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مقدمه

بـههـاییواکـنشمجموعـهاسـترس پاسـخ در کـه اسـت

بـرهممحرك باعـث کـه عـاملی هـر یـا و روانی فیزیکی، هاي

بدن درونی تعادل می)هومئوستاز(خوردن بوجود 1ید.آشود

اندام بر که اثراتی تمام کنار در بافتاسترس و مختلفها هاي

آسیب ایجاد باعث ویژه بطور دارد سیسـبدن در جدي تمهاي

ــی م ــاروري ناب و ــدمثلی ــردد.تولی را2،3گ ــترس اس ــاي الگوه

روانـیمی استرس و فیزیکی استرس اصلی دسته دو به توان

کـرد؛ اسـترس4،5تقسیم فعـالعوامـل سـبب محـورسـازا زي

نوبهمی)iHPA(-آدرنال-هیپوفیز-هیپوتالاموس به که شوند

i- Hypothalamo-Pituitary- Adrenal
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هیپوتالاموس محور فعالیت سرکوب به منجر -هیپوفیز-خود

میiHPG(-گناد و6گردد.) روانی عوارض کنترل براي امروزه

اســترس از ناشــی آنتــی5افســردگی داروهــاي ســایکوتیکاز

می استفاده داروهـمختلف ایـن از برخـی مکانیسـمشود. بـا ا

می اثر اعمال دوپامین عصبی میانجی ترشح کـهکنترل نمایند

آن از گیرنـدهیکی آنتاگونیسـت سـولپیراید، دوپـامینD2هـا

7باشد.می

میــانجی از ــهدوپــامین آمین اســید از مهــم، عصــبی هــاي

می ساخته گیرنده8شود.تیروزین زیرگروه دوپـامینپنج هاي

دارد.5Dتا1Dاز آنتـیبعض9وجود داروهاي از سـایکوتیکی

(ســـولپیراید، بنزآمیـــدها مشـــتقات نظیـــر غیرکلاســـیک

گیرندهآمی متاکلوپراماید) و مهـارسولپیراید را دوپـامین هاي

سـلولمی روي بـر کنترلـی سیستم رفتن بین از باعث و کنند

ــاد ایج ــه نتیج در و ــرولاکتین پ ــح ترش و ــوتروف لاکت ــاي ه

مــی ضــربانی10شــوند.هیپرپرولاکتینمــی ترشــح پــرولاکتین

) گنــــــادوتروپین آزادکننــــــده ازiiGnRHهورمــــــون را (

می مهـار هیپـــوفیزيهیپوتالاموس عمــل از مـستقیماً و کند

(هورمــــون فولیکــــول محــــرك هورمــونiiiFSHهــــاي و (

می)ivLH(لوتئینی جلوگیري گنادها ترتیـبروي ایـن به نماید؛

ثانویــــه هیپوگنادیــــسم ایجــــاد ترشـــحباعـــث کـــاهش و

مـی همتـستوسترون کـاهششـود. باعـث عوامـل ایـن چنین

مــی بــاروري اخــتلالات و اســپرم کیفیــت و 11گردنــد.تحــرك

اضــطرابی ضــد و ضدافســردگی فعالیــت داراي 7ســولپیراید،

درمـــان بـــراي دارویـــی بعنـــوان بـــالینی نظـــر از و اســـت

وفـو بـه تـوهم ماننـد روانـی اختلالات سایر و راسکیزوفرنی

می قرار استفاده القـاي12گیرد.مورد بـا سـولپیراید مصـرف

محـور مهـار و کـاهشمـیHPGهیپرپرولاکتینمی بـه توانـد

شود. منجر باروري اختلالات و تستوسترون 13غلظت

مهم از ترشـحیکی و تولیـد در درگیـر فاکتورهـاي تـرین

ــی پروتئینــ ــه، بیضــ در ــترون گیرندمموسوتستوســ هبه

محزیاودبنز (یطیپینی ــلوکاتور ترانسـ ــروتئین پـ ــا )TSPOیـ

ــی ــد.مـ ــروتئین14TSPOباشـ پـ از18، ــی یکـ ــونی، کیلودالتـ

شـدهپروتئین محافظـت میتوکنـدرييهـاي خـارجی غشـاي

ازمی اعـم بافـت، و سـلول متعـدد عملکردهـاي در کـه باشـد

هورمـون تمـایزبیوسنتز و تکثیـر تـنفس، اسـتروئیدي، هـاي

i- Hypothalamo-Pituitary- Gonad
ii- Gonadotropin Releasing Hormone
iii- Folicul Stimulating Hormone
iv -Luteinizing Hormone

دارد. نقش آپوپتوز و پروتئین14،15سلول جابجـاییاین بـراي

و سـاختکلسترول اسـت.اسـتروئیدتنظـیم نیـاز مـورد 14ها

پـــروتئینFSHوLHهـــايهورمـــون بیـــان کنتـــرل در

و تولیـد میـزان بـر کـه عاملی هر و دارند نقش ترانسلوکاتور

هورمون بـهFSHوLHهايترشح احتمالاً باشد؛ داشته تأثیر

بیان بر تأثیر عمTSPOواسطه بر گنادها، استروئیدوژنز لکرد

می اثر سیستم16گذارد.نیز بر استرس سوء اثرات به توجه با

سـولپیراید، تولیدمثلی مخرب اثرات دیگر سوي از و تولیدمثل

می آنتیکه داروي بعنوان اسـترستواند بـا همراه سایکوتیک

ژن بیــان احتمــالی تغییــرات تــا شــدیم آن بــر شــود، تجــویز

تغییراTSPOکلیدي ریختو بـافتیت بـهشناسی را بیضـه در

مـورد سـولپیراید داروي مصـرف یـا و استرس اعمال دنبال

مطالعـه این از پیش دهیم. قرار خصـوصبررسی ایـن در اي

است نشده .انجام

روش و هامواد

حیوانات

از تجربی، مطالعه این بـالغ42در نر صحرائی موش سر

سـنی میانگین با ویستار و5/4نژاد وزنـیمـاه محـدوده در

موشگرم250تا200 گردید. حیوانـاتاستفاده خانـه در هـا

زیست اسـتاندارد؛گروه شرایط تحت ارومیه دانشگاه شناسی

و12 روشــنایی دمــاي12ســاعت و تــاریکی 20-24ســاعت

سانتی رطوبتدرجه و قفـس30تـا20گراد در هـايدرصـد،

نگــه مــوش ــرورش پ شــدمخصــوص ــند.داري ب ــات هحیوان

داشتند. دسترسی غذا و آب به آزادانه حیوانـاتصورت تمام

نگه دستورالعمل کمیتـهطبق مصـوب حیوانات، با کار و داري

نگه ارومیه:دارياخلاقی، دانشگاه اخلاق کمیته (کد -IRشدند

UU-AEC-385/DA3/.(

موش آزمایش، شروع از مدتقبل به مرکز14ها در روز

نگه و حیواناتپرورش بـهداري و هـم کنـار در آزمایشگاهی

گروه محـیطصورت شـرایط بـا تا شدند داده قرار شده بندي

آزمـایش نتیجـه بر محیطی تنش و کنند پیدا تـاثیرسازش هـا

باشد نداشته تصـادفیهايموش.خاصی بطـور نر صحرائی

دریافـتبـهساده گـروه (يکننـدهدو سـولپیراید و 4سـالین

درونمیلی کیلوگرم بر (گرم شدند تقسیم هـر=21nصفاقی) )؛

اسـترس و روانـی اسـترس کنتـرل، زیرگـروه سـه بـه گروه

تقسیم (فیزیکی شدند (سـیگما،).=7nبندي سـولپیراید غلظـت

گردیـد. انتخـاب پیشـین مطالعـات مبنـاي بر اعمـال17امریکا)
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آتاکا مطالعه اساس بر نیز شدiاسترس انجام همکاران که18و

