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تستوسترون و  ، LH, FSHهاي  بر غلظت هورمون ترانيل سيپرومينتاثير داروي 
  تغييرات بافتي بيضه در موش صحرايي نر بالغ

 

  
    30/4/98: پذيرش ؛ تاريخ 3/4/97:مقاله دريافت تاريخ

ترانيـل سـيپرومين از مشـتقات    . باشـد  مـي  ترانيل سيپرومين در رده داروهاي مهاركننده مونو آمين اكسـيداز  :زمينه و هدف
آمفتامين است و با مهار غيرانتخابي و غيرقابل برگشت آنزيم مونـوآمين اكسـيداز در مغـز موجـب مهـار تجزيـه دوپـامين،        

 . شود ميها  اپي نفرين و ساير مونوآمين سروتونين،

و تستوسـترون و تغييـرات     FSH‚ LHهاي در اين پژوهش تاثير داروي ترانيل سيپرومين بر ميزان هورمون :مواد و روشها
سر موش صحرايي نـر بـالغ از نـژاد     50بدين منظور . وزن بدن و بيضه در موش صحرايي نر بالغ مورد بررسي قرار گرفت

شاهد و تيمار با  ،ها شامل گروه كنترلگروه. تقسيم شدندتايي10گروه 5گرم انتخاب و به  200-250با وزن تقريبي   ويستار
روز به صورت روزانه به حيوانات  21دارو به صورت دهاني و به مدت . بودند mg⁄kg10‚mg⁄kg 20 ‚mg⁄kg 40دوزهاي

خون جهت تهيه هاي  نمونه .در پايان دوره آزمايش پس از تعيين وزن بدن حيوانات عمل خونگيري انجام شد. خورانده شد
هـاي   غلظـت هورمـون   .يز شدندفر گراد سانتيدرجه  -20هورموني در دماي هاي  سرم سانتريفيوژ گرديد و تا زمان سنجش

FSH‚ LH  و تستوسترون با روشRIA     اندازه گيري شد و بيضه حيوانات جهت بررسي تغييرات بـافتي از بـدن خـارج و
از نرم افزار . ائوزين مورد بررسي و مطالعه قرار گرفت -توزين شد و پس از تهيه مقاطع بافتي و رنگ آميزي هماتوكسيلين

SPSS  وExcel اي ه و آزمونANOVA  وTukey tests  براي تحليل آماري استفاده شد .  
روز افزايش معنا  21نتايج حاصل از اين تحقيق نشان داد مصرف داروي ترانيل سيپرومين در دوز حداكثر به مدت  :يافته ها

در  تستوسـترون كند، هم چنين كاهش معنا داري بر غلظـت هورمـون    مي ايجاد LHو   FSHهاي  داري در غلظت هورمون
اين دارو تاثير معنا داري بر وزن ). 05/0൑ P(كند  مي ايجاد تجربي ليديگ در هر سه گروههاي  و تعداد سلول  دوز حداكثر

دهـد   مـي  نتايج حاصل از مطالعات بافتي بيضـه نشـان  . سرتولي ايجاد نمي كندهاي  انات، وزن بيضه و تعداد سلولبدن حيو
شود و در نتيجـه در   مي اسپرماتوگوني، اسپرماتيد و اسپرماتوسيت  دار معني روز باعث كاهش 21ترانيل سيپرومين در طول 

 .گذارد مي روند اسپرماتوژنز تاثير

  .گردد FSHو  LHهاي  تواند باعث كاهش توليد تستوسترون و افزايش هورمون مي ترانيل سيپرومينداروي  :گيري نتيجه
  

  .، موش صحراييFSH، LHترانيل سيپرومين، تستوسترون،  :كليدي كلمات
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  مقدمه
تــرين  و فعــالتــرين  گنــاد يكــي از پيچيــده –محــور هيپــوفيز 

محورهاي فيزيولوژيك بدن موجودات زنده است كه نه تنهـا اعمـال   
بسـياري از  , بلكه به واسطه سنتز و ترشح آنـدروژن هـا    توليد مثلي

