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Abstract 
Background and Objectives: Stress disrupts the neurotransmitter 

release and reproduction. Dopamine (D) is one of the most important 

neurotransmitters, and its receptor (D2R) has been identified in testis. 

The use of effective drugs on reproductive system may affect the 

physiology of offspring whose parents are under treatment. This study 

aimed to investigate the effect of D2R inhibition on testicular tissue 

and the process of spermatogenesis in stressed rats and their offspring. 
 

Methods: In total, 72 adult male Wistar rats weighing 190±10 g were 

divided into groups of saline, sulpiride (D2R antagonist) (4mg/kg, ip), 

physical or psychological stress, and physical or psychological stress 

receiving sulpiride. Physical or psychological stress was induced by a 

communication box. At the end of the 14-day treatment, each male rat 

mated with three female rats. The male offspring were raised under 

normal conditions until puberty. Subsequently, the indices of 

spermatogenesis (number of spermatogonia cells, spermatocytes, 

spermatids, sertoli cells), seminiferous tubules diameter, thickness of 

testicular capsule, and serum testosterone concentration were evaluated 

in male rats under treatment and their offspring. Data were analyzed in 

SPSS software through a one-way ANOVA and Duncan test. 
 

Results: Stress induction and/or sulpiride administration led to a 

significant decrease in the number of spermatogenic cells 

(spermatogonia, spermatocytes, spermatids, and sertoli), morphometric 

indices (seminiferous tubules diameter and thickness of testicular 

capsule), and testosterone concentration in parents and offspring, 

compared to the corresponding control groups (P<0.05). 
 

Conclusion: Stress caused a decrease in spermatogenesis in parents and 

offspring. Moreover, the sulpiride administration intensified the 

adverse effects of stress on spermatogenesis in both generations. 
 

Keywords: Physical stress; Psychological; Spermatogenesis; Stress; 

Sulpiride. 
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 چکیده

شتود.  استرس سبب بروز اختلال در ترشح نروترنسمیترها و اختتلال در تولیتدم م متي   : هدفو  نهیزم

یي شده است. ممكن است شناساآن در بیضه  D2نروترنسمیترها است که گیرنده  نیترمهمدوپامین از 

مصرف داروهای مؤثر بر سیستم تولیدم لي بر فیزیولوژی فرزندان حاصم از والدین تحت تیمتار تتیثیر   

( بر بافت بیضه و روند D2R) D2های دوپامیني بگذارد. هدف از این مطالعه بررسي تیثیر مهار گیرنده

 .بود هاآنرس و فرزندان حاصم از ی صحرایي تحت استهاموشاسپرماتوژنز در 

سالین،  یهابه گروه گرم 130±10با وزنرأس موش صحرایي نر بالغ ویستار  22 :یبررس روش

و استرس فیزیكي یا رواني ، (يدرون صفاقگرم بر کیلوگرم، میلي 4)( D2R)آنتاگونیست  رایدیسولپ

استرس فیزیكي یا رواني به کمک  .شدندتقسیم  رایدیسولپکننده دریافتاسترس فیزیكي یا رواني 

ی کرد. فرزندان ریگجفتروزه، هر موش نر با سه موش ماده  14 جعبه ارتباطي القا شد. در پایان تیمار

ی اسپرماتوژنز )تعداد سلول هاشاخصنر حاصم تا سن بلوغ در شرایط طبیعي پرورش یافتند. سپس 

ساز و ضخامت کپسول های اسپرملي(، قطر لولهاسپرماتوگوني، اسپرماتوسیت، اسپرماتید و سلول سرتو

 ها با آنووایی تحت تیمار و فرزندان نر ارزیابي شد. دادههاموشبیضه و غلظت سرمي تستوسترون در 

 تحلیم شدند. SPSSافزار و دانكن در نرم طرفهکی

استپرماتوژنیک   هتای ستلول دار تعتداد  استرس یا تجویز سولپیراید باعث کتاه  معنتي  اعمال  :هاافتهی

های قطر لولهی مورفومتریک )هاشاخص)سلول اسپرماتوگوني، اسپرماتوسیت، اسپرماتید و سرتولي( و 

ی هتا گتروه ( و غلظت تستوسترون در والد و فرزندان در مقایسته بتا   ساز و ضخامت کپسول بیضهاسپرم

 (.˂00/0Pکنترل متناظر شد )

شود. تجویز سولپیراید اثرات سوء ر والد و فرزند مياسترس سبب کاه  اسپرماتوژنز د :یریگجهینت

 کند.استرس بر اسپرماتوژنز را در هر دو نسم تشدید مي

 .سولپیراید ؛استرس فیزیكي ؛استرس رواني ؛اسپرماتوژنز :هادواژهیکل
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 مقدمه
 عنوانبهو  استآمین در مغز ترین کاتكولدوپامین فراوان