شده داده شرح ذیل در است.که

روانی و فیزیکی استرس القاي

شـفاف جعبـه یک از روانی و فیزیکی استرس القاي براي

ارتبـاطی جعبه نام communication)به box).شـد 18اسـتفاده

شـامل جعبـه ابعـاد9این بـه شـکل مربعـی 15در15خانـه

میسانتی قابلیتمتر آن خانه پنج شطرنجی بصورت که باشد

الکتریک جریان جریـانهدایت بـا ولتـاژ2ی و آمپـر 48میلـی

فرکانس و مـی5/0ولت فاقـدهرتـز آن خانـه چهـار و باشـد

بودند. عایق کاملاً و بوده الکتریکی جریان هدایت قابلیت

مدت به روزانه به60حیوانات بار دو دقیقه هر (در دقیقه

گرفتنـد. قـرار الکتریسـیته جریـان معـرض در ثانیه) ده مدت

استرس سـاعاتالقاي بین روزانه روانی و 13الـی9فیزیکی

مدت مـوش14به در فیزیکـی استرس شد. انجام بـاروز هـا

برق و الکتریسیته جریان مسـتقیمبرقراري لـرزش و گرفتگی

می موشالقا وشد؛ سـر ایجـاد بـا فیزیکی استرس گروه هاي

سـبب گرفتگی، برق زمان در بدن بوي شدن متصاعد و صدا

استرس مـوشایجاد در روانـی) در(استرس موجـود 4هـاي

می عایق ایـنخانه کـه آنجـا از خانـه4شدند. در هـايمـوش

مـوش شاهد فقط و داشتند قرار الکتریسیته جریان هـايعایق

روانـی اسـترس گـروه در بودند، فیزیکی استرس معرض در

گرفتند. 18جاي

از موش14پس تیمار، سـپسروز و بیهـوش اتـر بـا هـا

ش بیضـهتشریح اطـراف، همبنـدي بافت جداکردن از بعد دند.

موش همه ژنچپ نسبی بیان ارزیابی جهت ازتTSPOها به

فریزر به سپس و سـانتی-70مایع شـد.درجـه منتقـل گـراد

موشبیضه همه نیز،راست شناسیبافتهايبررسیجهتها

کردنائوزین–هماتوکسیلینآمیزيرنگروشبا ازخارج پس ،

بدن آلدهیداز فرم محلول خـون%10به شد. بطـنمنتقل گیـري

هم نیز نمونـهقلبی گردید. انجام بیضه استخراج با هـايزمان

مدت به آزمایشگاه دماي در گرفتن قرار بعد دقیقـه30خونی

مـدت بـه و منتقـل سـانتریفیوژ دسـتگاه به شدن، لخته 10و

بــا درRCF1100دقیقــه حاصــل ســرم شــدند. ســانتریفیوژ

سانتی-20ریزرف تستوسـتروندرجه سـنجش زمان تا گراد

شد.نگه داري

i-Ataka

روش با ژن بیان Real-Time(qRT-PCR)سنجش
Quantitative Reverse Transcription PCR

انجــام اســتخراجqRT-PCRبــراي عمــل ســه ترتیــب بــه

RNAسنتز ،cDNAوPCR.شد انجام

اسـتخراجRNAاستخراج ستونی کیت کمک به RNAتام

انجام کیت دستورالعمل طبق ایران)، آسیا، زیست دنا (شرکت

خلاصه؛.گردید داخـلمیلی100بطور در بیضـه بافت از گرم

می بافت شدید انجماد باعث که مایع، بـهازت گردید. لیز شود،

میلی یک نمونه محلـولهر ازDR1لیتر پـس و شـد 5اضـافه

مــدت بــه انکوباســیون، و ورتکــس بــادق10دقیقــه یقــه

RCF17700بــه رویــی مــایع انتقــال از پــس شــد. ســانتیفوژ

جدید، مراحـل200میکروتیوپ و افـزوده کلروفرم میکرولیتر

نمونه گردید. طی ورتکس و بادمائی آمده دست به RCFهاي

مدت17700 بـه15به بـالایی فـاز شـدند. سـانتریفیوژ دقیقه

و ــل منتق ــد جدی ــانول300میکروتیــوپ ات ــر آنمیکرولیت ــه ب

مخلوط از پس و شد اسـتخراجافزوده ستون به RNAکردن

نمونه سپس شد. داده مـدتانتقال به بـا1ها RCF123دقیقـه

باقیمانده مواد به و گردید حذف مایع شدند. 700سانتریفیوژ

محلول مرحلـهDR2میکرولیتر دو طـی از پـس شـد. افزوده

باقیمانده، مواد سانتریفیوژ محلولمیکرول100دیگر DR3یتر

خلـوص و کیفیـت گردید. سانتریفیوژ مجددا و اضافه مواد به

RNAبررسـی نانودراپ دستگاه از استفاده با شده استخراج

سنتزRNAشد. زمان تا و تقسیم کمتر مقادیر به cDNAتام

نگه فریزر گردید.در داري

ســاختcDNAسـنتز تـوس پـارس کیـت از اسـتفاده بـا

طبـق و ایران صـورتکشور سـازنده شـرکت دسـتورالعمل

میکروتیوب، هر به مقـدارزیرهودلامینار،گرفت. بـه ترتیب به

و1تــام،RNAمیکرولیتــر2 هگزامــر رنــدوم 7میکرولیتــر

مـدت به ابتدا حاصل محلول شد. افزوده مقطر آب میکرولیتر

دماي در دقیقه سانتی65پنج ازدرجه پـس و شد انکوبه گراد

شدن Rtprimerسرد 2xترتیـب به و گردید دقیقـه10اضافه

دماي سانتی25در دمـاي60گراد،درجه در درجـه47دقیقه

آخـــرســـانتی در و دمـــاي10گـــراد در درجـــه70دقیقـــه

بدینسانتی گرفت. قرار دمـايcDNAترتیبگراد در و سـنتز

سانتی-70 انجامدرجه براي شد.نگهPCRگراد داري

انجام میکروتیوبRT-PCRبراي مخصوصاز -RTهاي

PCRمصـرف آمـاده ،micro ti- ABIزیـر در شـد. اسـتفاده

میکروتیوب از یک هر به لامینار، مقـدارهود به شده ذکر هاي

سایبرگرین،10 میکس مستر رنـگ4/0میکرولیتر میکرولیتر
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وRox،5/0زمینه رفـت پرایمرهـاي از کدام هر از میکرولیتر

