داراي روند کاهشـی اسـت  نسبت
دار بود. این در حالی است کـه در  این اختلاف غیرمعنی

روزه میزان این فـاکتور در هـر سـه    60مورد موالید 
گــروه تجربــی نســبت بــه گــروه کنتــرل بــه صــورت  

در این زمینه مطالعـاتی وجـود   .دار کاهش یافتمعنی
را بـه اثبـات   تواند دلیل این کـاهش حجـم  دارد که می

اي اشـاره  توان به مطالعهمیهابرساند که از جمله آن
کرد کـه میـرو و همکـاران بـر روي مضـرات شـیمی       

زنــان و متعاقــب آن نابــاروري درمــانی بــر تخمــدان 
از انجام این مطالعه چنین هاشده انجام دادند، آنایجاد
گیري کردند که زنان سرطانی تحت درمـان بـا   نتیجه

ی درمانی با نارسـایی و تخلیـه زودرس   داروهاي شیم
هـاي  ]. فولیکول37ها روبرو هستند [فولیکولی تخمدان

پلاتـین اگزالـی اولیه به داروهاي سایتوتوکسیک از قبیل 
هـا در  العاده حساس هستند و تعداد زیـادي از آن فوق

ریـزي شـده   ء مرگ برنامـه این شرایط به واسطه القا
ک نارسـانا دچـار   هاي گرانولـوزاي اطـراف تخم ـ  سلول

کاهش ذخیره فولیکولی (کاهش حجم) شده و یا از بین 
اي که هرشلاگ و اسکاسـتر انجـام   روند. در مطالعهمی

ــه ایــن نت یجــه رســیدند کــه اکثــر داروهــاي  دادنــد ب
ــیمی ــاً ش ــانی خصوص ــروه   درم ــه در گ ــایی ک داروه

تـرین داروهـایی   گیرند، بـالقوه ها قرار میکنندهآلکیله
هـا  شوند. آنبه نارسایی تخمدان میهستند که منجر

با تغییر جفـت بازهـاي نوکلئوتیـدي منجـر بـه اتصـال       
] بنـابراین ایـن داروهـا    38شـوند [ مـی DNAمتقاطع 

هـاي در حـال   توانند همزمان هـم بـر روي سـلول   می
هـاي در  استراحت مانند تخمک و هـم بـر روي سـلول   

د و هاي گرانولوزا اثرگذار باشنحال تقسیم مانند سلول
اثر این داروها وابسته به سن، دوز و نوع دارو متفاوت 

تـر بـه دلیـل    اي کـه موجـودات جـوان   است بـه گونـه  
باقیمانده تخمک فراوان، کمتر تحـت تـاثیر و مضـرات    

توانـد  گیرند کـه ایـن مطلـب مـی    این داروها قرار می
تــایج حاصــل از مطالعــه حاضــر کــه اثبــاتی باشــد بــر ن

ي در فاکتورهایی از قبیل حجم دارگونه تغییر معنیهیچ
هـاي  کل، حجم کورتکس، حجم مدولا و حجم فولیکـول 

پلاتـین اگزالیروزه تحت درمان با 30تخمدان موالید 
نسـبت بـه گـروه کنتـرل وجـود نداشـت. در مطالعـه        
دیگري که کیم بر روي اثر داروهاي شیمی درمانی بر 
ــاروري جــنس مــاده انجــام داد پــس از اتمــام دوره   ب

ــیم ــدان  یشـ ــی، تخمـ ــانی و بیوپسـ ــا داراي درمـ هـ
اندازه و حجم کمتر بـوده و  هاي فولیکولی باباقیمانده

گیري شد که شیمی درمانی بیشتر باعث آپوپتوز نتیجه
هــاي گرانولـوزا شــده اسـت و بــر روي تعــداد   سـلول 

]. در مطالعـه حاضـر   39اثر بوده اسـت [ ها بیفولیکول
هاي تجربـی  هروزه گرو60حجم جسم زرد در موالید 

و شـیردهی نسـبت بـه گـروه     پیش آبسـتنی، آبسـتنی   
ــیچ ــرل ه ــی کنت ــتلاف معن ــه اخ ــت. در گون داري نداش

