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 تستوسترون و ، LH, FSHهاي  هورمون غلظتپريميدون بر داروي ر ياثت
  بالغ صحرايي نر در موشتغييرات بافتي بيضه 

 

 
   2/12/97: پذيرش ؛ تاريخ 5/1/97: مقاله دريافت تاريخ

 ،LH, FSHهاي  در اين تحقيق اثر پريميدون بر ميزان هورمون. استي موثر در درمان صرع پريميدون دارو :هدف زمينه و
  .بررسي شد بالغ بيضه در موشهاي صحرايي نر تغييرات بافتيوزن بدن و ،تستوسترون 
تقسـيم   گـروه  5بـه   گـرم 180-200با وزن تقريبـي   بالغ صحرايي نرموش سر  50، در اين مطالعه تجربي : ها مواد و روش

 پريميدون به صورت دهاني mg/kg 60و 20،40 كه به ترتيب 3و 2و  1تجربي  هاي گروه، گروه شاهد . گروه كنترل.شدند
 آزمايش وزن بـدن حيوانـات انـدازه گيـري شـد و      پس از پايان دوره .كردند مي روز دريافت 42به مدت  يك روز در ميان

 انـدازه گيـري شـد    RIAبه روش و تستوسترون LH, FSHهاي  هورمون غلظت .جمع آوري شد ي از قلبخونهاي  نمونه
  .مورد بررسي قرارگرفتائوزين  -بعد از رنگ آميزي هماتوكسيليناشته شدند و وزن گرديدند و تغييرات بافتي دبرها  بيضه
در مقايسـه بـا گـروه كنتـرل      تجربـي هاي  گروههمه در  تعداد سلولهاي لايديگ و سرتولي ،وزن بيضه  ،وزن بدن : ها يافته
در مقايسـه بـا گـروه     تجربـي هـاي   گروههمه در  FSHو  LH هورمونهاي پلاسماييسطوح . ي نشان نداددار معني اتتغيير
، اسـپرماتوگوني هـاي   تستوسـترون و تعـداد سـلول    پلاسـمايي هورمـون   سـطح .  يافـت افـزايش  ي دار معنيبه طور  كنترل

يافـت   كـاهش ي دار معنـي بـه طـور   در مقايسه بـا گـروه كنتـرل    تجربي هاي  در همه گروه ماتيداسپرماتوسيت اوليه و اسپر
(P<0.05) .  

  . دهد مي را افزايش FSHو  LHهاي  هورمون سطوحو  را كاهش تستوسترون سطحپريميدون : گيري نتيجه
  

 نر بالغ صحرايي موش ،تستوسترون،  LH, FSH ،پريميدون: كليدي كلمات
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  مقدمه
مغـز اسـت كـه بـه     هـاي   صرع نوعي اختلال در عملكرد نورون

و غير قابـل پـيش بينـي در فـرد      صورت رفتارهاي تشنجي دوره اي
درصـد از كـل جمعيـت بشـري را      1-2و حدود  1كند مي بروز پيدا

بـاليني وجـود ارتبـاط بـين صـرع و      مطالعـات  . 2درگير كرده اسـت 
كند به نحوي كه كاهش تستوسـترون بـر    مي هيپوگناديسم را پيشنهاد

نقــايص  ،و در ميـان افـراد مبــتلا بـه صـرع     3باشــد مـي  صـرع مـوثر  
  .4جنسي شايع استهاي  هورمون

زمـاني  هـاي   داروهاي مورد استفاده در بيماري صرع بـراي دوره 
ا بـه خـوبي از طريـق دسـتگاه     ايـن داروه ـ . شود مي طولاني استفاده
كبدي متابوليزه شده هاي  توسط آنزيمها  آن. شوند مي گوارش جذب

اثـر عمـومي ايـن داروهـا     . آورنـد  مي فعال به وجودهاي  و متابوليت
   .5و6دباش مي مكرر در كانون مغزي صرعهاي  شامل سركوب پتانسيل

متوقف كـردن   باعثضد تشنج است كه داروي پريميدون، يك 
 -5 ،پريميـدون نام سيسـتماتيك  . گردد ميحملات ، در بافت مغزي 

از . باشـد  مـي  ديـون - 6و  4 –فنيل هگزا هيدرو پريميدون  -5اتيل 
يـك ضـد تشـنج از دسـته پرايميـدين       و g/mol252/218 نظر وزني