ــت، ــر1برگش ــر6/7وcDNAمیکرولیت مقط آب ــر میکرولیت

واکـنش حجـم شـد. Realافـزوده time PCR،20میکرولیتـر

میکروتیوب فوق مراحل انجام از پس دستگاهبود. در Stepها

one Real time PCR-ABI48) ــایی ــرارABIت ق ــا) امریک ،

ــ دم برنامــه و ــرايگرفــت ب یــک شــماره جــدول مطــابق ائی

اGAPDHوTSPOهايژن و تـوالیتعریف شـد. هـاينجـام

ــاي پرایمره ــوان بعن ــه ک ــژه وی ــدي وTSPOاولیگونوکلئوتی

GAPDHژنـی تشـدید از حاصل محصولات و شدند استفاده

بود. دو شماره جدول شرح 2019،به

دمائی-1جدول q-RT-PCRسیکل

زمان سانت(دما)هیثان(مدت س)گرادیدرجه کلیتعداد

اولیه)300 941(واسرشت

سیکل)(و30 هر ابتداي در 94اسرشت

35 پرایمرها)30 (اتصال
TSPO58

GAPDH59

سیکل)30 هر پایان در 72(گسترش

نهائی)420 721(گسترش

شده-2جدول استفاده پرایمرهاي مشخصات

جهتپرایمر در راست به چپ (از ()3´به5´توالی حاصل ژنی قطعه پرایمر)bpطول انتخاب مرجع

TSPO
(F): AGAGCTGGGAGGTTTCACA

22319
(R): CCAGGCCAGGTAAGGATACA

GAPDH
(F): AAGAAGGTCGTCAAGCAGGCATC

11218
(R): CGAAGGTGGAAGAGTGGGAGTTG

(F): Forward; (R): Reverse

ازداده آمده بدست Realهاي timeقـرار زیـر فرمول در ،

ژن نسبی بیان میزان نهایت در و شد بـاداده گـروه هر در ها

تغییرمرتبه"مقیاس میـانگینi"ي ابتدا آمد. تـکctبدست ژن

گروه مقـدارتک زیـر، فرمـول بـا سپس شد، آورده بدست ها

Δctاینجا در شد. گروهم1Δctمحاسبه به ازهـربوط قبـل اي

و گروهتیمار به مـیمربوط تیمار بعد ازهاي انتهـا در باشـد.

تـک تـک مقدار و گرفته میانگین کنترل)، مقـدار(گروه کـماز

مقدارمی و میΔΔctشود دست بدسـتبه بـراي نهایتـاً آیـد.

عــدد ژن، بیــان نهــائی میــزان منفــی2آوردن تــوان ΔΔctبــه

رسد.می

i-Fold change

= ct -

= ct -

= -

ژن بیان میزان =

ریخت بیضهارزیابی بافتی شناسی

می مراحـلمقاطع انجـام از پـس بیضـه بافـت کروسکوپی

برش و بافتی ائـوزینپاساژ و هماتوکسـیلین بـا و تهیه گیري

مقاطعرنگ روي بر کیفی مطالعات انجام از پس گردید. آمیزي

لولـه قطر اسـپرمبافتی، اپـیهـاي ارتفـاع وسـاز، زایـا تلیـوم

ســلول تعــداد بیضــه، کپســول تعــدادضــخامت لیــدیگ، هــاي

لولـههايسلول تمـایز و اسپرمیوژنز ضرایب درسرتولی، اي

گرفت. قرار بررسی مورد بافتی مقاطع
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لولــهانــدازه قطــر اســپرمگیــري هــايلولــهســاز:هــاي

واسپرم انتخاب تصادفی صورت به عرضی برش هر در ساز

لوله بزرگ قطر و کوچک مـدرجقطر عدسـی از اسـتفاده با ها

اندازه مـدرج،چشمی عدسی شد. کوچـک10بـهگیري واحـد

می واحدتقسیم این از یک هر که بـهشود خـود واحـد10هـا

می تقسیم اندازهکوچکتر از پس درگردند. حاصـل عدد گیري،

اسـت، متفـاوت شـیئی عدسی هر براي که مخصوص ضریب

اندازه و شد ازضرب استفاده با میکرومتر حسب بر نهایی ي

(بز گردید محاسبه مقابل قطـر):×40نمائیرگفرمول میانگین

(قطرلوله مجذور عدس= بزرگ*ضریب قطر .ی)کوچک*

اپیاندازه ارتفاع کپسـولگیري ضـخامت و زایـا تلیوم

لولهبیضه: در زایا اپیتلیوم اسپرمارتفاع ضخامتهاي و ساز

خـط از اسـتفاده بـا بیضه (کپسول اکـولري )کـولیگراتکـش

میکرومتـراندازه حسـب بـر نتـایج و شـد اعمـالگیـري بـا و

) شیئی عدسی 21.دیگردمحاسبه×)40ضریب

اسـپرمیوژنز ضـریب منظـور)i)SPIتعیین ایـن بـراي :

ــه اســپرملول ــاي دارايه ــود خ ــومن ل ــل داخ در ــه ک ــازي س

لوله عنوان به بودند اسپرمیوژنزاسپرماتوزوآ اندیس با هایی

لولـه از دسـته آن و ازمثبت خـالی لـومن داراي کـه را هـایی

لولهاسپرمات عنوان به بودند نظروزوآ در منفی اندیس با هایی

هـر از اسـپرمیوژنز، ضـریب تعیـین منظـور بـه شدند. گرفته

بافتی اسـپرم100مقطع صـورتلولـه بـه بـاسـاز تصـادفی

و400نماییبزرگ شدند درصـدبررسی صـورت بـه نتـایج

شد.لوله گزارش مثبت اسپرمیوژنز اندیس با 22هاي

تما ضریب منظـور،):ii)TDIيالولهیزتعیین 100بـدین

اسپرم گـروهلوله در بیضـه بافت مقطع هر ازاي به هـايساز

صورتآزمایشی بزرگبه با شد400نماییتصادفی بررسی

ــه لول درصــد اســپرمو ردههــاي ســه از بیشــتر کــه ســازي

ســـلولســـلول از یافتـــه تمـــایز اســـپرماتوژنز هـــايهـــاي

نوع مAاسپرماتوگونی گردید.داشتند، 23حاسبه

تستوسترون غلظت سنجش

جمـعسرم دمـايهاي از خـروج از پـس شـده -20آوري

ســانتی ســطوحدرجــه ســنجش جهــت شــدن دفریــز و گــراد

تستوسـترون غلظـت گرفت. قرار استفاده مورد تستوسترون

انسـانی تستوسـترون سـنجش کیت از استفاده با RIAسرم

KIT)I-125) (#RK-61Mــرکت ش ،Institute of Isotopes،

حساسیت با 05/0معـادلتـریلبرنانومول18/0مجارستان)

i-Spermiation Index (SPI)
ii-Tubule Differentiation Index (TDI)