بـروز صـفات   , فيريولوژيكي فرد از جملـه تمـايز جنسـي   هاي  جنبه
شـناخت عوامـل بـر ايـن     . كند مي ثانويه جنسي و رفتار را نيز كنترل

  .اثرات همواره مدنظر محققين مختلف بوده است
غيرفعـال و غيـر   ترانيل سيپرومين مهاركننده مونوآمين اكسيداز  

اختصاصي به عنوان يك داروي ضد افسردگي موثر و مطمئن مـورد  
بـاليني  هـاي   براي اولين بار متاآناليز آزمـايش . تاييد قرار گرفته است

كنترل شده در افسردگي نشان داد كه ترانيـل سـيپرومين نسـبت بـه     
در افسـردگي مقـاوم بـه درمـان، پـس از ضـد       . دارونما برتـر اسـت  

بازجــذب هــاي  و مهاركننــده) TCA(ســه حلقــه اي  هــاي افســردگي
. ، ترانيل سيپرومين برتر از دارونمـا بـود  )SSRIs(سروتونين انتخابي 

مطالعات كنترل شده نشان داد كـه ترانيـل سـيپرومين ممكـن اسـت      
مزاياي ويژه اي در درمان افسردگي غيرطبيعي داشـته باشـد، كـه بـا     

با اين حال، . ام شده استدر مورد فعاليت مغز انج PETمطالعه اخير 
درمان با ترانيل سيپرومين هم چنان نياز به يك رژيم غذايي محـدود  

  .1 شده با تيرامين است
بـه طـور عمـده در    ) MAOIs(مونوآمين اكسيداز هاي  مهاركننده

هاي عصبي روانپزشكي براي درمان اختلالات افسردگي و در بيماري
هـاي   MAOIدر حاليكـه   .شـود براي درمان پاركينسـون اسـتفاده مـي   

كلاسيك غيراختصاصي و غيرقابـل برگشـت ماننـد فنلـزين، ترانيـل      
سيپرومين با خطر ابتلا به بحران فشـارخون بـالا در هنگـام مصـرف     

  .2همراهندتيرامين 
ــويه، ا   ــه دو س ــك مطالع ــارمين  زدر ي ــك  (دو داروي بروف ي

يـك   (بـا ترانيـل سـيپرومين     )مهاركننده مونوآمين اكسيداز انتخـابي 
بيمار مبتلا به افسردگي شديد مقـاوم بـه    39در  )مونوآمين كلاسيك

نفر  10. استفاده گرديدردگي سه حلقه اي درمان با داروهاي ضدافس
بيمار ديگـر بـه    17نفر از  5بيمار به بروفارمين پاسخ دادند و  22از 

كاهش شديد فشارخون و سرگيجه بـا  . ترانيل سيپرومين پاسخ دادند
هـر دو  . يابـد  مـي  رومين به طـور قابـل تـوجهي افـزايش    ترانيل سيپ

در . شـد  REMمهاركننده مونوآمين اكسيداز باعث كاهش در خواب 

بـه طـور    REMبيشتر بيماران دريافت كننده ترانيل سيپرومين خواب 
  .3كامل لغو شد

ترانيل سيپرومين يـك مهاركننـده مونـوآمين اكسـيداز برگشـت      
براي اختلالات خلق و خـوي چـالش    1950ناپذير است كه از دهه 

بـه دليـل   . انگيز مانند افسردگي مقاوم به درمان استفاده شـده اسـت  
رژيم غذايي و هراس از تـداخلات دارويـي، ترانيـل    هاي  محدوديت

سيپرومين بيش از پيش با داروهاي ضدافسـردگي مـدرن جـايگزين    
   .4شده است كه فاقد داروشناسي چالش برانگيز هستند

القـا  مشخص گرديد كـه   2000صورت گرفته در سال در مطالعه
  T3هورمـون تيروئيـدي   در سطوح  دار معنيكاهش  ترانيل سيپرومين

