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Introduction: During the past few decades, as a result of progress in the diagnosis and 

treatment, the number of cancer survivors has increased. Cancer treatments often have 

many side effects, depending on the patient's age, type of cancer, treatment regimen, 

and dose of medication. One of the most important complications following treatment, 

especially in testicular and prostate cancers in men, is infertility. Testicular tissue is 

very sensitive to chemotherapy and radiotherapy. The harmful effects of chemotherapy 

on germ cells depend on many factors, including the initial parameters of semen, 

method of drug administration, the type and dose of chemotherapy regimens, and the 

stage of spermatogenesis at the time of drug administration. Unfortunately, clinical 

researches in humans are difficult because cancer treatments are often a combination of 

chemotherapy and radiotherapy. 
Conclusion: Hence, experimental studies in animal models are important in order to 

define the mechanism involved in the toxicity effects on gonads and the drugs used. 

This would help the evaluation of the effects of drug administration alone or in 

combination on mature and immature testes. These data will provide cancer patients 

with better information, after recovery, regarding the risks of chemotherapy for their 

future fertility. It would also offer fertility options for the preservation of their fertility. 

The aim of this study was to evaluate the effects and side complications of some 

chemotherapy drugs on fertility in men. 
 

Keywords: Cancer; Infertility; Chemotherapy; Radiotherapy; Semen. 

Authors 
Nasrin Pashootan, Parisa Derogar, 

Samaneh Mohammadi, Seyede Razie 

Sadat Shirazi, Tamouchin Moharram* 
Sarem Gynecology, Obstetrics and Infertilty 

Research Center, Sarem Women's Hospital, 

Iran University of Medical Sciences (IUMS), 

Tehran, Iran. 

Article Type 

Review Article 

ARTICLE INFO                                       ABSTRACT 

Sarem Journal of  Medical Research. Volume 7, Issue 1, Spring 2022: 41 - 53 

 



 و همکاران پشوتن نینسر                                                                                                                         24

  1241، بهار 1، شماره 7دوره                                                               مجله تحقيقات پزشکي صارم                                                                                                    

  

بر سلول  یدرمان یمیش یاثر داروها

 در مردان یمردانه و بارور یایزا یها
سادات  هيراض دهيس ،یدروگر، سمانه محمد سایپشوتن، پر نینسر

 *يمحرم نيتموچ ،یرازيش

 تخصصي فوق صارم، بيمارستان ناباروری و انزنان، زایم تحقيقات مرکز

 ایران تهران، ایران، پزشکي علوم صارم، دانشگاه

 چکيده

و  صيدر تشخ شرفتيدر طول چند دهه ی گذشته، به لطف پ مقدمه:

سرطان  یها است. درمان افتهی شیدرمان، تعداد بازماندگان سرطان افزا

ز داروها اغلب با عوارض و دو يدرمان مینوع سرطان، رژ مار،يبسته به سن ب

عوارض بخصوص در  نیاز مهمتر يکیهمراه مي باشد.  یاريبس يجانب

بعد از درمان  یدر مردان، مشکلات نابارور پروستاتو  ضهيب یسرطان ها

حساس  اريبس يوتراپیو راد يدرمان يميبه ش ضهيسرطان است. بافت ب

 یاريعوامل بسبه  ایزا یسلول ها یبر رو يدرمان يمياست. اثرات مضر ش

دارو، نوع و دوز  زینحوه ی تجو ،يمن عیی ما هياول یاز جمله پارامترها

دارو  زیدر طول زمان تجو یيو مرحله اسپرم زا يدرمان يميش یها میرژ

درمان  رایدر انسان دشوار هستند ز ينيدارد. متاسفانه مطالعات بال يبستگ

 باشند. يم ياپوتریو راد يدرمان يمياز ش يبيسرطان اغلب ترک یها
به  يوانيح یدر مدل ها يانجام مطالعات تجرب ن،یبنابرا :نتيجه گيری

گناد و دارو مهم است تا اثرات  تيدر سم ليدخ سميمکان فیمنظور تعر

بالغ و نابالغ  یها ضهيب یبر رو يبيبه صورت ترک ای یيآن ها به تنها زیتجو

 یپس از بهبود يسرطان مارانيداده ها به اطلاع بهتر ب نیگردد. ا يابیارز

 نهیگز شنهاديآن ها و پ ندهیآ یبارور یبرا يدرمان يميخطرات ش رددر مو

ما به مرور نحوه ی اثر و  ،يبررس نیکند. در ا يکمک م یحفظ بارور یها

 يدر مردان م یبر بارور يدرمان يميش یاز داروها يبرخ يعوارض جانب

 .میپرداز

 .يمن عیما ؛يتراپ ویراد ؛يدرمان يميسرطان؛ ناباروری؛ ش ها: واژه کليد

 12/40/1241 :تاریخ دریافت

 47/40/1241 تاریخ پذیرش:

 تحقيقات ی تخصصي؛ مرکزدکتر ؛تموچين محرمي: مسئول هنویسند*

 تخصصي فوق بيمارستان صارم، بخش ژنتيک مولکولي ناباروری و باروری

، 44122874444ایران. تلفن:  تهران، ایران، پزشکي علوم صارم، دانشگاه

، ایميل: 1058598111، کد پستي: 44122874204فکس: 

tamochinmoh@gmail.com. 

 مقدمه
امروزه ناباروری به یکي از مشکلات مهم در جوامع تبدیل شده است. 

ز ناباروری در مردان مي تواند در اثر عوامل متعددی ایجاد شود که یکي ا

مهمترین عوامل بيماری سرطان و روش های درماني آن است. روش های 

درمان سرطان که شامل پرتو درماني و شيمي درماني است مي توانند به 

اروری به صورت دائم سلول های زایای جنسي مردان آسيب زده و باعث ناب

تمایز  های های از سلوله های زایای نر، مجموع سلول .[1]یا موقت شوند

مي شوند. این  ها را شامل ، اسپرماتوگونيمجموعهستند که در  ای نيافته

وجود دارد   Bو Aسلول ها در انسان به دو رده سلولي اسپرماتوگوني نوع 

های رنگ پریده  سلول و( Adarkهای تيره ) به دو گروه سلول Aده که ر

(Apale )بر طبق بررسي های صورت گرفته، مشخص شود تقسيم مي .

