
  

  ريز و متابوليسم ايران ي غدد درون مجله

  دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتي

  )۱۳۸۸تير ( ۱۹۹ ـ ۲۰۷هاي   ، صفحه۲ي  ، شمارهيازدهمي  دوره

  

  

ي نر مبتلا به ي ملاتونين بر رفتار جنسي موش صحراتأثيربررسي 

  ديابت
  

  ۲، دكتر سعيد عزيزي۱پور مينو ايلخاني، دكتر ۱، دكتر رضا حيدري۱فرين بابائي

گاه دانش ، دامپزشكيي دانشكدهگروه علوم درمانگاهي، ) ۲ي علوم پايه، دانشگاه اروميه،  شناسي، دانشكده گروه زيست) ۱

، ۴۴ اروميه، بلوار بهداري، خيابان ميرداماد، خيابان پنجم، كوي اول، پلاك : مسئولي ي نويسنده نشاني مکاتبه اروميه، 

  :st_f. babaei@urmia. ac. ire-mail ؛فرين بابائي

  

  چكيده
هاي  مكانيسم. يابد  كه فعاليت جنسي در افراد مبتلا به ديابت قندي كاهش مياند هداد متعدد نشان باليني يها مطالعه :مقدمه

در اين بررسي اثرات درماني احتمالي ملاتونين بر رفتار . پاتوفيزيولوژيكي اختلالات جنسي در بيماري ديابت ناشناخته است
 در اين مطالعه :ها روش و مواد.  قرار گرفتواسطه سيستم سروتونرژيك مركزي مورد ارزيابي  هاي نر ديابتي، به جنسي رت

شاهد، : ييتا  به سه گروه دهها حيوان.  گرم استفاده شد٢٠٠±٢٠ وزني ي ي نر از نژاد ويستار با محدودهي رأس موش صحرا٣٠
وسين  استرپتوزوت٥٠ mg/kg ديابت با تزريق داخل صفاقي يالقا.  ملاتونين تقسيم شدندي كننده  و ديابتي دريافت،ديابتي

 وضعيت ي سه روز پس از تزريق استرپتوزوتوسين با مشاهده) mg/kg i. p١٠(تيمار روزانه با ملاتونين . انجام شد
هاي نر در   تيمار، رفتار جنسي هر يك از موشي در پايان دوره.  روز ادامه يافت٣٠مدت ه هيپرگليسميك، آغاز شد و ب

 خودبخودي WDS با بررسي رفتار) HT2A-5(هاي سروتونرژيك نوع دو  ندهفعاليت گير. مواجهه با موش ماده مطالعه گرديد
 بيانگر به دست آمده نتايج :ها يافته. هاي حاصل مورد تحليل آماري قرار گرفت سپس داده. حين فعاليت مقاربتي ارزيابي شد

انات ديابتي در مقايسه با حيوانات دار  مدت زمان سپري شده تا انجام اولين مانت، اينتروميشن و انزال در حيو افزايش معني
دار   معنيبه طور تعداد دفعات مانت، اينتروميشن و انزال در مدت آزمون در حيوانات ديابتي چنين هم .)>۰۵/۰p( شاهد بود

)۰۵/۰p< (دار   معنيبه طور مذكور را هاي نمايهتيمار با ملاتونين . كمتر از حيوانات شاهد بود)۰۵/۰p< ( در مقايسه با
هاي مورد بررسي نشان  گيري و شاخص فعاليت جنسي در گروه  ميانگين راندمان جفتي مقايسه. وانات ديابتي تغيير دادحي

 چنين هم. كمتر از دو گروه ديگر بود) >۰۵/۰p(دار   معنيبه طورمثلي در حيوانات ديابتي  داد كه ميزان فعاليت توليد
بيشترين تعداد . )>۰۵/۰p( ودبخودي، بين هر سه گروه مشاهده گرديد خWDSهاي  داري در تعداد پاسخ هاي معني تفاوت
WDSمثلي در   نتايج نشان داد كه اختلالات رفتار توليد:گيري نتيجه. هاي شاهد و ملاتونين بود ترتيب مربوط به گروه  به
 سيستم سروتونرژيك مركزي  همراه بود و ملاتونين با تعديل عملكردHT2A-5هاي   ديابتي با كاهش فعاليت گيرندههاي موش

  . جلوگيري نموداتاز بروز ناتواني جنسي در اين حيوان
  
  

  ، سيستم سروتونرژيكWDS ،5-HT2Aديابت، ملاتونين، رفتار جنسي، : واژگان كليدي
  ۱۱/۱/۸۸ :ـ پذيرش مقاله ۲۷/۱۲/۸۷ :ـ دريافت اصلاحيه ۳/۱۱/۸۷ :دريافت مقاله

  

  

  

  مقدمه

)  ميلادي۲۰۰۸( بهداشت بر اساس آمار سازمان جهاني

 ميليون نفر از مردم دنيا به بيماري ديابت مبتلا ۲۴۶در حدود 

 ميليون نفر ۳۸۰رود كه اين آمار به رقم  هستند و احتمال مي

 عوارض ناشي از بيماري ۱. ميلادي برسد۲۰۵۰در سال 

شمار    مرگ و مير در جهان بهي ديابت، از عوامل عمده

ـ  مبتلا به ديابت با اختلالات قلبي بسياري از افراد. رود مي
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 ۲۰۰ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸تير ، ۲ ي شماره, هميازدي  دوره

