
Arc
hi

ve
 o

f S
ID

Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 

 

  

 مقاله پژوهشي

  77-85 : صفحات،1389، تابستان2، شماره11 دوره،مه باروري و ناباروريفصلنا

  موش ميزان لقاح در كيفيت تخمك و بر )MDMA( اكستازيتاثير داروي 
 

   2زاده  علي كريم،1علي خليلي  محمد،*1فاطمه حاجي مقصودي
 ،شهيد صدوقي يزدـ درماني  و خدمات بهداشتي دانشگاه علوم پزشكي ،دانشكده پزشكي مركز تحقيقاتي و درماني ناباروري، ،گروه بيولوژي و علوم تشريح -1
  ايرانزد، ي
  ايران، كرمان، كرمانـ درماني  و خدمات بهداشتي دانشگاه علوم پزشكي ، بيمارستان افضلي پور،گروه داخلي -2
  

  چكيده
 جوانان به دليل رهـايي از فـشارهاي         متاآمفتامين دارويي است كه بعضاً     اكسي دي اكستازي يا متيل   :زمينه و هدف  

قلـب و   ـѧ   زا عوارض بـسياري روي مغـز و اعـصاب           داروي محرك و توهم    اين .برند رواني و اجتماعي بدان پناه مي     
سيستم هورموني بدن نيز از تاثير سوء ايـن مـاده در امـان نيـست و بـا اثـر بـر        . عروق و سيستم ايمني بدن دارد     

با توجـه بـه ايـن كـه درصـد زيـادي از       .  نيز تاثيرگذار باشدتخمك گذاريروي  تواند بر  گنادي مي  ـѧ محور هيپوفيز 
دهنـد هـدف از انجـام ايـن تحقيـق بررسـي تـاثير احتمـالي ايـن دارو روي                      را جوانان تشكيل مي    معيت كشور ما  ج

  .بودبه عنوان يك مدل پستاندار ميزان لقاح در موش   كيفيت تخمكها وـ تخمدان
 گـذاري موشـها بـا يكـديگر      ابتـدا سـيكل تخمـك   .نـد  گروه قرار گرفتسه  در NMRI موش30تعداد  :روش بررسي

 A گـروه  (گرديـد  و از شروع سيكل به مدت دو روز داروي اكستازي به روش داخل صـفاقي تزريـق                   شدهماهنگ  
 10  بـه هـر مـوش      دوم پايان روز   در .)mg/kg20حداكثر دوز دارو يعني      Bگروه    و mg/kg5 حداقل دوز دارو يعني   

موشـها بيهـوش و تمـام     سـاعت  13 پـس از  .تزريـق شـد   HCG واحـد  10 پايـان روز چهـارم   در و  PMSGواحـد 
هـاي   بـه تخمـك   جهت انجام لقاح خـارج رحمـي        سپس   .ندهاي آسپيره شده از نظر تعداد و بلوغ بررسي شد          تخمك
امـا در   . ساعت وضعيت لقاح با شناسـايي دو پرونوكلئـوس مـشخص گـشت         5 پس از    .اسپرم اضافه شد   II متافاز

  SPSSنتـايج حاصـله بـا اسـتفاده از برنامـه      .فـت گروه كنترل تمام مراحل فوق بدون تزريق اكستازي صـورت گر 
  .دار تلقي گشت معني >05/0p.  تفسير شدFisher exact test  ،Chi squareهاي با آزمونو تجزيه و تحليل 

هـاي   ولـي كيفيـت تخمـك     . شـت داري ندا  هاي تجربي و كنترل تفاوت معني      در گروه حاصل  هاي   تعداد تخمك  :نتايج
 در صورتي   ند؛بود IIتخمكها متافاز   % 2/31بدين صورت كه در گروه كنترل        .بودحظه  حاصل از نظر بلوغ قابل ملا     

همچنين در ميزان لقاح بين گروه ). >0001/0p(به بلوغ رسيده بودند  % B 8/12 و A 2/15% هاي تجربي  كه در گروه  
هـاي   تخمـك  سه تعـداد  مقاي ـ در .)>0001/0p (دار ديده شـد    تفاوت معني  %)4/36( Aو گروه تجربي    %) 4/68(كنترل  

تفـاوت  ) A= ()6/7%=B%5/5 (هـاي تجربـي   و گروه%) 3/21( هاي اوليه نيز بين گروه كنترل بارور شده با كل تخمك    
   ).>0001/0p (دار بود معني
 بـا .  باروري اثر بگذارد   قدرت تواند روي كيفيت تخمك و متعاقباً      تزريق داروي اكستازي در موش مي      :گيري نتيجه

مطالعـات  . گيرنـد  مـي نصرفي داروي اكستازي كيفيت تخمك و ميـزان لقـاح تحـت تـاثير شـديد قـرار                   ازدياد دوز م  
  .باشد گزيني نياز مي بيشتري در خصوص نقش داروي اكستازي روي تشكيل جنين و لانه

  
  . اكستازي، باروري، تخمدان، تخمك، لقاح، متيل دي اكسي متا آمفتامين، مصرف نابجاي دارو:كليد واژگان

   )MDMA(تـاثير داروي اكـستازي      . زاده علـي    حاجي مقصودي فاطمـه، خليلـي محمـد علـي، كـريم            :ه استناد به اين مقاله    نحو
  .77-85: ، صفحات2، شماره )1389 (11سال : فصلنامه باروري و ناباروري.  موشميزان لقاح دربر كيفيت تخمك و 

