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در   موسمختلف تستوسترون و تاکرولی  رمقادی رمطالعه مقدماتی تاثی 

در   کیات تجربی عصب سی بناشی از آسی وس آتروفی عضله گاستروکنمی

   رت

 
 2فر ی عبداله نی، محمد ام2ییآقا ی، عباس عل*1انیفتاح درضای، حم1درچه ینی جز  ایمح

 

 چکیده

آتروف بازساز  یدرمان  از  پس  آس  یعضله  عمده    یکی  ده،ید  بیعصب  از 

مختلف دو دارو    ریمقاد  یبررس  قی تحق   نیها است. هدف ا  ن یسینیمشکلات کل

از عدم استفاده از    یناش   یاز آتروف  ی ریو جلوگ  دهید  بیعصب آس  یدر بهبود

پ در  ا  ی م  کیاتیعصب س  بیآس  ی عضلات  در  سر موش    20مطالعه    نیباشد. 

تا  ییصحرا پنج  ب  میتقس  یی در چهار گروه  از  در معرض    یهوشیشدند. پس  و 

با پنس تحت له    هیثان  10عصب به مدت    نی ا  ک،یاتیقرار گرفتن عصب س   دید

(،  کی)گروه    کیتستوسترون    یقرار گرفت. سپس رت ها در گروه ها  یشدگ

تاکرول دو(،  )گروه  دو  تاکرول  کی  موسیتستوسترون  و  سه(  دو    موسی)گروه 

ترت  به  و  گرفتند  قرار  چهار(  )ز   ب ی)گروه  (، mg/kg5   ،یرجلدیتستوسترون 

)ز تاکرولmg/kg 10   ،یرجلدیتستوسترون  و  mg/kg5)گاواژ،     موسی(،   )

، موش  28شد. در روز    زیروز تجو  28  ی( ط mg/kg 10)گاواژ،     موسیتاکرول

انسان روش  به  ارز  یها  و  شدند  شناس  کیمورفومتر  یها  یابیکشته  بافت   یو 

از    2و    1در گروه    وسیوزن مرطوب عضله گاستروکنم  یابی. در ارزدیگرد  مانجا

آمار معن  ینظر  گرد  یدار  یاختلاف  ا<05/0P)  دیمشاهده  و    ن یب  ی ابیارز  نی( 

نتا<05/0Pرا نشان نداد )  یاختلاف معنادار  4و    3گروه     زان ی حاصل از م  جی(. 

آتروف ف  یدرجه    4با گروه    3  هگرو  نیو همچن  2با گروه    1گروه    نیب  بروز یو 

معنادار نگرد  یاختلاف  مقاددیمشاهده  مصرف  حاضر  مطالعه  پژوهشگران   ری. 

mg/kg 5    و عملکرد    موسیتاکرول  mg/kg 5تستوسترون  بازگرداندن  در 

آتروف کاهش  و  آس  یعصب  از  پ  یتجرب  ب یپس  را    ی م  شنهادیعصب 

کلیدی:.ندینما س  واژگان  تاکرول  ک،ی اتیعصب    موس، یتستوسترون، 

 وسیگاستروکنم

 
 1403/ 12/ 28تاریخ پذیرش:      1403/ 10/ 26دریافت:   تاریخ  

 مقدمه 
 

 

آموزش    -1 درمانگاه  یگروه  تحق  ،یعلوم  و  علوم  اسلام  قات،یواحد  آزاد  ا  ،یدانشگاه    . رانی تهران، 

hamidrezafattahian@yahoo.com 
 . رانی تهران، ا ، یبهشت دیشه یدانشگاه علوم پزشک  ،یدانشکده پزشک  ،یو آناتوم یولوژیگروه ب -2

و   ترین  از وسیع  و    بدن  در  ها  بافت   نیبزرگتریکی  انسان 

عضلا  وان،یح که  اسکلت  تبافت  است  کل    ٪40-50ی  از 

و   پروتئی  ٪50-75جرم  کل  می   بدن  یها  ن از  تشکیل  را 

ا(1)  دهد بدن  نی.  از  پروتئ  بخش  و    نیمنبع  مهم است  از 

عنوانعملکردترین   به  توان  می  آن  کننده    های  در کمک 

 دهایپیو ل  نهیآم  یدهایموستاز گلوکز و اسو ه  ،تنفس، حرکت 

... نام برد   و تنوع    بریف نوع  بر اساس    عضلهدو نوع  .  (2)و 

دارد  ، آنها  یت متابول یک.  ( 1)  وجود  کند  نوع   ،عضله 

قرمز،  ویداتیاکس عضله  چهار    همانند  یا  می    ران  سر عضله 

دو و    باشد سر   نوع  سف  یا  ک یتیکولیگل   ،عیعضله   دیعضله 

.  (1)از این دسته دوم است    وسی گاستروکنم  که عضله   است 

دو نوع  گرسنگ   عضله  به  باشد  حساس    اریبس  ینسبت  می 

فعال  ولی عدم  به  در    یکمتر  تیحساس  ت ینسبت  و  دارد 

از آتروف   عضله نوع یک،با    سهیمقا ناشی  عدم استفاده را    ی 

حداقل  د بگونه ای که  ده  ینشان م  با سرعت کمتری  کندتر

استفاده  روز    7-10  نیب عدم  آتروفی  که  است  لازم  زمان 

دهد  نشان  را  خود  شرا(3)  تظاهرات  در    ی کیکاتابول  طی. 

