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 چکیده

ومورفومتری بافت تغییرات هیست تستسترون ومنظور بررسی تأثیر سمی لیتیوم بر میزان تغییرات سطح سرم هورمون مطالعه حاضر به            

ده با کربنات دنیا آمهنوزادان موش صحرائی ب. باشدویژه بر روند اسپرماتوژنز آن در بیضه نوزادان موش صحرائی از طریق شیر مادر میهبیضه ب

گرم بر کیلوگرم از طریق داخل میلی 088توسط روز در میان با دوز مطور متوالی یکروز( به 12لیتیوم، از روز اول تا پایان دوره شیردهی )

های بافت روش الایزا انجام شد. نمونههب Free Testosteron صفاقی به مادران شیرده تزریق شد. آزمایش هورمونی توسط کیت های

 Mean±SE صورتبهها آمیزی شده و زیر میکروسکپ نوری مورد بررسی قرار گرفت. دادهروش هماتوکسیلین و ائوزین رنگبیضه به

جهت مقایسه وجود اختلاف بین دو گروه  SPSS21 افزارتوسط نرم T-TEST ها از روش آنالیز آماریبیان شد و تجزیه و تحلیل داده

یضه، ساز بافت بعمل آمده در مطالعه حاضر سطح هورمون تستوسترون خون، ضخامت قطر لوله منیهاز نتایج ب استفاده شد. و شاهد تیمار

اما اثر تراوش دارو در  .دست آمدهب و شاهد تیمارهای داری بین گروههای نوزاد اختلاف معنیهای موشها نوزاد و وزن بیضهل بیضهطو

اسپرماتوژنز  1و میوز  2چنین وقوع تقسیمات میوز هم .داری نداشتنوزادان اختلاف معنی Repopulation Indexشیر مادر بر ضریب 

دست آمده حاکی از هکه در گروه تیمار روند اسپرماتوژنز کامل نشده بود. در مطالعه حاضر نیز نتایج بحالیرخ داده بود در شاهدگروه 

 .اشدبدنبال تراوش کربنات لیتیوم در شیر مادر بود که مطابق با یافته تحقیق فوق میهتوقف و به تعویق انداختن فرایند اسپرماتوژنز ب
 

 شیر مادر، کربنات لیتیوم، موش صحرائی بیضه، کلمات کلیدی:

    sajjad.hejazi@iaut.ac.ir   :نیکی نویسنده مسئولپست الکترو* 
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 مقدمه
 سديم، پتاسيم، قليائي فلزات خانواده از است فلزي ليتيوم       