1بنيادی اسپرماتوگونيهمان سلول های  Adarkشده است که 
تقسيم با  

و جهش کمتری در آن ها رخ  که پایداری ژنتيکي بالا ميتوزی اندك است

 .[0، 4]مي دهد
علاوه بر خود بيماری سرطان که مي تواند بر اسپرماتوزوئيد آسيب وارد 

 ،هورمون تراپي ،شيمي تراپي ،روش های درماني مانند پرتو تراپي ،کند

اپي و همچنين ميزان دوز دارویي نيز در ایجاد ناباروی دخيل ایمونوتر

اثر  ،با هدف قراردادن سلول های پر تکثير ،هستند. روش های درماني

. در این ميان سلول [2]را بر سلول های سرطاني مي گذارنددرماني خود 

های سرطاني با توجه به ميزان تکثير بالای آن ها دچار آسيب و مرگ 

. [9]شده و نهایتاً باعث کاهش یا از بين رفتن باروری فرد مي شوند

بيضه و مثانه ممکن است اندام  ،در سرطان هایي مانند پروستات ،همچنين

ير طبيعي های توليد مثلي نيز دچار آسيب گردیده و باعث توليد اسپرم غ

بر غدد  ،. تاثير مخرب داروهای شيمي درماني[9، 0]و نهایتاً ناباروری شود

ميزان دوز  ،جنسي به عوامل زیادی از جمله پارامترهای اوليه ی مني

راه تجویز دارو و چگونگي  ،نوع رژیم های شيمي درماني ،تجویزی دارو

 ،. از سوی دیگر[1]ویز دارو بستگي داردز در زمان تجمرحله اسپرماتوژن

اثرات مخرب داروها بر روی سلول های زایا در افرادی که در کودکي دچار 

 .[8]ي قبل از زمان بلوغ ثابت شده استسرطان شده اند حت

مطالعات اخير نشان داده اند که بيضه ها در تمام مراحل زندگي و رشدی 

فرد مي تواند تحت تاثير درمان های دارویي قرار گيرد و درصد 

رژیم درماني افراد در ارتباط اليگوزوسپرمي و آزوسپرمي با ميزان دارو و 

ميزان آسيب به سلول های زایا به شدت درمان  ،. همچنين[4، 7]است

بستگي دارد به گونه ای که در شيمي تراپي و پرتوتراپي با دوز پائين تنها 

 Adarkاز بين رفته و سلول های  Apaleو  Bسلول های اسپرماتوگوني 

. اما، در شيمي [0]بدین گونه باروری فرد حفظ مي شودنند و باقي مي ما

SCOتراپي با دوز بالا سندرم 
ایجاد شده که در این حالت تمام سلول  4

ي مي ماند و های اسپرماتوگوني از بين رفته و تنها سلول های سرتولي باق

. امروزه، به منظور اثر بخشي بهتر شيمي درماني در [9]فرد نابارور مي گردد

 و پروکاربازین وینکریستين، )مکلورتامين، MOPPاز ترکيباتي مانند  ،افراد

 و وینبلاستين بلئومایسين، آدریامایسين،) ABVDپردنيزون( و 

گر از جمله در درمان لنفوم هوکچين و برای موارد دی (داکاربازین

پردنيزولون به طور مکرر  و وینکریستين دوکسوروبيسين، سيکلوفسفاميد،

خطر ناباروری را  استفاده مي شود که به دليل دارا بودن مواد الکيله کننده

 خطر اساس بر درماني شيمي  های مولکول . بيشتر[14، 5]افزایش مي دهند

                                                 
1

 Spermatogonial stem cells 
2 Sertoli cell-only syndrome 
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از  اسپرماتوژنز اختلال ميزان اساس بر یعني گنادوتوکسيک

 بندی درمان طبقه از پس غيرانسدادی آزواسپرمي تا اوليگوزواسپرمي

 ،. بر این اساس داروهای مانند(، در انتهای مقاله1 جدول)اند  شده

 سيکلوفسفاميد، سيس پلاتين لوکران، کارماسين، کربوپلاتين، لفان،بوسو

خطر  دوکسوروبيسين داکتينوماسين، سيتوزین آرابينوزید، سيتارابين،

 DNA. همچنين، عوامل مداخله گر با [11] مي برندناباروری را در افراد بالا

 اتوپوزید، دوکسوروبيسين، دانوروبيسين، ایرینوتکان، مثال، عنوان به)

 شوند، مي DNA های رشته پارگي تثبيت یا ایجاد باعث که( بلئومایسين

 DNA بيوسنتز بر که( سيتارابين متوترکسات، مانند) ها متابوليت آنتي

 مانند)دوك ميتوزی  همچنين عوامل متوقف کننده و گذارند مي تأثير

 عنوان هستند به توبولين که در ارتباط با (وینبليستين وینکریستين،

 .[14]شوند مي گرفته نظر در باروری برای داروهای کم خطر

بر طبق بررسي های انجام شده، مشخص شد که سيکلوفسفاميد و سيس 

و فعال شدن مسيرهای آپوپتوز در  0پلاتين باعث افزایش شکست کاسپاز 

SSCs این دو دارو جز پر خطرترین داروهای سرطان [10]مي شوند .

