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چکیده

In vitroمحیطرك اسپرم انسانی درافزایش تح، که سبباستو گشاد کننده عروقگزانتینازمشتقدارويفیلین یکپنتوکسی:هدف

هـدف از ایـن   . دگـرد دارند اسـتفاده مـی  )یاسپرمآستنو(تحرك اسپرم کاهش از این دارو براي درمان ناباروري مردانی که مشکل . شودمی
.بودمشکل آستنواسپرمی بااسپرم انسانیDNAپارامتر ها و ساختار ثیر داروي پنتوکسی فیلین براتمطالعه بررسی

دوطور تصادفی بـه بهانزالی نمونههر . ندگردیدمطالعهمشکل آستنواسپرمی وارد بامرد نابارور 38در این مطالعه تجربی، :هاروشومواد
سـپس  . قرار گرفتندمیلی مول بر لیتر 6/3غلظتفیلین با ثیر داروي پنتوکسیاتحت تهاي تجربی،نمونه. تقسیم شدکنترلگروه تجربی و

هـا از نظـر   سـپس نمونـه  . قـرار داده شـدند  گراد سانتیدرجه37در انکوباتور دقیقه45مدت بهودر شرایط یکسانه کنترل و تجربی نمون
Sperm Chromatin Dispersionتسـت  اسـپرمی بـا  DNAو سـاختار )تعداد، تحرك، مورفولوژي، قابلیت حیات(پارامترهاي اسپرمی

(SCD) قرار گرفتند مقایسهمورد ارزیابی و.

>P)01/0(درصـد  44/79±37/9کنتـرل ينمونهدرصد در مقایسه با 76/85±96/5ی تحرك اسپرمافزایشفیلین سبب پنتوکسی:نتایج

درصـد  5/83±9بـه  تجربـی  اي ه ـدر نمونـه کـه ، در حالیبوددرصد7/87±3/8کنترل يدر نمونههااسپرمزنده بودن میانگین میزان . شد
)01/0P<(میانگین قطعه قطعه شدنسبب افزایش دارو این همچنین .ه بودیافتاهشکDNAدرصـد نسـبت بـه    36/23±25/10اسپرم
.دبوشده ) >0010/0P(درصد 5/18±74/8هاي کنترلمونهن

افزایش باعثنیزوهابخشد ولی باعث کاهش حیات اسپرمفیلین در عین حال که تحرك اسپرم را بهبود میداروي پنتوکسی:گیرينتیجه
.داردنیاز به تحقیقات بیشتري در درمان ناباروري مرداناین دارواستفاده از بنابراین .شودمیهااسپرمDNAقطعه قطعه شدن

DNAشدن قطعه قطعهتحرك،قابلیتحیات،، اسپرم انسان، قابلیتفیلینپنتوکسی:کلیديواژگان
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مقدمه
: باشـد مـی مطـرح مردانناباروريدرعمدهعاملسهکلیطوربه
رفولـوژي وموتحـرك قـدرت کـاهش ،اسـپرم تعـداد اهشک ـ

میـزان  بـالغ در هاي طبیعی وانتخاب اسپرم.هااسپرمغیرطبیعی
Assistant Reproductive(هاي کمک باروري تکنیکموفقیت

Technique (ضروري است)چـه هـر کـه اسـت بـدیهی . )3-1
سـیکل یـک موفقیتنتیجهیابد،بهبودهااسپرمحرکتیکیفیت
دراساسیمشکلاتازیکی.)5و4(خواهد یافت افزایشدرمانی

ضـعیف پیشـرونده تحـرك یـا وتحركعدمتخمک،بارورشدن
کهندنمودگزارش)6(و همکاران Palermo. )5(باشدمیاسپرم
مرفولـوژي و تحـرك تعـداد، اسـپرمی پارامترهـاي ازیـک هـیچ 