  
  زمينه و هدف

ستازي يا   مواد اعتيادآور مصنوعي نظير اك     امروزه مصرف 
  برخـي  .  اسـت  آور بـيش از قبـل رايـج شـده          اي شادي ه قرص

  

  
رهـايي از    جوانان به دلايل گوناگون از جمله حس كنجكـاوي،        

. برنـد   به ايـن مـواد پنـاه مـي         …اجتماعي و  رواني، فشارهاي

فاطمه حاجي :  مسئول مكاتبه*
مقصودي، گروه بيولوژي و 
علوم تشريح، دانشگاه علوم 
ـ  پزشكي و خدمات بهداشتي

درماني شهيد صدوقي يزد، يزد، 
  8916188635:  كدپستيايران،

  :رايا نامه
maghsoodi85@yahoo.com 

  29/7/1388 :دريافت
  28/10/1388 :پذيرش
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گـردان توليـد شـده كـه جايگـاه اصـلي             هـاي روان   دارو اخيراً
ي بعـص تم  هاي سروتونرژيك سيـس    فعاليت آنها تخريب نرون   

 سيـستم   اثرات مخربـي كـه ايـن مـواد روي         به علت    .)1( است
ايـن مـواد را بـه عنـوان نـورو توكـسيك             گذارنـد    عصبي مـي  

تم سگردان نه تنها روي سي ـ     داروهاي روان . كنند ميبندي   طبقه
 كبد و  كليه ،هاي بدن از جمله قلب     اعصاب بلكه روي اكثر اندام    

ايـن  از اثرات مخـرب     سيستم اندوكرين نيز     . دارند ءاثرات سو 
ــه طوريكــه دارو.  امــان نيــستر دهــادارو  روي محــور هــاب

و همـين     تيروئيد اثرات تحريكي دارد    ـ   هيپوتالاموس ـهيپوفيز
 هـا ايـن دارو  . )1(شـود    عامل باعث افزايش دماي پايه بدن مي      

ــ  روي محــور هيپــوفيز  آدرنــال هــم اثــرات ـــ هيپوتــالاموسـ
 و كـورتيزول    ACTH و باعث افـزايش ترشـح        رندتحريكي دا 

هستند  بسياري از اين داروها مشتقات آمفتامين        .)2(شوند   مي
ــي  ــسوب م ــرك مح ــوند و داروي مح ــواد   .ش ــن م ــي از اي يك

)MDMA(1        شود   است كه با نام تجارتي اكستازي شناخته مي
 آمفتامينها گروهي از مواد محـرك مغـزي هـستند كـه در              .)3(

  .)4(  جهت مصرف درماني ساخته شدند1985سال 
در بـدن    ومي شـود    خوراكي مصرف   به صورت   زي  اكستا

همچون آمفتامينها باعث تحريك بيش از      : عملكرد دوگانه دارد  
  همچنـين،  .گـردد  هاي مختلف بدن به ويژه مغز مـي        حد قسمت 

بين رفتن كنترل فرد بر رفتارهاي خود        باعث ايجاد توهم و از    
 ماننـد   هـاي مختلـف     بـه شـكل    زا  ماده تـوهم   اين .)5 (گردد مي

 در بـازار قاچـاق      هاي مختلـف   ا رنگ  كپسول يا قرص ب    ـپودر
 بـه   طـور معمـول    كـستازي بـه    ا .شـود  مواد مخدر توزيـع مـي     

  دقيقـه  60-20صورت خوراكي مصرف و اثرات اوليه آن بين         
جذب گوارشـي اكـستازي پـايين اسـت و دو           . شود تجربه مي 

سـد  ر  غلظت خود در خون مي     رن به حداكث  ساعت بعد از بلعيد   
كننـده    گردان اثرات تقويـت    اين دارو مانند تمام مواد روان      .)6(

 و دراز مــدتولــي داراي عــوارض كوتــاه . ردكوتــاه مــدت دا
 ،تـاري ديـد   ،  تـوان سـردرد    از عوارض كوتاه مدت مـي     . هست

،  حملات پانيك  ، آريتمي قلبي  ، افزايش فشار خون   ،تاكي كاردي 
ي از  ياه همچنـين گزارش ـ   . نـام بـرد    افزايش درجه حرارت بدن   

 خـونريزي   ، فيبريلاسيون دهليزي  ،انعقاد منتشر داخل عروقي   
 از عـوارض  . نيز وجـود دارد    نارسايي حاد كبد     ،زير عنكبوتيه 

                                                 
1- Methylene Dioxy Metha Amphetamine 

 استژيك مغز     هاي سروتونر  طولاني مدت آن آسيب به نرون     
  ).7(شود  كه سبب كاهش عملكرد حافظه مي

  در ايـران    اين ماده   خطر مربوط به رواج     كه رسد به نظر مي  
 بدنبال اين مسئله مواردي كـه بـه دليـل عـوارض             .وجود دارد 

د نيـز  كنن ـ اين ماده به اورژانسها و مراكز درماني مراجعه مـي    
ه تنهـا بـر    گـردان ن ـ   داروهـاي روان  ). 8 (در حال افزايش است   
هـاي بـدن      تاثير گذارند بلكه بر اكثر اندام      روي سيستم مغزي  

سيـستم   .باشـند  مثل قلب كليه و دستگاه توليد مثل مـوثر مـي          
 ايـن   .هورموني بدن نيز از تاثير سوء اين ماده در امان نيست          