 كنـد و غلظـت   مـي  را در سيناپتوزومهاي كـورتكس پيشـاني ايجـاد   

T3 دهـد   مـي  ي افـزايش دار معنيميتوكندريايي را در آميگدال بطور .
بطـور   T3تغيير نمي كنـد و غلظـت     T4علاوه بر اين سطوح مغزي

  .  5ي تنها در قشر پيشاني كاهش نشان داددار معني
. دو مورد مرگ پس از مصرف ترانيل سيپرومين ارائه شده است

ــه روش   ــد، ادرار ب ــالاي ترانيــل ســيپرومين در خــون، كب غلظــت ب
ترانيل سيپرومين از خـون  . كروماتوگرافي گازي و مايع مشخص شد

تـري    عصـاره تبخيـر شـده از   . بيوتيل كلريد استخراج شد-Nبافر يا 
فلورو اسـتيك اسـيد گرفتـه شـد و توسـط گـاز كرومـاتوگرافي بـا         
. تشخيص انتخابي نيتروژن فسفر مورد تجزيه و تحليل قـرار گرفـت  

ميلي گرم بـر ليتـر بـا حـد      5/0-20اين روش در خون در محدوده 
  . 6خطي بود 2/0سنجش 

بـراي اولـين بـار در سـال      يـل سـيپرومين  تران ياز زمانيكه دارو
اعتيـاد بـه ايـن دارو    مورد  18به بازار عرضه شد، در مجموع  1960

بـالقوه  هاي  عوامل مستعد كننده خطر و مكانيسم. گزارش شده است
با توجه به رونـد فعلـي بـه    . گيرند مي براي اعتياد مورد بررسي قرار

دوزهاي درماني بالاتر سمت استفاده بيشتر از ترانيل سيپرومين و در 
بــراي افســردگي مقــاوم بــه درمــان، نشــان بــالاتري از ســوءظن بــه 

  .7شود مي خوددرماني با اين دارو گواهي
ترانيـل  نشان داده شـد كـه داروي    2016در مطالعه اي در سال 

را  آسـيب رشـدي   ن اكسيداز يمونوآمهاي  مهاركنندهيك سيپرومين، 
  انـدومتريوز بـا  ا در موشـهايي  عمـومي ر  اييآلژزكاهش داده و هايپر

  . 8بخشد مي القاشده بهبود
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اينكـه   ميايي ويعوارض جانبي درمان با داروهاي ش ـ با توجه به
ترانيـل  ي تـا بـه حـال تحقيقـات كـاملي در ارتبـاط بـا اثـرات دارو        

گناد و اسـپرماتوژنز صـورت نگرفتـه     –بر محور هيپوفيز  سيپرومين
بـر يكـي از    ترانيـل سـيپرومين  داروي در ايـن مطالعـه تـاثير    . است
از طـرف  . محورهاي آندوكريني بدن بررسـي شـده اسـت   ترين  مهم

. ديگر با توجه به اينكه بيضه يك عضو با اهميت در بدن فرد اسـت 
و LH,  FSHهـاي   بنابراين تاثير اين دارو بر فعاليت بيضه و هورمون

  . آندوكريني و توليد مثلي بسيار حائز استهاي  تستوسترون از جنبه
  : در اين تحقيق اهداف زير مد نظر است

گنـاد و   –بـر عملكـرد محـور هيپـوفيز      ترانيل سيپرومينتاثير  -1
 فرآيند اسپرماتوژنز چگونه است؟ 

 آيا تاثير دارو وابسته به مقدار دريافت دارو است؟ -2

مختلـف دارو  افـت مقـادير   يتغييرات بافتي بيضه به دنبـال در   -3
 چگونه است؟

  
  ها مواد و روش

سر موش صحرايي نـر   50در اين مطالعه حيوانات مورد استفاده 
گـرم بودنـد كـه از خانـه پـرورش حيوانـات        200-250بالغ با وزن 

  .انستيتو پاستور ايران تهيه شد
به حيوانات پس از انتقال به محل انجام آزمايش يعنـي دانشـگاه   