بلکهشوند،ینممحسوبکنندهمخدوشعاملعنوانهبتنهاییبه
.هستنددخیلبارورينتایجدرهمبافوقفاکتورسههر

نابـاروري زمراک ـدرشـده شـناخته دارويفیلین یـک پنتوکسی
تخمکلقاحواسپرمرويبرآندقیقکردعملهنوزکهباشدمی

In vitroدارو در محـیط این .)11-7(داردتحقیقوبحثجاي

مـدت طـول وافزایش کیفیتسببتواندو در کمترین زمان می
تاریخچه استفاده ایـن دارو بـه   .)11و8،9(دگرداسپرمتحرك

هاي عروقـی نظیـر تصـلب    گردد که در بیماريبر می1972سال
ه اسـت  شدشرائین جهت بهبود جریان خون شریانی استفاده می

کـاهش (آستنواسـپرمی گـروه دوهردربنابراین این دارو .)12(
هایی که از نظر اسپرم(و نورموزواسپرمی ) اسپرمپیشروندهتحرك

د مورد استفاده فراوان دار)تعداد، تحرك و مورفولوژي نرمال باشد
دچارناباروريمراکزبهکنندهمراجعهمردانازبسیاري. )7-11(

حرکت اسپرم بهبوديهايراهیکی ازوبودهاستنوسپرمیمشکل
نمونـه بهفیلینپنتوکسینمودناضافهآزمایشگاهمحیطدرهاآن

ازاسـتفاده هـاي صـورت گرفتـه   در بررسـی .باشدمیاسپرم آنها
واسپرمفیزیولوژیکوضعیتبهبودسببفیلینپنتوکسیداروي

هــاي لقــاح در درمــانموفقیــتافــزایش میــزانآنمتعاقــب
و کمـک بـاروري   ) In vitro fertilization, IVF(آزمایشـگاهی  

ــین در تشــخیص و تفکیــک .)13و7،10(اســتشــده همچن
ک عنـوان ی ـ تواند بـه هاي زنده از مرده نیز موفق بوده و میاسپرم

کـار گرفتـه شـود    تست موثر در تعیین وضعیت حیاتی اسپرم بـه 
بیـانگر  DNAآسیب يتحقیقات متعدد در زمینه،علاوهبه. )14(

اســپرم وتشــکیل جنــین وDNAایــن اســت کــه بــین آســیب 
و قابــل اط معکــوس بــاروري ارتبــرشــد جنــین و،بلاستوســیت

. )17-15(وجود داردايملاحظه

هـاي سـوماتیک کمـی    در اسپرم با سـلول DNAارزیابی آسیب 
سـایر تـر از  در سر اسپرم بسیار فشـرده DNAمتفاوت است زیرا 

با محتواي نقص در ساختار کروماتین اسپرم معمولا. تهاسسلول
اي هـاي رشـته  یـا شکسـت  اي وهاي هسـته ینئغیر طبیعی پروت

DNAهـاي  ینئکه این محتواي غیر طبیعـی پـروت  ؛همراه است
Sperm Chromatin)اي بـــا اســـتفاده از تکنیـــکهســـته

Dispersion)بـا عنایـت بـه مـوارد     .)21-18(گـردد ارزیابی می
فیلـین بـر   فوق، این مطالعـه بـا هـدف بررسـی تـاثیر پنتوکسـی      

همچنین اثرات پارامترهاي اسپرمی مردان دچار آستنواسپرمی و
.انجام گرفتDNAساختارکروماتین ومیزان تراکم بر آن 

هاشروومواد
مشـکل  بـا رد م ـ38مایع منی يتجربی از نمونهيدراین مطالعه
ویبـه مرکـز تحقیقـات   کـه ) آستنواسپرمی(اسپرم تحرك پایین

این مطالعه داراي . درمانی ناباوري یزد مراجعه کردند استفاده شد
باشد و می221تاییدیه کمیته اخلاق مرکز ناباروري یزد به شماره