د و  وش ـ ميماده باعث افزايش غلظت سرمي كورتيكواسترون       
سيستم اندوكرين نيز   . دهد غلظت پرولاكتين را نيز افزايش مي     

بـه طـوري كـه دارو    . از اثرات مخرب اين دارو در امان نيست  
 تيروئيد اثرات تحريكـي  –س  هيپوتالامو-روي محور هيپوفيز 

نين تـاثير  چهم. گردد داشته و باعث افزايش دماي پايه بدن مي  
ــوفيزدارو  ــالاموس-روي محــور هيپ ــال باعــث – هيپوت  آدرن

بـه دليـل     ).2(شـود     و كـورتيزول مـي     ACTH افزايش ترشـح  
اثـر   ).9 (رو در خـون كـم اسـت        غلظـت دا   ،اتصال بافتي زيـاد   

MDMAــايگزيني ف  روي ــز توســط ج ــت پيامب مغ ــاي رعالي ه
ــستند    ــادر ني ــه ق ــسميترهايي اســت ك ــا نوروتران شــيميايي ي

 در رابطه   .)5(هاي عصبي در مغز را به هم مربوط كنند           سلول
  نـشده   انجـام  با اثر دارو بـر روي تخمـدان مطالعـات زيـادي           

هـاي بـاردار تحـت      مطالعات مـشابه بـر روي خرگـوش        .است
 mg/kg10 MDMA  صورت گرفت كه روزانـه     MDMAتاثير  

 تزريـق شـد و   بـارداري  13-20 به صورت زير جلدي از روز 
مـشاهده شـد    . ندشدلين نرمال بررسي    گروه شاهد نيز با سا    

 2هـاي مغـزي     چـين هايي كه تحت تاثير ايـن دارو بودنـد           جنين
اثرات طولاني مـدت    دچار  و  كمتري براي آنها ايجاد شده بود       

 .در سيــستم نــورو شــيميايي مغــز و حــالات رفتــاري شــدند 
ــه ــن دار    نتيج ــه اي ــد ك ــري ش ــيوگي ــد  م ــر توان ــرد ب  عملك

  .)10(دوپامينرژيكها و سروتونرژيكها موثر باشد 
روي  تـاثير اكـستازي      در مـورد  اي   تحقيق مـشابه  همچنين،  

گنادي انجام شـد كـه براسـاس نتـايج اعـلام             -محور هيپوفيز 
 ، ولي در مصرف بـا دوز پـايين     ؛د تغييري نكر  LHشده غلظت   

ه در مـصرف دارو بـا        در حـالي ك ـ    .يش يافت  افزا FSHترشح  
                                                 
2- Cerebral gyrus  
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به دليل  كه احتمالا     كاهش يافت  FSH هورمون   دوز بالا غلظت  
فعـا لـي     بـيش    مي تولند منجر به       باشد و   مي مكانيسم فيدبك 

در  .)3( گردد   سيستم اتونوم  -هيپوفيز –محور هيپوتالاموس   
 اثـر داروي اكـستازي روي جنـين خرگـوش      ديگـر، اي   مطالعه
هـايي   جنـين حاصل  يج  ا براساس نت  . قرار گرفت  بررسي مورد

كه پيش از تولد در معرض ماده اكستازي قرار گرفتـه بودنـد             
ــامين و   ــل مـــدت در متابوليـــسم دوپـ ــرات طويـ داراي تغييـ

عملكرد حافظه بلنـد مـدت       همچنين نقص . شوند سروتونين مي 
  .)10(د ديده ش

ــا 6در روزهــاي  كــه عــه ديگــر روي موشــهادر مطال  13 ت
ــاردار ــار دريب ــدار دو ب ــستازي mg/kg40  روز مق ــاده اك  م

 داراي نـوزادان متولـد شـده        تزريق شده بـود مـشخص شـد       
ند هــستونرژيك و دوپامينرژيــك فعــالتري هــاي ســروت نــرون

ــين .)11( ــستازي همچن ــوفيز  داروي اك ــر محورهيپ ــاد - ب  گن
  تاثير گذار بوده و بر روند اسپرماتوژنز و بافت         نرهاي   موش

هـاي   بـا توجـه بـه نتـايج پـژوهش          ).3(ارد  اثـر منفـي د    بيضه  
 اكـستازي   اين تحقيق بررسي تاثير  مـصرف        هدف از  ،گذشته

 و نيـز   لقـاح     ميزان  بلوغ تخمكها و   ، گناد –پوفيزروي محور هي  
  . مشخص كردن اثرات احتمالي وابسته به دوز آن است

  
   بررسيروش

  ماده بالغ نژاد   هاي براي انجام اين تحقيق از موش      :حيوانات
NMRI 6 با وزن تقريبي   اي  هفته  g25    گـذاري   با زمان تخمـك
 انتخـاب شـد كـه بـه     موش ماده   سر 30 . استفاده شد  هماهنگ

 ،) مـوش  10( تايي گروه كنترل     10 به سه دسته     تصادفيطور  
)  مـوش  10( B گـروه تجربـي       و ) مـوش  A )10 گروه تجربـي  

 ، رطوبـت  ،دمـا (از نظر شـرايط محيطـي       موشها   .شدند تقسيم
ايـن  بـه منظـور انجـام        .شرايط مشابه قـرار داشـتند     در  ) نور