ــانوگرم ــرن ــیمب ــریلیل ــق24ت طب ــی ایمونواس ــو رادی روش و

) کیت بـروندستورالعمل و سـنجش درون تغییـرات ضـریب

ترتیب به شد.اندازه)%3/6و%4/5سنجش گیري

آماري محاسبات

داده تمامی گـروهمقایسه بین در توها نـرمهـا افـزارسـط

)Version 19.00(SPSSــون آزم ،ANOVAو ــه طرف ــک ی

تمـامیپس پذیرفت. صورت توکی اسـاسهـادادهآزمون بـر

ــانگین ــدار±می مق و ــد گردی ــان بی ــار معی ــراف P>05/0انح

شدمعنی گرفته نظر در .دار

هایافته

فیزیکی استرس نوع دو هر اعمال یک، شماره نمودار طبق

)034/0=pرو ــا ی () ــی معنــیp=039/0ان بطــور ژن) ــان بی دار

TSPOــویزرا تج داد. ــاهش ک ــرل کنت ــروه گ ــا ب مقایســه در

موش به معنـیسولپیراید طـور بـه سـالم )p=041/0(دارهاي

ژن بیــان کــاهش کنتــرلTSPOباعــث گــروه بــا مقایســه در

هم گـروهگردید. تیمار یـاچنین فیزیکـی اسـترس تحـت هـاي

ط به سولپیراید با معنیروانی گروهور با مقایسه در هـايدار

) ــی فیزیک ــترس اس ــت (p=026/0تح ــی روان ــا ی (030/0=p(

ژنيکنندهدریافت بیان کاهش باعث هـیچTSPOسالین شد.

معنی شاختفاوت در گـروهداري بـین بررسی مورد هـايص

) نشـد مشـاهده روانی و فیزیکی (نمـودارp=875/0استرس (

1.(

لو یک، شماره شکل اسـپرملهمطابق گـروههـاي در سـاز

قـرار هـم کنـار در مـنظم و فشـرده صورت به سالین کنترل

لولـهگرفته داخل در و سـلولاند بـههـا، اسـپرماتوژنیک هـاي

مـی مشـاهده طبیعی لولـهصورت تمـایز ضـریب و ايشـوند

)TDI) اسـپرمیوژنز ضریب و (SPIلولـه اکثـر در مثبـت) هـا

گـمی بیضـه بافت بررسی اما سـولپیرایدروهباشد. کـه هـایی

هـم و بودند کرده گـروهدریافت معـرضچنـین در کـه هـایی

بوده لولـهاسترس اغلب در مرکزي لومن که داد نشان هـا،اند،

می بالغ سلول فاقد و خالی اغلب ازنامتقارن، حـاکی که باشند

می اسپرماتوژنز فرایند در گروهاختلال در استرسباشد. هاي

د روانی و اکثـريکننـدهریافتفیزیکی سـولپیراید، یـا سـالین

اسپرملوله حالـتهاي داراي کـاهشTDIساز و بـوده منفـی

لایه تعداد در سلولیچشمگیري شـد.اسپرمهاي مشاهده ساز

بهـمهم و انسـجام عـدم تخریـب، اپـیچنین وریختگـی تلیـوم

(شکل گردید مشاهده نیز بینابینی بافت ).1افزایش
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ژن-1نمودار نسبی بیان میزان گروهTSPOمقایسه بیضه بافت گروهدر آزمایشی. مختلف مشابهیهاي حرف هیچ که هایی
معنینگرفته اختلاف داراي سطحاند در (می05/0دار گروه>05/0pباشند و حتی) که گرفتههایی هم با مشابه حرف اندیک

معنی نداراختلاف یکدیگر با (دار داده<05/0pند بصورت). Meanها ±SEMشده اند.گزارش

رنگ-1شکل با بیضه بافت از عرضی ائوزینآمیزيبرش بزرگهماتوکسیلین گروه×400نماییبا (سالین)در کنترل هاي
دریافت روانی استرس (د)، سولپیراید (ج)، فیزیکی استرس (ب)، روانی استرس (هيکننده(الف)، فیزیکیسولپیراید استرس (

لولهيکنندهدریافت کنترل گروه در (و). اسپرمسولپیراید وهاي بیشتر انسجام با درTDIوSPIساز شد. مشاهده مثبت
دریافتگروه روانی و فیزیکی استرس لولهيکنندههاي و بینابینی بافت سولپیراید یا اسپرمسالین شد.هاي مشاهده ساز

TS
PO

T
G

A
PD

H
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لوله اسپرمقطر سازهاي

شماره نمودار فیزیکیدوطبق استرس نوع دو هر اعمال ،

لوله قطر کاهش سبب روانی اسپرمیا بـاهاي مقایسه در ساز

در فیزیکـی اسـترس فقـط وجـود ایـن با گردید؛ کنترل گروه

معنی اختلاف کنترل گروه با (مقایسه داد نشان )p=042/0دار

ت روانی استرس گروه معنیو نداشتفاوت کنترل گروه با دار

)354/0=p.(موش به سولپیراید کاهشتجویز باعث سالم هاي

لوله اسپرمقطر امـاسازهاي گردید کنترل گروه با مقایسه در

کاهش (دارمعنیاین همp=672/0نبود گروه). تیمار هايچنین

طــور بــه ســولپیراید بــا ــی روان ــا ی فیزیکــی اســترس تحــت

گروهدغیرمعنی با مقایسه در ترتیب به اسـترسار تحـت هاي

) ــی (p=881/0فیزیک ــی روان ــا ی (635/0=pــت دریاف ــده) يکنن

لولـه قطـر کـاهش باعـث اسـپرمسالین بـینهـاي شـد. سـاز

معنــیگــروه تفــاوت روانــی و فیزیکــی اســترس درهــاي دار

) داشت وجود بررسی مورد کهp=039/0شاخص طوري به (

بیشــتر فیزیکــی ــاهشاســترس ک ســبب ــی روان اســترس از

لولهمعنی قطر اسپرمدار (نمودارهاي گردید ).2ساز

لوله-2نمودار قطر اسپرممقایسه درگروههاي گروهساز آزمایشی. مختلف نگرفتههاي مشابهی حرف هیچ که دارايهایی اند
معنی سطحاختلاف در (می05/0دار گروه>05/0pباشند و حتی) که گرفتههایی هم با مشابه حرف معنییک اختلاف بااند دار

) ندارند داده<05/0pیکدیگر بصورت). Meanها ±SEMشده اند.گزارش

زایا اپیتلیوم ارتفاع

شــماره نمــودار اســترسســهطبــق نــوع دو هــر اعمــال ،

) (p=009/0فیزیکی روانی یا (029/0=pمعنی کاهش سبب دار)

اپیتل تجـویزارتفاع گردیـد. کنترل گروه با مقایسه در زایا یوم

موش به نیز اپیتلیـومسولپیراید ارتفاع کاهش باعث سالم هاي

(زایا گردیـد کنتـرل گروه با مقایسه هـمp=015/0در چنـین).