فعـال ايـن دارو   هـاي   متابوليـت  است كه )Prymidonedione(ديون 
به طور عمده و فنيل اتيل مالون آميـد  ) Phenolbarbital(فنوباربيتال 

)PEMA (هـا   د كـه خـود جـزء ضـد تشـنج     نباش ـ مي به شكل كمتر
هـاي   اين دارو به طور عمده براي درمـان تشـنج  . شوند مي محسوب

هـاي   ميوكلونيك و تشنج ،تونيك كلونيك كلي ،سادهو نسبتا پيچيده 
در مبتلايـان بـه    افسـردگي  پريميدون با ايجاد .رود مي آكينتيك بكار

  .7صرع ارتباط دارد
 روده جذب –پريميدون به راحتي از طريق مسير گوارشي معده 

 پريميدون. 8ساعت دارد 15تا  10شود و نيمه عمر پلاسمايي بين  مي
، آتاكسـي ، بـي ميلـي   ،بـي تـوجهي   ،تواند سبب خواب آلـودگي  مي

عمـومي   ،جانبيرات ثااين  .سردرد و سرگيجه گردد ،اختلال بصري
جـانبي هسـتند كـه در بـيش از يـك در صـد مصـرف         اثراتترين 

  .11شود مي پريميدون سبب ضعف جنسي. 9و10دهد مي كنندگان رخ
 جهت درمان بيمـاري صـرع از داروهـاي ضـد تشـنج اسـتفاده      

لـذا   ،شوند مي شود و چون اين داروها به صورت طولاني مصرف مي
كـان و  دتخـاب يـك دارو در كو  كه بايسـتي در ان هايي  يكي از معيار

هـاي   اثرات احتمـالي آن دارو بـر فعاليـت    افراد جوان در نظر گرفت
توليد مثل فرايندي . مختلف از جمله فعاليت دستگاه توليد مثل است
ــاثير عوامــل مختلفــي قــرار  محــور . گيــرد مــي اســت كــه تحــت ت

گناد با كنترل هورموني در فراينـد تنظـيم    –هيپوفيز  –هيپوتالاموس 
از آنجـا كـه   . باشـد  مي توليد مثلي نقش مهمي عهده دارهاي  فعاليت

 دهـد  مـي  رويدر نتيجه فعاليت اين محور ها  سنتز و ترشح آندروژن
جهـش در بيـان    .در بروز تمايز و صفات ثانويه جنسي مـوثر اسـت  

گنـاد و يــا   –هيپـوفيز   –موجـود در محـور هيپوتــالاموس   هـاي   ژن
جنسي موجب بـروز اختلالاتـي   هاي  اختلال در كنترل سنتز هورمون

با توجه به حساسيت زياد . شود مي در سيستم توليد مثلي و ناباروري
ــل  ــد مث ــد تولي ــور    ،فراين ــرد مح ــر عملك ــه ب ــواملي ك ــناخت ع ش

د مهم و ضروري اسـت  نگذار مي گناد اثر –هيپوفيز  –هيپوتالاموس 
اني و از آنجا كه توليد مثل يك فرآيند مهم و حساس در جوامع انس ـ

 -رود شناخت عواملي كه به نحـوي بـر محـور هيپـوفيز     مي به شمار
  .گذارند همواره مد نظر محققين بوده است مي گناد تاثير

هاي  برروي اثرات داروي پريميدون بر فعاليت مطالعه اي تاكنون
لـذا پـژوهش حاضـر    . توليد مثلي موش نر بالغ صورت نگرفته است

پلاسـمايي  هـاي   بـر غلظـت   ي اثـر داروي پريميـدون  سعي بر بررس
و تستوسترون و بافت بيضه در موش نر بالغ  LH,FSHهاي  هورمون

  .دارد
  

 ها مواد و روش

  حيوانات
نـژاد  سر موش صـحرايي نـر بـالغ     50 در اين مطالعه تجربي از

اسـتفاده  ماه  3تا  5/2سن و گرم  200تا  180با وزن تقريبي ويستار 
تـا زمـان انجـام     تـايي  10 گـروه  5در  حيوانات بطور تصـادفي . شد

هاي استاندارد و تحت شـرايط يكسـان بـا دمـاي      آزمايش در قفس
سـاعت روشـنايي    12گراد و با چرخـه نـوري    درجه سانتي22-20
آب و غـذاي كـافي در اختيـار    . اري شدنددساعت تاريكي نگه12و