 

  

ي، قطع عضو ناشي از يي كليوي، نابينايعروقي، نارسا

 چنين هم ۲. رفتاري مواجه هستندهاي  و اختلال،نوروپاتي

هاي  ل خطر مهمي براي بروز ناتوانيمبيماري ديابت عا

 اپيدميولوژيك نشان يها مطالعه ۳.رود شمار ميه جنسي ب

 مبتلا به ديابت مردان جنسي در هاي دهد كه شيوع اختلال مي

   ۵،۴. استسن آنها  بيش از مردان غيرديابتي هم

هاي پاتوفيزيولوژيكي ناتواني جنسي در بيماري  مكانيسم

 يها مطالعهبرخي از .  كامل شناخته نشده استبه طورديابت 

 بين سيستم سروتونرژيك مغز و رفتار توليدبيانگر ارتباط 

 تغيير در ۷،۶ .استلف آزمايشگاهي ي مختها مدلمثلي در  

 و به تبع آن HT(i-5(ميزان سنتز و متابوليسم سروتونين 

 مغزي در  در نواحي متعددHT-5هاي  تغيير در فعاليت گيرنده

 از ۸.ي حيواني مبتلا به ديابت نشان داده شده استها مدل

 نوروفارماكولوژيك به درگيري احتمالي يها مطالعهطرفي 

هيدروكسي تريپتامينرژيك مركزي در بروز -۵هاي  مكانيسم

 را WDS رفتار ۹.اشاره دارد WDS«ii«هاي رفتاري  پاسخ

توان به صورت تكانهاي لرزشي شديد، ناگهاني و  مي

 در نواحي سر، گردن و تنه تعريف نمود كه به دو iiiمدت كوتاه

يا )  ناشي از تغييرات فيزيولوژيك(صورت خودبخودي 

 تجويز ۹.كند بروز مي) هاي اگزوژن ناشي از محرك(ي يالقا

 را تقويت HT2A-5هاي  ي كه فعاليت گيرندهيسيستميك داروها

هاي   در موشWDS رفتار ينمايند، عموماً منجر به القا مي

 در  WDSهاي  اين پاسخ بر  بنا۱۰,۱۱.شوند ي مييصحرا

 فعاليت ي نمايه به عنوانتواند   رفتاري مختلف، مييها مطالعه

 گزارش شده است كه ۱۲. به كار رود HT2A-5ي ها  گيرنده

هاي نر  هاي سروتونين در تنظيم فعاليت جنسي رت گيرنده

 هنگام ivخودي ه خودبWDSهاي  دخالت دارد و تعداد پاسخ

 در اين ۱۰,۱۱.كند ي نر تغيير مييفعاليت مقاربتي موش صحرا

 مطالعه جهت بررسي مكانيسم احتمالي تغييرات رفتار توليد

 خودبخودي WDSدر حيوانات ديابتي از شاخص مثلي  

  . استفاده شد

 تأثير آزمايشگاهي با هدف بررسي يها مطالعهطراحي 

 جنسي ناشي از شرايط هاي برخي داروها در بهبود اختلال

كنون  تا. پاتوفيزيولوژيك، از اهميت خاصي برخوردار است

                                                           
i - 5- Hydroxytryptamine 
ii  Wet-dog shakes (WDS) 
iii- Paroxistic shudder 
iv - Spontaneous WDS 

براي بررسي رفتار ) Experimental(روش آزمايشگاهي 

در . ه نشده استيمثلي جنس نر در كشورمان ارا  توليد

 حاضر با در نظر گرفتن پارامترهاي رفتاري ي مطالعه

ي نر ديابتي با يهاي صحرا مثلي موش  مناسب، فعاليت توليد

در اين راستا اثرات درماني .  سالم مقايسه شدهاي نر موش

هاي مبتلا به ديابت مورد ارزيابي قرار  ملاتونين در موش

 هورمون تاريكي، يكي از اجزاي به عنوانملاتونين . گرفت

 و شود ميمهم سيستم تنظيم ساعت دروني بدن محسوب 

بيداري،  ـ  خوابي يندهاي مهم فيزيولوژيكي اعم از چرخهافر

 ۱۳.كند مثلي را تنظيم مي  سازش فصلي و مراحل تكامل توليد

د فر  به اكسيداني منحصر  اين هورمون علاوه بر فعاليت آنتي

 سروتونرژيك مركزي   داراي اثرات متقابل با سيستم۱۴، ۱۵خود

 افزايشي هورمون ملاتونين تأثير شواهدي مبني بر ۱۷،۱۶.است

واسطه سيستم   بر فعاليت جنسي پستانداران به

 هاي  علاوه بر اين، گزارش۱۸سروتونرژيك مغزي وجود دارد؛

هاي  فراواني در خصوص اثرات درماني غلظت

شده  يهيكي ملاتونين در بيماري ديابت ارافارماكولوژ

هاي جنسي در  با توجه به بروز ناتوانيبنابراين  ۲۰،۱۹است؛

هاي  بيماران ديابتي و اثرات افزايشي ملاتونين بر فعاليت

 غلظت فارماكولوژيكي اين تأثيردر اين آزمايش ، مقاربتي

هورمون بر فعاليت توليدمثلي حيوانات نر مبتلا به ديابت 

  .د ارزيابي قرار گرفتمور

  