از . در نظر گرفته نشدو مدت ناباروري مردان در این مطالعه سن
کلیه بیماران نیز رضایت نامه کتبی براي انجـام ایـن مطالعـه بـر     

. ها گرفته شدهاي آنروي نمونه

7تا 2ازپسافرادمنیهاينمونه:بررسی پارامترهاي اسپرمی
گشـاد دهانـه بـا اسـتریل ظـروف درمقاربـت، ازخـودداري روز

روش بـه پـس از بررسـی اولیـه،    هـا نمونـه . دندگردیآوريجمع
Direct Swim up  در ایـن روش محـیط   . داده شـدند شستشـو

کشت را داخل لوله فالکن ریخته و سپس نمونه سیمن را بـه آن  
. که نمونه سیمن در پایین محیط قرار گیـرد طورياضافه کرده به

و دقیقه در انکوبـاتور قـرار داده  45سپس لوله فالکن را به مدت 
دقیقه مایع رویی رو به لوله فالکن دیگر منتقل کـرده،  45بعد از 

دور بـر  1900دقیقـه در  7محیط کشت به آن اضافه و به مـدت  
میکرولیتر از رسوب تهیه شده بـه  10مقدار دقیقه سانتریفیوژ و 

عنـوان گـروه تجربـی،   بهیک بخش.شددو بخش مساوي تقسیم 
SIGMA)فیلـین  ثیر پنتوکسـی اتحـت ت ـ  chemical com,st

Louis, USA) کـه  مـول بـر لیتـر    میلی6/3استاندارد غلظتبا
عتوان بخش دیگر بهوقرار گرفتبود Ham’s F10حلال محیط 
.در نظر گرفته شد که فقط توسط حلال تیمـار شـد  گروه کنترل

دقیقه درشرایط یکسـان در انکوبـاتور   45مدت هر دو گروه براي
پـس از شستشـو و حـذف    .داري شدندگراد نگهدرجه سانتی37

Ham’sمحـیط بـا  گـروه تجربـی  هـاي نمونهاز فیلین پنتوکسی
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F10، قطعـه قطعـه شـدن   میـزان  پارامترهاي اسـپرمی وDNA

.بررسی گردیدSCDتستاستفاده از اسپرم با

Macklerلام ازهـا اسـپرم و بررسـی حرکـت   شـمارش بـراي 

chamber ــتورالعمل ــق دس ــام گرWHOطب ــت انج .)22(ف
-ائـوزین آمیـزي رنـگ قابلیـت حیـات از  براي بررسیهمچنین

را بـا  نمونـه میکرولیتـر 10استفاده شد، به این ترتیب روزینگنی
پـس از  ونمـوده مخلـوط روزینگ ـنی-ائـوزین رنگمیکرولیتر10

را برداشـته و بـر روي   مخلـوط ازمیکرولیتر10، ثانیه30گذشت 
در هواي محیط قرار ده ولام  قرار داده و از آن گسترش تهیه کر

توسطسپس تعداد یکصد اسپرم از هر نمونه . گرددخشکداده تا 
. بررسی قرار گرفـت مورد100×با بزرگنمایی نوريمیکروسکوپ

رنگ صورتی یـا قرمـز در آمـده بودنـد مـرده و      هایی که بهاسپرم
. )23(که فاقد رنگ بودند زنده محسوب شدند هاییآن

جهـت  :SCD)(Sperm Chromatin Dispersionتسـت  
بـا  اسپرم آمـاده شـده  مونهنازمیکرولیترSCD30تست انجام 

. شـد مخلوطدرصد1با نقطه ذوب پایین از آگارزمیکرولیتر70
از قبـل بـا  کـه لامیرويبرمخلوطاینازمیکرولیتر50سپس
پـس از  .گرفـت قـرار  بـود پوشیده شدهدرصد 65معمولیآگارز