  .ملاحظات اخلاقي در مورد حيوانات رعايت شد آنها قرارگرفت و
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  حيوانات تيمار
گـروه  : م شدند كه عبارتنـد از يتايي تقس 10گروه  5حيوانات به 

تحـت تـاثير    ات اين گـروه حيوانسر موش بود كه  10شامل : كنترل
سـر   10شـامل  : گـروه شـاهد   .قرار نگرفتندتيمار دارويي  گونههيچ

بـه عنـوان   (دو ميلي ليتر آب مقطر حيوانات اين گروه موش بود كه 
 بـه صـورت دهـاني   روز  42به مدت يك روز در ميان ) حلال دارو

ــد ــي .دريافــت كردن ــده  1 گــروه تجرب  mg/kg20 دوزدريافــت كنن
 mg/kgحيوانـات ايـن گـروه    سر موش بود كه  10شامل  :پريميدون

ــده در    80 ــل ش ــدون ح ــر آب   20پريمي ــي ليت ــورت  (ميل ــه ص ب
به مدت  يك روز در ميان با حجم نهايي دو ميلي ليتر) سوسپانسيون

گـروه   .دريافـت كردنـد  براي هر موش به صـورت دهـاني    روز 42
سـر   10شـامل  : پريميـدون  mg/kg 40 دوزدريافـت كننـده   2تجربي

پريميدون حل شده در  160mg/kgحيوانات اين گروه موش بود كه 
با حجم نهايي دو ميلـي  ) به صورت سوسپانسيون(ميلي ليتر آب  20

بـه صـورت    روز 42به مـدت  يك روز در ميان براي هر موش ليتر 
 mg/kg 80 دوز دريافت كننده  3گروه تجربي .دريافت كردند دهاني

ــود كــه  10شــامل  :پريميــدون حيوانــات ايــن گــروه ســر مــوش ب
240mg/kg  بـه صـورت   (ميلي ليتـر آب   20پريميدون حل شده در

به مـدت  يك روز در ميان ليتر  با حجم نهايي دو ميلي) سوسپانسيون
پـس از  . دريافـت كردنـد   صورت دهـاني به براي هر موش  روز 42

حيوانات تحـت تـاثير بيهوشـي بـا اتـر قـرار       پايان يافتن دوره تيمار 
خـوني  هاي  نمونه. به عمل آمد بطن چپ قلب خونگيري از. گرفتند

داري  دقيقه در شـرايط آزمايشـگاهي نگـه    20بدست آمده به مدت 
 .شـدند  در دقيقه سانتريفيوژ 2000دقيقه در دور 20و به مدت  شدند

پـس از جداسـازي سـرم ميـزان      .آوري شد سپس سرم هر لوله جمع
هـاي   با كيـت و تستوسترون  LH,FSH هورمونهاي غلظت پلاسمايي
  . گيري شدند مخصوص اندازه

  
  بافت شناسيهاي  آزمايش

آنها برداشته چپ وراست هاي  شايي حيوانات بيضهپس ازكالبدگ
درصـدتثبيت  10بـافرخنثي در مرحلـه تثبيـت بافتهـا درفرمـالين      .شد

از (متفـاوت  هـاي   به كمك الكل با غلظـت  مرحله آبگيري .گرديدند
مرحلـه شـفاف سـازي بـا قـرار دادن       .صـورت گرفـت   )كم به زياد

مرحلــه در. گرفــتدر دو ظــرف حــاوي زايلــين صــورت هــا  بافــت
درجه سانتي  65(بافتها در سه ظرف حاوي پارافين مذاب  يجايگزين

مرحله قالب  در .شدنديك ساعت قرار داده ت به مد هر كدام) گراد
قطـع گيـري   ممرحلـه  در .شـد  گيري از قطعات سالو كهارت استفاده

درمرحلـه رنـگ    و ميكرون بريده شـد  4-5مقاطع بافتي به ضخامت
تمام مطالعـات   .ائوزين استفاده گرديد -آميزي از رنگ هماتوكسيلن

  .بافتي زيرنظرپاتولوژيست صورت گرفت
  

  آنالير آماري
و  Tukey  ،Anovaهـاي   تست وSPSS18براساس برنامه ها  داده
T-Test مرز استنتاج آماري بـراي بررسـي    .تجزيه و تحليل گرديدند