عدم    ایها،    بافت   یینارسا  ابت، یها، د  ونت مانند سرطان، عف

به تحلیلعدم استفاده  و    ت یفعال اندامک   نیپروتئ  منجر  ها، 

س و  عضله  توپلاسمیها  سلولی  در   یم  ساختار  که  شود 

ی بافت عضله را آتروف  یبا کوچک شدن حجم سلول  ت ینها

  .(1)رقم می زند 
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آتروفی   ضایعه  کننده  ایجاد  بیرونی  اصلی  عوامل  از  یکی 

عضلات، تروما به اعصاب محیطی می باشد و آسیب عصب  

اعصاب   آسیب  اختلالات  ترین  شایع  از  یکی  سیاتیک، 

اندام   عضلات  آتروفی  سبب  آن  فلجی  که  است  محیطی 

در   اختلال  ایجاد  باعث  همچنین  و  گردد  می  لگنی 

خونرسانی ماهیچه ها و ناتوانی در حرکت و تغییر وضعیت  

. از آنجاییکه آسیب عصب سیاتیک بطور  (4)  اندام می گردد

باشد،   می  موثر  لگنی  اندام  عضلات  عملکرد  در  مستقیم 

آس آن  یطیمح  اعصاب  یها  ب یدرمان  متعاقب  کاهش   و 

مشکلا  یعضلان  یآتروف  گسترش تحقیقات  تاز  که  است  ی 

دارد  ادامه  زمینه  این  در  روش  .  همچنان  بر  علاوه  تاکنون 

جراحی داروها  های  متعددیاز    ی هاهورمون  مانند  ی 

محرک    ،یمنیا  ستمیس  یهاکنندهسرکوب  ،یجنس عوامل 

و    یوتراپیزیف  نظیرکارانه  درمان محافظه  ،یدرمانرشد، مکمل

یا سایر روش های درمانی بر روی التیام اعصاب تحقیقات  

  یی دهای، اما هنوز تردپایه ای و بالینی صورت پذیرفته است 

اثربخش مورد  مناسب    آن  یقطع  ی در  میزان  همچنین  و  ها 

  .(5)وجود دارد    دارو و یا عوارض ناشی از آن در تحقیقات

این    نامطلوب   ج یو نتا  یعوارض جانب  که   در نظر داشت   دیبا

افراد در  نوع  یبستگنیز    عوارض  مورد   به  مقدار  و  دارو 

...  دارد.  استفاده   و  ها  آنابولیک  داروها،  میان  از  امروزه 

افزایش  جنس  ی ها  هورمون و  اعصاب  ترمیم  روند  در  ی 

حجم عضله به تنهایی و یا توامان با اثر مثبت این هورمون 

ها مورد توجه قرار گرفته است. بطور مثال، نشان داده شده  

در    زیآن دو نقش متما  یها  ت یتستوسترون و متابول  است که

نقش تستوسترون از سویی به عنوان  عضله و عصب دارند.  

افزاینده حجم و قدرت عضلات و از طرف دیگر به عنوان 

اعصاب   ترمیم  روند  بر  آن  نقش  و  آکسون  تعداد  افزاینده 

همینطور نقش داروهای   .(6)آسیب دیده شناخته شده است  

سرکوب کننده ایمنی در رد پیوند نظیر داروی تاکرولیموس  

بخوبی در ترمیم اعصاب شناخته شده است. تاکرولیموس با  

آسیب   بهبود  در  موثر  نوروتروفیک، عاملی  نقش حمایتی و 

است  شده  شناخته  مهار   .(3)اعصاب  از  ناشی  عوارض  اما 

ایمنی و شناسایی مقادیر پایین موثر در روند ترمیم اعصاب  

می  ای  پایه  تحقیقات  از  امروزه  جانبی  عوارض  حداقل  با 

به   تاکرولیموس  و  تستوسترون  تاثیر  که  آنجایی  از  باشد. 

است، شده  شناخته  اعصاب  آسیب  دهنده  بهبود  اما    عنوان 

هر   تنها  کینقش  منظور    ییبه  به  مختلف  مقادیر  در  و 

به    ازیندستیابی به پایین ترین مقدار موثر با حداقل عوارض  

ضا  شتر یب   یبررس بهبود  آتروف  یعصب  عهیدر   یعضلان  ی و 

از اینرو محققان علاوه بر یافتن داروی    .  پس از تروما دارد 

هستند   داروهایی  از  مناسب  مقادیری  یافتن  پی  در  مناسب، 

حداقل   با  و  اقتصادی  صرفه  با  بخشی  اثر  حداکثر  که 

مطالعه  در  باشند.  داشته  متعاقب مصرف  را  عوارض جانبی 

مرطوب  مورفومتر  رات ییتغحاضر،   وزن  مقایسه  شامل  ی 

تغییرات   و  راست  و  چپ  سمت  گاستروکنمیوس  عضله 

گاستروکنم   بافت شناسی آتروفی    وسیعضله  بررسی  شامل 

مذکور   عضله  فیبروز  همچنین  شدنو  له   تجربی  متعاقب 

دارویی  عصب   درمان  و  در  با  سیاتیک  تستوسترون  داروی 

عنوان   به  متفاوت  مقدار  آنابولدو  داروی    و  کیهورمون 

سرکوب کننده   تاکرولیموس در دو مقدار متفاوت به عنوان

لذامنیا گردید.  بررسی  منظور    ی  مقادیربه  مناسب    تعیین 

  داروی تستوسترون و تاکرولیموس در جلوگیری   دو  تجویز

گاستروکنمیوس متعاقب    از عصب    آزردگیآتروفی عضله 

مورد اولیه  مقدماتی  طرح  قرار    این  تحقیق  و  آزمون  محک 

  داده شد.