ز بخــش پــرورش كــه ا نــژاد ســوري  مــوش نــر5 تحقيــق از
گيـري    ناباروري يزد تهيه شدند جهـت اسـپرم        حيوانات مركز 

گـذاري دهانـه     در زمـان تخمـك    با توجه به اينكه     . استفاده شد 
به رنگ صورتي بـا چـين خـوردگي         شود و     مي  مرطوب واژن

از اين علامت براي كنترل هماهنگي موشها از        ،  آيد زياد در مي  
  .گذاري استفاده شد نظر زمان تخمك

 5-4 گـذاري در مـوش      سيكل تخمك  :تزريق داروي اكستازي  
گـذاري يعنـي از      لـذا در اولـين روز بعـد از تخمـك          . استروز  

ابتداي سيكل جديد اولين تزريق اكستازي به موشها صـورت          
 آب مقطـر    ml 1 توسـط     از داروي اكستازي   mg1ابتدا  . گرفت
هـاي   سپس توسط سرنگ انسولين كشيده و به موش       و  رقيق  
ــروه ــي A گ ــداقل دوز دارو يعن ــmg/kg5  ح ــل  از طري ق داخ

يعنـي   حـداكثر دوز     Bهاي گـروه     به موش . صفاقي تزريق شد  
mg/kg20  معــادل ليتـر  ميلــي 5/0 يـا mg5/0 داخــل  بـه طريــق 
اكثر دوز اي بـين حـداقل و حـد       تـا مقايـسه    شدتزريق   صفاقي

  .مصرفي دارو بدست آيد
از  Bو Aهـاي    در روز دوم نيز همين مقدار دارو بـه گـروه          

هاي گـروه    موشبه  در نتيجه   .  تزريق شد  داخل صفاقي طريق  
  .تزريق گرديدتجربي در دو روز متوالي داروي اكستازي 

در پايـان روز دوم بـه هـر سـه گـروه              :گذاري تحريك تخمك 
) PMSG )Sigma, USA داروي B و تجربي A  تجربي، كنترل

 48صـورت داخـل صـفاقي تزريـق شـد و            ه  ب IU10به ميزان   
 HCG واحـد 10ساعت بعد يعنـي در پايـان روز چهـارم نيـز     

)Organon, Holland ( به صورت داخـل  به هر سه گروه فوق
گذاري  بدين طريق موشها تحريك تخمك . تزريق گشت صفاقي  

 در ابتـداي روز      يعنـي  HCG ساعت بعد از تزريق      13 و   ندشد
 شكم آنها در شرايط استريل باز ند وپنجم موشها بيهوش شد

  در محـيط كـشت     شدهجدا  هاي فالوپ     و لوله ها   شد و تخمدان  
 تمامي تخمكها در شـرايط اسـتريل آسـپيره و در            .قرار گرفت 

ــشت  ــيط ك ــاتور) KSOM )Merck, Germany مح  در آنكوب
)Memmert, Germany( بــا گــاز  CO2 5 % و دمــاي°C37 

  .شدندنگهداري 
هـاي آسـپيره     در مرحله بعـد تخمـك      :بررسي ميكروسكوپي 

قرار داده شد  مدت يك دقيقه در محلول هيا لورونيداز   ه   ب شده
در زير  سپس  . هاي گرانولوزا از اطراف آن جدا گردد       تا سلول 

از نظـر كيفيـت و   ) Olympus, Japan( اسـتريو  ميكروسـكوپ 
گرفت و تخمكهـا از نظـر       تعداد مورد بررسي و شمارش قرار       

 قـرار گرفتنـد     GV و   I متافـاز    –IIبلوغ در سه دسـته متافـاز        
) بود II هاي متافاز  ملاك تشخيص تخمك   1وجود جسم قطبي  (
 هـاي  هاي حاصله از گـروه     سپس تخمك ). ، الف، ب، ج   1  شكل(

                                                 
1- Polar body  
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A و Bكنتــرل از نظــر بلــوغ تفكيــك و جداگانــه در جــداول   و
  .شدندمربوط به خود ثبت 

هــر ســه گــروه  IIهــاي متافــاز  تخمــك : IVF ام تكنيــكانجــ
پارافين جداگانه در سه پليت حاوي محيط كشت و زير روغن           

 1 پـس از     . درجـه نگهـداري شـدند      C37°آنكوباتور  در   1مايع
 عمـل   بـراي انجـام    . صورت گرفـت   2تلقيح اسپرم  ساعت عمل 

IVF اي از اپيديديم آنها جدا       قطعه ند و هاي نر كشته شد     موش
 و بـا فـشردن و تكـان دادن    گرفت در محيط كشت قرار  و شد

  از اپيديـديم خـارج و بـه   Swim out روشآرام، اسـپرمها بـه   
 بـا    سوسپانـسيون اسـپرمي    ،سـپس  .وارد شدند  محيط كشت 

  در  IIهاي متافاز     و به تخمك   در ميلي ليتر تهيه    50000 غلظت  
هـاي    تخمـك  ،در مرحلـه بعـد    .  محيط كشت اضافه گشت    3ر  ه

                                                 
1- Mineral oil  
2- Insemination 

 ساعت  5بعد از گذشت    .  آنكوباتور قرار داده شد     در II متافاز
مـلاك   .گرديـد وضعيت لقـاح در زيـر ميكروسـكوپ بررسـي           

). ، د 1 شكل(بود  ) PN( اسايي دو پرونوكلئوس  تعيين لقاح، شن  
  . شددر زير گروه مربوطه ثبت شده نيز هاي بارور ن تخمك

مقايـسه  اي تجربـي و كنتـرل       ه هبين گرو  نتايج :آناليزآماري
 وتحليل    تجزيه و  SPSS نرم افزار آماري   با استفاده از      و شد

 .شـد  تفسير Fishers Exact test و Chi Squareهاي  با آزمون
05/0p< در نظر گرفته شددار  معني.  