 طريق از ولي شودنمي يافت محيط در آزاد صورتبه كه منيزيوم

 و گرددمي بدن وارد سبزيجات و معدني هايغذاها، آب بعضي

(. Opresko ،5991) باشدمي گرمميلي 7 روزانه آن دريافت ميزان

جوشكاري،  سازي،باطري خودروسازي، صنايع در فلز اين تركيبات از

، Opresko)  شودمي زيادي استفاده سازيسراميك و كاريلحيم

  ليتيوم كربنات آن تركيب ترينمصرف پر اكنون(. هم5991

 افسردگي و سايكوز مانيا، دوقطبي، اختلالات درمان در كه باشدمي

 تقريباً دارو (. اينAllison ،5999و  Jackson) رودمي كاربه ماژور

 راحتيبه و شده جذب سيستم گوارشي طريق از كامل طوربه

 سرمي غلظت كهطوريبه كند عبور جفتي خوني سد از تواندمي

 شير در تواندمي چنينهم .گرددمي يكسان جنين و مادر در آن

 سرمي غلظت نصف شير در آن ميزان و شده ترشح نيز مادر

 سازمان بنديطبقه (. در7007همكاران،  و Pienelli) شود مادر

 دارد قرار (D) گروه جزو دارو متحده اين ايالات داروي و غذا

 انسان جنين براي خطر وجود بر مبني شواهدي كه معني بدين

 اجتناب بارداري زمان در را آن استفاده دارو منافع اما دارد وجود

 از كامل طوربه تقريباً دارو (.  اين5121، خدام) نمايدمي ناپذير

 از عبور توانايي راحتيبه و شده جذب گوارشي سيستم طريق

 مادر در آن سرمي غلظت كهطوريبه داشته، را جفتي خوني سد

 ترشح نيز مادر شير در ليتيوم چنينهم .گرددمي يكسان جنين و

 شده گزارش مادر سرمي غلظت نصف شير در ميزان آن و شده

دارد كه مطالعاتي وجود  (.7050و همكاران، Oszukowska) است

دهد مي اثر سمي ليتيوم را بر بافت بيضه و اسپرماتوژنز نشان

(Nokhbatolfoghahai و Parivar، 7009.)Uma   و همكاران

(5999)،  Winchester اند چنين بيان كرده (،5990همكاران ) و

 ،دليل شباهت تركيب شيميايي كه به كلسيمهليتيوم بكه 

با اين عناصر در داخل سلول رقابت  ،سديم و پتاسيم دارد ،منيزيوم

ر چنين تغيينموده و از طرفي باعث مهار تشكيل اينوزيتول و هم

وان گردد كه شايد بتميموجب نيز  را هادر متابوليسم كاتكولامين

 ها مربوطتغييرات رشدي حاصل از ليتيوم را به اين مكانيسم

ر يت محواي كه بر فعاله بر تأثير كاهندهلاوع موليتي .دانست

 محرک هايهورمون توليد و داشته گناد -هيپوفيز -موسلاهيپوتا

دهد در مكانيسم ديگري مستقيماً اسپرماتوژنز را كاهش مي فرايند

 گذارد ناشيجاي ميكند و عوارض عميقي كه بهبر بيضه اثر مي

 دليل قابليت عبور از سد خونيباشد. اين يون بهاز اين تأثير مي

هاي جنسي در حال تكوين اثر داشته مستقيماً بر سلولاي بيضه -

كردن چرخه رشد و تمايز سلولي بلوغ و آزاد شدن و با متوقف

ند و كفر را مختل مي هاي اسپرماتوزوآ از اپيتليوم سمينيسلول

ود، شمي روزانه توليدي كل اسپرم تعداد كاهش از اين طريق موجب

 ر بلندمدت با عوارضي م دوكننده ليتيمردان مصرفدر نتيجه 

چون كاهش فعاليت استروئيدسازي و كاهش بازده فرايند هم

  (.5991و همكاران،  Bagetta) نز مواجه خواهند شدژاسپرماتو

 ميزان بر ليتيوم تأثير سمي  بررسي منظوربه حاضر مطالعه لذا

 تريهيستومورفوم تغييرات و تستسترون هورمون سرم سطح تغييرات

ويژه بر روند اسپرماتوژنز آن در بيضه نوزادان موش هبافت بيضه ب

 باشد.صحرائي از طريق شير مادر مي

 

 هامواد و روش
  ماده آبستن صحرائي موش سر 70 روي بر تجربي مطالعه اين       

 از هفته 57 سن و گرم 710 تا 700 وزني محدودهبا ويستار نژاد 

 اسلامي واحد مرندآزاد  دانشگاه آزمايشگاهي حيوانات پرورش مركز

 آزمايشگاهي حيوانات دارينگه بخش در هاموش .شد خريداري

 آشاميدني، آب روشنايي، نظر از كه تبريز واحد اسلامي آزاد دانشگاه

 بود استاندارد هايروش مطابق هاقفس كفپوش و غذا رطوبت،

گروه  7طور تصادفي به هاي ماده آبستن بهموش شدند. دارينگه

 تايي تقسيم شدند. 50

نوزادان در گروه تيمار با كربنات ليتيوم، دنيا آمدن هبعد از ب       

روز طور متوالي يكروز( به 75از روز اول تا پايان دوره شيردهي )

گرم بر ميلي 900دوز مياني در ميان داروي كربنات ليتيوم 

ق (  به مادران شيرده از طري7001و همكاران،   Thakurكيلوگرم )

به همان حجم داخل  شاهدداخل صفاقي تزريق شد و به گروه 

بعد از اتمام زمان دوره شيردهي  صفاقي آب مقطر تزريق شد.

 از و كرده هوشبي كلروفرم با را هاآن گيري،خون جهتابتدا 

  جهت سنجش سطح سرمي هورمون تستسترون هاآن قلب

 هاآن سرم و شده سانتريفيوژ هانمونه آن، از پس .گيري شدخون

 سرعت با سانتريفيوژ توسط خون هاينمونه سرم .شد جداسازي

درجه  10 دماي در دقيقه 51 مدتبه و دقيقه در دور 7100

 به هاآن همه بود قرار كه زماني تا هاسرم شدند. جداگراد سانتي

 گراد منجمدسانتي درجه 71- دماي در شوند فرستاده آزمايشگاه

 هايكيت توسط خوني هاينمونه تمامي در هورموني آزمايش .شدند

Free Testosteron در نهايت  شد. انجام الايزا روش وسيلههب

كشته  (Cervical Dislocation) روش قطع نخايي گردنهها بموش

 wtbمدل ل توسط ترازوي ديجيتا ه وها جداسازي شدبيضه شدند.