هر لام به صـورت  ، گراددرجه سانتی4در دماي دقیقه4گذشت 
دقیقـه 17مـدت بهنرمال8/0ل اسید کلریدریکافقی در محلو

دردقیقـه 20مدتبهسپسوتاریکمحیطدر دماي اتاق و در
.داتـاق قـرارداده ش ـ  دمـاي دریـک شمارهتجزیه کنندهمحلول
درو دو تجزیـه کننـده  حلولمدردقیقه15مدتبههالامسپس 
سـه شـماره محلـول درهـا لامآنگـاه  .گرفتنـد قـرار اتـاق دماي

)مـولار EDTA2/0ومولار9/0تریس مولار،9/0اسیدبوریک (

جهـت  هـا لام.داده شـدند قـرار دقیقه12مدتبهاتاقدمايدر
هردرصد100و70،90هاي صعوديالکلسريدرگیري، آب

اتاقدمايدرهاملادر نهایت،. گرفتندقراردقیقه2مدتبهکدام
1:1به نسبت را PBSمحلولبارایتمخلوط رنگ.ددنشخشک

دقیقـه در آب  10اضافه کرده و پس از گذشت زمـان  لامرويبر
DNAشـدن قطعـه قطعـه میزانآنالیزبراي. شستشو داده شد

و تعـداد  100×بزرگنماییبانوريمیکروسکوپبااهملااسپرمی، 
ارايدهـایی سـلول در . شـدند بررسـی یکصد اسپرم از هر نمونه 

DNAو،کوچکهالهیا وهالهبدوناسپرمسرشدهقطعهقطعه
سـالم و بـدون قطعـه    ،بزرگومتوسطيهالهباهايلسلوسایر

.)23(در نظر گرفته شدند DNAقطعه شدن 

SPSS19براي انجام تسـت آمـاري از نـرم افـزار     :آماريآنالیز

معیار گـزارش  انحراف±میانگین اطلاعات بر اساس . استفاده شد
پنتوکسـی فیلـین  پارامترهاي اسپرم قبل و بعد از مواجهه با . شد

Wilcoxon signed rankو paired T-testتوسـط آزمــون  

تري اســتفاده شــد،              بــراي بررســی اطلاعــات پــارامتري و ناپــارام
05/0P<دار در نظر گرفته شدمعنی.

نتایج 

میزان تحـرك و قابلیـت   ثیر داروي پنتوکسی فیلین بر ات
حیات اسپرم

هـاي کنتـرل   در نمونـه معیار تحـرك اسـپرم   انحراف±میانگین 
در هـا بـود کـه بعـد از قرارگـرفتن نمونـه     درصد 37/9±44/79

. افـزایش یافـت  >P)01/0(%76/85±96/5بـه  معـرض دارو 
هـاي  نمونـه درحیـات اسـپرم   انحراف معیـار قابلیـت  ±میانگین 

در ه بعد از قرارگـرفتن  رآورد گردید کبدرصد 7/87±3/8کنترل
دار پیدا معنیکاهش>P)01/0(درصد5/83±9معرض دارو به 

)1جدول (کرد 

میلـی مـول بـر    6/3تیمار با داروي پنتوکسی فیلین با غلظت در گروه کنترل و  انسان اسپرم تحرك و قابلیت حیات معیارانحراف±میانگین: 1جدول 
میزان قابلیت حیـات اسـپرم در گـروه    #.سپرم در گروه تجربی نسبت به گروه کنترل به طور معنی داري افرایش پیدا کرده استمیزان تحرك ا*. لیتر

.تجربی نسبت به گروه کنترل به طور معنی داري افرایش پیدا کرده است

گروه

پارامتر اسپرمی تیمار شده به وسیله
PTX

کنترل P- value

قابلیت تحرك *96/5±76/85 37/9±44/79 01/0P<

قابلیت حیات #9±5/83 3/8±7/87 01/0P<
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اسپرم DNAبر ساختار فیلین ثیر داروي پنتوکسیات