  ها مواد و روش

 بالغ از ي ي نر و مادهيهاي صحرا در اين مطالعه از موش

 گرم، خريداري شده ۲۰۰±۲۰ وزني ي ژاد ويستار با محدوده ن

 رأس موش نر و ۳۰.  پاستور استفاده شدي از مؤسسه

 ۵ جداگانه و به تعداد به طورمعادل اين تعداد، موش ماده، 

دماي : شرايط كنترل شده  در محيطي بارأس در هر قفس

C˚۲±۲۲ شدت نور در مركز اتاق ، %۳۸±۲، رطوبت محيطي

 نور و تاريكي ي  ساعته۱۲متوالي هاي   لوكس و دوره۳۰۰

 ي به اندازه) كنسانتره(آب و غذاي مناسب . شدند نگهداري مي

كار رفته   داروهاي به.  قرار داشتها كافي در دسترس حيوان

يش شامل ملاتونين، استرپتوزوتوسين، در اين آزما

استراديول بنزوآت، پروژسترون، كتامين و زايلازين بود كه 
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 فرين بابائي و همكاران  اثر ملاتونين بر رفتار جنسي در موش صحرايي ۲۰۱

 

  

شده  تهيه  (St. Louis, MO, USA)همگي از شركت سيگما

شركت (و روغن ذرت ) شركت پاكديس(اتانول . بود

 حلال برخي داروها مورد استفاده به عنواننيز ) مارگارين

 مصرفي بر مبناي مقالات موجود غلظت داروهاي. قرار گرفت

  . در اين زمينه انتخاب گرديد

 و ،شاهد، ديابتي: نر به سه گروهيي هاي صحرا  موش

هر گروه شامل .  ملاتونين تقسيم شدندي كننده ديابتي دريافت

  .  رأس حيوان بود۱۰

 mg/kg b.w.۵۰ با تزريق داخل صفاقي ديابت يالقا

 M ۰۵/۰بافر سيترات ، حل شده در )STZ(استرپتوزوتوسين 

 يسنجش قند خون براي تشخيص القا.  انجام شدpH ۵/۴با 

 ساعت بعد از تزريق استرپتوزوتوسين و با ۷۲ديابت، 

 استفاده از خون سياهرگ دمي، به كمك كيت گلوكومتر

ACON Laboratories, Inc. USA  با هاي موش. انجام شد 

ر نظر گرفته  ديابتي دبه عنوان mg/dL  ۲۲۰بيش ازقند خون 

هاي گروه شاهد،  ، موشSTZهمزمان با تزريق محلول . شدند

 داخل صفاقي به صورت pH ۵/۴ با M۰۵/۰ بافر سيترات 

) داخل صفاقي mg/kg ۱۰(تيمار با ملاتونين . دريافت كردند

 حل شده در سالين حاوي اتانول، از زمان به صورت

 ۱۰ روز به ۳۰مدت ه  ديابت آغاز شد و بيتشخيص القا

تزريق ) گروه ملاتونين( مبتلا به ديابت هاي موشرأس از 

 گروه شاهد و ديابتي در طي اين مدت، هاي موش. گرديد

  . دريافت كردند) سالين حاوي اتانول(حامل 

ماده، پس از بيهوشي با مخلوط يي صحراهاي  موش

 ريكتوميااوزايلازين، مورد جراحي استاندارد /كتامين

)ovariectomy (مرحله استروس در اين يرفتند تا القاقرار گ 

اين عمل چهل روز .  تحت كنترل آزمايشگر باشديها موش

تحريك جنسي . نر انجام گرفت ها موشقبل از آزمون رفتاري 

كمك تزريق زيرجلدي ه  شده، بريكتوميااوي  هاي ماده موش

 ساعت قبل از g/kg�۵۰ ،۵۴(هاي استراديول بنزوآت  هورمون

 ساعت قبل از mg/kg ۲ ،۶(و پروژسترون ) آزمون رفتاري

 حل شده در روغن ذرت انجام به صورت) آزمون رفتاري

  . شد

 گرم وزن ۱۰۰ليتر به ازاي   ميلي۱/۰تمام داروها با حجم 

   . هاي نر و ماده تزريق گرديد بدن به موش

 تيمار، در ي  رفتار جنسي حيوانات نر در پايان دوره

اي و   با سطح قدامي شيشه)cm۳۲×۳۲×۵۶(اي چوبي  محفظه

كف اين . درپوش مشبك متحرك مورد بررسي قرار گرفت

پوشانده ) ترجيحاً تراشه درخت كاج(محفظه با تراشه چوب 

دو لامپ مادون يي نور محيط محدود به روشنا. شده بود

 ي شد كه در سطح فوقاني محفظه، با فاصله  وات مي۲۵قرمز 

 ساعت پس از ۲اري  مشاهدات رفت۲۱.مناسب نصب شده بود

 كمي قبل از شروع مشاهدات ۲۲.شروع فاز تاريكي آغاز شد

ي تحريك شده، تحت آزمون  هاي ماده رفتاري، موش

receptivity) هر موش ماده، براي . قرار گرفتند) پذيرا بودن

شد؛  مدت كوتاهي در كنار يك موش نر قرار داده مي

انحناي  (iوزلورد كه هنگام مانت موش نر، وضعيتيي ها ماده

دادند، براي  از خود نشان مي) ستون فقرات به سمت جلو

  . شدند ادامه كار انتخاب مي