محسوب مي گردند. از سوی دیگر عوامل شيمي درماني ممکن است بر 

مورفولوژی یا عملکرد سلول های سرتولي نيز اثر داشته باشند که تاثير آن 

نجر به آسيب سلول مها بر سلول های زایا مي تواند به طور غير مستقيم 

 قرار از پس ناباروری خطرات بندی طبقه . این[12]های سرتولي شود

 نشان را بزرگسالي یا کودکي دوران در درماني شيمي معرض در گرفتن

 حفظ گزینه برای را بيماران تا کند مي کمک پزشکان به و دهد مي

بحث  همچنان بندی طبقه این حال، این با. دهند ارجاع بهتر باروری

 به معمولاً که دارو هر خطر یيشناسا رسد مي نظر است و به برانگيز

حاضر، اثرات ی  مطالعه. در باشد دشوار شود، مي تجویز ترکيبي صورت

سيس پلاتين، دوکسوروبيسين، پاکليتاکسل، داروهای شيمي درماني مانند 

 .شودفلوروراسيل و سيکلوفسفاميد بر باروری مردان توصيف مي -9

 نفرآیند تولید اسپرم و اثرات شیمی درمانی بر آ

 توليد طریق که از ریز برون عملکرد یک: دارند ای دوگانه عملکرد ها بيضه

 درون غدد عملکرد یک ساز صورت مي گيرد و اسپرم های لوله در اسپرم

 بخش در ليدیگ های سلول توسط تستوسترون ترشح طریق از ریز که

 تقسيم هم به وابسته بخش دو به بيضه بنابراین،. بينابيني انجام مي شود

 بافت -4 (، زایي اسپرم )محل ساز مني های لوله -1: شود که شامل مي

 اسپرماتوژنز .[19]خوني( های مویرگ و ليدیگ های سلول )حاوی بينابيني

 تا بلوغ از اسپرم توليد به منجر که است سلولي تمایز و تقسيم فرآیند

 از که بيضه در ساز مني های لوله داخل این مراحل در. گردد مي پيری

. افتد مي اتفاق اند، شده تشکيل زایا های سلول و سلول های سرتولي

 تکثير( 1: دکر تقسيم بلوغ از پس مرحله سه به توان مي اسپرماتوژنز را

 اسپرماتيدهای توليد به منجر که اسپرماتوسيت ( ميوز4 اسپرماتوگونيال،

 تمایز اسپرم به اسپرماتيدها آن طي که زایي اسپرم (0 شود و مي هاپلوئيد

 اسپرم از و دهند مي را اسپرم مداوم توليد اجازه SSCs. [18]یابند مي

 دارای 0مني ساز های لوله در سرتولي سلول های. کنند مي حمایت سازی

                                                 
3
 Seminiferous Tubules 

که  مناسب کوچک محيط یک و هستند SSCs با نزدیک تعاملات

 دهند که این برای تجدید مي تشکيل اصطلاحاً به آن طاقچه مي گویند را

دوران کودکي اغلب به عنوان دوران رشد  .[18]است و تمایز اسپرم ضروری

بيضه ها در نظر گرفته مي شوند که این عامل از بيضه ها در برابر اثرات 

 ی انسان بيضه حال، این . با[17]نامطلوب شيمي درماني محافظت مي کند

 و سرتولي نابالغ های سلول تکثير بيضه، حجم افزایش با بلوغ از قبل

 این آميز موفقيت ایجاد .است فعال ليدیگ های سلول تعداد افزایش

 بزرگسالان باروری نتيجه در و بيضه بلوغ رشد و بر فيزیولوژیکي تغييرات

 مختل را آن ها است ممکن مانيدر شيمي بنابراین،. گذارد مي تأثير

. قرار گرفتن در معرض مواد آلکيله کننده به ویژه در دوران [14]کند

کودکي مي تواند باعث آسيب به بيضه ها شده که با علائمي مانند کاهش 

قطر لوله و فيبروز بينابيني و آسيب به توبول های سلول های سرتولي 

 .[18]مشخص مي شود

 اثرات شیمی درمانی بر اسپرم 

 کننده داروهای به کار رفته برای درمان سرطان معمولاً حاوی مواد آلکيله

بر روی  4444تا  1574طي مطالعه ای که در بين سال های  .هستند

 49ص شد که حدود کودك بيمار سرطاني صورت گرفت، مشخ 412

 24این،  بر درصد این افراد در بزرگسالي دچار آزوسپرمي شده اند. علاوه

لوژی و حرکت اسپرم درصد این افراد دچار نرموزواسپرم و اختلال در مورفو

 و سرطان نوع به تنها نه باروری در . در واقع اختلال[5]را نشان دادند

به گونه  .[15]دارد بيمار بستگي درماني رژیم به بيشتر بلکه بيماری، مرحله

ای که در مطالعه ای دیگر که در طي همان دوره قبلي انجام شد، مشخص 

درصد از مبتلایان  14درصد مبتلایان به لنفوم هوکچين و  94گردید که 

درصد از افرادی که بيماری غير از لنفوم هوکچين  17به لوسمي و 

 .[44]داشتند، دچار آزوسپرمي شدند

همچنين در بررسي های صورت گرفته بر روی مایع مني بيماران 

سرطاني، کيفيت آن قبل و بعد از شيمي درماني مورد ارزیابي قرار گرفت 

فزایش اشکال غير طبيعي آن تحرك و حجم اسپرم و ا که کاهش غلظت،

 سرطان یا لنفوم . علاوه بر این، مبتلایان به لوسمي،[41]گزارش شده است

اوليگوزواسپرمي را  یا آزواسپرمي از مختلفي تحت درمان درجات بيضه

 ناپذیر برگشت آزواسپرمي به آن ها از درصد 80 تقریباً نشان دادند که

 از پس باروری عمده اختلالات از سویي دیگر، عليرغم .[44]شدند مبتلا

 گزارش تعدادی از افراد تحت درمان را بهبودی مطالعه در چندین درمان،

 ی توسعه ی مرحله به بسته افراد بين است این ممکن که اند کرده

دوره ی بهبود و بازگشت باروری  .[44]باشد وتمتفا درماني رژیم و بيماری

در افراد به ميزان عامل آلکيله کننده و رژیم درماني آن ها بستگي 

در  ABVDو  MOPP. به طور معمول دو رژیم شيمي درماني [40]دارد

، MOPPافراد تحت درمان مورد استفاده قرار مي گيرد. در رژیم درماني 

ماه بعد از درمان  19اولين نشانه های بازگشت باروری و بهبود اسپرم 

اتفاق مي افتد و قبل از آن افراد در سنين باروری ازواسپرمي را نشان مي 

 آن ها اکثر اما یابد، مي بهبود زایي اسپرم ه در این بيماراندهند. اگرچ

دهند. متاسفانه گاهي در برخي از این افراد،  مي نشان را اسپرم کم تعداد

که  ABVDدر رژیم درماني  .[42]آزواسپرمي تا سال ها باقي مي ماند
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 گنادوتوکسيک شده و کمتر هوکچين پيشنهاد بيشتر برای درمان لنفوم