ها گرم وزن آن 05/0با دقت  ،(لهستان radwagساخت شركت )
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درصد بافر قرار  50ها در محلول فرمالين نمونه محاسبه شد.

گرفتند و بعد از طي مراحل معمول تهيه مقاطع بافتي، با روش 

آميزي شده و زير ميكروسكپ نوري هماتوكسيلين و ائوزين رنگ

ورد بررسي م ساخت كشور ژاپن( ،Eclipse E700)مدل  نيكون

پارامترهاي  ،00و با لنز  توسط عدسي مدرج خطي قرار گرفت و

بيان  Mean±SEصورت ها بهداده .كمي مورد ارزيابي قرار گرفتند

  T-TESTها از روش آناليز آماريشد و براي تجزيه و تحليل داده

 جهت مقايسه وجود اختلاف بين دو 51SPSS افزارتوسط نرم

تيمار شده با كربنات ليتيوم استفاده شد. مقدار  و شاهدگروه 

50/5p< ها در نظر دار بودن بين گروهبراي تعيين سطح معني

ساز با سطح مقطع يكسان )از هاي منيگرفته شد. ضخامت لوله

يري گزهشكل( زير ميكروسكوپ توسط عدسي مدرج مورد اندا نظر

 Repopulation) شاخص تعداد ضريب محاسبه براي شد. گرفته قرار

Index) هايسلول به فعال اسپرماتوگوني هايسلول نسبت 

 ساز محاسبه گرديد. برايهاي منيفعال در لولهغير اسپرماتوگوني

 ساز شمارش گرديدهاي منيمقطع لوله 700اين كار نيز بيش از 
(Meistrich ،7001 و همكاران.) 
 

 نتایج
 هورمون سرمی سطح بر اثر - نتایج بیوشیمیایی       

 هورمون تستسترون خون در گروهسطح سرمي  تستسترون :

ليتر و در نانوگرم بر ميلي 017/5±190/0 شاهدهاي نوزاد موش

 92/0±571/0 كربنات ليتيومهاي نوزاد تيمار با گروه موش

 دست آمده اختلافهمحاسبه شد. در اعداد ب ليترنانوگرم بر ميلي

 (.5()جدول>01/0p)داري ديده شد معني

از ساثر بر ضخامت قطر لوله منی -شناسیریختنتایج        

 ساز بافت بيضه در گروهضخامت قطر لوله مني بافت بیضه:

هاي گروه موشو در  97/501±517/1 شاهدهاي نوزاد موش

محاسبه  ميكرومتر 15/570±019/1 كربنات ليتيومنوزاد تيمار با 

 (p>01/0) شد ديده داريمعني اختلاف آمده دستهب اعداد در شد.

 (.5)جدول

طول بيضه چپ  های نوزاد:های موشاثر بر طول بیضه       

گروه متر و در ميلي 11/0±50/0 شاهدهاي نوزاد موش در گروه

 مترميلي 22/1±09/0 كربنات ليتيومهاي نوزاد تيمار با موش

داري ديده شد معنيدست آمده اختلاف همحاسبه شد. در اعداد ب

(01/0p<5()جدول.) 

وزن بيضه چپ در  های نوزاد:های موشاثر بر وزن بیضه       

  هايگروه موشگرم و در  75/0±005/0 شاهدنوزاد  هايموش گروه

محاسبه شد. در گرم  59/0±005/0 كربنات ليتيومتيمار با نوزاد 

 (>01/0p)داري ديده شد دست آمده اختلاف معنيهاعداد ب

 (.5)جدول

 :(Repopulation Index)اثر بر ضریب شاخص تعداد        
 97/5±579/0 شاهدهاي نوزاد موش گروه در تعداد خصشا ضريب

 25/5±009/0 كربنات ليتيومهاي نوزاد تيمار با گروه موش و در

داري ديده نشد دست آمده اختلاف معنيهمحاسبه شد. در اعداد ب

(01/0p>5()جدول.) 

