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گزینی در موش سفید بر بافت تخمدان در زمان لانه) mg/kg7/5( بررسی اثر دوز پایین آسپرین 
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8/3/91: ، پذیرش مقاله15/10/90: دریافت مقاله
ها در تکامل فولیکول ها و ساختار جسم با تأثیر بر روي پروستاگلاندیناستروئیدي است کهآسپرین یک داروي ضد التهاب غیر:مقدمه

وضوع بررسی تأثیر دوز پایین آسپرین در زمان لانه گزینی ضروري به نظر می رسد که در تحقیق حاضر به آن با توجه به این م.زرد دخالت دارد
.پرداخته شده است

هاي ماده نژاد موش: هامواد و روشNMRIي کاذب القا شد، گروه قسیم شده و در هر دو گروه بارداربه دو گروه کنترل و تجربی ت
، سپس ها اندازه گیري شدوزن آنها خارج شده، ابتدا حجم وتخمدان5/4رار گرفت، سپس در روز یق با آسپرین قتحت تزر5/4تجربی تا روز 

.انجام گرفتH&Eآمیزي به روش برش هاي سریالی تهیه و رنگ
وزن تخمدان در گروه کنترل : هایافتهgr077/0±3/1و در گروه تجربیgr24/0±55/3وه کنترلو نیز حجم تخمدان در گرmm319/0±
در هر (شمارش شد21/12±15/0و در گروه تجربی 2/6±15/0تعداد جسم زرد در گروه کنترل . بودmm317/0±20/9و در گروه تجربی70/8

رسد تعداد مقاطع عروقی در گروه مربوط به مقاطع عروقی به نظر میدر خصوص مطالعات کیفی). سه مورد تفاوت معنی دار مشاهده شد
.بی نسبت به گروه کنترل افزایش یافته استتجر
دوز پایین آسپرین: گیريبحث و نتیجه)mg/kg5/7( در زمان لانه گزینی با افزایش تعداد جسم زرد بر روند حاملگی اثر مثبت

.ن می شودرسانی بالا و افزایش کارایی تخمداشود، همچنین با افزایش مقاطع عروقی باعث خوندوام جنین میداشته و باعث
گزینی، موش سفید آزمایشگاهیدوز پایین آسپرین، تخمدان، لانه: هاي کلیديواژه.

چکیده
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مقدمه
التهاب غیـر اسـتروئیدي اسـت کـه از          داروي ضد  آسپرین نوعی 

طریق مهار آنزیم سیکلواکسیژناز باعث مهار سنتز پروستاگلاندین مـی          
لیـد مثـل دچـار    تخمدان عضوي است که در طی چرخـه تو    . )1(شود

تحلیل جـسم زرد    ). 2(تغییرات ساختاري و عملکردي زیادي می شود      
در ایـن چرخـه بـوده و نـشان دهنـده            مکانیسمی طبیعی و ضـروري    

پروستاگلاندین ها نیز از متغیرهاي مـؤثر     . کاهش عملکرد سلولی است   
پروسـتاگلاندین هـا باعـث تغییـر در میـزان           . در ایجاد التهاب هستند   

داروهـاي ضـد التهـاب غیـر        . در پستانداران می شـود    تخمک گذاري   
کننـد فراینـد    مـی استروئیدي که بیوسنتز پروستاگلاندین ها را مهـار         

). 3(گذاري را تحت تأثیر قرار می دهندتخمک
ادي پروژسـترون و  جسم زرد یک اندام ترشحی است و مقدار زی        

ند لانه با توجه به اهمیت جسم زرد در فرای). 4(کنداستروژن ترشح می
هـا در فراینـد     لگی و از طرفی نقش پروستاگلاندین     گزینی و ادامه حام   

کننـده  رسد تأثیر آسـپرین کـه مهار      گذاري ضروري به نظر می    تخمک
گزینـی بررسـی    است بر روي جسم زرد در زمان لانـه        پروستاگلاندین  

ست که در نیمه اول بارداري رخ       اي از بارداري ا   گزینی مرحله لانه. شود
). 5(شودخونی بین مادر و جنین برقرار مید و طی آن رابطه دهمی

هایی کـه بـه     و همکارانش نشان داده در موش      Shiffتحقیقات  
قـرار  )mg/kg)5/7 مدت طولانی تحـت تـأثیر دوز پـایین آسـپرین    

). 6(اند سطح پروژسترون نسبت به گـروه کنتـرل بـالاتر اسـت             داشته
هـــاي ننـــدهت مهـــار کنیـــز اظهـــار داشـــCarsonهمچنـــین