 تغييری هيچ مردان درصد 54 است، بعد از گذشت یک سال از درمان در

دوره ی  که دهد مي نشان نتایج اسپرم مشاهده نشده است. این غلظت در

 یا سال یک حداقل بود اسپرم زایي و باروری در بيمارانزماني بازیابي و به

 .[49]مي باشد بيشتر

 نيز درماني شيمي عوامل اسپرم، توليد در اختلال بر علاوه از سویي دیگر،

 روی بر ای که در مطالعه .بگذارند تأثير مني مایع کيفيت بر است ممکن

صورت گرفت، مشاهده شد داروهای  شده انزال تازه انسان اسپرم

 با هایي مولکول عنوان به ترتيب به که کریستين وین و دوکسوروبيسين

 شوند، مي گرفته نظر در گناد برای سلول های خطر کم و متوسط خطر

همچنين مشاهده شد در لوسمي  .مي تواند حرکت اسپرم را کم کند

لنفوسيتي مزمن، لنفوم هوکچين و غير هوکچين درمان با کلرامبوسيل 

باعث افزایش غلظت فروکتوز و اسيد سيتریک در مایع مني در زمان 

علاوه بر این، داروهایي . [48]س از درمان شددرمان و حتي تا یک سال پ

CHOP مانند آدریامایسين،
BEP و 2

 مایع کيفيت مي تواند باعث کاهش 9

حال، متاسفانه پس اتمام  این . با[44، 47]شوند (اسپرم تحرك و غلظت) مني

 های آسيب اسپرم بهبود مي یابد؛ اما، طبيعي تعداد شيمي درماني، بازیابي

، 45]شود مي مشاهده سرطاني ای در اسپرم های اکثر بهبود شوندگان هسته

 کروماتين و اسپرم DNA آسيب از توجهي قابل . به عبارتي دیگر سطح[04

 بهبودی دوره یک از پس حتي سرطاني بيماران مني مایع های نمونه در

 ای هسته های ناهنجاری رسد مي نظر . به[01]است شده مشاهده ماهه 42

 اسپرماتوگوني،) تمایز مرحله به این افراد بسته اسپرم در شده مشاهده

 شيمي معرض در گرفتن قرار زمان در( اسپرماتيدها یا ها اسپرماتوسيت

  .[04]است متفاوت استفاده مورد سرطاني ضد عامل و درماني

 اسپرم ای هسته های ناهنجاری

متاسفانه تاکنون مطالعات بسيار کمي بر روی ناهنجاری های هسته ای 

به   4414تا  4444اسپرم صورت گرفته است. تحقيقاتي در سال های 

اسپرم در بهبودیافتگان سرطان پرداختند. در  DNAبررسي یکپارچگي 

 کروماتين یکپارچگي و اسپرم DNAطي این مطالعات مشاهده شد که 

 به حال، این . با(9،41)گيرند نمي قرار درماني شيمي داروهای تأثير تحت

 به خصوص در درماني شيمي معرض داروهای در گرفتن قرار رسد مي نظر

 در DNA متيلاسيون تغيير و موتاسيون اپي افزایش باعث نوجواني دوران

 . [00]شود مي اسپرم

انجام شد  (4418) و همکاران Nayakهمچنين در مطالعه ای که توسط 

منظور بررسي بيشتر تاثير داروهای شيمي درماني  به از مدل های حيواني

استفاده شد که در طي این بررسي مشاهده گردید در موش  DNA بر

را دریافت نمودند، روزگي درمان با سيکلوفسفاميد  12های بالغي که در 

درصد از اسپرم ها دچار ناهنجاری های سر همراه با فشردگي در  94

. از سوی دیگر دوکسوروبيسين باعث ایجاد شکستگي [02]کروماتين شدند

                                                 
4
نام اختصاری برای ترکيبي از داروهایي است که معمولا به عنوان شيمي درماني برای   

 .استفاده مي شود سرطان های خاص
5
 BEP یا (PEB:) بلئومایسين، اتوپوزید و سيس پلاتين 

در دریافت کنندگان آن شد. تمام داده ها نشانگر  DNAدر رشته ی 

 .[09]آسيب های جدی به هسته اسپرم و ایجاد ناباروری بودند

 سوماتیک های سلول بر درمانی شیمی اثرات

ایجاد مي شود  درماني شيمي معرض در گرفتن قرار از پس که ناباروری

 آسيب یا زایای های سلول به مستقيم آسيب نتيجه در تواند مي

 سوماتيک های سلول پاراکرین و ریز درون غدد کنترل در غيرمستقيم

 تکثير فعال طور به سرتولي های سلول نوزادی، دوران در واقع، در. باشد

 دوران در سرطان درمان برای بالقوه هدف یک به را ها آن که شوند مي

بهبود یافته  مردان این، بررسي بر روی بر . علاوه[08]کند مي تبدیل کودکي

از سرطان به ویژه افرادی که در کودکي مبتلا به سرطان بودند نشان داد 

 افزایش با سيستماتيک طور به شده یافت های اسپرم تعداد که کاهش

 غيرمستقيم طور به که بود مرتبط (FSHفوليکول ) محرك هورمون سطح

بر طبق بررسي  .[7]مي باشد سرتولي های لولس ی تغيير کننده منعکس

افراد بهبود یافته  در ليدیگ سلول های انجام شده مشاهده شد که عملکرد

شده  تقویت پاسخ دليل به بيماران از برخي. [07]شود مي مختل از سرطان

 گنادوتروپين کننده آزاد هورمون ( بهLH) کننده لوتئينيزه ی هورمون

 پلاسمایي سطح از کمي افت ليدیگ، سلول عملکرد اختلال جبران برای

. [04]دهند مي نشان را  LHپلاسمایي سطح مهم افزایش و تستوسترون

 ریز درون غدد عملکرد بر درماني شيمي منفي تأثير مطالعات از بسياری

 به ابتلا خطر سرطان، در بهبود یافتگان واقع، در. اند کرده گزارش را گناد

. بر طبق مطالعات اخير، بر روی بيضه [05]یابد مي افزایش هيپوگنادیسم

موش مشاهده شد که سلول های سرتولي نسبت به سلول های زایا 

ين و مقاومت بيشتری به داروهای دوکسوروبيسين، سيس پلات

 24سيکلوفسفاميد نشان مي دهند به گونه ای که این سلول ها بعد از 

 .[24]ساعت از در معرض قرار گرفتن با داروها آسيبي ندیدند

همچنين، در مطالعه ی دیگری به نحوه ی مقاومت سلول های سرتولي که 

در معرض داروهای سيس پلاتين و اتوپوزید بودند، پرداختند. در طي این 

بررسي، بقای سلول سرتولي را با مکانيسم آپوپتوز و مهار اتوفاژی در 

فتن ارتباط دانسته اند. از سوی دیگر، سلول های نابالغ سرتولي با قرار گر

در معرض دوکسوروبيسين دچار افزایش استرس اکسيداتيو و اختلال مي 

 منجر II توپوایزومراز DNA مهارکننده ی تجویز این، بر علاوه .[21]گردند

 به که در سلول های سرتولي شد ای هسته و مورفولوژیکي تغييرات به

 کروماتين طبيعي غير تراکم و سيتوپلاسمي شدن واکوئله به منجر ترتيب

 قرار از پس سرتولي سلول های عملکرد . همچنين، اختلال[20، 24]گردید

 منجر به کاهش درماني شيمي های مولکول با In Vivo شرایط در گرفتن

ABPتوليد 
اسپرماتوژنز(  تنظيم در پروتئين ترانسفرین )نقش این دو و 8

 .[22]شدند

 

 

 

                                                 
 روژنآند دهنده ی اتصال پروتئين های 6

https://fa.approby.com/%D9%84%D9%86%D9%81%D9%88%D9%85-%D9%87%D9%88%DA%86%DA%A9%DB%8C%D9%86-%D8%AF%D8%B1-%D9%85%D9%82%D8%A7%D8%A8%D9%84-%D8%BA%DB%8C%D8%B1-%D9%87%D9%88%DA%86%DA%A9%DB%8C%D9%86/
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 عوارض جانبی داروهای شیمی درمانی 

متاسفانه داروهای شيمي درماني دارای عوارض جانبي متعددی هستند. 

وارض جانبي آن ها در ادامه به بررسي برخي داروهای شيمي درماني و ع

 پرداخته مي شود:

 (CISیا  Cisplatin) سیس پلاتین. 1

بيماری  درمانسيس پلاتين یک ماده شيمي درماني متمایز است که برای 

ریه و  مثانه، سر و گردن، های های مختلف نئوپلاستي مانند سرطان

سرطان های ناشي از غدد جنسي تجویز مي شود. اثربخشي سيس پلاتين 

بيضه، لنفوم و سارکوم تأیيد شده  یهای زایا ن، تومورهای سلولسرطا در

سيس پلاتين مي تواند تاثيرات و عوارض متعددی را ایجاد کند . [29]است

ایجاد مي تواند با  دارواین که مي توان به چند مورد از آن ها اشاره کرد. 

مسدود کردن  و DNA ی روی رشتهها پيوندهای متقاطع پورین کردن 

القاء مسيرهای  سببو شده  DNA، منجر به آسيب DNAسيستم ترميم 

مي  ، سيس پلاتين. از سوی دیگر[28]ل های سرطاني شودآپوپتوز در سلو

گذاشته،  از طریق القاء آپوپتوز سلولي بر توانایي باروری مردان تأثير تواند

باعث ایجاد و  دادهقطر لوله های مني را کاهش و پارامترهای اسپرم 

، همچنين،  [27]گرددو تستوسترون(  FSH ،LHناهنجاری در هورمون ها )

باعث مرگ  (ROS) فعال اکسيژنتوليد مي تواند با افزایش  سيس پلاتين

ممکن است از طریق این  ،بنابراین .اختلال عملکرد تلومر شود و [24]سلول

  .[25] (1گردد )شکل ناباروری  سببمکانيسم 

 
 سيس از ناشي بيضه عملکرد اختلال بر ریلکسين اثر شکل شماتيک: 1شکل 

 سازی فعال طریق از را ROS موثر طور به (Relaxinرلکسين ) تزریق پلاتين.