روز فرصت داده شد تا با محـيط   15-20آزاد اسلامي واحد كازرون 
درجـه  . جديد سازگاري پيدا كنند و به سن و وزن مورد نظر برسـند 

در  گـراد  سـانتي درجـه   20±2حرارت محيط در زمان انجام آزمايش

 12نات تحت شرايط نوري استاندارد كليه حيوا. طول شبانه روز بود
 7( ساعت تاريكي  12و ) بعد از ظهر 7صبح تا  7(ساعت روشنايي 

قرار گرفتند و به آب و غذا بـه مقـدار كـافي    ) صبح 7بعد از ظهر تا 
 5به صورت تصادفي طبق جدول زير بـه  حيوانات . داشتند يدسترس
گـروه كنتـرل   و ) C,D,E(تجربـي  هاي  تايي در قالب گروه 10گروه 

)A ( و گروه شاهد)B (تجربـي داروي  هـاي   به گـروه . تقسيم شدند
 21به مدت   mg/kg.B.W (40 ,20 ,10(با مقادير   ترانيل سيپرومين

حيوانات گـروه كنتـرل هـيچ    . خورانده شد 10روز هر صبح ساعت 
حيوانـات گـروه   . انجـام نگرفـت  هـا   گونه تيمار دارويي در مورد آن

  .9رمال سالين دربافت كردندشاهد فقط محلول ن
 Animalبراي تجويز دارو و سرم فيزيولوژي از وسيله اي به نام 

Feeding    مخصوصRat ها در پايان روز  از تمام گروه. استفاده شد
ساعت بعد از دريافت آخـرين وعـده دارويـي بـه      8  بيست و يكم

از هـر مـوش   . خـونگيري بـه عمـل آمـد     ، روش خونگيري از قلب
هاي آزمايش استريل شده كه فاقد  ليتر خون در لوله ميلي 3-4حدود 

دقيقه با سـرعت   15مواد ضد انعقاد بود جمع آوري شده و به مدت 
. دور در دقيقه سانتريفيوژ شدند تا سـرم از لختـه جـدا شـود     5000

جدا و تـا زمـان   سپس با استفاده از سمپلر سرم در هر نمونه از لخته 
گيري غلظت  گراد براي اندازه سانتي -20سنجش هورموني در دماي 

. و تستوسـترون نگهـداري شـدند    LH, FSH هـاي   سرمي هورمـون 
هـاي معمـول  بـا اسـتفاده از      اندازه گيري هورموني براسـاس روش 

ساخت  Kentronو با استفاده از دستگاه گاماكانتر مدل ) RIA(روش 
  .گرفتكشور سوئيس انجام 

  
  بندي حيوانات مورد استفاده در آزمايش گروه: 1جدول 

  دريافت دارو مدت زمان  نحوه دريافت ماده دريافتي تعدادحيوانات  گروه ها
 - - -  10  كنترل

  روز 21  روزانه به صورت خوراكي  نرمال سالين  10  شاهد
  1تجربي 

10mg/kg 
  روز 21  روزانه به صورت خوراكي  سيپرومينترانيل   10

  2تجربي 
20mg/kg 

  روز 21  روزانه به صورت خوراكي  ترانيل سيپرومين  10

  3تجربي 
40mg/kg 

  روز 21  روزانه به صورت خوراكي  ترانيل سيپرومين  10
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بـا گـروه    داروي ترانيـل سـيپرومين  و تستوسترون بين گروههاي تجربي دريافت كننـده   LHو FSHهاي  مقايسه ميانگين غلظت هورمون: 1جدول 
  كنترل
 )FSH)MIU/mlميانگين  هاي آزمايشيگروه