عصبي در تنظیم عملكردهای مختلف فیزیولوژیكي در  دهندهانتقال

سیستم عصبي مرکزی شناخته شده است. دوپامین در درجه اول در 

شود، اما تولید محدود آن در بخش سیستم عصبي مرکزی سنتز مي

(. این نروترنسمیتر در 9دهد )مي مرکزی غده فوق کلیوی نیز رخ

شود و های عصبي دوپامینرژیک از اسیدآمینه تیروزین سنتز ميپایانه

پرولاکتین از غده هیپوفیز را  ازجملههای خاصي ترشح هورمون

های (. دوپامین اثر خود را با اتصال به گیرنده2کند )کنترل مي

متعلق هستند و بر  هاپروتئین Gکند که به خانواده غشایي اعمال مي

 D2و  D1اساس خواص شیمیایي و دارویي به دو زیرواحد خانواده 

 است D4 و D2، D3شامل زیرخانواده  D2شوند. گیرنده تقسیم مي

شوند و آدنیلات سیكلاز را مهار ها متصل ميپروتئین Gکه به 

ترین گیرنده غشایي را (. رسپتورهای دوپامین کاربردی9کنند )مي

(. 4ترین هدف داروهای درماني هستند )دهند و مهميتشكیل م

های سیناپسي و سلولهای پیشسلول در دوپامین D2گیرنده 

دوپامین در مایع مني،  D2(. گیرنده 5سیناپسي وجود دارد )پس

 (. 6اسپرم و تخمدان نیز یافت شده است )

نوعي بیماری مزمن بر کیفیت زندگي  عنوانبهاختلال افسردگي 

شود. مطالعات و خودکشي مي ریوممرگگذارد و سبب مي اثر

گرفته حاکي از ارتباط بین انتقال دوپامین در سیستم عصبي صورت

ي بر دوپامین اثر ضدافسردگو داروهای  استمرکزی و افسردگي 

سیناپسي های پیشگذارند و سبب افزایش حساسیت گیرندهمي

ای حلقهي سهضدافسردگ(. بسیاری از داروهای 7شوند )مي

ترشح دوپامین مرکزی  D2نورولپتیک با مسدودکردن گیرنده 

هیپوگنادیسم را  میرمستقیغ طوربهمسئولیت هایپرپرولاکتینمي و 

که  است(. سولپیراید یكي از مشتقات بنزامیدی 8بر عهده دارد )

(. سولپیراید 1کند )را مسدود مي D2انتخابي گیرنده  طوربه

پریشي، اسكیزوفرني، های روانبیماریهمچنین برای درمان 

(. در 91شود )افسردگي، اضطراب و زخم دوازدهه استفاده مي

دهه اخیر استرس زندگي جهاني بشر به میزان قابل توجهي افزایش 

ای زا در زندگي روزمره به پدیدهیافته است و وضعیت استرس

ز ناپذیر تبدیل شده است که به اختلال جدی در هموستااجتناب

 (. 99شود )فیزیولوژیكي و رواني منجر مي

های مختلف بدن در مواجهه با عوامل در راستای این مسئله توانایي

اختلال در عملكردهای  بهخطر خارجي و استرس شدید 

(. استرس 92شود )ميمنجر ي و فیزیولوژیكي طبیعي شناختروان

سخ ي تعریف شد. استرس پاراختصاصیغپاسخ  عنوانبهدر ابتدا 

 میتنظطریق مشارکت و  خطر ازجامع بدن برای مقابله با عوامل 

هاست ریز و سایر سیستمهای عصبي، غدد درونمشترک سیستم

شود (. قرارگرفتن در معرض استرس مزمن سبب اضطراب مي99)

های سیستمیک و رفتاری در بدن منجر که به ایجاد واکنش

(. در 7و 99شود )يشود. از طرفي استرس سبب افسردگي نیز ممي

 شدتبهی فشارهای روحي و رواني را فناورجوامع مدرن، سرعت 

 منظوربهاین مسئله توجه محققان را  ریتأثافزایش داده است. 

به خود جلب  دمثلیتولمشكلات رواني بر عملكرد  ریتأثشناخت 

 (. 92کرده است )

بین اند که ی اخیر، مطالعات اپیدمیولوژیک نشان دادههاسالدر 

زا و باروری مردان ارتباطي منفي وجود دارد عوامل استرس

هایي هستند که های سرتولي و اسپرماتوگوني سلول(. سلول94)

(. بافت بیضه عمدتاً مسئول 95ساز وجود دارند )های منيدر لوله

و موفقیت در تولیدمثل به تولید  استاسپرماتوژنز و تولید اسپرم 

اسپرماتوژنز نیاز  فردمنحصربهفرایند تعداد زیادی اسپرم توسط 

استرس (. 95) استدارد که با سلول سرتولي در ارتباط 

شود و تمام مراحل حرکتي سبب سرکوب اسپرماتوژنز ميبي

کند. استرس تقسیم سلولي و بلوغ اسپرماتوژنز را خنثي مي

های موجب کاهش اسپرماتوژنز و به دنبال آن کاهش تعداد لایه

شود. همچنین استرس رواني و کاهش اسپرماتوزوا ميزایای بالغ 

 استیكي از علل اصلي ناباروری در مردان شناخته شده  عنوانبه

که سبب کاهش میزان ترشح تستوسترون و اختلال در 

 (.96شود )اسپرماتوژنز مي

با توجه به مووارد اسوتفاده درمواني سوولپیراید بورای کنتورل برخوي        

مصورف   ریتوأث در مطالعوه حاضور   ، (91عوارض ناشوي از اسوترس )  

هوای نوری بررسوي شود کوه      داروی سولپیراید بر اسپرماتوژنز موش

بررسي احتمال انتقوال   منظوربهتحت استرس قرار داشتند. همچنین 

عوارض استرس یا مهار گیرنده دوپامین به دنبال مصرف سولپیراید 

ی تحوت  هوا مووش به نسل بعدی، فراینود اسوپرماتوژنز در فرزنودان    

 ارزیابي شد. تیمار
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 یبررس روش
 حیوانات