يي تنها   نر به به منظور انطباق با محيط آزمايش، هر موش

بلافاصله .  آزمون قرار داده شدي  دقيقه در محفظه۵به مدت 

 موش ماده وارد محفظه گرديد و مشاهدات ،پس از اين مدت

 مدت مشاهده در.  دقيقه انجام شد۴۰مدت   بهرفتاري 

  :پارامترهاي رفتاري زير ثبت گرديد

ه قرار  (iii تا انجام اولين مانتiiمدت زمان سپري شد

، )ML) (گرفتن موش نر بر روي موش ماده بدون جفتگيري

قرار گرفتن موش نر بر روي موش ماده  (ivاولين اينتروميشن

قرار گرفتن موش نر  (vالو اولين انز) IL) (همراه با جفتگيري

؛ تعداد دفعات مانت )EL) (بر روي موش ماده همراه با انزال

)NM( اينتروميشن ،)NI ( و انزال)NE ( دقيقه ۴۰در مدت 

قبل از ) nI(و اينتروميشن ) nM(مشاهده؛ تعداد دفعات مانت 

ي بعد از اولين انزال تا اولين  انجام اولين انزال؛ وقفه

 WDS تعداد دفعات پاسخ رفتاري PEI(vi(اينتروميشن بعدي 

 و شاخص CE(vii( راندمان جفتگيري چنين همخودبخودي؛ 

 به صورت Agmo،۲۳ مطابق با روش SAI(viii(فعاليت جنسي 

  :زير محاسبه شد

  

CE = NI + NE / NM + NI + NE  

                                                           
i- Lordosis 
ii - Latency 
iii - Mount 
iv - Intromission 
v - Ejaculation 
vi - Post Ejaculatory Interval 
vii - Copulatory Efficiency 
viii- Sexual Activity Index  
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 ۲۰۲ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸تير ، ۲ ي شماره, هميازدي  دوره

 

  

SAI = log (1/ML × t) + log (1/IL × t) + log (1/EL × t) √ (nM + nI)  + 

Y  

 براي Y  كل مدت زمان مشاهده و t بالا ي در رابطه

اند، صفر و براي ساير   كه انزال انجام ندادههايي موش

  . شود مي در نظر گرفته ۴، عدد ثابت ها موش

. هاي محاسبه شده بر حسب ثانيه بيان گرديد تمام زمان

 كه قادر به انزال هايي موش براي PEI و ،nM ،nIپارامترهاي 

  .  محاسبه نشد،نبودند

 انحراف ± ميانگين به صورتبه دست آمده، هاي   داده

اسميرنوف نشان  ـ آزمون كولموگروف. معيار بيان شد

بنابراين ي توزيع نرمال پارامترهاي مورد بررسي بود؛  دهنده

طرفه و متعاقب آن آزمون  ها با آناليز واريانس يك تحليل داده

 انجام ۱۵ ي  نسخهSPSSافزار   با استفاده از نرمHSDتوكي 

هاي   بين گروه۰۵/۰اختلاف با احتمال كمتر از . گرفت

  . دار در نظر گرفته شد آزمايشي از نظر آماري معني

  

  ها يافته

، ميانگين مدت زمان سپري شده تا انجام ۱مطابق نمودار 

 و اولين انزال ،)IL(، اولين اينتروميشن )ML(اولين مانت 

)EL (۳/۲۵۳±۵/۱۷ترتيب  ه مبتلا به ديابت بيها در حيوان 

 به طور ثانيه بود كه ۲۴۰۰±۰/۰ ثانيه و ۶/۲۸۵±۹/۱۸ثانيه، 

 هاي  بيشتر از مدت زمان معادل در حيوان>p)۰۵/۰(دار  معني

 ثانيه و ۸/۱۱۰±۹/۱۰ ثانيه، ۳/۸۷±۵/۹به ترتيب (گروه شاهد 

 گروه هاي  براي حيوانELشاخص . بود)  ثانيه۱۹۵±۲/۶۶۴

  . در نظر گرفته شد)  ثانيه۲۴۰۰(ديابتي، حداكثر زمان 

 مبتلا به ديابت پارامترهاي هاي تزريق ملاتونين به حيوان

ML ،IL، و ELثانيه، ۸/۱۳۲±۳/۱۹ترتيب به   را به 

 ثانيه رساند كه كاهش ۱۰۹۹±۷/۲۸۵  ثانيه و۹/۱۷±۳/۱۵۹

.  ديابتي نشان دادهاي داري را در مقايسه با حيوان معني

هاي شاهد و ملاتونين مشاهده  روهداري بين گ اختلاف معني

   .نشد
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، )الف( مدت زمان سپري شده تا انجام اولين مانت -۱نمودار
ا به صورت ه ؛ داده)ج(و اولين انزال ) ب(اولين اينتروميشن 

 رأس موش صحرايي ١٠ انحراف معيار براي  ±ميانگين 
 %).۵دار با گروه شاهد در سطح   تفاوت معني*(باشد  مي
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 فرين بابائي و همكاران  اثر ملاتونين بر رفتار جنسي در موش صحرايي ۲۰۳

 

  