DNAقطعه قطعه شدن زانانحراف معیار می±میانگین

بود و تیمار با 5/18±74/8هاي کنترل اسپرم در نمونه

±25/10فیلین سبب افزایش این میزان به پنتوکسیداروي

دار بوداین میزان افزایش از نظر آماري معنی. گردید36/23
)0001/0(P<) 2جدول(

میلـی مـول بـر    6/3گروه تیمار با داروي پنتوکسی فیلین با غلظت گروه کنترل و  در انسان اسپرم DNAشکستگیمعیارانحراف±میانگین: 2جدول 
در گروه تجربـی  DNAمیزان قطعه قطعه شدن #، DNA Fragmentation Index٭). SCD)Sperm Chromatin Dispersionتوسط تست . لیتر

.نسبت به گروه کنترل به طور معنی داري افزایش پیدا کرده است

بحث
فیلین یک داروي همولوژیک بوده و ویسـکوزیته  داروي پنتوکسی

مهـار کننـده   عنـوان هبدارواین.دهدخون را تحت تاثیر قرار می
طحس ـافـزایش باعـث خودکهکردهعملآنزیم فسفودي استراز

AMPازدیـاد باعـث امتعاقبافزایشاین.شودمیسلولیداخل
سبببنابراین،.خواهد شدATPانرژيتولیدوسلولیگلیکولیز
نیز اسپرمتحركافزایشوATPانرژيمنبعتولیدسطحافزایش

اي در خصـوص میـزان   مطالعـه 1987درسال . )11-7(گردد می
ATPارتباط آن باتحرك اسپرم انسانی توسط وMegory انجام
همکارانش تحرك پیش رونـده را وابسـته بـه سـطح     او و. گرفت
ATPظرفیـت اسـپرم   فیلین، پنتوکسی،همچنین.)24(ندستدان

به کلسیم و مایع فولیکولار انسان پاسخرا در واکنش آکروزومی و 
در فیلـین پنتوکسـی اثـر  . )25و11-7،9(دهـد  افـزایش مـی  را 

و بیمارانی کـه عامـل مـرد در نابـاروري     IVFهاي درمانی سیکل
ــ ــت  وم ــن نیس ــت روش ــه. )11و9، 7(ثر اس ــه در مطالع اي ک

Tourneyــد کــه اســتفاده از و همکــارانش داشــتند نشــان دادن
انـد  شکست خوردهIVFدردر بیمارانی که قبلافیلینپنتوکسی

از . )26(تقسیمات جنین نـدارد وIVFروي بهبود نتایج ي براثر
تزریـق  که تعیین سالم وزنده بودن اسپرم یک شرط اولیه در آنجا

اســپرم اســتخراج شــده از اســت وداخــل سیتوپلاســمی اســپرم 
توانـد  میفیلینپنتوکسی. بیضه معمولا فاقد تحرك استيناحیه

هـر حـال هنـوز    به. )14(اسپرم را نیز تعیین نمایدمیزان حیاتی
بر روي اسپرم و لقـاح تخمـک و   فیلینپنتوکسیکرد دقیق عمل

.همچنین جنین چند سلولی جاي تحقیق دارد

مول میلی6/3به میزان داروي پنتوکسی فیلین ،حاضرمطالعهدر
در .شـد استفادههاي آستنواسپرمی نمونهدقیقه در45مدت و به

1994همکـاران در سـال  وKaskarکه توسـط مطالعات مشابه
اسـتاندارد  مقـدار کهعقیده بودنداینبرمحققین انجام شده بود 

ایجـاد بدوناسپرمتحركداروي پنتوکسی فیلین جهت افزایش
از بعـد بایـد باشد ومول میمیلی6/3آناز سمیتناشیسوءاثر

خارجنمونهمحیطازمجدد شستشويباساعتیکتقریبیزمان
ثیر مثبــت اه تــددهنــنشــاننتــایج بررســی حاضــر .)27(نمــود