SOD، CAT و GPx بيان بالای و GSH پراکسيداسيون از جلوگيری برای 

 کاهش نتيجه در Casp3 و Bcl2 بيان تغيير با آپوپتوز کاهش و ليپيدی

 .[94]کرد حذف اسپرماتوژنز بازیابي و هيستوپاتولوژیک های آسيب

شده است.  بررسي در چندین مطالعهاثرات گنادوتوکسيک سيس پلاتين 

کاهش سریع و انجام دادند  (4414) و همکاران Smartدر طي بررسي که 

های زایای بنيادی  های زایا از جمله سلول قابل توجهي در جمعيت سلول

پس از درمان با سيس پلاتين را نشان داده اند. این  و در بيضه قبل از بلوغ

مقدار  نيزعامل شيمي درماني حتي در صورت تجویز در غلظت های کمتر 

 از سوی دیگر در بررسي که .[91]های زایا را کاهش مي دهد سلول

Yadav( بر روی بيضه های موش انجام دادند، 4415و همکاران ) افزایش

، (GSH) قابل توجهي در پراکسيداسيون چربي و کاهش گلوتاتيون

در بيضه های موش پس  (CAT) و کاتالاز (SOD) سوپراکسيد دیسموتاز

نراتيو در تغييرات دژ ،همچنين .نداز درمان با سيس پلاتين گزارش کرد

شده گزارش  با دارومواجهه در سلول های زایا  ی چندین تومور و تخليه

تأثير مضر این عامل بر سلول های بيضه از طریق ی که نشان دهنده  است

. به طور [94]مي باشدایجاد استرس اکسيداتيو مرتبط با رادیکال های آزاد 

شيمي درماني مبتني بر سيس پلاتين مي تواند با فعال شدن  ،کلي

های زایا و  های بيضه مانند سلول استرس اکسيداتيو و التهاب در سلول

ای ه های ليدیگ همراه باشد که به نوبه خود منجر به ایجاد اسپرم سلول

. درمان آنتي اکسيداني مي تواند این گرددنابالغ و ناباروری مردان مي 

عوارض جانبي را کاهش داده و نقش موثری در حفظ سطح پایين استرس 

در نتيجه اجازه مي دهد تا آبشارهای  .اکسيداتيو در مایع مني داشته باشد

شي عادی سيگنال سلولي و عملکرد اسپرم و جلوگيری از آسيب سلولي نا

 .[25]جلوگيری شود ROSاز 

 (DOXیا  Doxorubicin. دوکسوروبسین )2
بدخيمي  درماندوکسوروبيسين یک داروی آنتراسایلين است که برای 

به تيروئيد و تخمدان تجویز مي شود. ، های ناشي از سينه، ریه، معده

درماني برای لنفوم، ميلوم متعدد و سارکوم  ی علاوه، این یک گزینه

و قطع  DNAاز طریق تداخل آن با  DOX. اثرات ضد سرطاني [90]است

های آزاد و تخریب  و توليد رادیکال IIمرتبط با توپوایزومراز  آنترميم 

. علاوه بر [92]ي شودم ایجاد های پروتئين و مولکول DNAغشای سلولي، 

 DNAو  miRNA درمي تواند تغييرات متيلاسيون رونویسي  DOXاین، 

، آبشارهای شرکت کننده در استرس/آپوپتوزباعث نقص در ایجاد کند که 

. این [99]شودآسيب باروری  منجر به و شدههای زایا  بقا و فعاليت سلول

عامل شيمي درماني از طریق القاء آپوپتوز سلولي و همچنين استرس 

پارامترهای و مي تواند  اکسيداتيو بر توانایي باروری مردان تأثير مي گذارد

ایجاد ناهنجاری در سطح هورمون ها  سببو  [98]اسپرم را کاهش دهد

(FSH ،LH شود )[97] (4)شکل  و تستوسترون. 
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درماني از قبيل سيس پلاتين و  داروهای شيمي از ناشي آسيب :2شکل 

 بلوغ از قبل های موش در اسپرماتوگونيال بنيادی های سلول بهدوکسوروبيسين 

 .[94]شود مي مدت طولاني اسپرماتوژنز در اختلال باعث آزمایشگاهي شرایط در

Tremblay اثرات  4415در سال  و همکارانDOX  در القای استرس

اکسيداتيو در اسپرماتوگوني موش صحرایي و رده های سلولي نارس 

باعث  داروکه این  ه شددر این بررسي مشاهدسرتولي را مطالعه کرده اند. 