  

) ب(، اينتروميشن )الف( مانت هاي ه تعداد دفع-۲نمودار
 به صورتها   دقيقه آزمون؛ داده۴۰در مدت ) ج(وانزال 
يي  رأس موش صحرا١٠انحراف معيار براي   ± ميانگين
تفاوت  #دار با گروه شاهد و  تفاوت معني *(است 
  .) درصد۵ ديابتي در سطح دار با گروه شاهد و معني

  

، )NM(، ميانگين تعداد دفعات مانت ۲مطابق نمودار 

 دقيقه، در ۴۰در مدت زمان ) NE( و انزال ،)NI(اينتروميشن 

 و ،۱/۵±۷/۰، ۴/۶±۸/۰ترتيب برابر با    ديابتي بههاي موش

 شاهد هاي موشدار  كمتر از   معنيبه طورصفر بود كه 

  .)>۰۵/۰p( بود) ۱/۲±۴/۰ و ۳/۳۶±۸/۲، ۷/۲۴±۶/۲ترتيب  به(

باعث ديابتي  هاي موشدر اين مطالعه تجويز ملاتونين به 

ميزان ه  بNE و NM ،NIهاي  دار شاخص افزايش معني

 در مقايسه با حيوانات ۲/۱±۳/۰ و ،۹/۲±۷/۱۹، ۳/۲±۵/۱۴

هاي شاهد و ملاتونين، بجز  اختلاف بين گروه. ديابتي گرديد

دار  در ساير موارد معني، )NE(ل در مورد تعداد دفعات انزا

  . )>۰۵/۰p( بود

تعداد دفعات مانت و اينتروميشن قبل از اولين انزال 

ي   نشان داده شد و براي محاسبهnI و nMترتيب با  به

 ي  فاصلهچنين هم. كار رفت  به) SAI(شاخص فعاليت جنسي 

براي ) PEI(زماني بين اولين انزال تا اولين اينتروميشن بعدي 

هاي  نمايهميانگين مقادير .  محاسبه گرديدها موشر يك از ه

با توجه به اينكه در .  استشدهه ي ارا۲ و ۱مذكور در جداول 

 ديابتي در كل مدت آزمون، هاي موشاين آزمايش هيچ يك از 

 براي اين PEI و ،nM ،nIهاي  نمايه ،اند قادر به انزال نبوده

  .گروه محاسبه نشد

با استفاده از ) CE(گيري  دمان جفتدر اين مطالعه ران

 جداگانه براي هر موش به طور NE و ،NM ،NIپارامترهاي 

هاي   در گروهCEي ميانگين مقادير  مقايسه. محاسبه شد

راندمان  دار ي افزايش معني دهنده مورد مطالعه نشان

ي ملاتونين در مقايسه   دريافت كنندههاي موشجفتگيري در 

  . )٢جدول () >۰۵/۰p(با گروه ديابتي بود 

 WDSهاي رفتاري  ، تعداد پاسخ٣نمودار مطابق 

، در HT2A-5هاي   فعاليت گيرندهي نمايه به عنوانخودبخودي، 

 بود ۳/۰±۱۵/۰ ديابتي هاي موش دقيقه آزمون، در ۴۰مدت 

كاهش ) ۱/۲±۲۳/۰( شاهد هاي موشكه در مقايسه با 

 هاي موشي  هتيمار روزان. را نشان داد) >۰۵/۰p(داري  معني

دار  مبتلا به ديابت با ملاتونين منجر به افزايش معني

)۰۵/۰p< (تعدادWDS خودي  ه خودب)در مقايسه ) ۲/۱±۳۳/۰

هاي ملاتونين و  اختلاف بين گروه. با حيوانات ديابتي گرديد

  . )>۰۵/۰p( دار بود  معنيWDS  هاي  شاهد در تعداد پاسخ
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 ۲۰۴ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸تير ، ۲ ي شماره, هميازدي  دوره

 

  

  

  هاي آزمايشي   در گروهnI و PEI ،nMري هاي رفتا  شاخصي  مقايسه-۱جدول 

  كننده ملاتونين ديابتي دريافت  ديابتي  شاهد  شاخص 

  ۴/۱۲۵۳±۲/۲۴۵   گيري غيرقابل اندازه *۲/۸۰۵±۴/۱۴۸  )ثانيه) (PEI(وقفه بين اولين انزال تا اولين اينتروميشن بعدي 

  ۰/۵±۱/۱  گيري غيرقابل اندازه  nM(  ۱/۱±۴/۸(تعداد مانت قبل از اولين انزال 

  ۷/۷±۸/۱   گيري غيرقابل اندازه  nI(  ۶/۱±۹/۱۲(تعداد اينتروميشن قبل از اولين انزال 

  . هستند معيار  انحراف± ميانگين به صورتها  داده *

  

  هاي آزمايشي   در گروهSAI و CEهاي رفتاري   شاخصي  مقايسه-۲جدول 

   ملاتونينكننده ديابتي دريافت  ديابتي  شاهد  شاخص 

  CE(  ۳/۱±۳/۶۱* ۱/۲±۸/۴۳† ۴/۰±۳/۵۹(گيري   جفتبازده

  SAI(  ۵۹/۰±۶۹/۷  ۰۶/۰±۹۲/۱†  ۹۰/۰±۲۰/۶(شاخص فعاليت جنسي 

  . در مقايسه  با گروه شاهد۰۵/۰ كمتر از P †. هستند معيار  انحراف± ميانگين به صورتها  داده *