تجربي مصرف كننده مقادير هاي  ميانگين بين گروه دار معنيختلاف ا
در مقايسـه بـا گـروه     P ≥ 05/0مختلف داروي پريميدون در سـطح  

پژوهش نتـايج بدسـت آمـده از آزمايشـات     دراين . كنترل بوده است
آورده  انجام شده به همراه محاسبات آماري مربوطه در قالب جداول

  .شده اند
  

  نتايج
 دريافـت كننـده   تجربـي هـاي   تمـام گـروه  ميانگين وزن بدن در 

تغييـر   P≥05/0 در سـطح  كنتـرل  گـروه  بـه  نسبت پريميدون داروي
  )1جدول (ي نشان نداد دار معني

 تجربـي هـاي   راست و چپ در تمـام گـروه   بيضه ميانگين وزن
  در سـطح  كنتـرل  گـروه  نسـبت بـه   دريافت كننده داروي پريميدون

05/0 ≤ P  1جدول (ي نشان نداد دار معنيتغيير.(  
هـاي   در تمـام گـروه   LHميانگين غلظـت پلاسـمايي هورمـون    
گـروه كنتـرل    نسـبت بـه   تجربي دريافـت كننـده داروي پريميـدون   

  ).2جدول (نشان داد  P≥05/0ي در سطح دار معنيافزايش 
تجربـي  هـاي   در تمـام گـروه   FSHميانگين غلظـت پلاسـمايي   
گـروه كنتـرل افـزايش     نسـبت بـه   دريافت كننده داروي پريميـدون 

  ).2جدول (نشان داد  P≥05/0ي در سطح دار معني
تجربي دريافت هاي  ميانگين هورمون تستوسترون در تمام گروه

ي در دار معنـي گروه كنترل كـاهش   نسبت به كننده داروي پريميدون
  ).2جدول (نشان داد  P≥05/0سطح 
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 هاي تجربي دريافت كننده پريميدون با گروه كنترل بين گروه بيضهو  بدنوزن ميانگين  مقايسه: 1جدول

 ميانگين وزن بدن  آزمايشيهاي  گروه
)gr(  

 چپبيضه  ميانگين وزن
)gr(  

  بيضه راست ميانگين وزن
)gr(  

  325/1±11/0  287/1±86/0 7/184±31/5  كنترل
  288/1±07/0  38/1±07/0 4/185±42/5  شاهد

  356/1±04/0  367/1±03/0 1/193±44/9  1تجربي 
  255/1±08/0  287/1±09/0 7/195±30/5  2تجربي 
  460/1±10/0  50/1±03/0 8/197±77/8  3تجربي 

  
  
 

  هاي تجربي دريافت كننده پريميدون با گروه كنترل بين گروه و تستوسترون LHو  FSHهاي  ميانگين غلظت هورمونمقايسه : 2جدول
 FSHميانگين  آزمايشيهاي  گروه

)MIU/ml(  
 ميانگين تستوسترون  )LH )MIU/mlميانگين

)ng/ml(  
  675/5±11/0  828/0±18/0 850/7±18/0  كنترل
  450/5±10/0  829/0±18/0 925/7±11/0  شاهد

  *675/4±13/0  *862/0±18/0 *275/8±18/0  1تجربي 

  *4±07/0  *881/0±18/0 *662/8±08/0  2تجربي 

  *450/3±08/0  *913/0±18/0 *937/8±08/0  3تجربي 

  .تجربي و كنترل استهاي  بودن بين گروه دار معنينشان دهنده اختلاف  *علامت 
  

  

  
  

  .×4ائوزين  –هاي اسپرم ساز در گروه كنترل رنگ آميزي با هماتوكسيلين  فتوميكروگراف لوله :1شكل 
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  .×10ائوزين  –هاي اسپرم ساز در گروه كنترل رنگ آميزي با هماتوكسيلين  فتوميكروگراف لوله :2شكل 

  شناسي بيضه هاي بافت يافته
اسـپرم سـاز در   هـاي   بررسي فتوميكروگراف تهيه شـده از لولـه  

مقادير مختلف داروي پريميـدون و   تجربي دريافت كنندههاي  گروه
دهد كه تغييرات  مي در گروه كنترل نشان 2و  1 مقايسه آن با اشكال
تيمارشـده بـا   هـاي   اسـپرم سـاز در گـروه   هاي  در ساختار بافتي لوله