رأس موش صحرایي نر بالغ جوان از  72در این مطالعه تجربي از 

گرم استفاده شد.  211تا  981نژاد ویستار با محدوده وزني 

های استاندارد نگهداری شدند و در تمام مدت حیوانات در قفس

 ی زمان اعمال استرس، به آب و غذای کافياستثنابهآزمایش 

درجه  22 ± 2ها دسترسي داشتند. دمای محیط نگهداری آن

 92ساعت روشنایي و  92ها ی آنروزشبانهگراد و دوره سانتي

ساعت تاریكي بود. تمام حیوانات طبق دستورالعمل نگهداری و 

کار با حیوانات کمیته اخلاقي نگهداری شدند )کد کمیته اخلاق 

 (./IR-UU-AEC-348/DA3دانشگاه ارومیه: 

تصادفي به شرح ذیل  صورتبهرأسي  92حیوانات در شش گروه 

گرم میلي 9ی شدند: گروه کنترل سالین )دریافت روزانه بندمیتقس

صفاقي(، گروه کنترل درون صورتبهنرمال سالین  بر کیلوگرم

، وزن بدن گرم بر کیلوگرممیلي 4سولپیراید )دریافت روزانه 

ل سالین(، گروه استرس محلول در نرما صورتبهسولپیراید 

گرم بر میلي 9دقیقه بعد از دریافت  21فیزیكي و رواني )روزانه 

صفاقي، در دستگاه شوک درون صورتبهنرمال سالین  کیلوگرم

گرفتند( و گروه استرس فیزیكي و رواني الكتریكي پا قرار مي

گرم بر میلي 4دقیقه بعد از دریافت  21همراه با سولپیراید )روزانه 

صفاقي، در دستگاه شوک درون صورتبهسولپیراید  یلوگرمک

 بر اساسگرفتند(. غلظت داروی سولپیراید الكتریكي پا قرار مي

بر اعمال استرس نیز  (.97و همكاران انتخاب شد ) Benelliمطالعه 

( که در ذیل شرح 98و همكاران انجام شد ) Atakaمطالعه  اساس

 روز ادامه یافت. 94مدت داده شده است. تیمار حیوانات به 

 

 اعمال استرس فیزیکی یا روانی

ای به نام برای القای استرس فیزیكي و رواني از یک جعبه شیشه

 51×51×51( با ابعاد Communication boxجعبه ارتباطي )

متر استفاده شد. این جعبه بر اساس مشخصات جعبه ارتباطي سانتي

Ataka (. این جعبه 98) توسط محققان ساخته شد و همكاران

که  استمتر سانتي 96در  96شكل با ابعاد خانه مربعي 1شامل 

خانه آن قابلیت هدایت جریان الكتریسیته با  5شطرنجي  صورتبه

 4هرتز و  5/1ولت و فرکانس  48و ولتاژ  آمپريلیم 2جریان 

عایق  کاملاًخانه آن قابلیت هدایت جریان الكتریسیته دارند و 

دقیقه )در هر دقیقه دو بار به  61ات روزانه به مدت هستند. حیوان

مدت ده ثانیه( در معرض جریان الكتریسیته قرار گرفتند. در این 

تا  1تصادفي بین ساعات  طوربهتحقیق شوک الكتریكي کف پا 

ها با برقراری جریان القا شد. استرس فیزیكي در موش 99

های شد. موشمي گرفتگي و لرزش مستقیم القاالكتریسیته و برق

و متصاعدکردن بوی  سروصداگروه استرس فیزیكي با ایجاد 

ي، سبب ایجاد استرس )استرس گرفتگبرقخاص در زمان 

 ازآنجاکهشدند. خانه عایق مي 4های موجود در رواني( در موش

های عایق جریان الكتریسیته بودند و فقط موش در خانه 4این 

زیكي بودند، در گروه های در معرض استرس فیشاهد موش

 (.98استرس رواني قرار گرفتند )

 

 گیری و تولد فرزندانجفت

های نر، هر گروه با روز تیمار موش 94در این مطالعه بعد از 

)یک نر و سه ماده( به مدت یک  9به  9های ماده به نسبت موش

ی نر از هاموشهفته در یک قفس قرار داده شدند. سه برابر تعداد 

ماده بالغ جوان استفاده شد که یک بار سابقه باروری ی هاموش

داشتند و تحت تأثیر هیچ تیماری قرار نگرفتند. هر موش نر پس از 

پایان دوره تیمار با سه موش ماده که توان باروری داشتند در یک 

در قفس گذاشته شد. وجود اسپرم در اسمیر واژینال موش ماده 

روز صفر بارداری  عنوانبهو  آمیزش بود دهندهنشانروز بعد  صبح

روز با تولد فرزندان، دوره بارداری  29در نظر گرفته شد. بعد از 

ی نر هاموشبه پایان رسید. فرزندان قبل از بلوغ از یكدیگر جدا و 

 ی مطالعه حاضر انتخاب شدند.هاشیآزمابرای انجام 

 

 ی از حیواناتبردارنمونه

زن شدند. همچنین فرزندان نر نیز ها وبعد از پایان تیمار ابتدا موش

بعد از بلوغ در روز پنجاهم ابتدا وزن شدند. پس از بیهوشي والد نر 

گرم بر میلي 9درصد به میزان  2با زایلازین  هاآنو فرزندان نر، از 

، گرم بر کیلوگرممیلي 75درصد به میزان  91کتامین  و کیلوگرم

دند. بعد از برش ي شکشآسانو سپس  ی قلبي انجام شدریگخون

درصد  95شكم، بافت بیضه برداشته و برای تثبیت داخل فرمالین 

قرار داده شد. در مرحله بعد مراحل پاساژ بافتي شامل آبگیری، 
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شد  انجامگیری از مقاطع بافتي سازی، نفوذ، آغشتگي و قالبشفاف