 کار مواد و روش 

  بر روی   شیاخلاق آزما  تهیکمپس از دریافت کد اخلاق از  

شماره    وانات یح از    IR.IAU.ARB.REC.1400.072به 

تحقیقات،   و  علوم  واحد  پژوهشی  سر    20  تعدادمعاونت 

گرم    250-300وزن  به    ستارینژاد و  ،نر بالغ  ییموش صحرا

سن انست  8  و  از  ا  تو یهفته  (  رانیا-)تهران   رانیپاستور 
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حیوانخانه  شد.    یداریخر در  ها  رت  علوم  سپس  دانشگاه 

غذا به    آزاد  یدسترسبا    ی،  بهشت  دیشه   یپزشک و    آب 

تهران بهپرور،  دمارانیا -)شرکت  در  و    23  ±  1ثابت    ی( 

سانت هوا   گرادیدرجه  رطوبت  ز  40-50%  داریپا  یو   ریدر 

با    رت  شدند.  ینگهدار  ،ساعت   12  یکیارنور/ت  چرخه ها 

ک   کروگرمیم   90)  نیدیمدتوم  قیتزر ،  یعضلان  لوگرم،یبر 

اسپان کتامایلئون،  و  )  10  هیدروکلراید  نی(   یلیم  20درصد 

. شدند  هوشی، واربورگ، آلمان( بعضلانی  لوگرم،یگرم بر ک 

و    دهیتراش  ،یجراح  یبرا  جهت آماده سازیچپ    یپا  سپس

  2پوست به طول  بر روی    میبرش مستق  کیشد.    اسکراب

تا    ماژورتروکانتر  ناحیه  ران، از    یمتر در قسمت جانب  یسانت

ا سگردید  جادیزانو  عصب  سپس  لگنی    ک یاتی.    چپاندام 

جداسازی از    کروسکوپ یم  تحت   تعضلا  یا یفاس  پس 

توک Topcon OMS 90)  جراحی در معرض دید  ژاپن(    و،ی، 

 محل  به  کینزد  یمتر  یلیم  10از ناحیه  قرار گرفت. عصب  

س عصب  شدن  شاخه  ظر  پنسبا    کیاتیسه    فی هموستات 

  به پهنای متحده(    الاتیا  ا،ی لوانیپنس،  Aesculap Inc)  لیاستر

، گیشد  له. در محل  (7)  شد  له  هیثان  10  به مدتمتر    یلیم  2

  ، یوجرسی، نEthicon Inc)  6-0  یلونینا   هیبخبا  نشانگر    کی

د  سطح  یروبر  متحده(    الاتیا داده   سر  وعضله  قرار  ران 

عضلا سپس  شدهشد.  داده  برش  بخ  ت    ن یگلاکت  یپل  هیبا 

910،  0-5  (Ethicon Incن و    الاتی ا  ،یوجرسی،  متحده( 

بخ با  نEthicon Inc)   5-0ی  لونی نا  هیپوست    ، یوجرسی، 

ترتیب  متحده(    الاتیا بخیهبا  به  و    سرتاسری  ساده  الگوی 

موش  یدماد.  ش  بستهساده  تکی   پبدن  با   یحرارت  دها 

شدکیالکتر حفظ  اکس  ی  دستگاه    یدرمانژنیو  کمک  به 

استنشاقیهوشیب آلمان،  Leon plus)  ی  در  بدامس،   )37  

سانت گردید  گرادیدرجه  ، mg/kg  1)  کامیملوکس  .انجام 

داروزیرجلدی شرکت  ا   یی،  تهران،  و  رانیرازک،   )

،  گیرونا،  HIPRA،  عضلانی،  mg/kg  10)  نیانروفلوکساس

رت ها به ترتیب همه    یبرا  جراحی،از    سه روز پس(  ایاسپان

بیوتیک آنتی  و  درد  ضد  منظور  از    شد.  ق یتزر  به  پس 

تایی    به چهار گروه پنج  یها به طور تصادفموش  ریکاوری

  سترون تستو  یک،  گروهبطوریکه  شدند:    میدر هر گروه تقس

ک   یلیم  5) بر  دو،  (Sc  یجلد  ریز  لوگرم،یگرم  گروه   ،

( ک  یلیم   10تستوسترون  بر  ،  (Sc  یجلد  ریز  لوگرم،یگرم 

سه، ک   ی لیم  5)  موسیتاکرول  گروه  بر  گاواژ  لوگرمیگرم   ،

چهار،  (خوراکی  گروه  همچنین    ی لیم  10)  موسیتاکرول  و 

ک  بر  خوراکیلوگرمیگرم  گاواژ  مدت  (  ،  به  روز    28را 

سپس موش ها ی هر چهار گروه در شرایط  کردند.    افت یدر

به مدت   نور ذکر شده  نگهداری شدند.    28محیطی و  روز 

از   شناسی    28پس  بافت  و  مورفومتری  های  روز شاخص 

 مورد بررسی قرار گرفت.  