 ،مقادير مختلف داروي پريميدون نسبت به گروه كنترل از نظر تعداد
 اسـپرم سـاز  هـاي   اندازه فضاي بينابيني و ساختار سـلولي لولـه   ،قطر

تيمارشـده بـا مقـادير    هـاي   علاوه بـراين در گـروه  . ايجاد شده است
مختلف داروي پريميدون نسبت به گروه كنترل كاهش تراكم اسـپرم  

باشـد و در گـروه    مـي  مشاهده گرديد كه اين اثرات وابسته به مقدار

هـاي   بيشـتر از گـروه   داكثر داروي پريميـدون تيمارشده با مقدار ح
تيمارشـده بـا مقـادير مختلـف     هـاي   در گروه. باشد مي تجربي ديگر

داروي پريميدون نسبت به گروه كنترل از نظر تعداد و رنگ آميـزي  
هـاي   همچنـين در گـروه  . هاي بينابيني تغييري مشـاهده نشـد   سلول

به گـروه كنتـرل   تيمارشده با مقادير مختلف داروي پريميدون نسبت 
اسپرماتوسـيت اوليـه و اسـپرماتيد    ، اسـپرماتوگوني هـاي   تعداد سلول

 ي را نشان دادند كـه ايـن اثـرات وابسـته بـه مقـدار      دار معنيكاهش 
 باشد و در گروه تيمارشده بـا مقـدار حـداكثر داروي پريميـدون     مي

   .باشد هاي تجربي ديگر مي بيشتر از گروه

  

  
  .×4ائوزين  –هماتوكسيلين  اسپرم ساز در گروه تجربي با دوزحداقل داروي پريميدون رنگ آميزي باهاي  فتوميكروگراف لوله :3شكل 
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  .×10ائوزين  –هماتوكسيلين  اسپرم ساز در گروه تجربي با دوزحداقل داروي پريميدون رنگ آميزي باهاي  فتوميكروگراف لوله :4شكل 

  

  
  .×4ائوزين  –هماتوكسيلين  اسپرم ساز در گروه تجربي با دوز متوسط داروي پريميدون رنگ آميزي باهاي  فتوميكروگراف لوله :5شكل 

  

  
  .×10ائوزين  –اسپرم ساز در گروه تجربي با دوز متوسط داروي پريميدون رنگ آميزي باهماتوكسيلين هاي  فتوميكروگراف لوله : 6شكل 
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  .×4ائوزين  –هماتوكسيلين  اسپرم ساز در گروه تجربي با دوز حداكثر داروي پريميدون رنگ آميزي باهاي  فتوميكروگراف لوله :7شكل  
  

  
  .×10ائوزين  –هماتوكسيلين  در گروه تجربي با دوز حداكثر داروي پريميدون رنگ آميزي با اسپرم سازهاي  فتوميكروگراف لوله :8شكل 

  

  بحث
مقادير مصرفي داروي پريميدون در هـر سـه    ،در تحقيق حاضر

ي در محـور هورمـوني   دار معنيمتوسط و حداكثر تاثير  ،دوز حداقل
در هـر سـه    FSHو  LHميـزان  . گناد در افراد مذكر داشت -هيپوفيز

نسبت به گروه كنتـرل  داروي پريميدون  دريافت كننده گروه تجربي
ميزان هورمـون تستوسـترون در هـر     .ي را نشان داددار معنيافزايش 

داروي پريميـدون نسـبت بـه گـروه      سه گروه تجربي دريافت كننده
  .ي را نشان داددار معني كاهشكنترل 

پريميدون با اثر گذاشتن بـر روي اعصـاب سـمپاتيك و تعـداد     
شود كه  مي لايديگ باعث كاهش تستوسترونهاي  سلولهاي  گيرنده

از سـوي  . يابـد  مـي  افزايش LHبه دنبال آن غلظت هورمون احتمالا 
. نماينـد  مـي  رونـد اسـپرماتوژنز را كنتـرل    ،سرتوليهاي  سلولديگر 

تستوسـترون را   ،سلول سرتولي با ترشح پـروتئين گيرنـده آنـدروژن   
 .12نمايد مي سمينيفر حملهاي  دريافت نموده و آن را به داخل لوله

دهد كه ترشح كمتر از حـد تستوسـترون طبـق     مي نشانها  يافته
دهد تا مقـادير زيـادي    مي كنترل فيدبك منفي به هيپوتالاموس اجازه