میكروني تهیه و با روش هماتوکسیلین و ائوزین  5و مقاطع 

 (Olampus, Japan. سپس با میكروسكوپ نوری )شدآمیزی رنگ

ی خوني بعد هانمونهبرابری بررسي شدند.  411یي نمادرشتو 

شدن، به دقیقه و لخته 91قرارگرفتن در دمای آزمایشگاه به مدت 

دور در  9111با  قهیدق 91دستگاه سانتریفیوژ انتقال داده و به مدت 

درجه  -21زر دقیقه سانتریفیوژ شدند. سرم حاصل در فری

 تا زمان سنجش تستوسترون نگهداری شد. گراديسانت

 

 ارزیابی اسپرماتوژنز در بافت بیضه

مقطع ساز در هر لوله مني 911ارزیابي اسپرماتوژنز تعداد  منظوربه

دو نسل بررسي شد.  ی مختلف در هرهاگروهبیضه در از بافت 

پرماتوسیت، های اسپرماتوگوني، اسکه تعداد سلول بیترتنیابه

 شمارش شد. هالولهسرتولي در این  هایسلولاسپرماتید و 

 

 ارزیابی مورفومتریک

در  ساز و ضخامت کپسول بیضههای اسپرمقطر لولهبدین منظور 

ساز در هر برش عرضي های اسپرممقاطع بافتي ارزیابي شد. لوله

تصادفي انتخاب شدند و قطر کوچک و قطر بزرگ  صورتبه

گیری شد. عدسي ا استفاده از عدسي مدرج چشمي اندازهها بلوله

 91واحد کوچک و هر یک از این واحدها خود به  91مدرج، به 

ی، عدد ریگاندازهشوند. پس از تقسیم مي ترکوچکواحد 

حاصل در ضریب مخصوص ضرب شد که برای هر عدسي شیئي 

 متفاوت است و اندازه نهایي بر حسب میكرومتر با استفاده از

برابری( محاسبه شد. همچنین ضخامت  91مایي فرمول )بزرگن

ی ریگاندازهکش اکولری( کپسول با استفاده از گراتیكول )خط

 41و نتایج بر اساس میكرومتر و با اعمال ضریب عدسي شیئي 

 (.91محاسبه شد )

 

 سنجش غلظت تستوسترون

پس  شدهیآورجمعی هاسرمبرای سنجش سطوح تستوسترون از 

و دفریزشدن استفاده شد.  گراديسانتدرجه  -21خروج از دمای از 

غلظت تستوسترون سرم با استفاده از کیت سنجش تستوسترون 

 Institute of، شرکت RIA KIT (I-125( )#RK-61Mموش 

Isotopes  مجارستان( و روش رادیوایمونواسي طبق دستورالعمل ،

 ی شد.ریگاندازهکیت 

 

 محاسبات آماری

 SPSS افزارنرمها با استفاده از ها در بین گروهاری دادهتحلیل آم

آزمون دانكن صورت و پس طرفهک، آزمون آنووای ی29نسخه 

معیار بیان و مقدار انحراف ±میانگین صورتبه هادادهپذیرفت. 

15/1P˂ دار در نظر گرفته شد.معني 
 

 هایافته
 ارزیابی اسپرماتوژنز

 ( و Aهای اسپرماتوگوني والد )سلول تعداد دهديمنشان  9نمودار 
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ی با یکدیگر داریمعن، اختلاف اندحرف مشابه با هم گرفته یک یی که حتیهاگروه(؛ B( و فرزند )Aاسپرماتوگونی والد ) هایسلول: تعداد 1شماره  نمودار

 .اندشده گزارش معیارانحراف±میانگین صورتبهها (. داده>50/5Pی دارند )داریمعن، اختلاف اندنگرفته یف مشابهحر یی که هیچهاگروه( و <50/5Pندارند )
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های استرس فیزیكي سالین و استرس رواني ( در گروهBفرزند )