 

 و تیمار شده با کربنات لیتیوم شاهدهای نوزاد موشهای : مقایسه میانگین پارامترهای کمی در گروه1جدول

 (متغیرها) هاگروه
 نوزادان نرمال

 11تعداد=

 نوزادان تیمار شده با کربنات لیتیوم

 11تعداد=

 b190/0±017/5 a571/0± 92/0 يتر(لسطح سرمي هورمون تستسترون )نانوگرم بر ميلي

 b517/1±97/501 a019/1±15/570 ساز )ميكرومتر(ضخامت قطر لوله مني

 b50/0± 11/0 a 09/0±22/1 متر(طول بيضه چپ )ميلي

 b005/0± 75/0 a005/0± 59/0 وزن بيضه چپ )گرم(

 a579/0±97/5 a009/0±25/5 شاخص تعدادضريب 
 .(p>01/0)باشد دار مياختلاف معنيدر هر ستون نشانگر  انگليسيحروف                

 
تي هاي بافسازي نمونهبعد از آماده نتایج تغییرات بافتی:       

كوپ نوري )نيكون مدل( مورد ها را در زير ميكروسبيضه، آن

 هاي ، لوله شاهدهاي گروه در نمونه بررسي  قرار داده شد.

اسپرماتوگني در هاي جنسي ساز بافت بيضه داراي سلولمني

 فعال قابل مشاهد بود. اي از دو نوع فعال و غيربخش قاعده

اي كروي و هيپركروماتيك هاي اسپرماتوگني فعال با هستهسلول

 تر و يوكروماتيكفعال با هسته كشيدههاي غيراز اسپرماتوگني

رين تهاي اسپرماتوسيت اوليه كه بزرگسلول .قابل تفكيك بودند

باشند با هستة بزرگ و سيتوپلاسم اسپرماتوژنز ميهاي ردة سلول

اي با اشكال مختلف مشاهده وسيع با طرح كروماتين داخل هسته
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هاي جنسي در اپيتليوم ها در رده دوم از سلولاين سلول شد.

هاي گرد و كوچك هاي اسپرماتيد با هستهزايگر قرار دارند. سلول

هاي غيرجنسي سلول دارند.ساز قرار هاي منيدر حفره مياني لوله

اي ههاي جنسي اسپرماتوگني با هستهسرتولي، لابلاي سلول

چنين هم روشن سه گوش با هستك مشخص مشاهده بودند.

  هايتوده طورهب بينابيني فضاي در نيز لايديگ هايسلول

اي يوكروماتين كروي و سيتوپلاسمي اسيدوفيلي هسته با تاييچند

هاي بافت ترين رويدادي كه در نمونهمهمقابل مشاهده بودند. 

 7و ميوز  5ثبت گرديد وقوع تقسيمات ميوز  شاهدبيضه گروه 

هاي جنسي از اسپرماتوگني رده سلول كهطوريهاسپرماتوژنز بود. ب

هاي نوزاد انجام شده تا خود اسپرماتيد در اين مقطع از سن موش

ي هاتيمار، سلولهاي بافت بيضه از گروه در بررسي نمونه بود.

د. ساز ديده شدنفعال در قاعده لوله منياسپرماتوگني فعال و غير

ها با ويژگي جنسي سرتولي در بين اين سلولي غيرهاو سلول

اي هدر رده دوم سلول ها قابل شناسايي بودند.اين سلول ريختي

اسپرماتوسيت اوليه وجود داشت با اين تفاوت نسبت به گروه 

هاي جنسي در لايه زايگر لوله مي جمعيت سلولكه تما شاهد

خود اختصاص داده ها( بهنظر از اسپرماتوگني)با صرف سازمني

ي هاهاي اسپرماتيد در لوله، سلولمورد مطالعه هاينمونه در بودند.

اي هلوله شناسيريختظ از لحا ساز گروه تيمار ديده نشدند.مني

نامنظمي نسبت به گروه ساز در گروه تيمار شكل هندسي مني

هاي لايديگ در گروه پراكندگي توده سلول مشاهده شد. شاهد

 در سطح كمي مشاهده شد. شاهدتيمار نسبت به گروه 

 

ش موساز بافت بیضه نوزاد های منینمای میکروسکپی از لوله :1شکل  

 (،5ساز)هاي مني: شكل هندسي منظم ديواره لولهشاهد گروه-الفسوری. 