 شاخص های مورفومتری: 

   (GMI) وسیگاستروکنم یعضلان شاخصبررسی 

ها  28 رت  داروها،  از  استفاده  و  جراحی  از  پس  با    روز 

 سپسشدند.    آسان کشی   یهوش یبداروی  از حد    شیب  تزریق

اندام ها  وسیعضله گاستروکنم  چپ و راست    یبا دقت از 

  ترازوی وزن عضله مرطوب بلافاصله با استفاده از  د.  جدا ش

گ   (Sartorius  ،Goettingen-Germany)  تالیجید   ی ریاندازه 

مقاد عضله   صورت  هب  ریشد.  مرطوب  وزن  نسبت 

چپ    وسیگاستروکنم مرطوب    بهاندام  اندام  وزن  عضله 

ها   یری. تمام اندازه گ   ثبت گردید  راست در هر چهار گروه

 .  (8)گرفت انجام  بی طرفناظر   کیتوسط 

 ی بافت شناس شاخص های

 بررسی آتروفی و فیبروز در عضله گاستروکنمیوس  

در  وسی گاستروکنمعضله    بافت سپس   چپ  حرکتی   اندام 

 نیو در پاراف  جدا شد  در گروه های چهارگانه  هاموش  همه

و   شد  داده  هایقرار  برش  میکروتوم  توسط    5  سپس 

رنگ های  . برش ها با استفاده از  انجام پذیرفت   یکرومتریم
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کروم رنگ    یماسون تر  نی و همچن   نیو ائوز   نیلیهماتوکس 

اسلا  یزیآم ز   دهایشدند.    ی نور  کروسکوپ یم  ریدر 

(DM500  ،Leica  ،Wetzlar ،    مشاهده )سپس گردیدآلمان .

آم  یعضلان  یآتروف  میزان رنگ  و    نیلی هماتوکس  یزیبا 

آم  یعضلان  بروز ی ف  ارزیابی  نیو همچن  نیائوز   ی زیدر رنگ 

تر پاتولوژیکروم    یماسون  بررسی  گرفت.    تحت  قرار 

ی  برا  ن یو ائوز  نیلیشده با هماتوکس   یزیآمرنگ  یدهایاسلا

ترتیب    یعضلان  یآتروف  بررسی به  سه  تا  درجات صفر  به 

شدند  بندی  دسته  شدید  و  متوسط  خفیف،  آتروفی،    عدم 

درجه بندی پنجگانه کروم،    یماسون تر  یزی. در رنگ آم(9)

  بروز ی ف  فیواکنش خف  بروز،یف  عدم  صفر تا چهار به ترتیب 

  ص، یقابل تشخ  یبه راحت  م یضخ  ینوارها  ،یاطراف عضلان

خوب  ینوارها به  کلاژن  نهایت  و    افتهیتوسعه    ی متراکم  در 

ف وسیع،    ن یگزیجا  دیشد  کی بروتیپاسخ  نواحی  در  شده 

 .(10)درجه بندی شدند 

 یآمار لیتحل 

افزار نرم  استفاده  با  ها  داد  از   SPSS-26 آنالیز  شد.  انجام 

و  استاندارد  انحراف  میانگین،  توصیفی،  آمار  های  روش 

. گردیدتوزیع فراوانی با ترسیم جداول و نمودار ها استفاده  

روش از  استفاده  با  ها  داده  استنباطی،  تحلیل  آمار  های 

. سطح معنی  گردیداسکوایر انجام    -مستقل و کای T آزمون

 .در نظر گرفته شد 0/ 05داری 

 نتایج

بموش از  پس  شدند  یهوشیها  مدت    انیپا  تاو    ریکاور 

باز شدن بخیه ها  عفونت    هیچگونهزنده ماندند.    مطالعه، و 

جراحی محل  درنشد.    دهید  در  تمامی   یهاموش  فلجی 

از  گروه ها   ب  ریکاوریپس  از    ثبت شد.  یهوشیاز   28پس 

لگن   یآتروف  روز، اندام  اندامچپ    یعضلات  به   نسبت 

ا حالت  در  وضوح    ستاده ی راست    ج ی نتا  .بودمشخص  به 

عضله مرطوب گروه  نشان داد که نسبت وزن    GMI  یابیارز

ترت   چهارو    سه،  دو،  یک  های و    0/ 58،  0/ 91،  0/ 83  ب یبه 

در گروه دو بیشتر از گروه    GMI  جی نتا  نیاطبق  بود.    0/ 53

داد   نشان  را  معناداری  اختلاف  آماری  نظر  از  که  بود  یک 

(001 /0p<( )1 نگاره .) 

 
  t. نتایج آزمون  2و    1های  در گروه  GMIهای  مقایسه میانگین  -1  نگاره

بود )    1بطور معناداری بیشتر از گروه    2ر گروه  دGMI مستقل نشان داد  

001/0p< .) 

آزمون    داد    tنتایج  نشان  گروه  GMI مستقل   4و    3در 

 (.  2)نگاره  (<p 0/ 05تفاوت معناداری با یکدیگر نداشتند )

 
  t. نتایج آزمون 4و  3های در گروه GMIهای مقایسه میانگین -2 نگاره

داد   نشان  گروه  GMI مستقل  )  4و    3در  ندارد  معناداری    05/0تفاوت 

p>.) 