 (.˂15/1P)داری داشتند سالین نسبت به کنترل سالین کاهش معني

های استرس فیزیكي هشده در والد گروهمچنین شاخص مطالعه

سولپیراید و استرس رواني سولپیراید نسبت به کنترل سولپیراید 

(، اما در فرزند اختلاف ˂15/1P)داری داشت کاهش معني

های شده در گروه(. متغیر ارزیابي˃15/1P)داری مشاهده نشد معني

کنترل سولپیراید نسبت به کنترل سالین و استرس رواني سولپیراید 

استرس رواني سالین در والد و فرزند و استرس فیزیكي نسبت به 

داری با استرس فیزیكي سالین کاهش معني سهیدر مقاسولپیراید والد 

(، اما استرس فیزیكي سولپیراید نسبت به استرس ˂15/1P)داشت 

 (.˃15/1P)داری نشان نداد فیزیكي سالین فرزند اختلاف معني

( و فرزند Aماتوسیت والد )های اسپر، تعداد سلول2طبق نمودار 

(Bدر گروه ) های استرس فیزیكي سالین و استرس رواني سالین

 (.˂15/1P)داری داشتند نسبت به کنترل سالین کاهش معني

های استرس فیزیكي شده در والد گروههمچنین شاخص مطالعه

سولپیراید و استرس رواني سولپیراید نسبت به کنترل سولپیراید 

های فرزندان (، اما در بین گروه˂15/1P)ی داشت دارکاهش معني

شده مطالعهشاخص  (.˃15/1P) داری مشاهده نشداختلاف معني

های کنترل سولپیراید نسبت به کنترل سالین و استرس در گروه

رواني سولپیراید نسبت به استرس رواني سالین در والد و فرزند و 

استرس فیزیكي سالین با  سهیدر مقااسترس فیزیكي سولپیراید والد 

(، اما استرس فیزیكي سولپیراید ˂15/1P)داری داشت کاهش معني

داری نشان نسبت به استرس فیزیكي سالین فرزند اختلاف معني

 (. ˃15/1P)نداد 

( و Aهای اسپرماتید والد )تعداد سلول دهديمنشان  9نمودار 

ني های استرس فیزیكي سالین و استرس روا( در گروهBفرزند )

 (.˂15/1P)داری داشتند سالین نسبت به کنترل سالین کاهش معني

های استرس فیزیكي در والد گروهشده مطالعههمچنین شاخص 

سولپیراید و استرس رواني سولپیراید نسبت به کنترل سولپیراید 

(، اما در فرزند اختلاف ˂15/1P)داری یافته بود کاهش معني

شده در مطالعهشاخص . (˃15/1P)داری مشاهده نشد معني

های کنترل سولپیراید نسبت به کنترل سالین و استرس رواني گروه

سولپیراید نسبت به استرس رواني سالین در والد و فرزند و استرس 

با استرس فیزیكي سالین کاهش  سهیدر مقافیزیكي سولپیراید والد 

(، اما استرس فیزیكي سولپیراید ˂15/1P)داری یافته بود معني

داری نشان نسبت به استرس فیزیكي سالین فرزند اختلاف معني

 (.˃15/1P)نداد 

نشان داد ( B( و فرزند )Aوالد )تعداد سلول سرتولي در  4نمودار 

گروه کنترل استرس فیزیكي سالین والد و فرزند نسبت به گروه 

اما استرس (،˂15/1P)داری یافته بود کنترل سالین کاهش معني
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با یکدیگر ندارند  داریمعن، اختلاف اندحرف مشابه با هم گرفته یی که حتی یکهاگروه(؛ B( و فرزند )Aاسپرماتوسیت والد ) هایسلول: تعداد 2نمودار شماره 

(50/5p> و )داریمعنتلاف ، اخاندنگرفته یحرف مشابه یچه یی کههاگروه ( 50/5دارندp<داده .) اندشده گزارشمعیار انحراف±میانگین صورتبهها. 
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( و در ˃15/1P)داری نداشت رواني سالین والد اختلاف معني

فرزند استرس رواني سالین نسبت به کنترل سالین کاهش 

شده در گروه (. شاخص ارزیابي˂15/1P)داری یافته بود معني

ولپیراید والد نسبت به کنترل سولپیراید کاهش استرس فیزیكي س

(، اما استرس رواني سولپیراید ˂15/1P)داری یافته بود معني

های ( و در گروه˃15/1P)داری نیافته بود اختلاف معني

داری مشاهده نشد سولپیراید فرزند اختلاف معني کنندهافتیدر

(15/1P˃.)  راید های کنترل سولپیشده در گروهمطالعهشاخص

نسبت به کنترل سالین و استرس رواني سولپیراید نسبت به استرس 

در رواني سالین در والد و فرزند و استرس فیزیكي سولپیراید والد 

داری یافته بود با استرس فیزیكي سالین کاهش معني سهیمقا

(15/1P˂ اما استرس فیزیكي سولپیراید نسبت به استرس فیزیكي ،)

 (.˃15/1P)داری نشان نداد عنيسالین فرزند اختلاف م

های میانگین قطر لوله 9ارزیابي مورفومتریک بیضه طبق جدول 

های والد و فرزند استرس فیزیكي نسبت به ساز در گروهاسپرم

(، اما استرس ˂15/1P)داری یافته بود کنترل سالین کاهش معني

د داری نیافته بورواني سالین نسبت به کنترل سالین اختلاف معني

(15/1P˃شاخص ارزیابي .)های استرس فیزیكي شده در گروه

سولپیراید و استرس رواني سولپیراید والد نسبت به کنترل 

 (. در فرزند˂15/1P)داری یافته بودند سولپیراید کاهش معني

شده در گروه استرس فیزیكي سولپیراید در مقایسه شاخص بررسي

استرس (.˂15/1P)ته بود ی یافداريمعنبا کنترل سولپیراید کاهش 
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با یکدیگر ندارند  داریمعن، اختلاف اندحرف مشابه با هم گرفته یی که حتی یکهاگروه(؛ B( و فرزند )Aاسپرماتید والد ) هایسلول: تعداد 3نمودار شماره 

(50/5P> و )داریمعن، اختلاف اندنگرفته یحرف مشابه ه هیچیی کهاگروه ( 50/5دارندP<داده .) اندشده گزارشمعیار انحراف±میانگین صورتبهها. 
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با یکدیگر ندارند  داریمعنتلاف ، اخاندحرف مشابه با هم گرفته یی که حتی یکهاگروه(؛ B( و فرزند )Aسرتولی والد ) هایسلول: تعداد 4نمودار شماره 

(50/5P> و )داریمعن، اختلاف اندنگرفته یحرف مشابه یی که هیچهاگروه ( 50/5دارندP<.) اند.شده گزارشمعیار انحراف±میانگین صورتبهها داده 
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داری نداشت رواني سولپیراید نسبت به کنترل سالین اختلاف معني