ایجاد اثرات سمي در هر دو رده سلولي به صورت وابسته به زمان و دوز 

ی مي تواند استرس اکسيداتيو را در رده  DOXمي شود. علاوه بر این، 

سلولي نابالغ سرتولي ایجاد کند. از آنجا که هيچ یک از چهار آنتي 

وستين( نمي توانند آميف و، کورکومين، کارنيتين Cاکسيدان )ویتامين 

. این های سرتولي را کاهش دهند در سلول DOXاثرات سميت سلولي 

د که استرس اکسيداتيو ممکن است آبشار اصلي نپيشنهاد کرد محققان

بيضه  در بررسي که بر روی .[21]بر روی این سلول ها نباشد DOXاثرات 

بافت بيضه، از بين رفتن  ایبر DOX اثراتصورت گرفت، های موش 

و کاهش غلظت  HSP90، 0افزایش شاخص آپوپتوز، سطوح کاسپاز 

تجویز همزمان مشاهده شد . با این حال، شدتستوسترون سرم نشان داده 

در مدل های حيواني شده که  DOXاهش اثرات سمي تيموکينون باعث ک

یک اثر محافظتي برای این ماده در برابر آسيب بيضه با ی نشان دهنده 

 در بررسي دیگری مشخص گردید . علاوه بر این،[94]است DOXواسطه 

مني باعث کاهش آسيب اپيتليال  DOXبا  Cکه تجویز همزمان ویتامين 

مطالعه همچنين، در . [95]مي شودحيواني در مدل  DOXناشي از  ساز

دیگری اثرات مفيد کارنيتين در کاهش آسيب های بيضه و اسپرم ناشي از 

 در را نسبي سلولي محافظت احتمالاً کارنيتين .شدگزارش  DOXتجویز 

 ایجاد بلوغ از پيش های موش در درماني شيمي عامل این مضر اثرات برابر

 . [84]کند مي

 (PTX)  تاکسول­. پاکلی3
یک داروی ضد سرطان است که توبولين را  (PTXتاکسول )­پاکلي

به همچنين، های پایدار تبدیل مي کند.  پليمری کرده و به ميکروتوبول

و ها را افزایش مي دهد  ، ثبات آنشدهریز لوله ها متصل طور مستقيم به 

. این [81]ها توسط سرما و کلسيم جلوگيری مي کند از پليمریزاسيون آن

بر پارامترهای  دهد،اندام های تناسلي را کاهش  يمي تواند وزن تمام دارو

اسپرم و سطح تستوسترون تأثير بگذارد و تعداد سلول های زایای آپوپتوز 

 . این[84]اسپرم را افزایش دهد DNA )فرگمنته شدن( و تکه تکه شدن

دارای دو ویژگي خاص یعني داشتن محل اتصال خاص بر روی پليمر  دارو

ریز لوله و ظرفيت پليمریزاسيون توبولين بدون نياز به کوفاکتورها 

 .[81]است

Chatzidarellis اثرات این نوع درمان را در تعدادی  (4414) و همکاران

از بيماران مرد که شيمي درماني بر اساس تاکسان دریافت کرده اند، 

ها پس از انجام شيمي درماني مبتني بر تاکسان،  ارزیابي کردند. آن

سرم را در همه افراد نشان دادند.  FSHو افزایش  Bاهش مهار اینبينين ک

کاهش حجم بيضه را در تعداد قابل توجهي از  این محققان ، علاوهبه 

بيماران پس از اتمام شيمي درماني گزارش کردند. بنابراین، شيمي درماني 

م مبتني بر تاکسان با آسيب جدی غدد جنسي در مراحل اوليه پس از انجا

 .[80]شيمي درماني همراه است

 (Fluorouracil-5) فلوروراسیل -5. 4

اپيتليال و القای مرگ  تخریبفلوروراسيل یک ضد متابوليت است که با -9

سلولي باعث آسيب بيضه مي شود. آزمایشي بر روی مدل های موش، 

اثرات این عامل را در القای ناهنجاری های لوله ها و آتروفي لوله ای نشان 

زایای لایه برداری شده در های  داده است. قابل توجه است که سلول

-9اپيدیدیم به صورت وابسته به دوز شناسایي شده اند. بنابراین، 

فلوروراسيل باعث کوچک شدن و آتروفي لوله در موش صحرایي مي 

فلوروراسيل منجر به کاهش تدریجي -9. علاوه بر این، تزریق [82]شود

ها/اسپرماتيدها در لوله های مني موش شده است.  تعداد اسپرماتوسيت

. [89]ظاهری این لوله ها همراه بوده است شل شدنچنين اثراتي با تورم و 

فلوروراسيل را در القای -9مطالعه دیگری بر روی موش های آلبينو اثرات 

و ایجاد سلول های غول پيکر نشان  لوله مني سازلایه اپيتليوم  تخریب

تغييرات هيستوپاتولوژیک از جمله انحطاط  ،. این عامل[88]داده است

، کاهش غلظت تستوسترون سرم و کاهش وزن لوله های مني سازاپيتليوم 

یا مورفولوژی  FSHیا  LHوزیکول مني و پروستات را بدون تأثير بر سطح 

فلوروراسيل مي تواند -9واقع،  در. [87]ی ليدیگ ایجاد کرده استها سلول

تشکيل سلول های غول پيکر را به عنوان تغيير بافت شناسي و کاهش 

 . نمایدغلظت تستوسترون سرم را به عنوان تغيير بيوشيميایي القا 

 (CPیا  Cyclophosphamide) سیکلوفسفامید .5

یک عامل آلکيله )به عنوان  سيکلوفسفاميددر یک مطالعه مشخص شد که 

اعمال مي  داروهابيشترین اثرات گنادوتوکسيک را در بين سایر ( نندهک

عامل تجویز شده مرتبط این کند و ميزان آسيب غدد جنسي با دوز 

سيکلوفسفاميد باعث کاهش وزن بيضه، کاهش پارامترهای . [84]است

افزایش ناهنجاری اسپرم )سر، ، اسپرم )زنده ماندن، تحرك و شمارش(

. [85]های جنسي تأثير مي گذارد بر سطح هورمون و در نهایتگردن و دم( 

کاهش  نشان داد که این دارو سبب ویستار نژاد آزمایش بر روی موش های

وزن بيضه ها و تغييرات پاتولوژیک مانند فيبروز در این اندام پس از درمان 

قبل از  ی سيکلوفسفاميد حتي در مرحله. [74]مي شودبا سيکلوفسفاميد 

تولد نيز بر سيستم توليد مثل مردان اثرات مخربي دارد. این دارو باعث 

تعداد اسپرم، زنده  کاهش و همچنين شده  کاهش وزن بدن و بيضه ها

علاوه بر این، قرار گرفتن در معرض  ل دارد.آن را به دنباماندن و تحرك 

قبل از تولد باعث افزایش ناهنجاری در سر، گردن و دم اسپرم  این دارو

اثرات مضر  ،آزمایش دیگری روی موش های آلبينو. [71]مي شود
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اسپرم و تأثيرات آن بر القای  تعداد، تحرك و مورفولوژی بر سيکلوفسفاميد

این عامل باعث ، در اسپرم ها را نشان داده است. همچنين DNAآسيب 

مي شود.  FSHو تستوسترون و افزایش سطح  Bين بکاهش سطح اینهي

و افزایش سطح  Abpاعث کاهش بيان علاوه براین، سيکلوفسفاميد ب

 . [74]در بيضه ها مي شود Gata4و  Fshrترانسفرین، 

 . مطالعات انسانی 6

گرچه اکثر مطالعات تأثير داروهای ضد سرطان را بر پارامترهای باروری در 

چنين تأثيراتي را در هم چندین مطالعه ؛ اما، حيوانات ارزیابي کرده اند

تأثير رژیم های  پژوهش هااند. اکثر این قرار داده ارزیابي مورد انسان 

نمي توان اثرات  ،بنابراین ؛رده اندترکيبي بر باروری مردان را ارزیابي ک

( 1551) و همکاران Meistrichعوامل فردی را پيدا کرد. به عنوان مثال، 

پارامترهای مایع مني را در بيماران مبتلا به سارکوم اوینگ و انواع دیگر 

سارکوم قبل، حين و بعد از درمان با دو رژیم شيمي درماني )ترکيبي از 

کاربازین با یا بدون وینکریستين( تجزیه و و دا DOXسيکلوفسفاميد، 

تحليل کرده اند. اگرچه پارامترهای مایع مني با گروه های قبل از شيمي 

ماه پس از  2آزواسپرمي در مدت  ولي در افراد درماني قابل مقایسه بودند،

در تعدادی  اًپس از درمان مجدد درمان ظاهر شد. با این حال، توليد اسپرم

درصد موارد تا  24گرفته شد. پارامترهای طبيعي اسپرم در  از موارد از سر

. تعداد کمي از بودتشخيص قابل سال پس از انجام شيمي درماني  9

بيماران پس از آن مدت، توليد اسپرم را به طور مداوم به دست آوردند. به 

طور قابل توجهي، دوز تجمعي سيکلوفسفاميد مهمترین عامل تعيين 

 .[40]ي سطوح نرموسپرميک بوده استکننده برای بازیاب

، DOXتجویز رژیم شيمي درماني متشکل از سيکلوفسفاميد، 

وینکریستين، پردنيزون و بلئومایسين در لنفوم نيز با القای آزواسپرمي در 

، دو سوم بيماران زمان. در این مرتبط مي باشدتمام بيماران تحت درمان 

. از سوی دیگر، تجویز داروهای بيشتر و دچار شده اندبه نورموسپرمي 

IFN-α در گروه [70]اثيری در بازیابي تعداد طبيعي اسپرم نداشته استت .