ماهبطوریکه   دهنده  ها  چهیظاهر  عضلات   یآتروف  نشان 

لگن به  درجه دو  چپ    یاندام  لگنینسبت  در    ،راست   اندام 

 (. 5و 3 نگاره)بود  تستوسترونکننده  افت یدر یگروه ها 
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همچنین مطالعه بافت شناسی آتروفی درجه سه اندام لگنی  

نشان  تاکرولیموس  کننده  دریافت  گروه  دو  هر  در  را  چپ 

 (. 5و  4داد )نگاره 

 
 . 2و  1های در گروه  Muscle atrophy. توزیع فراوانی3 نگاره

  1مستقل نشان داد بین گروه های  Chi-Squareنتایج آزمون 

تفاوت معناداری وجود    Muscle atrophyاز نظر   2و 

 (.<p 0/ 05ندارد )

 
 . 4و  3های در گروه Muscl atrophy. توزیع فراوانی4نگاره 

  3مستقل نشان داد بین گروه های    Chi-Squareنتایج آزمون  

نظر     4و   وجود    Muscle atrophyاز  معناداری  تفاوت 

 (.<p 0/ 05ندارد )

آزمون   گروه    Chi-Squareنتایج  بین  که  داد  نشان  مستقل 

از نظر آتروفی    4و    3و همچنین گروه های     2و    1های  

و   3( )نگاره  <p  0/ 05عضله تفاوت معناداری وجود ندارد )

.  از نتایج جالب دیگر این بود که آتروفی درجه یک در  (4

مطالعه  پایان  در  گروه  چهار  هر  در  راست  لگنی  اندام 

 (. 5مشاهده شد )نگاره 

 
آمیزی  5نگاره   رنگ  در  مختلف  های  گروه  در  آتروفی  بندی  درجه   :

راست،  -هماتوکسیلین پای  الف:  قطر  400Xائوزین.  خفیف  کاهش   ،

مشاهده  قابل  باشد،  می  یک  درجه  آتروفی  دهنده  نشان  که  عضلات 

یک،   پای چپ گروه  می  400Xاست. ب:  نشان  را  آتروفی  دو  درجه   ،

دو،   گروه  پای چپ  دهده  400Xدهد. ج:  نشان  که  دو  درجه  آتروفی   ،

باشد.  د: پای چپ گروه   کاهش قطر عضلات بیش از پای راست می 

، آتروفی درجه سه یا همان آتروفی شدید عضلات را نشان  400Xسه،  

، آتروفی و دژنریشن میوفیبرها 400Xمی دهد. ه: پای چپ گروه چهار،  

 همراه با تغییرات فیبروزی شدید که آتروفی درجه سه را نشان می دهد. 

 
 2و  1های در گروه  Muscle fibrosis. توزیع فراوانی 6 نگاره

  1مستقل نشان داد بین گروه های    Chi-Squareنتایج آزمون  

تفاوت معناداری وجود ندارد   Muscle fibrosisاز نظر   2و 

(05 /0 p> .) 
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 .4و  3های در گروه Muscle fibrosis. توزیع فراوانی 7 نگاره

  3مستقل نشان داد بین گروه های    Chi-Squareنتایج آزمون  

نظر     4و   وجود     Muscle fibrosisاز  معناداری  تفاوت 

 (. <p 0/ 05ندارد. )

کروم   تری  ماسون  آمیزی  فرنگ  و  کلاژن    بروز یرسوب 

میزان   ( ولی8نشان داد )نگاره    4و    3درجه دو را در گروه  

اندام لگنی    2و    1گروه های    تشکیلات رسوب کلاژنی در

چپ درجه یک بود و اختلاف معنی داری مشاهده نگردید 

 ( 8)نگاره 

 
آمیزی  8نگاره   رنگ  در  مختلف  های  گروه  در  فیبروز  بندی  درجه   :