گروه فیزیکیتیمار استرس تحت سـولپیرایدهاي بـا روانی یا

گـروه بـا مقایسـه در ترتیب فیزیکـبه اسـترس تحـت یهـاي

)073/0=p) روانی یا (047/0=pکننده دریافت باعـثي) سالین

زایاکاهش اپیتلیوم کـاهشارتفاع مقدار این وجود این با شد؛

گروه بین دریافـتفقط روانـی استرس ويکننـدههاي سـالین

معنی (سولپیراید بود گـروهp=047/0دار بین اسـترس). هـاي

معنی تفاوت روانی و شـاخصفیزیکی در بررسـیدار مـورد

) شد بیشـترp=050/0مشاهده فیزیکی استرس که طوري به (

معنی کاهش سبب روانی استرس زایـااز اپیتلیـوم ارتفـاع دار

(نمودار ).3گردید
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درگروه-3نمودار زایا اپیتلیوم ارتفاع گروهمقایسه آزمایشی. مختلف نگرفتههاي مشابهی حرف هیچ که دارهایی اياند
معنی سطحاختلاف در (می05/0دار گروه>05/0pباشند و گرفته) هم با مشابه حرف حتییک که معنیهایی اختلاف بااند دار

) ندارند داده<05/0pیکدیگر بصورت). Meanها ±SEMشده اند.گزارش

بیضه کپسول ضخامت

شـماره نمودار اسـترسچهـارطبق نـوع دو هـر اعمـال ،

روانـی یا درفیزیکی بیضـه کپسـول ضـخامت کـاهش سـبب

گـروه در فقـط کـاهش ایـن اما گردید؛ کنترل گروه با مقایسه

معنــی تفــاوت فیزیکــی داشــتاســترس کنتــرل گــروه بــا دار

)045/0=pتفـاوت کنتـرل گـروه بـا روانـی استرس گروه و (

(معنی نداشت مـوشp=072/0دار به سولپیراید تجویز هـاي).

معنــی کــاهش باعــث بیضــهدارســالم کپســول درضــخامت

) گردیـد کنتـرل گـروه با هـمp=007/0مقایسه تیمـار). چنـین

باعـثگروه سـولپیراید با روانی یا فیزیکی استرس تحت هاي

معنی ترتیبدارکاهش به بیضه کپسول مقایسـهضخامت در

گـروه (با فیزیکـی اسـترس تحـت روانـیp=009/0هـاي یـا (

)008/0=pدریافت شديکننده) گروهسالین بین استرس. هاي

معنی تفاوت روانی و درفیزیکی بیضـهدار کپسـول ضخامت

) شد بیشـترp=046/0مشاهده فیزیکی استرس که طوري به (

معنـی کـاهش سـبب روانی استرس کپسـولداراز ضـخامت

(نموداربیضه ).4گردید

درگروه-4نمودار بیضه کپسول ضخامت آزممقایسه مختلف گروههاي نگرفتهایشی. مشابهی حرف هیچ که دارايهائی اند
معنی سطحاختلاف در (می05/0دار گروه>05/0pباشند و حتی) که گرفتههائی هم با مشابه حرف معنییک اختلاف بااند دار

) ندارند داده<05/0pیکدیگر بصورت). Meanها ±SEMشده اند.گزارش
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) اسپرمیوژنز )SPIضریب

نمــ شــمارهطبــق اســترسپــنجودار نــوع دو هــر اعمــال ،

) (p=037/0فیزیکی روانی یا (046/0=pمعنی کاهش سبب دار)

تجـویز گردید. کنترل گروه با مقایسه در اسپرمیوژنز ضریب

مـوش بـه نیز معنـیسولپیراید کـاهش باعـث سـالم دارهـاي

ــپرمیوژنز اس ــدضــریب گردی ــرل کنت ــروه گ ــا ب ــه مقایس در

)041/0=pهم گروهچن). تیمار یـاین فیزیکی استرس تحت هاي

بـه اسـپرمیوژنز ضـریب کـاهش باعـث سـولپیراید با روانی

گروه با مقایسه در روانیترتیب یا فیزیکی استرس تحت هاي

بـینيکنندهدریافت فقـط کـاهش این وجود این با شد؛ سالین

معنـیگروه روانی استرس (هاي بـود تفـاوتp=050/0دار و (

ــی ــمعن ب گــروهدار نداشــتین وجــو فیزیکــی اســترس ــاي ه

)127/0=pگروه بین تفـاوت). روانـی و فیزیکـی استرس هاي

درمعنی اسپرمیوژنزدار (ضریب شـد بـهp=038/0مشاهده (

سـبب روانـی اسـترس از بیشـتر فیزیکـی استرس که طوري

معنی اسپرمیوژنزدارکاهش (نمودارضریب ).5گردید

درگروه-5ارنمود اسپرمیوژنز ضریب گروهمقایسه آزمایشی. مختلف نگرفتههاي مشابهی حرف هیچ که دارايهایی اند
معنی سطحاختلاف در (می05/0دار گروه>05/0pباشند و حت) که گرفتهیهایی هم با مشابه حرف معنییک اختلاف بااند دار

) ندارند داده<05/0pیکدیگر بصورت). Meanها ±SEMشده اند.گزارش

لوله تمایز (ضریب )TDIاي

شـماره نمودار اسـترسشـشطبق نـوع دو هـر اعمـال ،

روانی)p=035/0(فیزیکی معنی)p=012/0(یا کاهش دارسبب

لوله تمایز تجویزضریب گردید. کنترل گروه با مقایسه در اي

مـوش بـه نیز معنـیسولپیراید کـاهش باعـث سـالم دارهـاي

تمــا لولــهضــریب گردیــدايیز کنتــرل گــروه بــا مقایســه در

)025/0=pهم گروه). تیمار یـاچنین فیزیکی استرس تحت هاي

معنـی کـاهش باعـث سـولپیراید بـا ضـریبروانی تمـایزدار

ترتیـبلوله بـه گـروهاي بـا مقایسـه اسـترسدر تحـت هـاي

) ــی (p=034/0فیزیک ــی روان ــا ی (045/0=pــت دریاف ــده) يکنن

بی شد. گروهسالین تفـاوتن روانـی و فیزیکـی اسـترس هاي

درمعنی لولهدار تمایز (ايضریب شد بـهp=036/0مشاهده (

سـبب فیزیکـی اسـترس از بیشـتر روانـی استرس که طوري

معنی لولهدارکاهش تمایز (نمودارايضریب ).6گردید
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لوله-6نمودار تمایز ضریب مختلفدرگروهايمقایسه گروههاي نگرفتهآزمایشی. مشابهی حرف هیچ که دارايهایی اند
معنی سطحاختلاف در (می05/0دار گروه>05/0pباشند و حتی) که گرفتههایی هم با مشابه حرف معنییک اختلاف بااند دار