هرچنـد  .بـود فیلین بر تحرك اسپرم افراد آستنواسپرم پنتوکسی
زنده بودن اثر منفی داشت و میزان دارو بر حیات اسپرم تماس با 

و همکـاران  Yovichنتـایج بـا این نتایج . دادرا کاهش ها اسپرم
پنتوکسـی  ایـن محققـین ابـراز داشـتند کـه      . همخوانی دارد)7(

وآستنواسـپرمی هـاي نمونـه درسپرمیاتحركدرافزایشفیلین
درراباشد گرچـه نقشـی  میموفقبسیارالیگواسپرمیهمچنین

در مطالعـات .کـرد نخواهـد ایفـا متحـرك اسـپرم تعدادافزایش
ند که افزودننشان داد)29و14،28(گذشته خلیلی و همکاران 

تحـرك  منجـر بـه افـزایش   اسـپرم  يفیلین بـه نمونـه  پنتوکسی
ثیر داروي امطالعـات خلیلـی و همکـاران ت ـ   در. شودها میاسپرم

 ـ وي تحرك و مورفولوژي اسـپرم فیلین رپنتوکسی دسـت  ههـاي ب
يناحیـه ،دیـدیم اپـی يناحیه، یق متداول انزالرآمده از چهار ط

نتـایج  .قـرار گرفـت  بررسـی مـورد  انجماد-بالاخره انزالبیضه و
فیلین در افزایش حرکت اسپرم در که پنتوکسیحاصله نشان داد

نمونه دوگرچه روي.ثر بوده استوهر چهار گروه مورد بررسی م
عـلاوه بـر ایـن،    . )28(ثرتر واقـع شـده بـود   وانجمـاد م ـ انزالی و

گروه

یرمتغ تیمار شده به وسیله
PTX

کنترل P value

DFI٭ #25/10±36/23 74/8±5/18 0001/0<p
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بـود  رفولوژي اسپرم ایجاد ننمودهوروي مسوفیلین اثرپنتوکسی
تحقیـق مـذکور مشـابهت    نتـایج  ما در این مطالعه با نتایج .)29(

.داشت

باعـث زیـرا اسـت، مهـم نیـز  اسـپرم حیـات قابلیتگیرياندازه
ولـی زندهاسپرمهاينمونهازمردهاسپرمیهاينمونهجداسازي

اسپرمحیاتیقابلیتطبق اطلاعات موجود،. دشومیتحركبدون
اسـپرم حیـاتی قابلیـت . )31و30(داردارتباطباروريمیزانبا

.شـود مـی تعیـین آنکـرد عمـل واسـپرم غشاساختمانتوسط
حیـات قابلیـت آزمـایش وسیلههبغشاییساختمانکلبنابراین

در مطالعـات قبلـی نشـان داده    . )34-32(شودمیارزیابیاسپرم
ــا    ــراد ب ــین در دو گــروه اف شــده کــه اســتفاده از پنتوکســی فیل
پارامترهاي اسپرم طبیعـی و افـراد نابـارور منجـر بـه آسـیب بـه        

)35(و همکـاران  Burger. شودتمامیت غشاي سلول اسپرم نمی
مول استفاده کرده و تمامیت میلی3از پنتوکسی فیلین با غلظت 

Hypo-osmoticغشاي سـلول اسـپرم را بـا اسـتفاده از آزمـون     

swellingها دریافتنـد کـه قابلیـت    آن. تحت بررسی انجام دادند
اگرچه . داري نداردحیات بین دو گروه دارو و کنترل تفاوت معنی

لیـت حیـات کـاهش یافتـه بـود      در این مطالعه در گـروه دارو قاب 
که غلظت داروي اسـتفاده شـده و روش بررسـی قابلیـت     درحالی