، فیروز درجه یک را نشان می 100Xماسون تریکروم. الف: پای راست،  

، فیروز درجه یک را نشان می دهد. 400Xدهد. ب: پای چپ گروه یک، 

، فیروز درجه یک را نشان می دهد. د: پای 100Xج: پای چپ گروه دو،  

سه،   گروه  می 400Xچپ  نشان  را  دو  درجه  فیروز  و  کلاژن  رسوب   ،

چهار،   گروه  پای چپ  ه:  فیبروز 400Xدهد.  و  میوفیبرها  شدن  دژنره   ،

 مشاهده می شود. 2درجه 

آزمون  همچنین   بین   Chi-Squareنتایج  داد  نشان  مستقل 

های   های     2و    1گروه  گروه  همچنین  نظر    4و    3و  از 

Muscle fibrosis   ( ندارد  وجود  معناداری   0/ 05تفاوت 

p>  نگاره( دیگر،    .(7و    6(  توجه  قابل  نکات    بروز یف از 

لگنی  در عضله گاستروکنمیوس  کیدرجه   راست در   اندام 

 (.8 نگاره) دیده شد هر چهار گروه 

 بحث 
ب محیطی و متعاقب آن آتروفی عضلانی یکی ا عصادرمان آسیب  

مشکلات می    از  تاکنون  گذشته  از  بحث  مورد  های  چالش  و 

مطالعه حاضر له   باشد.  دنبال  به  تغییرات عضله گاستروکنمیوس 

تجربیش ارزیابی    سیاتیک  عصب  دگی  با  و مورفومتری  را 

با    پاتولوژی هفته  چهار  مدت  داروی  به  مختلف  مقادیر  تجویز 

)آنابولیک( ایمنی(،و    تستوسترون  کننده  )سرکوب   تاکرولیموس 

مختلف    .داد قرار    پژوهشمورد   مقادیر  تاثیر  مطالعه  این  در 

از   ناشی  آتروفی شده  ریکاوری عضله  بر  استفاده شده  داروهای 

بر  تا  داده شد،  قرار  ارزیابی  مورد  تجربی عصب سیاتیک  فلجی 

سایر   منظور  به  موثر  و  مناسب  مقادیر  مطالعه  این  نتایج  اساس 

 مطالعات حاصل گردد. 

  ش ی که تستوسترون نقش افزاو همکارانشان نشان دادند    انیکوچک

  یی را بر عهده در موش صحرا  تروژنین  بافت حاوی   وزن و حفظ

بنابرا و  ن  نی دارد  افزا  شتریب  تروژنیاحتباس  ب  شی و  به   شتریوزن 

بیشتر بستگ  زی تجو  مقادیر  موش  و  انسان  در    دارد   یآندروژن 

که  نی. همچن(11) دادند  نشان  ها  باعث  آن    افزایش   تستوسترون 

م سلول  یتوکندر یعملکرد  مقاومت  کاهش  انسول  ی و  و    نیبه 

به دیابت در ابتلا    رانهیشگینقش پ  هیپرتروفی عضلات و همچنین

انسان   آن   نییتستوسترون و سطح پا  دیاختلال در تولدارد و  در 

ا می    ابتی د  جادی باعث  عضلات  آتروفی  نهایت  در  و  ملیتوس 

با  .  ( 11)شود   بیماران  در  انسولین  تولید  عدم  از  حاصل  نتایج 

عدم    ایجاد  با  نشان دادکه فقدان و یا کمبود انسولین  نی ریش  ابتی د

پروتئ   ادلتع سنتز  و    نیتروپون  ن،یاکت  ن،ی وزیم   یانقباض  نیدر 

شود    ی عضلان  یآتروف  باعث  نی وزیتروپوم مطالعه  ( 12)می  در   .

همکاران،   و  سطح    یکتومیارک  متعاقبهانسون  کاهش  و 

کاهش عضلان  عضلانی  توده  میزان  تستوسترون،  عملکرد    ی و 

نها  وسیگاستروکنم دلیل  مدت    در کوتاه  آن  یآتروف  تی و در  به 

تحرک  داد   عدم  براون (13)   رخ  همکاران   .  داشت  و    ند اظهار 

باعث  آکسون،    یبازساز  روند  عی تسربا    گنادوتروپیک  دیاستروئ
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زمان   افزا  یعملکرد  بهبودیکاهش    ی ها  نیپروتئ   دیتول  شی و 

اسکلتی مطالعه درواند و همکاران در  .  (14)  شود    یم  عضلات 

نشان دادند که تجویز مقادیر مختلف تستوسترون در    2024سال  

باعث  سیاتیک  عصب  تجربی  آزردگی  با  صحرایی  های  موش 

تفاوت در   این  البته  که  آتروفی عضلات می گردند  کاهش روند 

  . (15)میزان آتروفی بین گروه ها از نظر آماری معنی دار نبودند  

  همانطور که در مطالعه ما و سایر مطالعات نشان داده شد،  نی بنابرا

موش  زی تجو در  تجربی  ییصحرا  یهاتستوسترون  شدگی  له   با 

گروه های    در  یاسکلت سلول  ی عضلههانیپروتئ  ،کیاتیعصب س

دریافت کننده تستوسترون را افزایش می دهد. اما این افزایش در  

گروه یک و دو از نظر آماری معنی دار نبود اگرچه میزان آتروفی  

مطالعات   کمتر گزارش گردید.  یک  به گروه  نسبت  دو  در گروه 

سبب  تستوسترون  بالای  مقادیر  است  داده  نشان  اپیدمیولوژیک 

قلبی مشکلات  افزایش -بروز  که  گردد  می  مغزی  و  عروقی 

هماتوکریت و ویسکوزیتی خون از علل بروز این نوع اختلالات  

در پی استفاده از تستوسترون با مقادیر بالا می باشد. هر چند که  

است.   تاکنون مشخص نشده  اختلالات  این  ایجاد  دقیق  مکانیسم 

به  جانبی  عوارض  تواند  می  بالا  مقادیر  با  تستوسترون  بنابراین 

تحت   بالا  مقادیر  در  را  آن  مثبت  اثرات  باشدکه  داشته  همراه 

نشان دادند که    2015الشعاع قرار می دهد. گو و همکاران درسال  

میلی گرم بر گیلوگرم تستوسترون تاثیر منفی ای بر روی    5مقدار  

نداشته است در صورتی که عوارض   نر  هماتوکریت موش های 

مطالعه   های مورد  موش  تستوسترون در  بالاتر  مقادیر  در  مذکور 

شد   دریافت   . (16) مشاهده  گروه  در  عضلات  آتروفی  همچنین 

گروه  با  ارتباطی  آماری  نظر  از  معناداری  بطور  بالا  مقادیر  کننده 

کننده   نداشت    5دریافت  گیلوگرم  بر  گرم  و  (16) میلی  بسرا   .