GnRH جه موجـب افـزايش ترشـح    ترشح كند و در نتيLH   از غـده
احتمـالا   .هيپوفيز قدامي و افزايش ترشح تستوسترون از بيضـه شـود  

يك اثـر فيـدبك منفـي عـلاوه بـر       بطور مستقيمكاهش تستوسترون 
روي غده هيپوفيز قدامي دارد و معتقدنـد كـه ايـن    بر  ،هيپوتالاموس

دهد و  مي را افزايش LHفيدبك هيپوفيزي به طور اختصاصي ترشح 
تواند باعـث افـزايش تستوسـترون     مي لايديگهاي  اثر بر سلولبا يا 

ــود ــزيم   . 13و14شـ ــراي آنـ ــاري بـ ــل مهـ ــترون يـــك عامـ تستوسـ
اين آنزيم در كاتابوليسم دوپامين .شود مي مونوآمينواكسيداز محسوب
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. 15و16دهـد  مـي  نقش دارد و ميزان دوپامين فضاي سيناپسي را كاهش
هش ايـن آنـزيم بـه طـور مسـتقيم ميـزان       بنابراين تستوسترون با كا

با كاهش تستوسترون اين اثر مهـاري بـر   . دهد مي دوپامين را افزايش
كاهش يافتـه و از غلظـت دوپـامين نيـز     ) MAO(مونو آمينواكسيداز 

 LHRHدوپامين با اثر بر هسته قوسي مـانع از توليـد   . شود مي كاسته
 و پـرولاكتين  LHRHشود و كـاهش دوپـامين موجـب افـزايش      مي
به طور غير مستقيم  LHدر نهايت با كاهش دوپامين ميزان  ،گردد مي

در پـژوهش   LHبـا توجـه بـه افـزايش هورمـون      . 17يابد مي افزايش
پريميـدون بـا تـاثير مسـتقيم بـر      احتمالا توان بيان كرد كه  مي حاضر
شده  LHگنادوتروپ هيپوفيز مغز باعث افزايش هورمون هاي  سلول
به عنوان يك نوروترانسميتر مهاري در  GABAترانسميتر نورو .است

 ،GnRHسيستم عصبي مركزي عمل كرده و از طريق تنطيم بيـان ژن  
  . 18شود مي LH-GnRHباعث كنترل اعمال آندوكريني محور 

وراكي داروي پريميـدون  با توجه به نتايج ذكر شده مصـرف خ ـ 
ــزايش  ــياف ــت دار معن ــون   FSHي را در غلظ ــرم خ ــود در س موج

نسـبت بـه گـروه     دريافت كننده داروي پريميدون تجربيهاي  گروه
دهـد كـه ترشـح كمتـر از حـد       مـي  مطالعات نشان. دادكنترل نشان 

 تستوسترون براساس كنترل فيـدبك منفـي بـه هيپوتـالاموس اجـازه     
ترشـح كنـد و در نتيجـه موجـب      GnRHدهد تا مقـادير زيـادي    مي

غده هيپوفيز قدامي شده و از طرفـي احتمـالا   از  FSHافزايش ترشح 
روي غـده  بـر  كاهش تستوسترون طبق كنترل فيدبك منفي بـا تـاثير   

هـاي   دهد تا با اثر بر سلول مي را افزايش FSHهيپوفيز قدامي ترشح 
و با توجه به اينكه 13سرتولي بتواند روند اسپرماتوژنز را افزايش دهد

افـزايش يافتـه اسـت در     FSHدر اين تحقيق با كاهش تستوسـترون  
تاثير داشـته   FSHمولد هاي  بر سلول GnRHتوان گفت كه  مي نتيجه
  .است

توان نتيجه گرفـت كـه مصـرف     مي با توجه به مطالب ذكر شده
داروي پريميدون از طريق كاهش تستوسترون بر رونـد اسـپرماتوژنز   

بـه  پريميـدون  . دهـد  مـي  را كاهشها  منفي دارد و تعداد اسپرم تاثير
و هـا   است كـه بـا عارضـه   هايي  همراه فنوباربيتال يكي از ضد تشنج