پارامترهای اسپرم  (4442) و همکاران Baumgartnerکوچکي از بيماران، 

این . قرار دادندارزیابي مورد بيماران تحت درمان با سيکلوفسفاميد را 

تا  19 مدت بازگشت اسپرم را در کمتر از نيمي از بيماران طي محققان

ط قابل توجهي ارتبا اما،ماه پس از اتمام شيمي درماني نشان دادند.  25

دوز ميزان مانند سن، مدت شيمي درماني یا  يبين بازیابي اسپرم و عوامل

، مطالعات آزمایشگاهي بر روی اسپرم های ضمناً. [72]گزارش نکردند دارو

 DOXرا توسط عوامل شيمي درماني مانند  DNAانساني، القای آسيب 

درمان با سيکلوفسفاميد با آسيب بيضه به دوز و زمان  .[79]ندنشان داده ا

 ارتباط دارد. مطالعات مستقل اثرات این عامل را در کاهش جمعيت سلول

که منجر به ظهور لوله ای تنها در سلول سرتولي،  ندهای زایا نشان داده ا

ایجاد فيبروز در فضاهای بينابيني و ضخيم شدن غشاهای پایه مي 

. تجویز دوز بالای سيکلوفسفاميد با آسيب وسيع بيضه در لوله [78]شود

 . [77]سال پس از درمان همراه بوده است 5های سرتولي تا 

 بحث

عوامل شيمي درماني اثرات مخربي بر فرآیندهای اسپرماتوژنز دارند. تجویز 

این داروها برای سرطان های دوران کودکي مي تواند منجر به مشکلات 

های  ی زایا و سطح هورمونها تفاوت در مراحل سلول.باروری شود 

بلوغ، ارزیابي اثرات این داروها را هنگام های بيضه قبل و  جنسي بين بافت

 یدر هر نوع نمونه به طور جداگانه ضروری مي سازد. تحقيقات متعدد

که بخش  اندتأثير این داروها را بر بيضه موش قبل از بلوغ ارزیابي کرده 

مربوط به این عوامل قرار مي دهد. های بيضه را در معرض دوزهای باليني 

های زایا در پي قرار گرفتن در  این مطالعات القاء آپوپتوز در سلولدر 

سلول های اسپرم نمو  ت. با این حال،سشده انشان داده معرض این داروها 

 .به طور قابل توجهي بين گونه های جوندگان و پستانداران متفاوت است

را به انسان تعميم داد. قابل توجه است که  نمي توان این نتایج ،بنابراین

های زایا بدون  برخي مطالعات اثرات خاص این داروها را بر روی سلول

، سرتولي و بينابيني پيشنهاد کرده اند. سوماتيکهای  تأثير مضر بر سلول

اثرات مضر عوامل شيمي درماني بر  تحقيقات،با این حال، تعدادی از 

را گزارش کرده اند. تفاوت در مرحله  های سرتولي و ليدیگ سلول

های حيواني ممکن است اختلاف بين نتایج این مطالعات  اسپرماتوژنز مدل

 .[74]را توضيح دهد

 عوامل شيمي درماني بر هورمونمشخص شود  ساني کهمطالعات انتعداد 

، های جنسي، مورفولوژی بيضه و پارامترهای مایع مني اثرات مخرب دارند

است. با این حال، این مطالعات اثرات مکانيکي این عوامل را در انسان  کم

حيواني برخي از اهداف و مسيرهای  پژوهش هایارزیابي نکرده اند. 

 قرار دادهشناسایي مورد  ،ر این اثرات دخيل هستندسيگنال دهي را که د

اند. علاوه بر اثرات مستقيم عوامل شيمي درماني بر القاء آپوپتوز سلولي، 

های استرس اکسيداتيو در این بافت را تحت تأثير  ها مي توانند پاسخ آن

 .[75]قرار دهند

القای آپوپتوز در مکانيسم های مشترکي بين داروهای ضد نئوپلاستيک 

دارد. بنابراین، تقریباً وجود  ROSو توليد  DNAشدن  ، فرگمنتهسلولي

همه این داروها بر وزن بيضه، قطر لوله های مني، پارامترهای اسپرم و 

-CIS  ،PTX،CP  ،5های جنسي تأثير مي گذارد. اثرات ح هورمونسط

Fluorouracil  وDOX  بر کاهش وزن بيضه ها توسط مطالعات متعددی

به اثبات رسيده است. این عوامل همچنين باعث ایجاد تغييرات دژنراتيو 

های زایا همراه با تغييراتي در  در لوله های مني و از بين رفتن سلول

زنده  وي لوله مي شوند. حجم مایع مني، غلظت ، تحرك ساختار بافت

ماندن اسپرم پارامترهای مایع مني هستند که تحت تأثير عوامل شيمي 

شيمي درماني مي توانند  فاکتورهایدرماني قرار مي گيرند. علاوه بر این، 

را کاهش داده و باعث  FSHو  LHتستوسترون،  هورمون های سطح

ي، ليدیگ و زایا شوند. با این حال، تعدادی از های سرتول آسيب در سلول

مطالعات انساني گزارش کرده اند که چنين اثراتي گذرا هستند و مهمترین 

عامل تعيين کننده برای بازیابي سطوح طبيعي، دوز تجمعي عامل 

 .[44]است

سيس پلاتين همزمان با اتوپوزید و بلئومایسين با آسيب تجویز ، همچنين

سلول، استرس اکسيداتيو، اختلال متابوليک و نقص ایمني مرتبط 

. مطالعات انسان و حيوان نتایج ارزشمندی در مورد تأثير عوامل [44]است

. تحقيقات بر روی حيوانات ندشيمي درماني بر باروری مردان ارائه کرده ا

به محققان این امکان را داده است که این عوامل را به صورت منظم تری 



 و همکاران پشوتن نینسر                                                                                                                         24

  1241، بهار 1، شماره 7دوره                                                               مجله تحقيقات پزشکي صارم                                                                                                    

  