) ندارند داده<05/0pیکدیگر بصورت). Meanها ±SEMشده اند.گزارش

تستوسترون سرمی غلظت

شـمارهطبق اسـترسهفـتنمـودار نـوع دو هـر اعمـال ،

) روانیp=004/0فیزیکی یا ()019/0=p(معنی کاهش دارسبب

مقایسه در تستوسترون سرمی گردیـد.غلظت کنترل گروه با

مــوش بــه نیــز ســولپیراید کــاهشتجــویز باعــث ســالم هــاي

تستوسـترونمعنـی سـرمی غلظـت گـروهدار بـا مقایسـه در

) گردیـد هـمp=003/0کنترل گـروه). تیمـار تحـتچنـین هـاي

معنـی کاهش باعث سولپیراید با روانی یا فیزیکی داراسترس

ترتیب به تستوسترون سرمی گروهغلظت با مقایسه هـايدر

) ــی فیزیک ــترس اس ــت (p=036/0تح ــی روان ــا ی (013/0=p(

گروهيکنندهدریافت بین شد. وسالین فیزیکـی اسـترس هاي

معنی تفاوت تستوستروندردارروانی سرمی مشاهدهغلظت

) ازp=027/0شــد بیشــتر فیزیکــی اســترس کــه طــوري بــه (

کاهش سبب روانی (نمودارتستوستروناسترس ).7گردید

گروه-7نمودار در تستوسترون سرمی غلظت گروهمقایسه آزمایشی. مختلف نگرفتههاي مشابهی حرف هیچ که اندهائی
اخت معنیداراي سطحلاف در (می05/0دار گروه>05/0pباشند و حتی) که گرفتههایی هم با مشابه حرف اختلافیک اند

(معنی ندارند یکدیگر با داده<05/0pدار بصورت). Meanها ±SEMشده اند.گزارش
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بحث

تجـویز و فیزیکـی یـا روانـی اسـترس اثر مطالعه این در

آنتــی ســولپیرایدداروي مهارکننــدهســایکوتیک عنــوان يبــه

ترانســلوکاتورD2گیرنــده پــروتئین ژن بیــان بــر دوپــامینی

)TSPOشاخص بر و ریخت) بیضـههاي در بـافتی يشناسی

همموش گرفت. قرار بررسی مورد صحرائی غلظتهاي چنین

کـه نـر جـنس گنـادي هورمـون بعنـوان تستوسترون سرمی

پـروتئین فعالیـت میـزان با مستقیمی بیضـهTSPOرابطه در

دواندازه25دارد هـر کـه دادنـد نشـان حاصل نتایج شد. گیري

بیـان چشـمگیر کـاهش موجـب روانی و فیزیکی استرس نوع

TSPOــه لای ــداد تع ــاهش ک ــه، بیض ــت باف ــه ب ــیب آس ــاي، ه

اسپرمسلول تستوسـترونهاي سـرمی سطوح کاهش و ساز

موش با مقایسه بـهدر سـولپیراید تجـویز شـدند. کنترل هاي

تعـدادشمو شدید کاهش بر علاوه استرس تحت و سالم هاي

وسلول بیضـه بافـت بیشـتر چـه هـر تخریب باعث زایا، هاي

بیشتر چه هر گردید.TSPOکاهش تستوسترون و

و سـاختار بـر مـزمن اسـترس سـوء اثـرات ایـن از پیش

موش جنسی غدد شـدهعملکرد داده نشـان نـر صحرائی هاي

همکاران26است. و باعـثنیشیمورا اسـترس کـه دادنـد نشان

سلول عملکرد در لایهاختلال رفتن بین از و اسپرماتوژنز هاي

مــیســلول بیضــه در اســپرماتوژنیک اســترس27شــود.هــاي

ژنيبواسطه بیان بـهتحریک منجر بیضه در آپوپتوتیک هاي

ــلول س ــیب ــحآس ترش و ــد تولی ــاهش ک و ــت باف ــن ای ــاي ه

می ای28شود.تستوسترون بر باعـثعلاوه مـزمن اسـترس ن،

محــور شــدن هورمــونHPAفعــال ترشــح افــزایش هــايو

می هورمونگلوکوکورتیکوئیدي این خودگردد؛ نوبه به نیز ها

محور فعالیت مهار کـاهشHPGسبب بـه منجـر نهایت در و

اسپرماتوژنز فرآیند در اختلال و تستوسترون ترشح و تولید

گیرنده8،26گردند.می این، بر برعلاوه گلوکوکورتیکوئیدي هاي

سلول مسـتقیمروي تـأثیر تحـت و دارنـد حضور لیدیگ هاي

ترشــح کــاهش باعــث و فعالیــت کــاهش دچــار اســترس

می تکثیـر29شوند.تستوسترون پیشـبرد بـراي تستوسـترون

اسـت.سلول ضـروري بـالغ اسپرم تولید و جنسی لـذا27هاي

تولیـد رونـد بر تستوسترون ترشح بر اثر با اسـپرماسترس

همچنان بود. خواهد مؤثر مشـاهدهنیز حاضـر مطالعـه در که

در مــزمن اســترس اعمــال پیشــین مطالعــات بــا مطــابق شــد

افـزایشموش و بیضـه بافـت تحلیـل بر علاوه صحرائی هاي

میان کـاهشفضاهاي و بیضه کپسول ضخامت کاهش بافتی،

لوله در زایا اپیتلیوم اسپرمارتفاع کـاهاي طریـق از هشسـاز،

اسـپرم تمـایز و تولیـد بـر منفـی تـأثیر تستوسـترون ترشح

گذاشت.

و فیزیکـی اسـترس اثـر حاضـر مطالعه در این، بر علاوه

بیـان میـزان بـر گرفـت.TSPOروانـی قـرار بررسـی مـورد

TSPOبافت تمام در درتقریبا بیشـتر مقـدار بـه و بـدن هاي

سنتزکنندهبافت ويهاي آدرنـال قشر مانند گنادهـااستروئید

می متصـل30TSPOشود.بیان کلسترول به بالا ترکیبی میل با

ــانجیگريمــی می میتوکنــدري داخــل بــه را آن ورود و شــود

کننـدهمی (محـدود کلیدي مرحله که تولیـديکند در سـرعت)