وت بــود بــه اضــافه اینکــه روش مطالعــه متفــا2حیــات نیــز در 
و در upswimDirectسازي اسـپرم نیـز در مطالعـه مـا     آماده

ــه  ــت  Burgerمطالعـــ ــیب غلظـــ ــاران روش شـــ و همکـــ
)centrifugationgradientDensity (ــود ــر از .ب ــی دیگ یک

فیلیني پنتوکسیثیر سو دارودست آمده در مطالعه ما، تانتایج به
نتایج نشـان داد کـه تمـاس بـا دارو     . دبواسپرم انسانی DNAبر

مـدارك وشـواهد . گـردد مـی DNAسبب قطعه قطعـه شـدن   
قطعـه  واسـپرم DNAاي  ه ـبکه آسیدهندمینشانکلینیکی

همچنـین واسـپرم رامترهـاي پابـرروي تواندمیآنقطعه شدن 
و15،16،36(داشـته باشـد   منفـی ثیر اتحاملگیولقاحمیزان

37( .DNA دهــی شــده اســت کــه اي ســازمانبــه گونــهاسـپرم
شـود کروماتین هسته به حالت متراکم وپایـدار نگـه داشـته مـی    

دهـد کـه   نه تنهـا اجـازه مـی   DNAدهی این سازمان.)18-20(
بلکه ؛ شودصورت متراکم به زیگوت منتقل میاطلاعات ژنتیکی به

از لحـاظ فیزیکـی   DNAکنـد کـه   از طرف دیگـر تضـمین مـی   
راحتـی بـه   بـه اي انتقال یابد که جنین بتوانـد وشیمیایی به گونه

هـاي بـارور   اسـپرم .)19(دسترسی داشته باشـد DNAاطلاعات 
اسـب طـی   نزمان ماست درپایدار هستند که قادر DNAداراي 

بدون نقصی را DNAیند لقاح از حالت متراکم خارج شده وآفر
اسپرمکروماتینساختاردرنقص.)20-18(به جنین انتقال دهد

شکسـت  یاوايهستههايوتئینپرغیرطبیعیبا محتوايمعمولا
طبیعــی غیــرمحتــوايایــن. اســتهمــراهDNAيرشــته

متفـاوتی هـاي تکنیـک ازاسـتفاده بـا ايهسـته هـاي پـروتئین 
شـدن قطعـه قطعـه .)23،38(گـردد  مـی ارزیابیSCDمانند

DNAاتفـاق یـک باشد،میآپوپتوزیسخاصبیولوژیکعلامت
رخغشـایی تغییراتازقبللی،سلومرگهنگامکهناپذیرتغییر
فعالیـت واسـطه بـا DNAشـدن قطعـه قطعـه .دهـد مـی 

اتفـاق منیـزیم وکلسـیم بهوابستهسلولیدروناندونوکلئازهاي
هـا نوکلئوزومبینکهمناطقیدرراDNAها،آنزیماین.افتدمی
ایجـاد DNAیکسـان قطعـات وشـکافند مـی اسـت گرفتهقرار
شـدن قطعـه قطعهارزیابیدرSCDتستازاستفاده.کنندمی

DNAاز طـرف دیگـر،   . )38(باشـد مـی مـوثر بسـیار هـا هسته
دهـد  هاي کمک باروري نشان میدست آمده از روشهتجربیات ب

IVFدر رونـد  DNAآسیبچنانچه اسپرم با میزان بالایی ازکه 

وارد تخمـک  ICSI(Intracytoplasmic sperm injection)و
توانـایی تـرمیم ایـن    سیستم ترمیمی تخمک ممکن اسـت ،شود

بسیاري از مـوارد بـا وجـود موفقیـت در     درها را نداشته وآسیب
تـا  توانایی تشکیل جنین یا ادامه تکامـل ،هاي جنسیلقاح سلول

که مصادف با فعال شدن ژنوم اسـت  سلولی8تا 4مرحله بعد از 
متراکممکانیسمبهتوجهبا. )36, 17-15(وجود نخواهد داشت 