 ،)اسـتخوان متخلخـل  (اسـتخوان نظيـر اسـتئوپروزيس    هـاي   بيماري
عـلاوه بـر ايـن    . همراه استها  نرمي استخوان و شكستگي ،استئوپنيا
-21 گردد )بند مفصلهاي  عارضه(تواند سبب آرترالژي  مي پريميدون

 و با توجه به مطالب بالا و كاهش تستوسترون در پژوهش حاضـر  19

توان بيان داشت كه پريميـدون بـا كـاهش تستوسـترون موجـب       مي
  .گردد مي كاهش تراكم استخوان و در نتيجه عارضه پوكي استخوان

بررسي نتايج حاصل از مطالعه مقاطع بافتي بيضـه پـس از تـاثير    
ادير مختلـف  داد كه تجويز مقمقادير مختلف داروي پريميدون نشان 

هـــاي  ســـلول) تعـــداد(ي در تـــراكم دار معنـــيايـــن دارو تغييـــر 
تجربـي  هاي  اسپرماتيد در گروه و اسپرماتوسيت اوليه ،اسپرماتوگوني

ي در تـراكم  دار معنيايجاد شده است اما تغيير نسبت به گروه كنترل 
گـروه  تجربي نسـبت بـه   هاي  سرتولي و بينابيني در گروههاي  لسلو

 مصـرف طـولاني مـدت داروي پريميـدون    . كنترل ايجاد نشده است
تواند خطرناك بوده و احتمالا به تخريب كامل بافت بيضه منجـر   مي

بينابيني به طور كلي دودمان هاي  شود زيرا در صورت تاثير بر سلول
. اسپرماتوژنيك تخريب شده و شخص عقيم خواهـد شـد  هاي  سلول

با . بايست دقت كافي داشت مي پريميدونبنابراين در مصرف داروي 
بايسـت مطالعـه    مـي  ،توجه به محدوديت تحقيـق در دامنـه انسـاني   

گناد  -هيپوفيز -تجربي تاثير داروي پريميدون بر محور هيپوتالاموس
مطالعه تجربي تـاثير داروي پريميـدون بـر    . در موش نر انجام پذيرد

تـاثير داروي  روي رفتارهاي جنسي در موش نـر و مطالعـه تجربـي    
گنـاد در مـوش مـاده     -هيپـوفيز  -هيپوتـالاموس  پريميدون بر محور

  .شود مي توصيه
  
  گيري كلي نتيجه

شـود كـه    مـي  با توجه به نتايج به دست آمده چنين نتيجه گيري
 مصرف داروي پريميدون بر سيستم هورموني توليد مثل تـاثير منفـي  

بـوده و احتمـال    گذارد كه در نهايت بر سيستم توليد مثلي مـوثر  مي
كاهش شديد در  ،از سوي ديگر. دربروز عدم باروري را به همراه دا

تواند موجـب از دسـت دادن صـفات     مي ميزان هورمون تستوسترون
ثانويــه جنســي شــده و بــه ايــن ترتيــب از نقطــه نظــر روانشناســي 

  .فيزيولوژيك نيز موثر واقع شود
  

  سپاسگزاريو  تشكر
محتـرم پژوهشـي دانشـگاه آزاد    از همكاري صميمانه معاونـت  

   .آيد مي اسلامي واحد كازرون تشكر و قدرداني به عمل
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Background: Primidone is effective in the treatment of epilepsy. In this research the effects of 
primidone on LH, FSH, testosterone hormones, body weight and testicular tissue in adult male rats, 
was studied.  
Material and Methods: In this experimental study, 50 adult male Wistar rats, weighing 
approximately 180-200 g were divided into 5 groups of 10 animals. Groups: control group, Sham 
group and treatment at doses of 20, 40, 60 mg/kg, orally for 42 days (every other day) respectively. 
At the end, after determining the animal's body weight, blood samples was collected from the heart. 
Hormone concentrations of LH, FSH and testosterone were measured by RIA.Their testis were 
removed and weighed to evaluate the histological changes after hematoxylin-eosin staining. 
Results: The body weight, testis weight and leydig and sertoli cells in all experimental groups 
showed no significant changes compared to the control group. The plasma levels of LH and FSH in 
all experimental groups increase significantly compared to the control group. The plasma level of 
testosterone Hormone and number of  spermatogonia,primary spermatocyte and spermatid in all 
experimental groups decrease significantly compared to the control group (P<0.05). 
Conclusion:: primidone reduced levels of testosterone and increase levels of LH and FSH 
hormones. 
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