می بشمار داده30رود.استروئیدها نشـان حاضـر مطالعـه در

روانـ یـا فیزیکـی اسـترس نـوع دو هر اعمال که سـببشد ی

ژن بیــان اثــرTSPOکــاهش ایــن از پــیش گردیــد. بیضــه در

فیزیکی از اعم ژناسترس بیـان بـر روانـی مـوردTSPOیـا

بود. نگرفته قرار درTSPOبررسی تـوجهی قابـل میـزان بـه

مــی بیــان آدرنــال ســنتز30شــود.قشــر محــل آدرنــال قشــر

وهورمــــون گلوکوکورتیکوئیــــدها اســــتروئیدي هــــاي

پاسـخمینرالوکورتیکو پسـتانداران، رشـد براي که است ئیدها

اسـت. مهـم بسـیار مغـز عملکرد و ایمنی عملکرد استرس، به

ترشـحTSPOافزایش و تولیـد افـزایش بـا مسـتقیمی رابطـه

دارد آدرنالی ژن31،32استروئیدهاي بیـان در اختلال TSPOو

آدرنرژیــک هورمــون بـه آدرنــال قشــر پاسـخ کــاهش باعـث

)ACTHترش کاهش و مـی) کورتیکواستروئیدها 33،34؛شـودح

ــی مــ ــال احتمــ ــابراین، ــحبنــ ترشــ ــزایش افــ ــه کــ رود

فیزیکی استرس طی در تـأثیرکورتیکوستروئیدها روانـی یـا

بیان میزان بر منفی وجـود،TSPOفیدبک این با باشد. داشته

بـر اسـترس تاثیر دقیق مکانیسم به بردن نیازمنـدTSPOپی

برر ــر بـ ــی مبتنـ ــات مطالعـ ــویزطراحـــی تجـ ــرات اثـ ــی سـ

ــت فعالی و ــان بی ــر ب ــتروئیدها ــیTSPOکورتیکوس ــد.م باش

داده نشان قبلی داروئیمطالعات لیگاندهاي که قادرTSPOاند

سلول کردن فعال وبه تستوسـترون تولیـد بـراي لیدیگ هاي

می استروئیدها ژن31،32باشند.سایر در مـدلTSPOجهش در

کلســترو تجمــع بــه منجــر آزمایشــگاهی درمــوش اســتري ل

پایـه تستوسـترون تولیـد کـاهش و سـیتوزول و میتوکندري

بیـان27شود.می کاهش است ممکن دنبـالTSPOبنابراین بـه

در ــترون تستوس ــطح س ــاهش ک ــل دلای ــر دیگ از ــترس، اس

باشد.موش روانی یا فیزیکی استرس تحت هاي

کـههم داد نشـان حاضـر مطالعـه از حاصـل نتایج چنین،

سو داروي موشتجویز به مـوشلپیراید یـا سـالم هـايهـاي
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منفی تأثیر بیضه، بافت بر سوء اثرات بر علاوه استرس، تحت

بیان چـهTSPOبر هـر کـاهش باعـث و داشـت بافت این در

مـوش بـا مقایسه در ژن این بیان گردیـد.بیشتر کنتـرل هـاي

مـی اســترس شـده انجـام مطالعـات بــروزطبـق سـبب توانـد

روا روحی متعدد اضـطرابعوارض و افسـردگی از اعـم نـی

روان5شــود. ضــد (آنتــیداروهــاي کــهپریشــی ســایکوتیک)