باعـث  ) مانند ایندومتاسین و استیل سالیسیلیک اسید     (پروستاگلاندین
هـاي بـاردار   ولانی کردن فعالیت لوتئال در موشتقویت جسم زرد و ط 

نشان داد تعداد جـسم زرد  2005در سال Al-janabi ). 2(شودمی
در فاز دي استروس    )mg/kg)5/7در حیواناتی که دوز پایین آسپرین     

). 7(اند در مقایسه با گروه کنترل افزایش یافته استهدریافت کرد
دهـد کـه دوز پـایین آسـپرین             تحقیقات انجام شده نـشان مـی      

با توجه به ایـن موضـوع       . تواند بر روي جسم زرد تأثیر داشته باشد       می

گزینی ضـروري بـه نظـر       ر دوز پایین آسپرین در زمان لانه      بررسی تأثی 
. ه آن پرداخته شده استرسد که در تحقیق حاضر بمی

هامواد و روش
هـــاي ســـوري مـــاده، نـــژاد در ایــن تحقیـــق از مـــوش 

NMRI)  هفتـه اسـتفاده     6-10با سـن  )، ایران   دانشگاه شهید بهشتی
خانه به مدت دو هفتـه بـراي        ها در شرایط استاندارد حیوان    شد، موش 

ها به دو گروه کنتـرل و       سپس موش . ش با محیط نگهداري شدند    ساز
جربی تقسیم شده و در آنها بارداري کاذب با کشیدن سواپ در ناحیه       ت

در گروه تجربـی بعـد از ایجـاد حـاملگی کـاذب،             . واژن صورت گرفت  
تا آغاز شد و) mg/kg5/7(بلافاصله عمل تزریق آسپرین با دوز پایین   

). 7(برداري بصورت روزانه و در ساعت مشخص ادامـه یافـت          روز نمونه 
زمـان  (پس از ایجاد حاملگی کـاذب     ) ساعت 108(5/4سپس در روز    

. بررسی انجام گرفت) گزینیلانه
هـاي گردنـی کـشته شـده و     حیوانات به روش جابجـایی مهـره      

ها جهت تعیین وزن و حجم و انجام مطالعـات میکروسـکوپی        تخمدان
ها با ترازوي دیجیتـالی و متوسـط        ، متوسط وزن تخمدان   برداشت شد 

مدرج اندازه گرفته شد، به این صورت که ابتدا حجم آنها توسط استوانه
ها به  درج اندازه گرفته شد، سپس تخمدان     حجم فرمالین در استوانه م    

متوسـط  فرمالین انتقال داده شده و تفاوت حجم محاسبه و طبـق آن             
از پردازش بافتی در پـارافین   ها بعد   نمونه. ها بدست آمد  حجم تخمدان 

هاي بافتی تهیه و بـه روش    توم برش گیري شده و سپس با میکرو     قالب
H&Eهاي سریالی تهیه برشها سپس از تخمدان. آمیزي گردیدرنگ

نمونـه هـا بـا      . شد و از هر ده برش یکـی مـورد مطالعـه قـرار گرفـت               
.    فیلـد مـورد بررسـی قـرار گرفـت         5و در هر بـرش       100بزرگنمایی  

و آزمـون    SPSSهاي تحقیق حاضر با استفاده از برنامـه آمـاري           داده
TUKY   05/0محاسبه و اختلاف آماري در سطح<p دار در ، معنـی

.نظر گرفته شد
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هایافته
و در گروه تجربی     gr077/0±1/3وزن تخمدان در گروه کنترل      

gr24/0±55/3وزن تخمدان در گروه تجربی که تحت تأثیر دوز . بود
ل تـر قرار داشته، در مقایسه با گـروه کن       )mg/kg5/7(پایین آسپرین 

05/0و p=04/0(دار مـشاهده شـد   افزایش یافته است و تفاوت معنـی      
<p( .    حجم تخمدان در گروه کنترلmm319/0±70/8     و در گـروه

حجم تخمدان در گـروه     . گیري شد اندازه mm317/0±20/9تجربی  
قرار داشـته  ) mg/kg5/7(تجربی که تحت تأثیر دوز پایین آسپرین      

دار مشاهده فزایش یافته است و تفاوت معنیل ادر مقایسه با گروه کنتر
.)p=03/0و p>05/0(شد

و در گروه تجربـی      2/6±15/0تعداد جسم زرد در گروه کنترل       
تعداد جسم زرد در گروه تجربی که تحت . شمارش شد15/0±21/12

قرار داشتند در مقایسه با گروه   ) mg/kg5/7(تأثیر دوز پایین آسپرین   
دار مـشاهده   ظه اي داشـته و تفـاوت معنـی        بل ملاح کنترل افزایش قا  