( X േSEM) 
  )LH )MIU/mlميانگين

( X േSEM)  
  )ng/ml( ميانگين تستوسترون

( X േSEM)  
 8/5 ± 3/1 7/7 ± 3/0 9/3±3/0 كنترل

  7/5 ± 4/0  7/7 ± 4/0 5/3±4/0 شاهد
  4/5 ± 2/1  8 ± 2/0 3/4±2/0 1تجربي
  9/4 ± 7/0  4/8 ± 7/0 5/4±7/0 2تجربي
  9/0±7/4 2/0 ± 7/8  1/1 ± 9/3 3تجربي
  .است )P≥05/0(هاي تجربي و كنترل در سطح بودن بين گروه دار معنينشان دهنده اختلاف  *علامت 
  

 ،اسـتاندارد هـاي   هورموني مورد استفاده شامل محلولهاي  كيت
آنتي بادي و بافر شسـت و شـو بـود كـه از شـركت       ،يد راديو اكتيو

هم چنين پس از باز . كاوشيار وابسته به سازمان انرژي اتمي تهيه شد
از بـدن خـارج و   ها  كردن شكم حيوانات هر دو بيضه در تمام گروه

مقاطع بـافتي   ،در محلول بافر فرمالين فيكس شدند و پس از توزين 
در . ائوزين انجـام شـد   –تهيه و رنگ آميزي به روش هماتوكسيلين 

ادامه كار با استفاده از لام مخصوص اندازه گيري گراتيكول تغييرات 
هـاي   منـي سـاز و تغييـرات تعـداد سـلول     هاي  تراكم اسپرم در لوله

هـاي   آزمون. سرتولي و زنجيره اسپرماتوژنز بررسي گرديدند ،بينيبينا
آماري مورد استفاده به منظـور تجزيـه و تحليـل آمـاري نتـايج بـين       

و  T-testو  ANOVAكنتــرل و شــاهد آزمــون  ،تجربــيهــاي  گــروه
Tukey 05/0 . بود≤P       مرز اسـتنتاج آمـاري بـراي بررسـي اخـتلاف
  .تجربي و كنترل و شاهد بودهاي  ميانگين بين گروه دار معني

  

  نتايج 
نتايج بدست آمده در مورد تاثير مقـادير مختلـف داروي ترانيـل    

تجربي نسبت بـه گـروه كنتـرل و    هاي  گروههاي  سيپرومين در موش
دريافـت كننـده دارو   هـاي   شاهد نشان داد كه تجويز دارو در گـروه 

هورمـون تستوسـترون شـده اسـت كـه ايـن        باعث كاهش در ميزان
نسـبت بـه گـروه كنتـرل     ) mg40(وه تجربي حـداكثر  ركاهش در گ

  ). P≥05/0(دار بوده است  معني
غلظـت  ترانيـل سـيپرومين    دريافت كننـده داروي هاي  در گروه

در پايان روز بيست ويكم نسـبت بـه    LH, FSHهاي  سرمي هورمون

در گـروه تجربـي حـداكثر افـزايش     . نشـان داد افزايش گروه كنترل 
   ).P≥05/0(بود دار معنينسبت به گروه كنترل FSH و  LHهورمون 

مقايسه نتايج آزمـون آمـاري مربـوط بـه وزن بيضـه در جـدول       
ي هاميانگين وزن بيضه در تمام گروه. نشان داده شده است 3شماره 

بعـد از اتمـام دوره آزمـايش     دريافت كننده داروي ترانيل سيپرومين
دريافـت كننـده   هـاي  ميانگين وزن بيضه راست در گروه. طبيعي بود

نسـبت بـه گـروه كنتـرل در     ي ترانيل سيپرومين مقادير متفاوت دارو
  . باشدداراي اختلاف معناداري نمي P≥05/0سطح 

هـاي دريافـت كننـده مقـادير     در گـروه  چپميانگين وزن بيضه 
نسبت بـه گـروه كنتـرل در سـطح     ل سيپرومين ي ترانيمتفاوت دارو

05/0≤P باشدداراي اختلاف معناداري نمي .  
  