هاي اسپرماتيدي در مركز (، حضور سلول7هاي رده اسپرماتوسيتي)تقسيم سلول

هاي ( و سلول0هاي لايديگ واقع در فضاي بينابيني)توده سلول (،1لومن)

گروه تيمارشده با كربنات ليتيوم: -ساز. بهاي منيميواپي تليال در ديواره لوله

هاي پراكندگي سلول (،5ساز)هاي منيم ريختگي شكل هندسي ديواره لولههبه

ي هاهاي رده اسپرماتوسيتي و عدم وجود سلولپراكندگي سلو (،7اسپرماتوگني)

، H&Eآميزي )رنگ (،0هاي لايديگ)( و كاهش توده سلول1اسپرماتيدي)

 برابر(.000 ×نمائيبزرگ

موش ساز بافت بیضه نوزاد : نمای میکروسکپی از لوله منی2شکل  

هاي تقسيم سلول (،5) هاي اسپرماتوگني: سلولشاهد گروه-الف. سوری

هاي اسپرماتيدي در مركز لومن و تكميل (، تجمع سلول7) اسپرماتوسيت اوليه

 هاي اسپرماتوگنيگروه تيمارشده با كربنات ليتيوم: سلول-(. ب1اسپرماتوژنز)

 هاي اسپرماتيديهاي اسپرماتوسيت اوليه و عدم وجود سلول(، تقسيم سلول5)

 برابر(.5000 ×نمائي ، بزرگ H&Eآميزي)رنگ( 7)

 

 بحث 
 اسپرماتوگوني آن در كه است پويا فرايند يك اسپرماتوژنز       

 به تبديل ميوز تقسيم 7 و ميتوز تقسيم 50 تحت ديپلوييد

 اين .(5990 و همكاران،Russel ) شودمي هاپلوييد اسپرماتوزواي

 موش در كه دارد ادامه عمر پايان تا و شده شروع بلوغ از فرايند

 هااسپرماتوگوني (.Brinster، 7007) ستا روز 50 انسان در و روز 11

 همان در بنابراين دارند، قرار سازمني هايلوله پايه غشاي روي

. (Rooij ،5991و  Tegelenbosch) يابندمي تمايز و تقسيم محل

 هيستومورفومتريالعه حاضر در بخش عمل آمده در مطهاز نتايج ب

هاي هاثر بر طول بيض ساز بافت بيضه،اثر بر ضخامت قطر لوله مني

هاي نوزاد اختلاف هاي موشاثر بر وزن بيضه هاي نوزاد وموش

 دست آمد كه نشانهو تيمار ب شاهدهاي داري بين گروهمعني

دهنده تراوش دارو از شير مادر و انتقال آن به نوزادان در حال 

باشد. اما اثر تراوش دارو پذيري دارو بر اين پارامتر ها ميرشد و اثر

 Repopulation Index شاخص تعدادبر ضريب در شير مادر 

تواند مرتبط با دوز يا داري نداشت كه مينوزادان اختلاف معني

هاي بر روي موشاي يك مطالعه در .زمان تجويز دارو دانست مدت

اهش م در كومدت كربنات ليتي لانيتأثير استعمال طو ،صحرايي

 همكاران، و Miraglia) باروري جنس نر را ثابت نموده است

( 5197حسيني و همكاران )در تحقيقي كه توسط سيد (.7055

 00صورت گرفت، كربنات ليتيوم در وزن، طول بيضه در پايان 

داري را نشان داد ولي عرض بيضه اثر كاهش معنيروز درمان 

و همكاران  Thakurان نداد. در مطالعه داري نشكاهش معني
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هاي بالا و پايين كربنات ليتيوم بر روي اندام ( با دوز7001)

چنين بيان نمودند كه كربنات هاي صحرائي تناسلي نر موش

گرم( و در معرض گرم بر كيلوميلي 5500-900) ليتيوم با دوز بالا

كاهش داري بر روز( آن اثر معني 90) طولاني مدت قرار دادن

 تانتايج تحقيق هاي جنسي دارد.وزن اندام و ديديماپي بيضه، حجم

طول بيضه همراه  فوق با نتيجه مطالعه حاضر كه با كاهش وزن و

اثر تحقيق در  (5199) همكاران دوست ورفيق شد مطابقت دارد.

به م اند كه ليتيومياني گزارش شده كردهدوز  با كربنات ليتيوم 

جفتـي عبوركرده و بـه جنـين  -ند ازسـدخونيتواراحتي مي

 انتقال به نوزاد . در مطالعه حاضر نيز تراوش دارو به شير وبرسد

 همكاران و Winchester ،(5999و همكاران ) Uma گزارش شد.