(15 /P˃میانگین قطر لوله .)های ساز والد در گروهاسپرم های

کنترل سولپیراید، استرس فیزیكي سولپیراید و استرس رواني 

سولپیراید نسبت به کنترل سالین، استرس فیزیكي سالین و استرس 

(. متغیر ˂15/1P)داری یافته بودند رواني سالین کاهش معني

شده در فرزندان گروه کنترل سولپیراید نسبت به کنترل ارزیابي

(. استرس فیزیكي ˂15/1P)داری یافته بود ین کاهش معنيسال

داری سالین تفاوت معني استرس فیزیكي سولپیراید نسبت به

استرس رواني سولپیراید نسبت به  کهيدرحال(، ˃P/ 15)نداشت 

 (. ˂15/1P) داری یافته بوداسترس رواني کاهش معني

های روهنشان داد ضخامت کپسول بیضه در گ هشدانجاممطالعات 

داری استرس فیزیكي سالین والد نسبت به کنترل سالین کاهش معني

اما در گروه استرس رواني سالین والد در  (،˂15/1P)یافته بود 

(. ˃15/1P)داری نشان نداد مقایسه با کنترل سالین اختلاف معني

های استرس فیزیكي سالین ضخامت کپسول بیضه فرزندان در گروه

ی یافته داريمعنلین نسبت به کنترل سالین کاهش و استرس رواني سا

های والد و فرزند (. ضخامت کپسول بیضه در گروه˂15/1P)بود 

استرس فیزیكي سولپیراید و استرس رواني سولپیراید نسبت به کنترل 

(. شاخص ˂15/1P)داری یافته بود سولپیراید کاهش معني

یراید نسبت به کنترل شده در والد و فرزندان گروه کنترل سولپمطالعه

سالین، استرس فیزیكي سولپیراید نسبت به استرس فیزیكي سالین و 

استرس رواني سولپیراید نسبت به استرس رواني سالین کاهش 

(. تصاویر مقاطع بافت بیضه در ˂15/1P)داری یافته بودند معني

 نشان داده شده است. 9ی مختلف در شكل هاگروه

، اختلاف اندمشابه با هم گرفته حرف یک یي که حتيهاگروه

حرف  یي که هیچهاگروه( و <15/1Pبا یكدیگر ندارند ) داريمعن

(. تمامي >15/1Pدارند ) داريمعناختلاف  اندنگرفته يمشابه

 .اندشده گزارشمعیار انحراف±میانگین صورتبهها داده

و  اسپرماتوژنز یهاتراکم سلول ،کنترل والد و فرزند یهاگروه در

 یهاگروه. در است يعیطب سازاسپرم یهالولهو انسجام  نظم

 کاهش ،در هر دو نسل يو روان يكیزیاسترس ف کنندهافتیدر

مشاهده  يبافتانسجام  رفتننیازبو  کیاسپرماتوژن سلول تعداد

 یهادر موش هم دیرایسولپ کنندهافتیدر یهاگروه. در شوديم

انسجام  رفتننیباز و دتریشد نزاسپرماتوژ کاهشوالد و هم فرزند، 

 قابل توجه است. شتریب يبافت

 

 غلظت سرمی تستوسترون

( B( و فرزند )Aوالد )غلظت سرمي تستوسترون را در  5نمودار 

، اعمال هر دو نوع استرس فیزیكي و 5. طبق نمودار دهديمنشان 

دار غلظت سرمي عث کاهش معنيرواني بدون تجویز سولپیراید با

(. ˂15/1P)شود تستوسترون در هر دو نسل والد و فرزند مي

داری بین نتایج حاصل از اعمال استرس فیزیكي و اختلاف معني

که استرس فیزیكي بیش طوری(، به˂15/1P)رواني وجود داشت 

از استرس رواني سبب کاهش غلظت تستوسترون شد. تجویز 

ی سالم هاموشی سالم در مقایسه با هاموشسولپیراید به 

دار غلظت تستوسترون شد سالین سبب کاهش معني کنندهافتیدر

(15/1P˂علاوه .) ،ي تجویز سولپیراید و اعمال زمانهمبراین

باعث شد غلظت  هاموشی فیزیكي یا رواني به هااسترس

( در مقایسه با ˂15/1P)دار معني طوربهتستوسترون هرچه بیشتر و 

سالین متناظر خود در هر دو نسل کاهش یابد.  کنندهافتیدرگروه 

ی استرس فیزیكي در فرزندان در هاگروهالبته اختلاف بین 

 (.<15/1P)دار نداشت شاخص مذکور تفاوت معني

 
 معیار(انحراف±یانگینهای مختلف آزمایشی )می مورفومتریک بیضه در والد و فرزندان گروههافراسنجه: مقایسه میانگین 1 شمارهجدول 

 هاگروه
 سازاسپرمهای قطر لوله

 والد)میکرومتر(

 سازاسپرمهای قطر لوله

 فرزند)میکرومتر(

ضخامت کپسول بیضه 

 )میکرومتر(والد

ضخامت کپسول بیضه 

 فرزند)میکرومتر(

 a95/9 ± 995 a 94/9 ± 996 a16 /± 74/2 2/84 ± /17a کنترل سالین

 b 57/9 ± 999 b21/9 ± 919 c17 /± 77/9 c18 /± 88/9 کنترل سولپیراید

 b16/1 ± 991 b,c69/9 ± 912 b16 /± 41/2 b18 /± 22/2 استرس فیزیكي سالین

 c 28/9 ± 915 c16/2 ± 18 d16 /± 52/9 d 15 /± 49/9 استرس فیزیكي سولپیراید

 a,b47/9 ± 999 a41/9 ± 999 a16 /± 76/2 b16 /± 91/2 استرس رواني سالین

 c91/9 ± 915 b21/±9 915 d 15 /± 55/9 d 16 /± 91/9 استرس رواني سولپیراید
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 (B) ماریتحت ت یهافرزندان موش ضهیب بافت یعرض مقاطع ؛(A) ماریت تحت یهاموش ضهیب افتب ی: مقاطع عرض1 شماره شکل