  شناسي بيضه هاي بافت يافته

هـاي تجربـي،   اسلايدهاي ميكروسكوپي از بيضه تمـامي گـروه  
. آميـزي شـد  ائوزين رنگ-كنترل و شاهد تهيه شد و با هماتوكسيلين

هـاي  در گـروه  شناسـي بافـت بيضـه   نتايج حاصل از مطالعات بافت
هـاي سـرتولي و ليـديگ و    سـلول  :باشـد مختلف بـدين شـرح مـي   

. هـاي سـميني فـر مـورد بررسـي قـرار گرفـت       همچنين قطـر لولـه  
دهنده بافت بيضه هاي كنترل و شاهد نشاناسلايدهاي بافتي در گروه

در مقايسـه   1گروه تجربي .  ها بودكاملا سالم و طبيعي در اين گروه
در مقايسه بـا گـروه    2مقدار كم و درگروه تجربي با گروه كنترل به 

هـاي زايـا و افـزايش    كنترل به مقدار بيشتري دچار تخريـب سـلول  
در مقايسـه بـا گـروه     3در گروه تجربـي  . فضاي لومن گرديده است
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هـاي زايـا و همچنـين كـاهش شـديد      كنترل، ميزان تخريـب سـلول  
و گـروه  اي نسـبت بـه د  هاي لايديگ به صورت قابل ملاحظهسلول

قبل افزايش يافته است، به طوري كه بيشترين ميزان تخريب بافتي را 
گونـه  تـوان ايـن  به طور كلي مي. توان مشاهده نموددر اين گروه مي

-هاي زايا و كاهش تعداد سـلول بيان داشت كه ميزان تخريب سلول

-هاي لايديگ در بافت بيضه متناسب با افزايش دوز دارو، بيشتر مي

  . شود

  
  

 با گروه كنترل داروي ترانيل سيپرومينمقايسه ميانگين وزن بدن و بيضه  بين گروههاي تجربي دريافت كننده : 3جدول

 ميانگين وزن  بيضه چپ  آزمايشيهاي گروه

)gr( ( X േSEM)  
  ميانگين وزن  بيضه راست

)gr( ( X േSEM)  
  09/1 ± 63/0 14/1±23/0  كنترل
 10/1 ± 55/0 06/1±45/0  شاهد

 14/1 ± 59/0 24/1±43/0  1تجربي 

 13/1 ± 64/0 22/1±35/0  2تجربي 

  11/1 ± 33/0 11/1±66/0  3تجربي 
  
  
  
 

 
  

  ).H & Eرنگ آميزي   - x10بزرگ نمايي ( اسپرم ساز در گروه كنترل هاي  فتوميكروگراف تراكم اسپرم در لوله: 1شكل
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  ).H & Eرنگ آميزي   - x10بزرگ نمايي ( اسپرم ساز در گروه شاهد هاي  فتوميكروگراف تراكم اسپرم در لوله :2شكل
  

 
  

  ).H & Eرنگ آميزي   - x10بزرگ نمايي (  )1(اسپرم ساز در گروه تجربي حداقلهاي  فتوميكروگراف تراكم اسپرم در لوله :3شكل
  

 
  

  ).H & Eرنگ آميزي   - x10بزرگ نمايي (  )2(اسپرم ساز در گروه تجربي متوسطهاي  فتوميكروگراف تراكم اسپرم در لوله :4شكل
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  ).H& Eرنگ آميزي  -X10بزرگ نمايي (  )3(اسپرم ساز در گروه تجربي حداكثرهاي  فتوميكروگراف لوله :5شكل 
  

  بحث 
مختلـف  هاي  تنظيم كننده اندامهاي  هرچه بيشتر مكانيسم مطالعه

هدف اصلي تحقيقات متعـددي  ها  تاثير پذيري آنهاي  بدن و جايگاه
ايـن تحقيقـات بـه    . شـود  مي است كه امروزه در سراسر جهان انجام

چـرا كـه   . شـود  مـي  منظور هرچه بهتر روشن شدن ابهامـات انجـام  
راه كارهـاي بهتـر و توجيـه    روشن شدن نقاط مبهم گاهي در ارائـه  

  . تواند موثر باشد مي مسائلتر  هرچه بيشتر و دقيق
ــر داروي   ــر اث ــق حاض ــيپروميندر تحقي ــل س ــزان  تراني ــر مي ب