 دليل شباهت تركيبهليتيوم ب اند كهچنين بيان كرده (5990)

با اين  ،داردسديم و پتاسيم ، منيزيوم ،شيميايي كه به كلسيم

عناصر در داخل سلول رقابت نموده و از طرفي باعث مهار تشكيل 

نيز  ار هاچنين تغيير در متابوليسم كاتكولاميناينوزيتول و هم

گردد كه شايد بتوان تغييرات رشدي حاصل از ليتيوم ميموجب 

 ،(5995و همكاران ) Marathe. مربوط دانست هارا به اين مكانيسم

Smithberg و Dixit (5997) هاي ناهنجاري كه اندنموده بيان چنين

كه مادرانشان  هاييماكروسكوپيك متعددي در جنين رت و موش

 ،رخ داده استاند قرار گرفته )با دوز بالا( كربنات ليتيوم در معرض

فصل نقايص م ،سينداكتيلي ،توان به ايجاد شكاف كاماز جمله مي

كوتاهي و تغيير شكل  ،خميريمغز ، هاشدن دندهموجي ،مچ پا

دوست رفيق در مطالعه. از طرفي ها اشاره نمودهاي انداماستخوان

هاي در جنين ماكروسكوپي ناهنجاري گونههيچ (5199) و همكاران

. در مطالعه حاضر تراوش دارو گروه آزمايش و شاهد مشاهده نشد

اي هيگرم بر كيلوگرم باعث ايجاد ناهنجاميلي 900به شير با دوز 

 ماكروسكوپيك نگرديد.

اي كه از مشاهدات ميكروسكوپي در مطالعه ترين نتيجهمهم       

 5وقوع تقسيمات ميوز  شاهددست اين بود كه درگروه هحاضر ب

هاي كه رده سلولطوريهاسپرماتوژنز رخ داده بود. ب 7و ميوز 

ه در كحاليدر جنسي از اسپرماتوگني تا خود اسپرماتيد ديده شد.

ن كه ايجايياز آن ار روند اسپرماتوژنز كامل نشده بود.گروه تيم

باشد تراوش دارو از به سطح هورمون تستسترون ميروند واسطه 

شير و انتقال آن به نوزادان از طريق اختلال در سطح هورموني 

تستسترون توانسته اين روند را مختل نمايد. مطالعات انجام شده 

( در مورد عوارض 7001و همكاران ) Allagui گوياي آن مي باشد.