  

  نتايج
  دوز  بـا تزريـق    Aمـوش گـروه تجربـي        10 از   يج،طبق نتـا  
كه از   تخمك بدست آمد     363 تعداد    جمعاً ،)mg/kg5(اكستازي  

تشكيل : د، Pb مشاهده جسم قطبي II تخمك هاي متافاز: ج، )عدم جسم قطبي (I ي متافازها تخمك: ب، آسپيره كردن تخمكها از تخمدان: الف .1 شكل
 IIهاي بالغ متافاز  جنين دوسلولي در بين تخمك
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مربـوط  %) 2/15( كمترين درصـد  وI  متافاز %1/66 تعداد اين
 312 تعـداد    B مـوش گـروه تجربـي        10از  .  بـود  II متافـاز به  

كمتـرين   و   I  متافـاز  %6/77تخمك حاصل شد كه از اين تعداد        
 عـدد  375 ، تعـداد  گـروه كنتـرل     از .بودنـد  GV%) 6/9 (درصد

 و  I متافاز%) 1/66(باز بالاترين درصد     تخمك بدست آمد كه   
 بـين تعـداد   ،از نظر آمـاري .  بودندGV %)7/2 (كمترين درصد 

هـاي   هاي حاصله از گروه كنترل در مقايـسه بـا گـروه            تخمك
درحاليكـه از نظـر     . دداري مـشاهده نـش     تجربي تفـاوت معنـي    

، در هر سه گروه فوق    . كيفيت اين مقايسه قابل دقت نظر است      
بطوريكـه   نـد؛  سير نزولي طي كرد  IIهاي متافاز    درصد تخمك 

 در گروه   ، ولي ند بود IIتخمكها متافاز   % 2/31در گروه كنترل    
A 2/15 %و در گــروه B  ــه ــم ب ــن رق ــت % 8/12 اي ــاهش ياف ك
)017/0p= () 1جدول(.  

 مـشابه   در هـر سـه گـروه تقريبـاً       Iهاي متافاز    تعداد تخمك 
، در %)7/2( عـدد  10 در گروه كنترل  GVهاي  ولي تخمك.بود

. بـود %) 6/9(  عدد   B 30و در گروه    ) %7/18( عدد   A 68گروه  

 هي كه مورد تزريق حداقل دوز     هاي نابالغ در گرو    يعني تخمك 
 برابر گروه كنترل و در گروهي       8/6اكستازي قرار گرفته بود     

كه مورد تزريق حداكثر دوز داروي اكستازي قرار گرفته بود          
  ).>0001/0p ( برابر گروه كنترل بود3

ــشان داد  ــايج ن ــين، نت  تخمــك 55 از A گــروه كــه درهمچن
 40 از Bدر گــروه  .لقــاح صــورت گرفــت%) II ) 4/36متافــاز

در حاليكـه در   . شـد ي حاصـل بـارور %) II  )60تخمك متافـاز 
 بـود  %4/68 ميـزان لقـاح      II تخمك متافاز    117گروه كنترل از    

)0001/0p< ()د كهشو با دقت در نتيجه، ملاحظه مي    . )2 جدول 
 گـروه   بـا %) 4/68(از گـروه كنتـرل       حاصله   تفاوت ميزان لقاح  

و بـا مـصرف دار     طوريكه  به. دار بود   معني%) A) 4/36تجربي  
هاي   در صورتي كه تعداد تخمك     . نصف شد  ميزان لقاح تقريباً  

 مشاهده  هاي حاصله بررسي شوند،    فته را با كل تخمك    لقاح يا 
 تخمك بدست آمـده     375ل از تعداد    گردد كه در گروه كنتر     مي

در گـروه   %). 3/21 ( تخمك لقاح يافته   80)  غ يا نابالغ  اعم از بال  (
A      لقاح يافته و از    %) 5/5( بوده و    363 تعداد كل تخمك حاصله

   اطلاعات مربوط به تعداد و كيفيت تخمك بدست آمده از دو گروه موش تحت تزريق داروي اكستازي و بدون تزريق .1جدول 
  

  گروه كنترل
)10=n( 

  ) mg/kg5) Aگروه تجربي با حداقل دوز 
)10=n(  

  )mg/kg20) Bگروه تجربي با حداكثردوز 
)10=n(  متغير  

  درصد  ادتعد  درصد  تعداد  درصد  تعداد

  100  312  100  363  100  375  تعداد كل تخمك

  II 117  2/31  55  2/15  40  8/12متافاز 

  I 248  1/66  240  1/66  242  6/77متافاز 

GV 10  7/2  68  7/18  30  6/9  
  

   =B 017/0p و  Aبين گروه، =B  0001/0p، بين گروه كنترل و=A  0001/0pبين گروه كنترل و

   در دو گروه موش تحت تزريق داروي اكستازي و بدون تزريقIVF اطلاعات مربوط به نتيجه لقاح پس از .2جدول 
  