و تستوسترون و تغييرات بافتي بيضـه مـورد    LH, FSHهاي  هورمون
نتايج بدست آمده در بررسي تجويز ترانيـل  . مطالعه قرار گرفته است

دهد مصـرف ايـن    مي نشان LHسرمي هورمون سيپرومين بر غلظت 
دارو با مقادير داده شده در پايان روز بيست و يكم ميـزان هورمـون   

LH دهد كه  مي تجربي نسبت به گروه كنترل افزايشهاي  را در گروه
  .است دار معنياين اختلاف در گروه دريافت كننده دوز حداكثر 

بـه عنـوان يـك داروي     ترانيل سيپروميندهد  مي مطالعات نشان
 مهاركننده مونوآمين اكسيداز به طور مستقيم بر روي هيپـوفيز عمـل  

لئوتروپ در بخـش  هاي  از سلول LHكند و باعث افزايش ترشح  مي
داراي اثرات كاهشي بـر   LHاحتمالا افزايش . شود مي قدامي هيپوفيز
بينابيني در بافت بيضه اسـت و منجـر   هاي  سلولهاي  فعاليت گيرنده

هم چنين ترانيل سيپرومين باعـث  .  10شود مي به كاهش تستوسترون
و  11شــود مــي مغــزي Striatumافــزايش غلظــت دوپــامين از ناحيــه 
 Tubero – Infundibularهـاي   دوپامين آزاد شـده از طريـق نـورون   

Dopaminergic Activity  به سيستم گردش خون پورتال منتقل شده
كـاهش ترشـح پـرولاكتين    . شود مي و باعث كاهش ترشح پرولاكتين

  .دهد مي بينابيني كاهشهاي  را بر سلول LHاثرات 
بر ميزان هورمـون   ترانيل سيپرومينبررسي تاثير مقادير مختلف 

FSH دهد مصرف اين دارو بـا مقـادير داده شـده در پايـان      مي نشان
تجربـي  هـاي   را در گـروه  FSHروز بيست و يكـم ميـزان هورمـون    

دهـد كـه ترشـح كمتـر از حـد       مـي  كنتـرل افـزايش  نسبت به گروه 
دهد تـا   مي تستوسترون بر اساس فيدبك منفي به هيپوتالاموس اجازه

ترشح كند و در نتيجه موجب افـزايش ترشـح    GnRHمقادير زيادي 
FSH    ــاهش ــدامي شــده و از طرفــي احتمــالا ك ــوفيز ق از غــده هيپ

وتالاموس و تستوسترون طبق كنترل فيدبك منفي با تاثير بر روي هيپ
هـاي   دهد تا با اثر بر سلول مي را افزايش FSHهيپوفيز قدامي ترشح 

  . سرتولي بتواند روند اسپرماتوژنز را افزايش دهد
مطالعات در بررسي اثر مقادير مختلف دارو بر ميـزان هورمـون   

در   mg/kg.B.W(10 ,20 ,40(دهـد مقـادير    مـي  تستوسترون نشـان 
تجربي نسبت به گـروه كنتـرل   هاي  وهپايان روز بيست و يكم در گر

اين كاهش در گروه دريافت كننده دوز حداكثر . دهد مي كاهش نشان
 پروكاربازين  كه ماننـد مطالعات . بوده است دار معنيبا گروه كنترل 

اسـت   12آنـزيم مونوآمينواكسـيداز   هـاي   مهار كننده ترانيل سيپرومين
مـدت اسـپرماتوژنز و   نشان داده كه مصرف پروكاربـازين در كوتـاه   

بــاروري را افــزايش داده و امــا مصــرف دراز مــدت ايــن دارو      
همچنين نشان داده شـده  . 13دهد مي اسپرماتوژنز و باروري را كاهش
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منـي سـاز را   هـاي   درصـد لولـه   70كه تيمار با پروكاربازين تقريبـا  
 و اسـپرماتوژنز  تستوسـترون كند و باعث كاهش ترشـح    مي تخريب