مـیگیرنده قرار هدف را دوپامینی گزینـههاي بـرايدهنـد، اي

مـی اسـترس از ناشـی عوارض ایـن9،33باشـد.کنترل از پـیش

دارو ــه ک ــت اس ــده ش داده ــان رواننش ــد ض ــاي ــیه پریش

گیرنــده القــايD2مســدودکننده دلیــل هــایپرپرولاکتینمیبــه

می جنسی عملکرد در اختلال به بـا26شـوند.منجر پـرولاکتین

آزاد هورمون ترشح (مهار گنـادوتروپین باعـثGnRHکننده (

ــادوتروپین گن ترشــح و ــد تولی وکــاهش تستوســترون و هــا

می اسپرماتوژنز فرآیند در مصـرف26شـود.اختلال بنـابراین

آنتاگونیست گیرندهبرخی سولپیرایددD2يهاي مانند وپامین

اسـت؛ همراه مثلی تولید اختلالات و جنسی جانبی عوارض با

در اخـتلال جنسی، میل در اختلال باعث مردان در داروها این

مـی انـزال در تأخیر و جملـه33،34شـوند.نعوظ از سـولپیراید

روان ضد اغلـبداروهاي توسـط امـروزه کـه اسـت پریشـی

اسـکیزوفر به مبتلا زخـمبیماران و اضـطراب افسـردگی، نی،

می قرار استفاده مورد مهـار33،34گیرد.دوازدهه بـا سـولپیراید

ــده درD2گیرن ــامینی ــدیتوبروادوپ ــاريبولارینفان مه ــر اث

مـی بـین از را پـرولاکتین ترشـح بر مصـرف16بـرد.دوپامین

بـه منجـر هیپرپرولاکتینمـی القـاي طریق از سولپیراید مداوم

ــتلالا اخـ ــپرمیهیپوگنـــادي، اسـ ــتلالات اخـ و تولیـــدمثلی ت

گیرنـده16شود.می مهـار دیگـر سـوي دوپـامینیD2هـاياز

مسـیرهاي پیـام انتقال تشدید و دوپامین ترشح افزایش باعث

می افـزایش35شود.دوپامینرژیک کـه اسـت شـده داده نشـان

اسـترس القـاي بـه منجـر موضـعی بصـورت دوپامین غلظت

مــی گــروهدوپــامین35گــردد.اکســیداتیو داشــتن هــايبعلــت

کینـون دوپـامین فعال بسیار ماده تولید مستعد هیدروکسیل،

رادیکـالمی تولیـد کـه آنزیمـیباشـد روش بـه فعـال وهـاي

می افزایش را داده35دهد.اتواکسیداسیونی تجویزنشان که اند

سبب دوپامینرژیک مسیرهاي پیام انتقال افزایش با سولپیراید

آنزیم محتواي آنتـیکاهش سـوپرهـاي و کاتـالاز اکسـیدانی،

می دیسموتاز سولپیراید،16گردد.اکسید سیستمیک تجویز لذا

در اسـت ممکـن شد، انجام حاضر مطالعه در که آنچه مشابه

گیرنـدهبافت کـه بیضـه و مغـز مانند راD2يهائی دوپـامینی

فرآینـدهاي افـزایش و دوپامین پیام انتقال تشدید سبب دارند

بافـتاکسیداتی آن در موضـعی آسـیب و ایـنو بـا شـود. هـا

فعالیــت بــراي دوپــامین طبیعــی مقــدار طبیعــیوجــود، هــاي

مـیاندام مفیـد و لازم تولیدمثلی مطالعـات36باشـد.هاي طبـق

گیرنده تخمدانD2قبلی، در و اسپرم و منی مایع در دوپامین

دارد. ــور ــده36حض گیرن ــور ــايحض ــلولD2ه س ــايدر ه

نرجوانه نقـشزاي از بـرايحـاکی غیرمترقبـه و جدیـد هـاي

اسـت. اسپرم و بیضه فیزیولوژي در دوپامین پیام 37،36انتقال

غلظـت در دوپـامین کـه اسـت شده داده ازنشان پـائین هـاي

گیرنـده کردن فعال رويD2هـايطریق بـر محـافظتی اثـرات

دارد. لقـاح پیشـبرد و کـردن37اسپرم مسـدود کـه حـالی در

ایـنD2هايگیرنده آنتاگونیسـت تجویز دنبال به که دوپامین،

مـیگیرنده اتفـاق سـولپیراید ماننـد افـزایشها طریـق از افتـد

باعــث دوپــامین فسفورترشــح ونیروزیــتونیلاســیکــاهش

اکسـیداتیواسپرمیاختلالات استرس القاي در38.شـودمـیو

گیرنده نقش و دوپامین تأثیر یـاخصوص سـنتز در آن هـاي

حاضـرTSPOفعالیت مطالعـه در نیسـت. دست در اطلاعاتی

گیرنـده مهـار کـه شـد داده نشـان بـار اولـین D2هـايبراي

بیــان کــاهش ســبب ســولپیراید توســط درTSPOدوپــامینی

موشموش و سالم وهاي گونـگ گردیـد. اسـترس تحت هاي

داده نشان صـناعیهمکاران لیگانـد اماپونیـل، کـه ،TSPOاند

معنــی حــبطــور از نــرونداري مــرگ و شــدن هــايذف

موش در میدوپامینرژیک پارکینسون به مبتلا بـه39کاهد.هاي

) ترانسـلوکاتور پـروتئین فعالیت که ترتیب ازTSPOاین اولاً (

پـروتئین بـه پاسخ مهار طریـقطریق از ثانیـا و آنفولـد هـاي

غلظـت افزایش سبب آپوپتوز کاهش و سلولی استرس کاهش

می پدوپامین از و جلـوگیريشود پارکینسـون علائم یشرفت

طبیعـی39کند.می فعالیـت مطالعـه، آن اساس بـرايTSPOبر

نرون از دوپامین ترشح استتداوم مؤثر دوپامینرژیک 39هاي

کـه حـالتی مشـابه دوپـامین غلظـت تغییرات تأثیر تاکنون اما

می تجویز فعالیـتسولپیراید یـا بیـان میـزان بر TSPOشود

قـرار بررسی بـرايمورد حاضـر مطالعـه در اسـت. نگرفتـه

بیان کاهش بار نشـانTSPOاولین سـولپیراید تجویز بدنبال

افــزایش فیــدبکی اثــرات از ناشــی دارد احتمــال کــه شــد داده

ژن بیان بر سولپیراید تجویز دنبال به باشـد.TSPOدوپامین

و دوپامینرژیک سیستم بین دقیق ارتباط که مطالعاتی طراحی

TSPOآشک میرا کند چشمار وتواند کنتـرل در جدیدي انداز

بیمــاري از طیفــی ایجــاددرمــان نوروانــدوکرینولوژیک هــاي

نماید.
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مـی گرفتـه صـورت مطالعـه اسـاس بر مجموع تـواندر

فیزیکـینتیجه اسـترس اعمال که کرد باعـثگیري روانـی یـا

لوله و بیضه بافت به زدن اسپرمآسیب بیانهاي کاهش ساز،

(يدهندهانتقالپروتئین میتوکنـدري بـه درTSPOکلسترول (

بـه تقریبا روانی استرس گردید؛ تستوسترون کاهش و بیضه

و سـاختار بـر مخـرب اثـرات فیزیکـی اسـترس انـدازه همان

یـا تنهـائی بـه سـولپیراید از اسـتفاده داشـت. بیضـه عملکرد

درهم تخریـب بیشـتر چـه هـر افزایش سبب استرس با زمان

بیضـه بیـانبافت بیشـتر چـه هـر کـاهش سـطحTSPOو و

بررسـی بـراي محـدود بودجـه گردیـد. تستوسترون سرمی

آنتی سایر آنتاگونیستدپرسانتاثرات و گیرنـدهها هـايهـاي

موش محدود تعداد گـروهدوپامین، هر در بررسی مورد هاي

خصــوص در پیشــین پژوهشــی مقــالات تعــداد محــدودیت و

و ــامین دوپـ ــل متقابـ ــرات ــمTSPOاثـ مهـ ــه جملـ ــریناز تـ

ایـنمحدودیت ادامـه در بـود. حاضـر مطالعـه پژوهشی هاي

تجـویز اثـرات بررسـی بـر مبتنـی مطالعـات طراحـی تحقیق،

آنتاگونیست سایر و آگونیسـتکورتیکوستروئیدها و هـايها

فعالیت و بیان بر میTSPOدوپامین گردد.پیشنهاد

اختصــا:سپاســگزاري بودجــه محــل از مطالعــه بــهایــن یافتــه ص

دانشـگاهپایان در محمـودي حسـینعلی آقـاي ارشد کارشناسی نامه

بدین گردید. انجام مقالهارومیه نویسندگان محترموسیله معاونت از

دانشگاه دکترارومیهپژوهشی آقاي نقدهجناب دلیر خاطربهرام به

در انجـامهمکاري بـراي نیـاز مـورد بودجـه وتأمین تجهیزات تهیه

قدردانیتشتحقیق و نمایند.میکر

مینویسندگان هیچاعلام که پـژوهشدارند در منـافعی تضـاد گونه

ندارد وجود .حاضر
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Abstract
Introduction: It is well established that stress or the use of sulpiride, an antipsychotic, disrupts

the reproductive system. Translocator protein (TSPO) in the mitochondrial membrane of
steroidogenic tissues, such as gonads, is involved in the regulation of steroid hormone production
by transporting cholesterol into the mitochondria. The present study aimed to investigate the
effects of stress and sulpiride on changes in TSPO gene expression and testicular histology.
Materials and Methods: In this experimental study, 42 adult male Wistar rats were randomly divided
into two groups, receiving saline and sulpiride (4 mg/kg, intraperitoneally). Each group was divided
into three subgroups: control, psychological stress, and physical stress. Physical stress
(electricity current: -0.5 Hz, -2 mA, -48v) or psychological stress (observation of rats under physical
stress) was induced using a communication box for 14 days. At the end of the treatment period,
the relative expression of TSPO gene in the testis was assessed by real-time quantitative reverse
transcription PCR (qRT-PCR) and measurement of testicular histomorphometric indices and serum
testosterone concentration. Data were analyzed by one-way ANOVA and Tukey’s test in SPSS.
Results: Stress caused testicular tissue damage and significan decrease in the TSPO expression
and testosterone, compared to the control group (physical stress P…., psycologic stress P…).
Besides reducing the number of germ cells drastically, sulpiride administration led to the
destruction and disruption of the epithelium of seminiferous tubules, increased interstitial space of
the testicular tissue, and further reduction of TSPO and testosterone. Conclusion: Both physical
and psychological stress led to testicular damage, besides decreasing the TSPO expression and
serum testosterone concentration. Sulpiride administration mainly increased the adverse effects of
stress on reproduction system, suggesting the side effects of this drug.

Keywords: Sulpiride, TSPO, Stress, Testis, Testosterone
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