  گروه كنترل
)10=n(  

  )A(گروه  تجربي با حداقل دوز دارو 
)10=n(  

  )B(روه  تجربي با حداكثر دوز دارو گ
)10=n(  متغير  

  درصد  تعدا د  درصد  تعداد  درصد  تعداد

  II 117  100  55  100  40  100متافاز  تخمك 

  60  24  4/36  20  4/68  80  لقاح يافته

  40  16  6/63  35  6/31  37  عدم لقاح
  

  =B 067/0p و  Aبين گروه، =B  461/0p، بين گروه كنترل و=A  0001/0pبين گروه كنترل و
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اند كه  لقاح يافته%) 6/7( عدد 312 از تعداد كل تخمكها   Bگروه
 بـا كنتـرل تفـاوت        B و   Aهـاي    كـدام از گـروه     در مقايسه هر  

ــي ــسه دو  ،كه در صــورتي).>0001/0p(دار اســت  معن در مقاي
) =25/0p(باشـد   دار نمـي   با يكديگر تفاوت معنـي Bو A  گروه

  .)3جدول (
  

  بحث
 ،با توجه به شيوع مصرف داروي اكستازي در بين جوانان         

تاثير اين دارو بر روي كيفيت و تعداد تخمـك مـورد بررسـي              
 كـه بـر روي مـوش صـورت          مطالعـه حاضـر    در. قرار گرفت 
هـاي   در تعداد تخمك بين گروه    داري    تفاوت معني  ،گرفته است 

اين برخلاف پيش فرض اوليه      تجربي و كنترل مشاهده نشد و     
نظـر   رفـت از  كه انتظـار مـي    ري در حاليكه همانطو   . بود محققين

هـاي تجربـي اخـتلاف       گـروه  بلوغ تخمكها بين گروه كنتـرل و      
 اكــستازي ميــل ،Kniggeطبــق تحقيقــات  بــر .دار بــود معنــي

از جهت ديگـر      و داردهاي هيستامين    تركيبي بالايي به گيرنده   
 دهـد و    افـزايش مـي    GnRH را به ترشح     LHهيستامين پاسخ   

 بـه ترشـح     LHهـاي     افزايش حساسيت گيرنـده     باعث در واقع 
GnRH منجـر بـه پـاره      فرآينـد    نهايت، ايـن  در   ).12(شود    مي

شدن زودرس فوليكولها و آزاد شدن پيش از هنگـام تخمكهـا            
طـور  ه  ه ب ـ  آزاد شـد   IIهـاي متافـاز      كلذا تعداد تخم  . گردد مي

هـاي   اي مشابه روي موش    در مطالعه . داري كاهش يافت   معني
 آتروفي شدن   ،به دنبال مصرف طولاني مدت اكستازي      نر نيز 
هـاي   و كاهش تعـداد سـلول      ژنز           اسپرماتو راختلال د  ،ها بيضه

  ).3(جنسي گزارش شده است 

نه تـاثير داروي    به دليل موجود نبودن تحقيق مشابه در زمي       
تحقيــق روي  اكــستازي بــر رونــد لقــاح در بحــث حاضــر از 

 در .داروهاي مشابه در اين زمينه نظير مـرفين اسـتفاده شـد            
قشر تخمدان نتيجه حاصله حاكي      تحقيق روي تاثير مرفين بر    

ه در مقايـسه بـا      هـاي ثانوي ـ   دار تعداد فوليكول   از كاهش معني  
 ناشي از اثـر مـرفين       تواند ميموضوع   اين. گروه كنترل است  

هاي هيپوفيز باشد كه متعاقـب آن        بر ترشحات گونادوتروپين  
ــه و كــاهش رشــد فوليكــول  ــه   هــاي اولي ــا ب ــديل آنه عــدم تب

 توانـد   مرفين نمي  ،البته .شود هاي ثانويه را موجب مي     فوليكول
دليـل   هكـه ب ـ   هاي آغازين تخمدان اثر بگذارد     بر تعداد فوليكول  

كندي رشد ). 13(مراحل جنيني است  تشكيل اين ساختارها در
هاي ثانويه به بـالغ در اثـر مـصرف مـرفين             و تكامل فوليكول  

 - هيپـوفيز  -تواند بـه دليـل تـاثير مـرفين بـر محـور مغـز               مي
 با اثـر   ساير اوپيوئيدها  بدين معني كه مرفين و     .تخمدان باشد 

 ننده موثر هاي آزاد ك   هيپوتالاموس موجب كاهش هورمون    بر
در نتيجه انتقال ايـن هورمونهـا         و دوش ميپينها  گونادوترو بر
با كاهش  يابد و     كاهش مي طريق شبكه مويرگي به هيپوفيز       از

FSH   و LH    هاي ثانويه و   تكامل فوليكول   موجب كندي رشد و 
  ).13 (گردد ميهاي بالغ  تبديل آن به فوليكول

اكستازي همچنين منجر به افزايش رها سـازي سـروتونين          
از جهــت ديگــر اســتفاده از . شــود صبي مــيهــاي عــ از پايانــه

 منجـر بـه     sharpeداروهاي رهـا كننـده سـروتونين بـه گفتـه            
افــزايش . شــود ا ســازي پــرولاكتين در آنهــا مــيافــزايش رهــ

 را بــه دنبــال خواهــد FSHپــرولاكتين، كــاهش گنادوتروفهــا 
 .ردروي تخمـدان دا   مهار كننـدگي     اثر   ز ني FSHكاهش  . داشت