   .14شود مي
هاي  كاهش تراكم اسپرم در لوله, ايج حاصله از مطالعات بافتينت

هـاي   از بـين رفـتن آرايـش مـنظم سـلول     ) اليگواسـپرمي (مني سـاز  
تخريـب فضـاهاي   , مني سـاز هاي  اسپرماتوگوني روي غشاهاي لوله

هـاي   بينـابيني را در گـروه  هـاي   بينابيني و به دنبال آن كاهش سـلول 
تجربي نسبت به گروه كنترل به ويژه در مقـدار حـداكثر دارو يعنـي    

mg/kg.B.W 40 ــان ــي نش ــد م ــه  .ده ــار Uryyدر مطالع ن او همك
كوتاه مدت و دراز مدت يك مهـار   يمشخص گرديد كه بعد از القا

 مني ساز مهـار هاي  كننده مونوآمين اكسيداز اسپرماتوژنز و رشد لوله
ده تستوسـترون عامـل بقـاي رونـد     مطالعـات نشـان دا   .  15شـود  مي

 .16اسپرماتوژنز و تكامل اسپرماتيد خصوصا در مراحل انتهايي اسـت  

تواند روند اسـپرماتوژنز را  در نتيجه كاهش هورمون تستوسترون مي
   .دهد كند و احتمالا روند اسپرم سازي را كاهشدچار اختلال

  
  گيري كلي نتيجه

شـود كـه    مـي  نتيجه گيريبا توجه به نتايج به دست آمده چنين 
بر سيستم هورموني توليد مثل تاثير  ترانيل سيپرومينمصرف داروي 

گذارد كه در نهايت بر سيسـتم توليـد مثلـي مـوثر بـوده و       مي منفي
  .احتمال بروز عدم باروري را به همراه داشته باشد

  
  سپاسگزاريو  تشكر

از همكاري صميمانه معاونـت محتـرم پژوهشـي دانشـگاه آزاد     
  . آيد مي اسلامي واحد شيراز تشكر و قدرداني به عمل
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Background:Tranylcypromine is a monoamine oxidase inhibitor (MAOI)-it is a 
nonselective and irreversible inhibitor of the enzyme monoamine oxidase (MAO). It is 
used as an antidepressant and anxuolytic agent in the clinical treatment of mood and 
anciety disorders, respectively. In this research, the effects of Tranylcypromine the serum 
concentrations of LH, FSH and Testosterone as well as changes in body weight and 
testicular tissue were studied in rats. 
Material and Methods: 50 adult male Wistar rats with approximate weight of 200-250 gr 
were divided into 5 groups of 10 animals: the control ,sham group and three experimental 
groups receiving 40, 20 and 10 mg/ kg Tranylcypromine, respectively. The drug was 
orally administered for 21 days. Following wighting at the end of this period, blood 
samples were taken from each rats, centrifuged to obtain serum, and testis were 
removed,weighted and fixed to examine their possible histological changes.  Serum 
samples were frozen at -20	Ԩ to be studied later. The serum cocentrations of  LH,  FSH 
and testosterone were measured by RIA. After tissue sectioning and staining with 
hematoxylin-eosin,  testicular tissues were examined by light microscope. The SPSS and 
Excel software and ANOVA  and Tukey tests were used for statistic analyze. 
Results: The results showed that 21 days consumption of maximum doses of 
Tranylcypromine, significantly increases concentrations of LH and FSH hormones and 
significantly reduce testosterone concentration in maximum doses and leydig cells in all 
three experimental groups (P≤0.05). In addition,  no significant effect was observed in the 
body weight,  testicular weight as well as Sertoli cells. Moreover, testicular tissue study 
indicates that 21 days of Tranylcypromine consumption significantly reduces 
spermatogony,spermatid , spermatocyte and thus, affects spermatogenesis. 
Conclusion: Tranylcypromine drug reduced levels of testosterone and increase levels of 
LH and FSH hormones. 
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