بر روي اثـرات داروي  اي که فرخی و همکاران مطالعه
ــیمی ــوش  ش ــدان م ــفامید در تخم ــانی سیکلوفس درم

ــداد    ــه تع ــد ک ــاهده کردن ــد مش ــام دادن ــوري انج س
ویـــه، هـــاي ثانهـــاي مقـــدماتی، فولیکـــولفولیکـــول

هـاي ثالثیـه و تعـداد جسـم زرد در تخمـدان      فولیکول
حیوانات گروه تجربی نسبت به گروه کنترل به صورت 

اي کـه  ]. در مطالعـه 40دار کـاهش یافتـه اسـت [   معنی
موهانداس و همکاران انجام دادند مشاهده کردند که 
داروي شــیمی درمــانی جمســیتابین باعــث کــاهش در 

هـاي تجربـی   ن مـوش تعداد و سایز جسم زرد تخمـدا 
] و نتایج این مطالعه با نتایج حاصل از تحقیـق  41شده [

شالتیز و همکـاران کـه اثـرات داروي ایماتینیـب را بـر      
گنادهاي جنسی موش سوري مورد بررسی قـرار داد  
و مشاهده نمـود کـه انـدازه جسـم زرد تخمـدان در      

هاي تجربی در مقایسه با گروه کنترل به صورت گروه
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] در تضـاد بـود کـه    42فزایش یافتـه اسـت [  دار امعنی
رسد علت این تضاد تفاوت در زمـان تزریـق   میبنظر

داروها و همچنـین بـودن در فازهـاي مختلـف سـیکل      
هـا  استروس در زمان نمونـه گیـري و انجـام بررسـی    

].41باشد [می
در مطالعــه حاضــر میــانگین حجــم متوســط اووســیت  

ــه فولیکــول تــرال در آنهــاي آنتــرال و پــرهمربــوط ب
روزه و همچنــین میــانگین حجــم 30تخمــدان موالیــد 

60متوسط اووسیت مربوط به فولیکول آنترال موالید 
هاي تجربی پیش آبستنی و آبستنی نسـبت  روزه گروه

دار کاهش یافته اسـت.  به گروه کنترل به صورت معنی
این در حالی بود که میـانگین حجـم متوسـط اووسـیت     

60نترال تخمـدان در موالیـد   آمربوط به فولیکول پره
داري با هاي تجربی هیچ گونه اختلاف معنیروزه گروه

گــروه کنتــرل نداشــت. امــا در مــورد حجــم متوســط 
توان بیان نمود که آنترال میهاي آنترال و پرهفولیکول

هـاي آنتـرال   با بررسی میانگین حجم متوسط فولیکـول 
ــد  ــه  30در تخمــدان موالی ــد ک روزه مشــخص گردی

ان این فاکتور تنها در گروه تجربی آبستنی نسـبت  میز
دار داشـته اسـت. امـا در    به گروه کنترل کاهش معنـی 

هاي روزه میزان این فاکتور در گروه60مورد موالید 
پیش آبستنی و آبستنی نسبت به گروه کنتـرل کـاهش   

دار داشته است. همچنین مشخص شد که میـزان  معنی
ترال در مورد موالید آنهاي پرهحجم متوسط فولیکول

ها داري در بین تمامی گروهروزه هیچ تفاوت معنی30
روزه حجــم متوســط 60دیــده نشــد امــا در موالیــد 

دار آنترال گروه آبستنی کاهش معنیهاي پرهفولیکول
ها داشته اسـت. در رابطـه بـا    در مقایسه با سایر گروه

ــر حجــم متوســط    ــانی ب ــاثیر داروهــاي شــیمی درم ت
هــاي آنتــرال و اووســیتاي آنتــرال و پــرههــفولیکــول

هـا مطالعـات بسـیار محـدود بـوده امـا       مربوط به آن
مطالعاتی نیز وجود دارد که تاثیر سـایر ترکیبـات و یـا    
داروها بر فاکتورهاي ذکر شده را مورد بررسی قرار 

اي اشـاره  تـوان بـه مطالعـه   ها میداده که از جمله آن
هـا در  م دادنـد. آن کرد که نورافشان و همکاران انجـا 