هاي لقاح يافته در دو گروه موش تحت تزريق داروي   اطلاعات مربوط به مقايسه بين تعداد كل تخمك با تخمك.3جدول 
  اكستازي و بدون تزريق

  

  گروه كنترل
)10=n( 

  )A(گروه  تجربي با حداقل دوز دارو 
)10=n(  

  )B(گروه  تجربي با حداكثر دوز دارو
)10=n(  

  متغيير

  درصد  تعدا د  درصد  تعدا د  درصد  تعداد

  100  312  100  363  100  375  تعداد تخمك

  6/7  24  5/5  20  3/21  80  لقاح يافته
  

  =B 25/0p و  Aبين گروه، =B  0001/0p، بين گروه كنترل و=A 0001/0pبين گروه كنترل و 
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و رسـيدن آن بـه وضـعيتي كـه بـراي            چرا كه بلوغ فوليكـول      
ــك ــت   تخم ــذاري لازم اس ــوز  (گ ــرگيري مي ــامل از س  در ش
 نيـاز  LH و  FSHبـه اثـرات تحريكـي دو هورمـون    ) اووسيت

ــول .دارد ــواني فوليك ــه      فراخ ــان مجموع ــه از مي ــاي ثانوي ه
  FSHهاي در حـال اسـتراحت مـستلزم اثـر مـستقيم      فوليكول

ــشان داده ). 14(اســت  ــات ديگــر ن كــه مــصرف اســت تحقيق
گـردد كـه فعاليـت       اكستازي منجر به افزايش دمـاي بـدن مـي         

كند   افزايش دما كمك مي     اين يزيكي و گرماي محيط به    فشديد  
  هــاي تيروئيــدي  مطالعــات ديگــر مويــد تــاثير هورمــون ).15(

 در افزايش دماي بدن به دنبال مصرف داروي اكستازي است         
ــ ).16(   توانــد  يعنــوان يكــي از داروهــاي مخــدر م ــ همــرفين ب

دار موجـب كـاهش      صـورت معنـي   ه  در مرحله بلوغ جنسي ب ـ    
  هـاي   هـاي ثانويـه و بـالغ و افـزايش فوليكـول            تعداد فوليكـول  

  ).13( تحليل رفته گردد
توانــد موجــب كــاهش رشــد و نمــو      نيكــوتين نيــز مــي  

. هـاي گرانولـوزا گـردد      هاي تخمـدان و مـرگ سـلول        فوليكول
توانـد از    هاي مخدر مـي   عنوان يكي از دارو    ه مرفين ب  ،همچنين
براسـاس   ).13( گذاري موش صحرايي جلوگيري نمايـد      تخمك

مطالعات انجام شده روي مت آمفتامين مشخص شده كه ايـن           
جـر بـه     يعني با مقادير پـايين من      .اي دارد  دارو اثرات دو جانبه   

 و با مقادير بـالا منجـر        FSH افزايش قابل توجه سطح سرمي    
 چنانكـه در مطالعـه      ).17(گـردد    به كاهش قابل توجـه آن مـي       

 باعث كاهش   B  نيز افزايش دوز دارو در گروه تجربي       حاضر
 با كـاهش دوز دارو      Aهاي بالغ نسبت به گروه تجربي        تخمك
 هـايي چـون     بيـان گليكـوپروتئين    FSH افـزايش    ،همچنين .شد

Inhibin    دنبال بيـان آن ميـزان       ه  دهد كه ب    را افزايش ميFSH 
 در گروه حداكثر دوز دارو كـاهش        حتمالاًا. كند كاهش پيدا مي  

FSH به علت فعال شدن اين مكانيسم است .  
توان نتيجه گرفـت كـه مـصرف          مي حاصلبا توجه به نتايج     
ـ صها اثـرات مخربـي بـر محـور هيپوفيز ـ    طولاني مدت اين قر 

 بــر  كــه هــم از طريــق تــداخلات عملكــردي؛ كنــدگنــاد اعمــال
هـاي تناسـلي     ر انـدام  ها است و هم اثرات مستقيمي ب ـ      هورمون

هاي بالغ حاصله در مجـاورت        تخمك ،در مطالعه حاضر   .دارد
اســپرم قــرار گرفــت و نتيجــه لقــاح در گــروه كنتــرل تفــاوت  

 ولـي در مقايـسه دو   ،هـاي تجربـي داشـت    داري با گروه   معني

اح تفـاوت   گروه تجربي با حداكثر و حداقل دوز دارو نتيجه لق         
محققـين مطالعـه    ا فرضـيه     ايـن نيـز ب ـ     .داري نشان نداد   معني

براسـاس تحقيقـات مـشابه روي اثـر         .  مطابقت نداشت  حاضر
 گزارش حاصله حاكي از اثـر سـوء         ،تجويز مرفين بر باروري   

شامل (هاي جنسي و هيپوفيزي  مواد مخدر بر ترشح هورمون    
تغيير در ميزان نور اپي نفرين هيپوتالاموس و كـاهش سـطح            

هـاي جنـسي     اد سلول  سبب كاهش تعد    بود كه  )LHپلاسمايي  
 در تحقيـق    .شود  مي ه اين ترتيب باعث ايجاد ناباروري      ب ؛شده

 ،mg/ml1/0، 01/0فوق نيز بـا تجـويز مـرفين بـا سـه غلظـت               
 به سـه گـروه مـورد مطالعـه، طبـق نتيجـه حاصـله در                 05/0