جانبي غلظت سرمي پايين ليتيوم بر عملكرد جنسي، تيروئيد و 

و ماده انجام شد نشان داده شد كه با درمان  هاي نركليه در رت

 اسپرماتوژنز و يافت كاهش تستسترون سطح ليتيوم

مطالعه در  خواني دارد.متوقف شد كه با مطالعه حاضر هم

( چنين گزارش شد كه كربنات 5197) انسيدحسيني و همكار

سبب اختلال در   FSHو  LHليتيوم از طريق كاهش سطح

(، 7005و همكاران ) Allaguiدر مطالعه  .شوداسپرماتوژنز مي

ها و سطح خوني رشد رتبيان شده است كه تغييرات چنين 

مزمن با  هاي تحت درمانهاي جنسي و تيروييد در رتهورمون

كه سطح سرمي تستسترون  اين امر بود دهندهها نشانليتيوم، داده

هاي نر تحت در رت 79و 75و 50و 2هاي و استراديول بعد از روز

م وليتي .درمان تستسترون كاهش يافت و اسپرماتوژنز متوقف شد

 موسلاهيپوتا اي كه بر فعاليت محوربر تأثير كاهنده هلاوع

حرک فرايند هاي مگناد داشته و توليد هورمون-هيپوفيز-

در مكانيسم ديگري مستقيماً بر  ،دهداسپرماتوژنز را كاهش مي

گذارد ناشي از كند و عوارض عميقي كه به جاي ميبيضه اثر مي

 دليل قابليت عبور از سد خونيباشد. اين يون بهاين تأثير مي

هاي جنسي در حال تكوين اثر داشته اي مستقيماً بر سلولبيضه-

شدن چرخه رشد و تمايز سلولي بلوغ و آزادكردن و با متوقف

د و از كنفر را مختل ميهاي اسپرماتوزوآ از اپيتليوم سمينيسلول

 ود،شمي هش تعداد كل اسپرم توليدي روزانهاين طريق موجب كا

 مدت با عوارضي م در بلندوكننده ليتيمردان مصرف در نتيجه

فرايند چون كاهش فعاليت استروئيدسازي و كاهش بازده هم

(. در 5991 ،و همكاران Bagetta) نز مواجه خواهند شدژاسپرماتو

دست آمده حاكي از توقف و به تعويق همطالعه حاضر نيز نتايج ب

ير دنبال تراوش كربنات ليتيوم در شهانداختن فرايند اسپرماتوژنز ب

 باشد.مادر بود كه مطابق با يافته تحقيق فوق مي

ند اسپرماتوژنز با وزن تحقيقات نشان داده است كه فرآي       

ه ب هابيضهوزن حاضر  ارتباط مستقيمي دارد. در مطالعه هابيضه

داري كاهش يافته است كه آثار آن بر روي اسپرماتوژنز طور معني

ه دهد كنتايج اين پژوهش اين گونه نشان ميمشاهده بود و قابل 

از طرفي ليتيوم موجب كاهش  است.اسپرماتوژنز  اختلال در

هاي تستوسترون شده است كه شروع و دوام اسپرماتوژنز هورمون

هاست اين احتمال وجود دارد اثر سوء وابسته به اين هورمون

ين مستقيم وابسته به اصورت غيرليتيوم بر روي اسپرماتوژنز به

باشد كه در اين تجربه كاهش ويژه تستوسترون ها بههورمون

 .تجربي نشان داده است داري در گروهمعني
 

 منابع
گرگانی، قنبری ؛موسوی، م. ؛سهرابی، م. ؛سیدحسینی،  ح. .1

اثر  .1932ز.،   ،و حسینی زاده، س.مظوم ؛سرشار، س. ؛م.



  ....در صحرائی موش نوزاد بیضه بافت بر (Lithium Carbonate) لیتیوم کربنات اثر مطالعه                           طلوع و حجازی

25 
 

 هاي هيپوفيزي وليتيوم بر سطح تستوسترون، گنادوتروپين

ساختمان بافتي تستيس در موش صحرايي نر بالغ. مجله دانشكده 

 .599تا  595صفحات  ،772 شماره پزشكي اصفهان.

ثاقب، ح. و محمودزاده ؛حیدری، ز. ؛دوست، ه.رفیق .2

اثرات فيتوتوكسيك كربنات ليتيوم بر  . 1911م.،  سربیشگی،

 .پارامترهاي رشد دوره جنيني در موش صحرائي آزمايشگاهي

 .575تا  551صفحات  ،7، شماره 1سال  .طبيب شرق

داروهاي ژنريك ايران. چاپ سوم. انتشارات  .1939خدام، ر.،  .9

 صفحه. 709اشارات. 

4. Allagui, M.S.; Hfaiedh, N.; Vincent, C.; Guermazi, F.; 
Murat, J.C. and Croute, F., 2002. Changes in growth rate 

and thyroid- and sex-hormones blood levels in rats under 

sub-chronic lithium treatment. Hum Exp Toxicol. Vol. 71, 

No. 1, pp: 701-710. 

1. Allagui, M.S.; Hfaiedh, N.; Croute, F.; Guermazi, F.; 

Vincent, C. and Soleilhavoup, J.P., 2001. Side effects of 

low serum lithium concentrations on renal, thyroid, and 

sexual functions in male and female rats. C R Biol.  Vol. 179, 

No. 50-55, pp: 900-955.  

2. Bagetta, G.; Corasaniti, M.T.; Melino, G.; Paoletti, 

A.M.; Finazziagro, A. and Nistico, G., 1339. Lithium and 

Tacrne increase the expression of Nitric Oxide synthase 
Mrna in the Hippocampus of Rat. Biochemical and 

Biophysical research communications. Vol. 592, No. 1, pp: 

5517-5519. 

3. Banerji, T.K.; Maitra, S.K.; Basu, A. and Hawkins, 

H.K., 1333. Lithium-induced alterations in the testis of the 

male roseringed parakeet (Psittacula krameri): evidence for 

significant structural changes and disruption in the 

spermatogenetic activity. Endocr Res. Vol. 71, No.5, pp:  

11-09. 

1. Brinster, R.L., 2002. Germline stem cell transplantation and 

transgenesis. Science. Vol. 795, No. 1125, pp: 7520-7525. 

3. Grinspon, R.P. and Rey, R.A., 2010. Anti-mullerian 

hormone and sertoli cell function in paediatric male 

hypogonadism. Horm Res Paediatr. Vol. 21, No. 7, pp:  

95-97. 

10. Jackson, E. and Allison, J.R., 1313.  Lithium. In: Noji E, 

Gabor DK.Text book of manual of toxicology 

emergencies.5st edition. Yearbook medical publishers. 