 نیائوز -نیلیهماتوکس یزیآمرنگ ؛یبرابر 15 یینمابزرگ 2 یهاشکل و یبرابر 45 یینمابزرگ 1 یهاشکل
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با یکدیگر ندارند  داریمعن، اختلاف اندگرفتهیی که حتی یک حرف مشابه با هم هاگروه(؛ B( و فرزند )A: سطوح سرمی تستوسترون والد )0نمودار شماره 

(50/5P> و )داریمعن، اختلاف اندنگرفتهیی که هیچ حرف مشابهی هاگروه ( 50/5دارندP<)اندشده گزارشمعیار انحراف±میانگین صورتبهها . داده. 

 

  بحث
روز استرس به حیوانات تحت  94نتایج این مطالعه نشان داد اعمال 

که تعداد  بیترتنیابهتیمار به اختلال در روند اسپرماتوژنز منجر شد. 

ي که در این فرایند نقش دارند اعم از اسپرماتوگوني، هایسلول
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 هاآنپشتیبان  هایسلولیت و اسپرماتید و نیز تعداد اسپرماتوس

براین، استرس )سرتولي( به میزان قابل توجهي کاهش یافت. علاوه

ترشدن ساز و نازکهای اسپرمدار قطر لولهباعث کاهش معني

، نیازاشیپکپسول بیضه و نیز کاهش غلظت سرمي تستوسترون شد. 

 ن نشان داده شده است ارتباط منفي بین استرس و باروری مردا

 :HPAآدرنال )-هیپوفیز-(. استرس مزمن محور هیپوتالاموس94)

Hypothalamic–Pituitary–Adrenalکند و باعث ( را فعال مي

شود. ترشح افزایش ترشح گلوکوکورتیكوئیدها از غده آدرنال مي

-ی آدرنالي اثرات مهاری بر فعالیت محور هیپوتالاموسهاهورمون

 (HPG: Hypothalamic–Pituitary–Gonadalد )گنا-هیپوفیز

 دنشويمدارند و به کاهش تولید و ترشح تستوسترون منجر 

(. همچنین استرس با فعال کردن مسیرهای آپوپتوز و 94،21)

رساندن به بافت بیضه به کاهش تولید و ترشح تستوسترون آسیب

ي مراحل (. تستوسترون تقریباً برای پیشبرد تمام29،22شود )منجر مي

( و هر عاملي مانند استرس که بر 29اسپرماتوژنز ضروری است )

ترشح تستوسترون تأثیر بگذارد، احتمالاً بر روند اسپرماتوژنز نیز 

 مؤثر خواهد بود. 

ی صحرایي از طریق هاموشدر مطالعه حاضر استرس مزمن در 

اختلال در فرایند  غلظت تستوسترون سبب بروز کاهش

سرتولي نیز به  هایسلولاحتمالاً کاهش تعداد  اسپرماتوژنز شد.

استرس باشد.  به دنبالشدن مسیرهای آپوپتوز علت فعال

با  توانديم، نشان داده شده است که استرس روزمره نیازاشیپ

های صحرایي نر و فرزندان اثر بر ظرفیت لقاح داخلي در موش

مطالعه  ، نتایجبیترتنیابه(. 4منفي بگذارد ) ریتأثنسل بعد 

براین، در مطالعه . علاوهاستی پیشین هاافتهبا ی راستاهمحاضر 

حاضر برای اولین بار اثرات سوء هر دو نوع استرس فیزیكي و 

به  هاافتهرواني بر روند اسپرماتوزنز نشان داده شد. بر اساس ی

استرس فیزیكي بیش از استرس رواني آثار مخرب  رسديمنظر 

های اسپرماتوژنیک داشته باشد. با ختار لولهبر اسپرماتوژنز و سا

وجود اینكه فرزندان در معرض استرس قرار نداشتند، اما این 

نتایج در هر دو نسل والد و فرزند مشاهده شد که حاکي از 

رود . احتمال مياستانتقال این اختلالات از والد به فرزند 

د جنسي در وال هایسلولاسترس سبب تغییر محتوای ژنتیكي 

شده باشد که طي لقاح و تولیدمثل از والد نر به فرزندان منتقل 

ی تولیدمثلي تأثیر گذاشته هااندامشده و بر ساختار و عملكرد 

 است.