  

  

 spontaneous پاسخ رفتاري هاي ه تعداد دفع-۳نمودار
wet-dog shakes) WDS۴۰درمدت ) خودي  هب  خود 
انحراف معيار  ±  ميانگينبه صورتها  دقيقه آزمون؛ داده

دار با  تفاوت معني * (يي است رأس موش صحرا١٠براي 
دار با گروه شاهد و ديابتي  تفاوت معني #گروه شاهد و 

  . ) درصد۵در سطح 

  

  

  بحث

ي ملاتونين بر   در اين مطالعه اثرات تعديل كننده

يي هاي صحرا  جنسي ناشي از ديابت در موشهاي اختلال

نشان داد كه  هبه دست آمدنتايج . مورد ارزيابي قرار گرفت

نر مبتلا به ديابت، احتمالاً با هاي  موشتجويز ملاتونين به 

تريپتامينرژيك  هيدروكسي  ـ ۵هاي  تعديل فعاليت گيرنده

 تحريك جنسي را كاهش و راندمان ي  مركزي، آستانه

ري را افزايش داد و در مجموع، فعاليت جنسي جفتگي

  . هاي نر ديابتي را بهبود بخشيد موش

 فراواني در رابطه با اثرات هاي پيش از اين گزارش

ه گرديده يدرماني هورمون ملاتونين در بيماري ديابت ارا

 افزايشي هورمون ملاتونين بر تأثير از طرفي ۲۰،۱۹.است

الم نشان داده شده نر سيي عملكرد مقاربتي موش صحرا

اي مشاهده شد كه نقص در توليد و ترشح   در مطالعه۱۸.است

 جنسي در هاي هورمون ملاتونين، منجر به بروز اختلال

 به طور ها مردان گرديد كه با تجويز ملاتونين، اين اختلال

 علاوه بر اين ميل جنسي در افراد مبتلا ۲۴.كامل برطرف شد

درمان با ملاتونين قرار خوابي كه تحت   بيي به عارضه

ها، هنوز   اين يافتهوجود با ۲۵.تدريج افزايش يافت   به،گرفتند

 ملاتونين بر عملكرد جنسي تغيير يافته ناشي از ديابت تأثير

  . مورد ارزيابي قرار نگرفته است
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 فرين بابائي و همكاران  اثر ملاتونين بر رفتار جنسي در موش صحرايي ۲۰۵

 

  