توجه به تصاویر مربوطه در مطالعه کیفی با . )p=02/0و p>05/0(شد
گروه تجربی نـسبت بـه گـروه    رسد تعداد مقاطع عروقی در    به نظر می  

).     2و 1تصویر (کنترل افزایش داشته است

ه میکروگراف تخمدان، تراکم عروق خونی در گرو. 1تصویر 
، H&Eبعد از حاملگی کاذب، رنگ آمیزي 5/4تجربی در روز 

.100xبزرگنمایی

ــراکم عــروق خــونی در            . 2تــصویر  میکروگــراف تخمــدان، ت
ــرل درروز   ــروه کنت ــگ       5/4گ ــاذب، رن ــاملگی ک ــد از ح بع

.100x، بزرگنمایی H&Eآمیزي

1گیريبحث و نتیجه

د نشان داد که دوز پایین اي که از تحقیق حاضر بدست آمنتیجه
گزینی وزن تخمـدان را افـزایش       در زمان لانه  ) mg/kg)5/7آسپرین  

احتمالأ با توجه به اثر افزایشی دوز پایین آسـپرین بـر روي          . داده است 
جسم زرد و با توجه به اینکه جـسم زرد از محتویـات درون تخمـدان                

. تاست، دوز پایین آسپرین باعث افزایش وزن تخمدان شده اس
در گزارش خود اعلام کـرد دوز پـایین          2005الجنابی در سال    

در فاز دي استروس تغییري در وزن تخمدان        ) mg/kg)5/7آسپرین  
همچنـین ایـن تحقیـق نـشان داد دوز پـایین            ). 7(ایجاد نکرده اسـت   

حجـم تخمـدان را در روز لانـه گزینـی نیـز      ) mg/kg)5/7 آسپرین 
ر افزایـشی کـه دوز پـایین داروي         می توان گفت اث   . افزایش داده است  

آسپرین در زمان لانه گزینی بر روي جسم زرد داشته اسـت، احتمـالأ         
.باعث افزایش حجم تخمدان شده است

یک داروي (درگزارش خود اعلام کرد داروي ایندومتاسین     1ریلی
هاي ماده بالغ باردار در فاز آخر حاملگی در         رت رد) شبه آسپرین است  

). 8(کندایجاد نمیي نسبت به گروه کنترلحجم تخمدان تغییر

1.Riley
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اعـلام کـرد نیتریـک اکـساید بـا مهـار       1998در سال    1گوگ
سنتز پروستاگلاندین طی روند تحلیـل جـسم زرد، در ایـن پدیـده              
نقش داشته و مـانع تحلیـل جـسم زرد شـده و حجـم تخمـدان را                  

در گـزارش    2،گروي 2007همچنین در سال    ). 9(افزایش می دهد    
پروسـتاگلاندین  م کرد، مهار پروستاگلاندین ها توسط آنتی      خود اعلا 

ها با هر نوع تغییري در میزان سطح پروژسـترون ترشـحی توسـط               
مـثلأ در مـوش سـفید آزمایـشگاهی         . جسم زرد، غیرمـرتبط اسـت     

ــین  ــتفاده از ایندومتاس ــپرین  (اس ــبه آس ــک داروي ش ــطح )ی ، س
).10(پروژسترون را تحت تأثیر قرار نمی دهد 

همچنــین ایــن تحقیــق نــشان داد کــه دوز پــایین آســپرین 
mg/kg)5/7 ( در زمان لانه گزینی، تعداد جسم زرد را نسبت به گروه

ــار     ــت مه ــه عل ــارت دیگــر ب ــه عب ــا ب ــزایش داده اســت ی ــرل اف کنت
پروستاگلاندین ها باعث عدم تحلیل جسم زرد شده است و ایـن امـر               

کـارایی تخمـدان را   باعث ماندگاري جسم زرد می شود و در مجمـوع         
(mg/kgدر خصوص اثري که آسپرین با دوز پایین. افزایش می دهد

بر بافت تخمدان و جسم زرد دارد باید گفت در واقـع از طریـق   ) 5/7
آسپرین نوعی داروي ضد التهاب غیر . مهار پروستاگلاندین ها می باشد 

استروئیدي است که آنزیم سیکلواکـسیژناز را مهـار مـی کنـد و ایـن                
وجـود  ). 11(نزیمی است که باعث سنتز پروسـتاگلاندین مـی شـود           آ