 تیمار حیوانات با سولپیرایدهمچنین در مطالعه حاضر مشاهده شد 

تنهایي یا بهشود، دوپامین مي D2های که سبب مهار گیرنده

سترس باعث تشدید اختلالات ناشي از استرس با اعمال ا زمانهم

در هر دو نسل والد و فرزندان شده است. در این مطالعه تعداد 

ي که در فرایند اسپرماتوژنز نقش دارند اعم از هایسلول

 هایسلولاسپرماتوگوني، اسپرماتوسیت و اسپرماتید و نیز تعداد 

 هاموش در D2های دنبال تجویز آنتاگونیست گیرندهسرتولي به

 هاموشداری پیدا کرد و این اثر در فرزندان همین کاهش معني

نیز مشاهده شد. همچنین تیمار با سولپیراید باعث کاهش هرچه 

ترشدن کپسول بیضه و نیز ساز و نازکهای اسپرمبیشتر قطر لوله

کاهش بیشتر در غلظت سرمي تستوسترون در مقایسه با 

 ی سالین شد.هاگروه

سبب بروز عوارض  توانديماسترس  شدهانجامت طبق مطالعا

(. 24افسردگي و اضطراب شود ) متعدد روحي و رواني اعم از

ی هارندهیگسایكوتیک( که پریشي )آنتيضدروان داروهای

ای برای کنترل عوارض ، گزینهدهنديمدوپامیني را هدف قرار 

 نشان داده شده است نیازاشیپ. (91،25) استناشي از استرس 

به دلیل  D2گیرنده  مسدودکنندهپریشي که داروهای ضدروان

القای هایپرپرولاکتینمي به اختلال در عملكرد جنسي منجر 

شوند. پرولاکتین ترشح هورمون آزادکننده گنادوتروپین مي

(GnRHرا مهار مي ) خود باعث کاهش تولید و  نوبهبهکند و

د اسپرم و اختلال ها و تستوسترون، کاهش تولیترشح گنادوتروپین

بنابراین، مصرف برخي ؛ (94شود )در فرایند اسپرماتوژنز مي

با عوارض جانبي جنسي و  D2های گیرنده داروهای آنتاگونیست

ي در زنان و مردان همراه است. این داروها در دمثلیتولاختلالات 

مردان باعث اختلال در میل جنسي، اختلال در نعوظ و تأخیر در 

 (. 24د )شونانزال مي

پریشي است که امروزه داروهای ضدروان ازجملهسولپیراید 

اسكیزوفرني، افسردگي، اضطراب و زخم  مبتلابهاغلب بیماران 

 طوربه(. این دارو 91،25کنند )دوازدهه از آن استفاده مي

کردن گیرنده و با بلوکه است D2انتخابي آنتاگونیست گیرنده 

D2 نزیم آدنیلات سیكلاز ، دوپامین باعث کاهش فعالیت آ
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 Aو کاهش فعالیت آنزیم پروتئین کیناز  cAMPکاهش تولید 

(PKA: Protein Kinase A) سیگنالینگ پروتئین  واسطهبهG 

 . شوديم

دوپامین در مایع مني، اسپرم  D2اند گیرنده مطالعات نشان داده

 A(. از طرفي پروتئین کیناز 4،7شود )و تخمدان نیز یافت مي

های متنوع فعالیت سلول یوکاریوتي همي در تنظیم جنبهنقش م

در بافت گناد  Aدارد و جهش در زیر واحدهای پروتئین کیناز 

در مطالعه  همچنان که(. 26در اسپرماتوژنز تأثیر منفي دارد )

حاضر مشاهده شد، تجویز سولپیراید سبب بروز اختلال در 

همچنین در  ی تحت تیمار شد.هاموشفرایند اسپرماتوژنز در 

مطالعه حاضر برای اولین بار نشان داده شد عوارض جانبي 

، بلكه شودينمختم  کنندهمصرفبه شخص  صرفاًسولپیراید 

آثاری سوئي بر ساختار و فیزیولوژی تولیدمثلي افراد نسل بعد 

رود سولپیراید از طریق متأثرکردن محتوای احتمال مي نیز دارد.

ی افراد نسل بعد اثر هايژگیوجنسي بر  هایسلولژنتیكي 

 گذاشته باشد. 

رسدکه احتمال ، طراحي مطالعاتي ضروری به نظر ميوجودنیباا

پریشي در تغییر دخالت سولپیراید و البته سایر داروهای ضدروان

را بررسي کند.  هاگامتبخصوص  هاسلولماده ژنتیكي 

دارو  عنوانبهنشان داده شده است مصرف سولپیراید  نیازاشیپ

توسط مادر در دوران بارداری، گیرنده دوپامین را در فرزندان 

کند و به تغییر غلظت پلاسمایي پرولاکتین منجر مسدود مي

اما تاکنون تأثیر مصرف سولپیراید یا سایر ؛ (27شود )مي

از  کیچیههای دوپامیني بر ها یا آگونیستآنتاگونیست

ر بررسي نشده است. ی نر تحت تیماهاموشی فرزندان هايژگیو

و اثرات  D2در مطالعه حاضر برای اولین بار تأثیر مهار گیرنده 

آن بر روند اسپرماتوژنز در والد نر و فرزندان حاصل از والد 

 تحت تیمار بررسي شد.

 

 گیرینتیجه
گیری کرد که توان نتیجهبر اساس مطالعه حاضر مي درمجموع

زدن به اني با آسیباعمال استرس اعم از استرس فیزیكي و رو

ساز و کاهش تستوسترون باعث های اسپرمساختار بیضه و لوله

شود. اثرات استرس فیزیكي ایجاد اختلال در اسپرماتوژنز مي

بیش از استرس رواني نمایان است. این اختلالات علاوه بر والد، 

داری در افراد نسل بعد نیز مشاهده شد. استفاده از معني طوربه

با استرس سبب  زمانهمتنهایي یا به D2ست گیرنده آنتاگونی

کاهش هر چه بیشتر تستوسترون و تشدید اختلالات 

 شود.اسپرماتوژنیک در هر دو نسل والد و فرزند مي
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