اثر مقادیر مختلف تستوسترون را بر روی   2017همکاران در سال 

اختلال در عملکرد ادرار در رت های ماده عقیم شده پس از سی  

نمودند  بررسی  مقدار  (17)  روز  مطالعه  این  در  بر    5.  گرم  میلی 

و   فیزیولوژیکال  مقدار  نام  تحت  بر    10گیلوگرم  گرم  میلی 

کیلوگرم تحت نام مقدار بیش از فیزیولوژیکال در نظر گرفته شد.  

آن ها در این مطالعه اختلاف معناداری در میزان آتروفی عضلات  

. مقاله حاضر  ( 17) در مقادیر مختلف تستوسترون مشاهده نکردند  

با مطالعه بسرا و همکاران مطابقت داشت و اختلاف معنی داری  

 از نظر آماری در مقادیر مختلف تستوسترون مشاهده نگردید. 

استروئیدهای   تاثیر  که  است  داده  نشان  آنالیز  متا  مطالعات  اخیرا 

آنابولیک آندروژنی در افراد پیر کاملا وابسته به مقدار مصرف آن  

با   و  مطالعه  این  در  اینرو  از  دارد.  آن  مصرف  زمان  همچنین  و 

توجه به یافته های حاصل از نتایج، تفاوت معناداری بین مقادیر  

در   تستوسترون  پایین  و  صورتیکه    GMIبالا  در  شده  دیده 

اختلاف معنی داری در آتروفی عضله و رسوب کلاژن و فیبروز  

آن در دو گروه یک و دو مشاهده نگردید و با توجه به عوارض  

رسوب   و  عضلانی  آتروفی  در  بخصوص  مطالعه  این  از  حاصل 

بالای  مقادیر  استفاده  عوارض  همچنین  و  فیبروز  و  کلاژن 

مقدار   مطالعه  این  نویسندگان  ازای    5تستوسترون،  به  گرم  میلی 

نمایند   می  توصیه  صحرایی  موش  در  را  بدن  وزن  کیلوگرم  هر 

داروی   موسیتاکرول  .(18) عنوان  ا  به  کننده    ی برا  یمنی سرکوب 

. ژنگ و  می شوداستفاده    وندیبدن پس از پ  یمنی کاهش واکنش ا

تاکرول  ی بررس  در  در تحقیق خود  همکاران   بر روی   موسینقش 

تاکرول  یطیمح  اعصاب  میترم که  کردند  دو    یدارا  موسیثابت 

ا  سمیکانم کننده  نوروتروف  یمنی سرکوب  .  (3)  است  کیو 

به    موسیتاکرولتجویز  نشان داد که    ژنگ و همکارانش  قاتیتحق

جراح از  پس  هفته  چهار  ریکاوری  ،یمدت  روی  عضله   بر 

شده،  وسیگاستروکنم به  دار   یمعناختلاف    آتروفی  نسبت  را  ی 

نداد نشان  ها  گروه  آتروفسایر  همکاران  و  ژنگ  و   یعضلان  ی. 

توجه   قابل  ب  GMIکاهش  چهارسر  عضله  در  عضله    شتر یرا  از 

داد  وسیگاستروکنم مطالعه  .  ( 3)   ندنشان  در  همکاران  و  سوبول 

  5یافتند که مصرف تاکرولیموس با مقدار    2016تجربی در سال  

میلی گرم به ازای هر کیلوگرم وزن بدن بلافاصله پس از آسیب  

می   تسریع  را  نوروپروتکشن  را  عصب  ترمیم  روند  شده  ایجاد 

بخشد. آن ها در مطالعه خود اثرات تاکرولیموس بر حجم عضله  

هی    دیگری   طالعه . در م(20)و بافت شناسی آن را بررسی نمودند 

همکاران تاتحقیق    جی نتا  و  را   GMI  میزان  و  ندنکرد  دییژنگ 

از در  وسیعضله گاستروکنم  شتریب در    موسیتاکرول  افتی را پس 

نشان  اندام لگنی با له شدگی عصب پس از گذشت چهار هفته،  

نتایج تحقیق حاضر با مطالعه ژنگ و همکاران مطابقت  . ( 8)ند داد

در مقادیر مختلف تاکرولیموس اختلاف معنی داری    GMIداشت  
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نشان نداد و آتروفی عضله، رسوب کلاژن و فیبروز در گروه های  

دریافت کننده مقادیر مختلف تاکرولیموس در اندام حرکتی چپ  

ولی   بود  برخوردار  سه  درجه  از  راست  حرکتی  اندام  به  نسبت 

با   چهار  و  سه  گروه  دو  بین  آماری  نظر  از  معناداری  اختلاف 

تولید  پیش  یا  مهار  با  تاکرولیموس  نداشت.  وجود  یکدیگر 

عضله   در  آتروفی  باعث  انسولین  به  مقاومت  ایجاد  و  انسولین 

گردد   می  آتروفی (3)اسکلتی  روند  از  جلوگیری  عدم  بنابراین   .