جسم زرد در زمان لانه گزینی براي تداوم حاملگی ضروري اسـت، بـا              
توجه به اثر آسپرین بر روي مهار پروستاگلاندین هـا، ایـن دارو باعـث               
افزایش جسم زرد شده است کـه در نهایـت باعـث تـداوم حـاملگی و               

طبـق گزارشـی در سـال       3چیـو . ودجلوگیري از سقط جنین می ش ـ     
اعلام کرد آسپرین علاوه بـر طـولانی کـردن حـاملگی و دوره               2009

در ). 12(شود  میزایمان، باعث افزایش خونریزي و مرگ و میر جنین          
مانند ( هاي پروستاگلاندین این خصوص کارسون نشان داد مهار کننده      

زرد و باعـث تقویـت جـسم    ) ایندومتاسین و استیل سالیسیلیک اسید    
این اثـر بـه     . شودهاي باردار می  طولانی کردن فعالیت لوتئال در موش     

و مهـار آن    این علت است که پروستاگلاندین واسـطه لوتئـولیز اسـت            

از ارتباط مـستقیم    2010در سال    4موتا. شودباعث توقف لوتئولیز می   
. تخمدانی خبر داد   F2بین تحلیل جسم زرد و افزایش پروستاگاندین        

لام کـرد کـه تحلیـل جـسم زرد بـا کـاهش تولیـد گلوتـاتیون                وي اع 
)GSH ( تخمدانی رابطه مستقیم دارد)1).13

همچنین تحقیق حاضر در خصوص مشاهدات کیفی مربوط به         
در زمان ) mg/kg5/7(مقاطع عروقی نشان داد که دوز پایین آسپرین 

ت کـه   لازم به ذکر اس ـ   . گزینی مقاطع عروقی را افزایش داده است      لانه
باشـد، یعنـی    به معناي افزایش واسکولاریته می     افزایش مقاطع عروقی  

هم عروق تخمدان افزایش یافته و هم جریـان خـون بافـت تخمـدان               
در گزارش خود در سال 5تانگدر این خصوص. بهبود پیدا کرده است

و  ADPاعلام کرد کلـسیم از طریـق آزادسـازي سـروتونین،             2006
پلاکتهـا مـی شـود، کلـسیم توسـط آنـزیم        آراشیدونات باعث انقباض  

این آنزیم بطـور غیـر قابـل        . شودتبدیل می  TXA2سیکلواکسیژناز به 
شـود،  مهـار مـی   ) mg/kg5/7(برگشت توسـط دوز پـایین آسـپرین         

بنــابراین، دوز پــایین آســپرین از تجمــع پلاکتــی و انقبــاض عروقــی  
در ). 14(بخـشد  یجلوگیري کرده و جریان خون این عروق را بهبود م    

رد که اعلام ک2008در سال 6گزارش مشابهی در این خصوص مارنت
ها را به دیـواره آسـیب دیـده عـروق           آسپرین چسبندگی گرانولوسیت  

متوقــف و لیــزوزوم هــا را تثبیــت کــرده، همچنــین مهــاجرت چنــد 
کند، بنابراین را به موضع التهاب نیز متوقف میها و ماکروفاژهاايهسته

در سال 7تانهمچنین). 15(شود ث افزایش خونریزي میباعآسپرین
گـرم آسـپرین    میلی 50تا   30انسان دادن روزانه    اعلام کرد در     2007
شـده و زمـان     هـا   روز باعث جلوگیري از تجمع پلاکـت       10تا   7بعد از 

).16(کندخونریزي را طولانی می
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در نیز در گزارش خود اعـلام کـرد افـزایش پروسـتاگلاندین          1بوچارد
). 17(جلوگیري از خونریزي نقش دارد 

در مجموع با توجه به نتایج تحقیق حاضر و مطالعاتی که قبلأ به 
باعـث  ) mg/kg5/7(توان گفت دوز پایین آسـپرین       انجام رسیده می  

شـود،  خمدان و افـزایش تعـداد جـسم زرد مـی      افزایش وزن و حجم ت    
تعـداد مقـاطع   همچنین با اثر افزایشی که ایـن دوز آسـپرین بـر روي    

توان گفت باعث افزایش خونرسانی بافت عروقی بافت تخمدان دارد می    
.شودعالیت تخمدان از لحاظ عملکردي میتخمدان و افزایش ف

1تشکر و قدردانی

این مقاله نتیجـه طـرح تحقیقـاتی مـصوب معاونـت پژوهـشی              
بدین وسیله مراتب قدردانی و     . باشددانشگاه علوم پزشکی لرستان می      

سپاس خود را از حمایت تمامی کسانی که به نحوي در انجام مطالعـه             
.نماییمما را یاري کردند اعلام می

1.Bochard
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