بـا سوماتیک،هايسلولبهاسپرم نسبتدرDNAبیشتر شدن
از قطعه قطعـه شـدن   متفاوتیتوان درجاتمیآزمونازاستفاده
DNAشدهشکستهبهمنجرکه-کنندهبافر لیزازفادهاستبارا

ارزیـابی شود،میهاپروتئینشدنو خارجسولفیدديباندهاي
اطـراف ايهالـه وشدهخارجDNAهاي حالت لوپایندر. کرد

اسـید، بـا تیمـار ازپـس .شودمیتشکیلمرکزي هستهساختار
پراکنـدگی اسـت، شـده قطعـه قطعـه  DNAدارياسپرمی که

عدم یاهاهالهشدنمحدودبیانگروافتادهدامبهDNAهايلوپ
کـه اسـت هـایی ماسپرازمتفاوتکه. )38, 23(هاست آنوجود
با توجـه بـه اینکـه تـاکنون     .استDNAقطعه قطعه شدنفاقد

مطالعه مشابهی در این زمینه انجام نشـده اسـت و ایـن مطالعـه     
ثیر پنتوکسـی فیلـین را روي   یکی از اولین مطالعاتی است که تـا 

DNAدهد، مطالعات بیشتري روي ایـن دارو و  اسپرم نشان می
شـود تـا   تاثیر آن روي محتواي ژنتیکی سلول اسپرم پیشنهاد می

مکانیسم مولکولی آسیب احتمالی که پنتوکسـی فیلـین در ایـن    
.کند را مشخص نمایدزمینه ایجاد می
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نتیجه گیري
45زمانبعد از گذشتمیکرومول 6/3فیلین، با غلظت پنتوکسی
همچنـین  .اسـپرم بگـذارد  DNAبـر  ثیر سـو اتواند تدقیقه می
لـذا،  .شـود مـی باعث کاهش قدرت حیات اسپرم فیلین پنتوکسی

شود در زمان استفاده از این دارو در کلینیک احتیاط پیشنهاد می
ت مطالعـا اسـتفاده از ایـن دارو بـه   بنابراین. لحاظ گرددبیشتري 

.بیشتري نیاز دارد

یقدردانتشکر و
وحمایتشانخاطربه یزدمثلتولیدعلومپژوهشکدهمدیریتاز

و عاشورزاده و اعظـم آقـارحیمی  سارهخانمسرکارهايراهنمایی
.شودمیقدرانیوتشکرپژوهشاینانجامحبیبه قیصري در
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Abstract

Aim: Pentoxifylline (PTX) is a methylxanthine derivative medicine used to improve motility of
human spermatozoa in-vitro. It is commonly used in treatment of male-factor infertility, including
asthenozoospermia. This study aimed to evaluate the effect of PTX on human sperm parameters and
DNA integrity from asthenozoospermic problem.

Material and methods: A total of 38 infertile men with asthenozoospermia were allocated in this
experimental study. Specimens were randomly divided into experimental group treated with 3.6 mM
PTX, and control group. All samples were incubated at 37˚ C for 45 min. Semen parameters and
sperm DNA fragmentation were measured using sperm chromatin dispersion (SCD) test.

Results: PTX improved sperm motility, significantly, compared to the control (85.76±5.96 Vs
79.44±9.37, respectively, P<.01). There was also a significant decrease in sperm viability in the PTX-
treated group in comparison to controls (87.7±8.3 Vs 83.5±9, respectively, P<.01). In addition, sperm
DNA fragmentation was higher in PTX-treated group compared to control (23.36±10.25 and
18.5±8.74, respectively, P<.0001).

Conclusion: PTX might have some negative impact(s) on sperm DNA quality, although it has
improved the sperm motility. Further studies are needed to elucidate the safety of PTX treatments in
ART clinics.
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