نه تنها در کل حيوانات بلکه در سلول ها و ها را  تجویز کرده و اثرات آن

بافت های خاص نيز ارزیابي کنند. این مدل ها همچنين تعيين دوره های 

تکاملي را که نسبت به این عوامل حساس تر هستند و همچنين مکانيسم 

های زیرین اثرات مخرب داروهای شيمي درماني را تسهيل کرده اند. از 

دقت در این زمينه  سبب تعداد کم آن ها به سوی دیگر، مطالعات انساني

. از آنجا که بيماران معمولاً ترکيبي از عوامل شيمي درماني ی دارندکمتر

را دریافت مي کنند، نمي توان مشارکت نسبي هر ماده شيمي درماني در 

آسيب های غدد تناسلي را مشخص کرد. نتایج به دست آمده از مطالعات 

سن بيماران یا مرحله رشد غدد جنسي و انساني ممکن است تحت تأثير 

 .[11]دنحساسيت شخصي به عوامل شيمي درماني قرار گير

بر  ،ي درمانيواسطه اثرات سمي عوامل شيم بهمکانيسم های اپي ژنتيک 

های  روی سلول های زایا نقش دارند. تغييرات اساسي در رونویسي سلول

ميزان اثرات مضر این ی تحت درمان با دوکسوروبيسين نشان دهنده 

، عوامل شيمي درماني از طریق مکانيسم های . به طور کليعامل است

ز ، چندین اثر مضر بر روی اسپرماتوژنDNAمختلف از جمله القای آسيب 

دارند. بعضي از این اثرات مضر را مي توان پس از اتمام شيمي درماني 

برطرف کرد که با بهبود اسپرم در نقاط مختلف زماني پس از شيمي 

عوامل شيمي درماني ی . دوز تجمعي تجویز شده مي باشددرماني مشهود 

. موضوع [41]احتمالاً مهمترین عامل تعيين کننده برای بازیابي اسپرم است

تأثير درمان های  دیگری که باید در مطالعات بيشتر مورد توجه قرار گيرد،

ضد سرطان بر ناهنجاری های مادرزادی در فرزندان بيماراني است که این 

امل را دریافت کرده اند. در یک مطالعه سراسری بر روی بيماران مبتلا عو

به سرطان سلول های زایای بيضه، هيچ گونه افزایش خطرناکي از 

ناهنجاری های مادرزادی در کودکان مرداني که تحت رادیوتراپي یا شيمي 

های  درماني قرار گرفته اند، گزارش نشده است. با این حال، تومور سلول

پدری به خودی خود با احتمال نسبتاً بالایي از ناهنجاری  ی ای بيضهزای

. برای ارزیابي اینکه آیا درمان ضد سرطان [40، 44]در فرزندان همراه است

ث افزایش ناهنجاری ها مي شود، مطالعات بيشتری در مورد انواع دیگر باع

که  ندسرطان ها مورد نياز است. علاوه بر این، مطالعات انساني نشان داده ا

عوامل آلکيله کننده و پرتودرماني باعث ایجاد جهش در اسپرماتوزوئيدهای 

ند. این هفته پس از شروع درمان مي شو دو تا ی یک توليد شده در دوره

و  پنجم تا هفتمهفته های در  IIزمان برای مهارکننده های توپوایزومراز 

برای آنالوگ های نوکلئوزیدی، آنتي متابوليت ها و بلئومایسين هفته های 

. این نقاط زماني باید برای بازیابي [42]تخمين زده شده است هفتم تا دهم

، کميابي مطالعات انساني و نبود داده در کلاسپرم در نظر گرفته شود. 

های کافي در مورد مکانيسم اثرات مخرب عوامل شيمي درماني در افراد، 

 محدودیت های مطالعاتي در این زمينه است.از جمله 

 ه گیرینتیج

متاسفانه درمان های شيمي تراپي و پرتوتراپي عوارض بسيار گسترده ای 

بر روی سلول های افراد بيمار ایجاد مي کند. یکي از این عوارض که گاهاً 

بسته به ميزان دوز دریافتي دارد آسيب به سلول های زایا و سرتولي در 

شناخت هر چه مردان است که این آسيب مي تواند موقت و یا دائم باشد. 

بيشتر داروها و نحوه ی اثر آن ها بر روی سلول های باروری مي تواند به 

درمان ناباروری ایجاد شده کمک شایاني نماید. مطالعه هر چه بيشتر در 

این زمينه مي تواند جنبه های بيشتری از علل ایجاد ناباروری در افراد 

نتخاب داروهای موثر بهبود یافته از سرطان را مشخص نماید و در نحوه ا

 جهت درمان به پزشکان یاری رساند.

 منافع تضاد

 مقاله این مورد در منافعي تضاد هيچ که کنند مي اعلام نویسندگان

 .ندارند

 مشارکت نویسندگان

 تایيد و مطالعه طراحي در مشارکت مطالعه، بر ؛ نظارتتموچین محرمی

نویس  ش پيشطراحي موضوع، نگارنسرین پشوتن؛  .نهایي نویس پيش

سمانه محمدی و راضیه نوشتن مقاله. پریسا دروگر؛ مقاله.  و اصلاح

جمع آوری مطالب و جمع بندی نهایي. تمامي  سادات شیرازی؛

 نویسندگان نسخه ارسالي را مطالعه و تائيد نمودند.
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 داروهای شیمی درمانی بر باروری مردان رمیزان خط: 1جدول 

 موثر( عوامل )دوز
دسته بندی داروهای 

 ضدسرطان

در  معرض  از پس باروری در خطر

 بزرگسالی رگرفتن د قرار

معرض  در از پس باروری در خطر

 کودکی دوران گرفتن در قرار

 (g/m2 1.4) کلرامبوسیل

 (g/m2 19) سیکلوفسفامید

 (g/m2 4) پروکاربازین

 (mg/m2 140) ملفالان

 (mg/m2 500) پلاتین سیس

 مدت( طولانی زیاد )آزواسپرمی کننده آلکیله عامل

 زیاد
 (g/m2 7.5زیاد )

 زیاد
 زیاد
 زیاد

 (mg/kg 600) بوسولفان

 (g/m2 42) ایفوسفامید

 (mg/m2 300) کارموستین

 داکتینومایسین

 کننده آلکیله عامل

 

 DNA عامل درگیر کننده 

 احتمال آزواسپرمی در حد متوسط

 زیاد
 (g/m2 4زیاد )

 کم
 کم

 (g/m2 2) کربوپلاتین

 (mg/m2 400) تیوتپا

 (mg/m2 770) دوکسوروبیسین

 (g/m2 1) سیتارابین

 (g/m2 50) بلاستین وین

 (g/m2 8) کریستین وین

 کننده آلکیله عامل

 DNA عامل درگیر کننده 

 متابولیت آنتی

 از بین برندن دوک تقسیم

 کم

 متوسط

 متوسط

 متوسط

 متوسط

 کم
 کم

 داکاربازین
 دانوروبیسین

 میتوکسانترون
 بلئومایسین
 اتوپوزید

 فلودارابین
 فلوراوراسیل
 مرکاپتوپورین

 اتمتوترکس
 تیوگوانین

 کننده آلکیله عامل
 DNA عامل درگیر کننده 

 DNAالقا کننده شکست رشته 

 توپوایزومراز بازدارنده

II 
 متابولیت آنتی

 کاهش موقت تعداد اسپرم

 متوسط

 متوسط

 متوسط

 کم

 کم

 نامعلوم

 کم
 کم
 کم

 نامعلوم

 

 

 

 

 

 

 

 