ایــن مطالعـــه اثـــرات داروي لتـــروزول و همچنـــین  
د بررسـی  هـا مـور  استرادیول را بر روي تخمدان رت

گیري کردند که این داروهـا  قرار دادند و چنین نتیجه
هـاي  باعث کاهش در تعداد و حجم متوسـط اووسـیت  

انـد و  آنترال شدههاي آنترال و پرهمربوط به فولیکول
هاي گرانولوزا را نیـز  کاهش تعداد سلولعلاوه بر آن 

ست متعاقب اهاکه خود دلیلی بر کاهش حجم فولیکول
]. عـلاوه بـر ایـن    43مصرف این داروها شاهد بودند [

مطالعات دیگري وجـود دارد کـه شـواهدي مبنـی بـر      
هـاي  کاهش ذخیره فولیکولی به دنبال آپوپتـوز سـلول  

ز آن جـایی کـه   ]. پس ا44،45گرانولوزا را ارائه دادند [
DNAبــر روي پلاتـین اگزالـی داروي شـیمی درمـانی   

هاي بـا تکثیـر   سلولی اثر گذاشته و باعث نابودي سلول
ز طریــق همــین رود ا]، انتظــار مــی46[شــود بــالا مــی

هـاي گرانولـوزا در   رفـتن سـلول  مکانیسم باعث از بین
هاي دوران جنینی شده و متعاقبا حجم متوسط فولیکول

دهــد. همچنــین و آنتــرال را کــاهش مــیآنتــرال پــره
هـاي  تـوان علـت کـاهش حجـم متوسـط اووسـیت      می

آنتـرال مطالعـه   هاي آنتـرال و پـره  مربوط به فولیکول
همکـاران  حاضر را در پژوهشی که کربلایی دوسـت و  

روي اثر داروي نانـدرولون دکـانوات بـر پارامترهـاي     
ها یافت. آن،استریولوژیک تخمدان موش انجام دادند

گیري کردنـد کـه نانـدرولون از    نتیجهدر این مطالعه
باعـث  FSHو LHهـاي  طریق کاهش سطح هورمون

هـاي  هاي مربـوط بـه فولیکـول   کاهش تعداد اووسیت
هـاي مـورد   آنتـرال در تخمـدان مـوش   آنترال و پـره 

].47آزمایش شده است [
انجـام عدمبهتوانمیمطالعهاینيهامحدودیتاز

ازمتعاقب اسـتفاده لعات پاتولوژي بافت تخمدانمطا
ساس ارزیابی ااین نمود. براشارهپلاتیناگزالیداروي

درپلاتـین اگزالـی مصـرف  متعاقبپاتولوژي تخمدان 
.شودمیپیشنهادپیرازایشیدوره



1399، بهار اولشمارهبیستم، دوره مجله دانشگاه علوم پزشکی اردبیل46

نتیجه گیري
ــاثیر دار  ــه تـ ــات محـــدودي در زمینـ ــاي مطالعـ وهـ

لوژي گنادهـاي  درمانی بـر پارامترهـاي اسـتریو   شیمی
تـوان  جنسی وجود دارد. با انجـام مطالعـه حاضـر مـی    

گیري نمـود کـه بیشـترین اثـرات منفـی      اینگونه نتیجه
ــیداروي  ــیناگزال ــومتري  پلات ــیات مورف ــر خصوص ب

ــتنی    ــه گــروه آبس ــوط ب ــاده مرب گنادهــاي جنســی م
باشد. با توجه به آغاز رشد و تکامل گنادهاي جنسی می

] و مکانیســم ایجــاد اثــرات 48مــاده از زمــان جنینــی [
نامطلوب توسط اکثر داروهاي شیمی درمانی از طریق 
بروز آپوپتوز سلولی، اسـترس اکسـیداتیو، آزادسـازي    

هـاي نابـالغ جنسـی و تاثیرگـذاري بـر      زودهنگام سلول
هاي اندوتلیال عروق خونی، ایجاد اثرات منفی بر سلول

از تـین پلااگزالـی گنادهاي جنسی ماده مواجهه یافته بـا  
ها دور از ذهن نیست. طریق این مکانیسم

قدردانیوتشکر
مسـلم )6067543شماره(پایان نامهنتیجهمقالهاین
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