 دريافـت   )mg/ml 01/0( كمتـرين دوز      بـا  گروهي كه مـرفين را    
  ).18(ست  بيشتر بوده ا كاهش باروري،اند كرده

تحقيــق ديگــري روي زنــان جــوان مــصرف كننــده داروي  
اكستازي نشان داد كه اين دارو با بر هم زدن نسبت چربي به      

هاي استروژن و رقيق نمـودن خـون و ايجـاد            سطح هورمون 
ــي   ــا م ــادل الكتروليته ــدم تع ــصبي و   ع ــستم ع ــد در سي   توان

يـن  بـه ا  و همكـاران    Nash).19(توليد مثل اختلال ايجـاد كنـد   
ــرون    ــب ن ــث تخري ــستازي باع ــه اك ــيدند ك ــه رس ــاي  نتيج ه

ــي   ــصاب م ــستم اع ــروتونرژيك سي ــستم   س ــود، روي سي ش
) . 16(كنــد   اثــر دارد و تغييــرات دمــايي ايجــاد مــيانــدوكرين

هاي نورودژنرايتو افزايش مرگ     ترين علامت در بيماري    شايع
هـاي عـصبي در قـسمت مركـزي يـا محيطـي سيـستم                سلول

گــردان مثــل  جــه اينكــه مــواد روانجالــب تو. عــصبي اســت
) ريزي شـده سـلولها      مكانيسم مرگ برنامه  (اكستازي آپوپتوز   

  ).19(د نكن را القا مي
هـاي   آخرين نكته وجود التهـاب و پرخـوني تخمـدان مـوش           

تـرين و    طبق مطالعات انجام شـده از شـايع       .  بود وه تجربي گر
خطرناكترين عوارض مصرف اكستازي افـزايش دمـاي بـدن          

دنبال افـزايش دمـا دچـار صـدمه          ههاي تخمدان ب   لولس. است
 ،هـاي صـدمه ديـده در واكـنش بـه تخريـب             د و سلول  ونش مي

كنند كه منجر به پرخوني و التهاب و ادم          اينترلوكين ترشح مي  
داروي آمفتـامين همچنـين موجـب آزاد شـدن           .گـردد  آنها مي 
شود كه باعث بـروز اثـرات        نفرين از انتهاي عصبي مي     نوراپي

همزمـان بـا تحريـك سـمپاتيك        . گـردد  ريك سـمپاتيك مـي    تح
توسط اعصاب، اپي نفرين از غده فوق كليه نيز ترشح و باعث            
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د كه شامل تنگ كردن عروق تخمـدان و     شو افزايش اثر آن مي   
توانـد   تجـويز مـرفين مـي     ). 2( هـاي آن اسـت     صدمه به سلول  

باعث كاهش وزن و اندازه تخمدان و در نتيجه كاهش عملكرد           
 شود و با كـاهش كـارآيي تخمـدانها باعـث كـاهش قـدرت        آن

  ). 18( هاي ماده معتاد گردد توليد مثل در موش
شود و  نظمي در سيكل تخمداني نيز مي تجويز مرفين باعث بي

گيري جـسم زرد     با مهار آزاد شدن هورمون لوتئيني بر شكل       
همچنين مرفين با كـاهش وزن      . استو تكوين فوليكولها موثر     

د و سـيكل  ن ـك مـي بر فعاليت استروژن سازي آن اثـر        تخمدان  
شـود كـه تمـامي ايـن عـوارض در            نامنظم تخمداني باعث مي   

 در توليـد تخمكهـا و در نتيجـه كـاهش             و كاهش  جهت اختلال 
  ).18( پيش برودباروري 

  
  نتيجه گيري

تزريـق داروي اكـستازي در مـوش        به نظـر مـي رسـد كـه          
 قـدرت بـاروري اثـر     تواند روي كيفيـت تخمـك و متعاقبـاً            مي

ــزايش دوز مــصرفي،   در ايــن مطالعــهاگرچــه. بگــذارد ــا اف  ب
تزريــق  ،داري پيـدا نكــرد  تغييـر معنــي مرفولوژيــك  اخـتلالات 

ايجـاد اخـتلالات     داروي اكستازي باعث كاهش ميزان بلـوغ و       
   همچنـين   .گـردد  مـي هاي آسپيره شـده      تخمكدر  مرفولوژيك  

 بـاروري    زمينـه  درتوانـد    رسـد كـه ايـن دارو مـي         به نظر مي  
 مطالعات بيـشتر . بالغ آزاد شده اختلال ايجاد نمايد  هاي   تخمك

ــر   در ــستازي ب ــش داروي اك ــين و  خــصوص نق ــشكيل جن  ت
  .گردد گزيني پيشنهاد مي لانه
   

  قدرداني تشكر و
از حمايت مالي معاونـت محتـرم پژوهـشي دانـشگاه علـوم             

 زد و شـهيد صـدوقي ي ـ    ـ درمـاني      و خدمات بهداشتي  پزشكي  
 عضو هيئت علمي ،يزد IVF اري صميمانه مسئولين مركزهمك

 آقايجناب موسسه آموزش عالي جهاد دانشگاهي استان يزد    
سـركار  مـسئول دبيرخانـه      نيـز  ماعيلي و  مير اس  سيد محسن 

  . شود  شكر ريز صميمانه تشكر مي نسرينخانم
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