در بررسي حاضر مشاهده شد كه فعاليت جنسي در 

تلا به اب. ميزان چشمگيري كاهش يافت  بيماري ديابت به

 نر هاي ديابت منجر به تأخير در آغاز فعاليت جنسي حيوان

 آزمايشگاهي يها مطالعهدر . در مواجهه با حيوان ماده گرديد

 ي  زماني تا شروع فعاليت مقاربتي، به سطح آستانهي فاصله

 تعداد دفعات مانت، چنين هم ۲۶.شود مي تعبير iتحريك جنسي

شدت ه  مبتلا به ديابت بهاي  و انزال در حيوان،اينتروميشن

 فعاليت جنسي در اين گروه، شاخص ي محاسبه. كاهش يافت

. مثلي در مبتلايان به ديابت را تأييد نمود كاهش رفتار توليد

مثلي در بيماري   متعددي به اختلال رفتار توليديها مطالعه

 و همكاران، ي فلورز مطالعه  در ۲۸،۲۷،۳.ديابت اشاره دارد

اكتومي شده، در   در هامستر پانكريت جنسيهاي اختلال

 و همكاران حسن ۲۹. كوتاهي از جراحي مشاهده شدي فاصله

گيري و مسير  اي نشان دادند كه رفتار جفت در مطالعه

 ديابت در يمثل، هفت هفته پس از القا فيزيولوژيك توليد

ي  مطالعههاي  يافته ۳۰.شدت تغيير يافته نر بيي موش صحرا

ان نيز نشان داد كه ديابت قندي در مدت  و همكاراسكارانو

نر يي مثلي در موشهاي صحرا  توليدهاي كوتاهي به اختلال

نر مبتلا هاي صحرايي  موشاز % ۵۰انجامد؛ در اين مطالعه  مي

العمل مقاربتي را در طول مدت آزمون از  به ديابت هيچ عكس

خود نشان ندادند و ساير حيوانات ديابتي ديرتر از حيوانات 

   ۳۱.هد، فعاليت جنسي خود را آغاز كردندشا

در بررسي حاضر نشان داده شد كه تزريق ملاتونين به 

 تحريك ي حيوانات مبتلا به ديابت منجر به كاهش آستانه

جنسي و افزايش تعداد دفعات مانت، اينتروميشن و انزال 

 رفتار توليدمثلي ،غلظت فارماكولوژيك اين هورمون. شود مي

.  نر مبتلا به ديابت تسهيل نمودصحراييهاي  موشرا در 

 رفتاري هاي محققان اثر حفاظتي ملاتونين عليه برخي اختلال

 اما در ۳۲اند ي حيواني نشان دادهها مدلناشي از ديابت را در 

 ملاتونين بر رفتار توليد مثلي مبتلايان به ديابت تأثيرمورد 

در  ييها با اين وجود گزارش.  استشدهاي انجام ن مطالعه

گذاري اين هورمون بر رفتار جنسي، در تأثيرخصوص 

ي  در مطالعه.  استشدهه يشرايط فيزيولوژيكي مختلف ارا

هاي  مدت موش نشان داده شد كه تيمار طولانيبروتو 

نر سالم با ملاتونين فعاليت جنسي اين حيوانات را يي صحرا

اي مشاهده شد كه ملاتونين به   در مطالعه۱۸.افزايش داد

آور استرس مزمن بر رفتار  ان قابل توجهي اثر زيانميز

                                                           
i- Sexual motivation  

 و گورزالكا ۳۳.نر را كاهش داديي جنسي موش صحرا

همكاران نشان دادند كه تجويز حاد ملاتونين، عملكرد مهاري 

 نر هاي صحرايي موشبر رفتار جنسي را كورتيكوسترون 

 مطالعه سركوب رفتار جنسي با آندر . نمايد ميتعديل 

 مركزي و افزايش پاسخ رفتاري HT2A-5هاي  تحريك گيرنده

WDSهاي  پس از تزريق ملاتونين، تعداد پاسخ.  همراه بود

WDS۳۴. كاهش و رفتار جنسي افزايش يافت   

 يكي از اجزاي سندرم رفتاري سروتونين WDSرفتار 

 القا HT2A-5هاي   عمده با فعاليت گيرندهبه طورباشد كه  مي

 كه مقادير سروتونين ندا هداد  نشانها مطالعه ۳۵،۹.شود مي

فعاليت مقاربتي، هنگام دنبال تحريك جنسي و  خارج سلولي به

 اين نوروترنسميتر با ۶.يابد در نواحي متعدد مغز افزايش مي

كه ( در نواحي خاصي از مغز HT2A-5اتصال به رسپتورهاي 

 WDS، رفتار ) دقيق شناخته نشده استبه طورتاكنون 

  ۱۸،۱۱،۱۰.نمايد ء ميخودي را القا هخودب

دهد كه فعاليت سيستم سروتونرژيك   نشان ميها مطالعه

 كاهش مقادير ۳۷،۳۶.يابد مغز در مبتلايان به ديابت كاهش مي

به سروتونين در نواحي متعدد مغزي در بيماري ديابت 

 بر اين ۸. وابسته به زمان، نشان داده شده استصورت

روتونين كمتري در  فعاليت مقاربتي، مقدار س، هنگاماساس

 WDS و تعداد شود مي ديابتي آزاد هاي حيوانمغز 

 شاهد بروز هاي حيوانخودبخودي كمتري در مقايسه با 

 خودبخودي WDS حاضر تعداد دفعات ي در مطالعه. كند مي

دار كمتر از حيوانات   معنيبه طور ديابتي هاي حيواندر 

ن، با بررسي  و همكارا»لي« ،اي اخيراً در مطالعه. شاهد بود

كمك   بهHT2A-5هاي   هيپرگليسمي بر عملكرد گيرندهتأثير

نشان دادند كه ابتلا به ديابت، ) DOI(ها  آگونيست اين گيرنده

 قرار تأثيرشدت تحت    مغزي را بهHT2A-5هاي  فعاليت گيرنده

 را به ميزان DOI ناشي از تزريق  WDSهاي   پاسخ،داده

 )مكانيسم(سازوكار ون كن  تا۳۸.دهد چشمگيري كاهش مي

 در بيماري ديابت شناخته نشده WDSهاي  دقيق كاهش پاسخ

رود كه اين امر ناشي از آسيب اكسيداتيو  احتمال مي. است

هاي سروتونرژيك مركزي و كاهش مقدار سروتونين  نرون

كاهش مقادير . آزاد شده در مغز مبتلايان به ديابت باشد

ي، نقش مهمي را در سروتونين به دنبال نوروپاتي مركز

پاتوفيزيولوژي اختلالات نوروسايكوتريك در بيماران ديابتي 

 نقش نوروپاتي مركزي را در بروز وري مك ۳۹.كند ايفا مي

 ديابتي به اثبات هاي صحرايي موشاختلالات جنسي در 

  ۴۰.رسانده است
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 در بررسي حاضر تزريق روزانه ملاتونين، تعداد دفعات 