Chicago, USA. pp: 157- 15 5. 

11. Marathe, M.R. and Thomas, G.P., 1312. Embryotoxicity 

and teratogenicity of lithium carbonate in wistar rat. 

Toxicolo Lett. Vol. 10, No. 5, pp: 551-570. 

12. Meistrich, M.; Wilson, G. and Porter, K., 2009. 

Restoration of spermatogenesis in DBCP – treated rats by 

hormone suppression, Toxicol. SCi. Vol. 25, No. 7, pp:  

059-075. 

19. Miraglia, E.; De Angelis, F.; Gazzano, E.; Hassanpour, 

H., Bertagna, A.; Aldieri, E.; Revelli, A. and Ghigo, D., 

2011. Nitric oxide stimulates human sperm motility via 

activation of the cyclic GMP/protein kinase G signaling 

pathway Reproduction. Vol. 505, No. 5, pp: 02-10. 

14. Morgan, J.; Golub, M.; Kaufman, F. and Hong, L.L., 

2002.  Evidence on the developmental and reproductive 

toxicity of bromacil lithium salt. Available from: 
www.oehha.ca.gov/prop51/hazard-ident/pdf-zip/bromacil 

HID. 
11. Pienelli, J.M.; Symington, A.J.; Cunningham, K.A. and 

Pase, B.A., 2002.  Case report and review of the perinatal 

implications of maternal lithium use. Am J Obstet Gynecol. 

No. 592, pp: 701-709. 
12. Winchester J.F.; Lithium. In: Haddad L.M. and 

Winchester J.F., 1330. Clinical management of poisoning 

and drug over dose .7nd edition. Sanders. Philadelphia, 

USA. pp: 515-551. 

13. Nokhbatolfoghahai, M. and Parivar, K., 2001. 

Teratogenic effect of lithium carbonate in early development 

of BALB/c mouse Anat Rec. Vol. 795, No. 9, pp: 5099-5095.  

11. Opresko, D.M., 1331. Toxicity summery for lithium. 

Available from: http://rislc.lsd.ornl.gov/lith.shtml. 
13. Oszukowska, L.; Knapska–kucharska, M.; Makarewicz, 

J. and Lewinski, A., 2010. The influence of thiamazole, 

lithium carbonate, or prednisone administration on the 

efficacy of radioiodine treatment (515I) in hyperthyroid 

patients. Endokrynol Pol. Vol. 55, No. 5, pp: 15-55. 

20. Russell, L.D.; Ettlin, R.A.; Sinha-Hikim, A.P. and Clegg, 
E.D., 1330. Mammalian spermatogenesis. In: histological 

and histopathological evaluation of the testis. Edited by 
Russell LD, Ettlin RA, Sinha-Hikim AP, Clegg ED. 

Clearwater, FL, Cache River Press. pp: 5-00. 

21. Smithberg, M. and Dixit, P.K., 1312. Teratogenic effects 

of lithium in mice. Teratology. Vol. 75, No. 1, pp: 719-05.  

22. Tegelenbosch, R.A. and Rooij, D.G., 1339. A quantitative 

study of spermatogonial multiplication and stem cell 

renewal in the C1H/505 F5 hybrid mouse. Mutat Res. Vol. 

790, No. 7, pp: 591-700. 

29. Thakur, S.C.; Thakur, S.S.; Chaube, S.K. and Singh, 

S.P., 2009. Subchronic supplementation of lithium carbonate 

induces reproductive system toxicity in male rat. Reprod 

Toxicol. Vol.52, No. 5, pp: 591-590. 

24. Uma, R.; Chattopadhyay, S. and Mukherjee, B.P., 1333. 

The effects of lithium on reproductive physiology and 
maternal behavior in rats. Indian Journal of Pharmacology. 

No. 15, pp: 105-150.  

21. Winchester, J.F., 1333. Lithium. In: Haddad LM, 

Winchester JF. Clinical management of poisoning and drug 

over dose .7nd edition. Sanders. Philadelphia, USA. pp:  

515-551. 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Miraglia%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20965947
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=De%20Angelis%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20965947
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gazzano%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20965947
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hassanpour%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20965947
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hassanpour%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20965947
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bertagna%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20965947
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Aldieri%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20965947
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Revelli%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20965947
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ghigo%20D%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20965947
http://rislc.lsd.ornl.gov/lith.shtml
http://rislc.lsd.ornl.gov/lith.shtml