های   گروه  در  سیاتیک  عصب  تجربی  شدگی  له  متعاقب  شدن 

دریافت کننده تاکرولیموس )سه و چهار( از این اثر تاکرولیموس  

در    موسیاثر تاکرولمی توان نتیجه گرفت    نی بنابرامنشا می گیرد.  

افزایش رسوب کلاژن در هر دو مقدار   فیبروز و  کاهش تشکیل 

و در   موثر نبوده استعصب    یبازساز  در گروه سه و چهار در

آتروفی   تی نها سیاتیک،  عصب  ترمیم  روند  در  تاخیر  دلیل  به 

مهاری   نقش  همراه  به  اندام  استفاده  عدم  از  ناشی  عضلانی 

آشکار   کاهش  عضله،  هیپرتروفی  روند  بر    GMIتاکرولیموس 

بود   راست  لگنی  های  اندام  با  مقایسه  در  لگنی چپ  های  اندام 

و  ( 8) فیبروز  تشکیل  کلاژن  .  ایجاد  رسوب  رشته    یچسبندگبا 

ی عصب  یتکانه ها  تی هدا  درو اختلال    ومی نور  یکلاژن به اپ  های

ناشی از آن می شود   یآتروف  ندی فرآ  باعث عدم کارکرد اندام ها و

افزایش   .( 3) با  مختلف  مقادیر  در  تاکرولیموس  داروی  فواید 

میزان آن افزایش نمی یابد اما با افزایش مقادیر مصرف، عوارض  

تلاش   همواره  بنابراین  نماید.  می  فرد  متوجه  را  بیشتری  جانبی 

حداقل   با  و  تاکرولیموس  داروی  میزان  حداقل  با  که  است  شده 

فراهم   مطلوب  نتیجه  مصرف،  مقدار  از  ناشی  جانبی  عوارض 

تاکرولیموس   مصرف  توجه  قابل  عوارض  جمله  از  گردد. 

بخصوص با مقادیر بالا، ابتلا به دیابت ملیتوس، نفروتوکسیسیتی 

قلبی عوارض  میوکاردیت،  -و  انفارکتوس  جمله  از  عروقی 

باشد.   می  حاد  میوکاردیت  و  هایپرتروفی  از  ناشی  انفارکتوس 

مقدار   با  تاکرولیموس  تجویز  که  دادند  نشان    12و    5مطالعات 

عروق  انقباض  با  بدن  وزن  کیلوگرم  هر  ازای  به  گرم  میلی 

کاهش   کلیوی،  جریان خون  کاهش  اختلال    GFRگلومرولی،  و 

که   می شود  کراتینین  افزایش  و  کلیوی  عروق  اندوتلیال  لایه  در 

بالای  مقادیر  کننده  دریافت  گروه  در  کلیوی  عوارض  باعث 

مشابه   ای  مطالعه  می گردد.  پایین  مقادیر  به  نسبت  تاکرولیموس 

میلی گرم به    10توسط مک مستر و همکاران نشان داد که مقدار  

و  نفروتوکسیسیتی  تاکرولیموس،   بدن  وزن  کیلوگرم  هر  ازای 

-افزایش فشار خون و عوارض مخرب آن بر روی سیستم قلبی

گردد   می  سبب  را  کلیه  و  داده    .( 19) عروقی  نشان  ها  گزارش 

مهاری   اثر  بر  علاوه  نیز  قلبی  و  دیابتی  عوارض  این  که  است 

از عدم  ناشی  آتروفی عضلات  انسولین و  تولید  بر  تاکرولیموس 

اسکلتی   آتروفی عضلات  هیپرتروفی سبب  روند  در  انسولین  اثر 

و   بیشتر  تاکرولیموس  بالای  مقادیر  با  عوارض  این  گردد.  می 

 .  ( 19) جدی تر می شود 

و   بیوشیمیایی  فاکتورهای  ارزیابی  حاضر  مطالعه  اگرچه 

اما  است،  نداشته  خود  تحقیق  در  دوره  پایان  در  را  هماتولوژی 

همه موش های صحرایی در پایان دوره بدون عوارض سیستمیک 

زنده بودند، هرچند که در موارد مورد مطالعه گروه سه و چهار 

در   عضلات  آتروفی  میزان  اما  نگردید  بررسی  جانبی  عوارض 

از   این تفاوت  البته  گروه چهار نسبت به گروه سه بیشتر بود که 

نظر آماری اختلاف معنی داری نداشت. با توجه به یافته های این  

تجویز   مقدار  که  باورند  این  بر  حاضر  مقاله  نویسندگان  تحقیق، 

میزان   به  تاکرولیموس  و  هر    5تستوسترون  ازای  به  گرم  میلی 

کیلوگرم وزن بدن، نتایج رضایت بخشی را در حفظ حجم عضله  

له شدگی تجربی عصب سیاتیک نسبت  از  گاستروکنمیوس پس 

روز با    28میلی گرمی از این دو دارو به مدت    10به گروه های  

به   موش صحرایی  در  کمتر  احتمالی  عوارض  و  هزینه  به  توجه 

 همراه داشت. 

 ی سپاسگزارتشکر و 

قناعت   یآذرآباد و دکتر مهد   یاز همکارانم دکتر هست  لهینوسی بد

مر  دکتر  ،شهیپ خو  دپور، ی روزبه  موحد  حسام    یی دکتر  دکتر  و 

 . نمایم یتشکر م قیتحق نی در ا شانی کمک ها لی صالح پور به دل
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