WDSپيش از اين . يابتي افزايش داد را در حيوانات د

احتمالاً ملاتونين . گزارشي در اين خصوص ارائه نشده است

هاي  اكسيداني خود از آسيب نرون با ماهيت آنتي

جلوگيري هاي صحرايي ديابتي  موشسروتونرژيك مركزي در 

بدين ترتيب در زمان فعاليت جنسي، مقدار سروتونين . نمايد مي

 درمان شده، بيشتر از مغز ايه حيوانآزاد شده در مغز 

، به HT2A-5هاي  گيرندهبنابراين ؛ شود مي ديابتي هاي حيوان

. يابد افزايش مي WDS و رفتار شود ميتعداد بيشتري فعال 

اكسيداني ملاتونين در جلوگيري از   ماهيت آنتيتأثير

هاي سروتونرژيك، تحت  دژنراسيون و كاهش آسيب نرون

 بنابراين اختلاف ۴۱.ه شده استشرايط اكسيداتيو نشان داد

هاي ملاتونين و ديابتي   بين گروه WDSدار در تعداد معني

اكسيداني اين هورمون در  تواند ناشي از ماهيت آنتي مي

 ي قبليها مطالعهبر اساس .  ديابتي باشدهاي صحرايي موش

تواند  اكسيداني ملاتونين به حدي است كه مي توان آنتي

ژيك را در شرايط اكسيداتيو، نزديك فعاليت سيستم سروتونر

دار   تفاوت معنيبنابراين ۴۱حفظ نمايد؛) شاهد (طبيعيبه حد 

هاي ملاتونين و شاهد ناشي از ضعف  بين گروه

 ي دهنده اين اختلاف نشان. اكسيداني ملاتونين نيست آنتي

اكسيداني ملاتونين در   غيرآنتيسازوكارهايدخالت احتمالي 

 يها موشسروتونرژيك مركزي در تنظيم فعاليت سيستم 

، با طبيعيملاتونين در شرايط فيزيولوژيكي . ديابتي است

 WDS هاي ه، تعداد دفعHT2A-5هاي  آنتاگونيزه كردن گيرنده

 در حالي كه ۴۲،۱۸دهد؛ را كاهش و فعاليت جنسي را افزايش مي

در شرايط اكسيداتيو ناشي از ديابت، ملاتونين اساساً با 

روپاتي مركزي و افزايش سروتونين مغز، جلوگيري از نو

دهد و فعاليت جنسي را   را افزايش ميWDS هاي دفعهتعداد 

 ترتيب ملاتونين، در شرايط به اين. بخشد بهبود مي

 متفاوتي بر فعاليت سازوكارهايفيزيولوژيك مختلف، با 

احتمال دارد كه در بنابراين . گذارد  ميتأثيرمثلي  توليد

هاي عملكرد ملاتونين بر  سازوكاركيبي از ، ترديابتيوضعيت 

شايان ذكر .  و رفتار جنسي حيوانات مؤثر باشدWDSتعداد 

هاي متعددي در كنترل رفتار جنسي  سازوكاراست كه 

 در اين مطالعه تغييرات رفتار ۴۴،۴۳.پستانداران دخالت دارد

جنسي از ديدگاه سيستم سروتونرژيك مورد بررسي قرار 

  . گرفت

توان گفت كه هيپرگليسمي مزمن به  لاصه مي خبه طور

 و تيمار مبتلايان شود  رفتار توليدمثلي منتهي ميهاي اختلال

با توجه . كاهد  ميها به ديابت با ملاتونين از ميزان اين اختلال

 شرايط در فعاليت مقاربتي، هنگام WDSبه اين امر كه رفتار 

توان   مي،يابد ديابتي و نيز پس از دريافت ملاتونين تغيير مي

نتيجه گرفت كه افزايش مزمن قند خون و نيز هورمون 

 سيستم سروتونرژيك بر رفتار ي ملاتونين هر دو به واسطه

هاي  سازوكارند، با اين وجود، احتمالاً  هستجنسي مؤثر

 بنابراين . دنمثلي دخالت دار ديگري نيز در كنترل رفتار توليد

 براي بررسي ساير  آزمايشگاهي بيشتريها مطالعهانجام 

 . شود ميپيشنهاد سازوكارهاي دخيل در اين امر 

نويسندگان از سركار خانم صديقه مهپور به خاطر  :يسپاسگزار

  . نمايند  تشكر و قدرداني مي ها همكاري صميمانه در انجام آزمايش
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Abstract 
Introduction: Several clinical studies indicate deterioration of sexual behavior in diabetic 

patients. The pathophysiological mechanisms of diabetic sexual impotence remain obscure. In this 
study the therapeutic effects of melatonin on sexual behavior were investigated through the central 
serotonergic system in diabetic rats. Materials and Methods: In this study, 30 male adult Wistar 
rats, weighing 200±20 g, were used. Animals were divided into three groups, the controls (C), 
diabetic (D) and the melatonin-treated diabetic (M) group. Experimental diabetes was induced by 
intraperitoneal injection of 50 mg/kg streptozotocin. Melatonin was injected (10 mg/kg i. p. ) after 3 
days of streptozotocin injection for 30 days. At the end of the administration period, the sexual 
behavior of each male rat to an ovariectomized female rat was assessed for 40 min. Serotonergic 
type 2 (5-HT2A) receptor activities were investigated through spontaneous WDS behavior, and 
experimental data were statistically analyzed. Results: First mount, first intromission and first 
ejaculation latencies significantly (p<0. 05) increased in diabetic rats as compared to controls. 
Melatonin treatment significantly (p<0. 05) reduced these responses in the M group, compared to 
the D one. Also the number of mounts, intromissions and ejaculations significantly (p<0. 05) 
decreased in diabetic rats compared to controls. Administration of melatonin significantly (p<0. 05) 
increased these activities in the M group as compared to the D one. Calculation of copulatory 
efficiency and the sexual activity index of each rat indicate that reproductive activity in diabetic 
rats was significantly (p<0. 05) less than other two groups. The number of WDS responses was 
significantly (p<0. 05) different in all three groups. Conclusion: Sexual dysfunction in diabetic 
animals was accompanied by decreasing of 5-HT2A receptor activities, and melatonin prevented the 
diabetes-induced sexual impotence by modulating of central serotonergic system activity.  
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