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ارزیابی اثرات ناندرولون و تستوسترون بر روی کبد خرگوش با استفاده از 

روش های رادیولوژی و اولتراسونوگرافی

فرزانه حسینی1 *، حسین نورانی2، مهرداد یادگاری3، سپیده شبانیان بروجنی4 

1- استادیار، گروه علوم درمانگاهی، دانشکده ی دامپزشکی، دانشگاه شهرکرد، شهرکرد- ایران.
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4- دانش آموخته  ی دکتری دامپزشکی، ، دانشکده ی دامپزشکی، دانشگاه شهرکرد، شهرکرد- ایران.

چکیده 
این مطالعه به منظور بررسی اثر استروئید های آنابولیک-آندروژنیک تستوسترون انانتات و ناندرولون دکانوات بر سیستم کبدی در 
خرگوش انجام شد. به همین منظور، 15 سر خرگوش سفید نیوزیلندی  نابالغ ماده ی 45-42 روزه، به مدت یک هفته در شرایط استاندارد 
نگه داری شدند. سپس خرگوش  ها به صورت تصادفی به سه گروه مساوی )گروه تحت درمان با ناندرولون، گروه تحت درمان با تستوسترون 
ناندرولون،  به خرگوش  های گروه  فواصل یک هفته  با   )10 mg/kgBw( ناندرولون دکانوات  دوز  تقسیم شدند. چهار  و گروه کنترل( 
چهار دوز تستوسترون انانتات )mg/kgBw 5( با فواصل یک هفته به خرگوش های گروه تستوسترون و 0/3 میلی لیتر نرمال سالین به 
خرگوش  های گروه کنترل تزریق شد. یک هفته بعد از هر تزریق، با استفاده از فیلم و کاست ماموگرافی تعدادی رادیوگراف از ناحیه ی 
شکمی آنها تهیه و سپس به بخش سونوگرافی منتقل شدند. نتایج رادیولوژی تفاوتی را از نظر تغییر دانسیته، اندازه و محل قرارگیری کبد 
در دو گروه تحت درمان با ناندرولون و تستوسترون در مقایسه با گروه کنترل نشان ندادند؛ در حالی که در بررسی های سونوگرافی کاهش 
اکوژنسیته بافت کبدی در گروه تحت درمان با ناندرولون نسبت به دو گروه دیگر دیده شد. براساس این نتایج چنین به  نظر می رسد که 
دو داروی ناندرولون و تستوسترون با این دوز و این دوره ی مصرف، می توانند تغییر قابل برگشتی را روی کبد ایجاد کنند که شناسایی 
آن با استفاده از روش رادیولوژی، امکان پذیر نیست؛ در حالی که با استفاده از روش سونوگرافی در زمان مصرف داروها، این تغییرات قابل 

مشاهده هستند.
واژه های کلیدی: خرگوش، کبد، ناندرولون دکانوات، تستوسترون انانتات.

hosseinifm@gmail.com :پست الکترونیک نویسنده ي مسؤول  *

مقدمه 
گروهی  به  آنابولیک-آندروژنیک،  استروئیدهای 
از  عمدتاً  که  می شود  اطلاق  سنتتیک  هورمون های  از 
تستوسترون، مشتق می شوند )4، 6 و 16(. اولین استروئید 
آنابولیک-آندروژنیک، در سال 1935 ساخته شد )16(. از 
سال 1950، ورزشکاران این دسته از هورمون ها را به منظور 
دست یابی به قدرت بدنی بالاتر مورد استفاده قرار می دادند 
)8(. برای رسیدن به اثر بهتر و بیشتر و نیز افزایش نیمه عمر 

تستوسترون  از  متعددی  ترکیبات  روزبه روز  داروها،  این 
ساخته می شود )10(.

استروئید های آنابولیک-آندروژنیک، اثرات فیزیولوژیک 
متعددی در بدن اعمال می کنند که مهم ترین آنها شامل 
تأثیر  و  ماهیچه ای  حجم  افزایش  پروتئین،  سنتز  افزایش 
همچنین  هورمون ها  این  استخوان هاست.  رشد  الگوی  بر 
در موارد کم کاری غده ی هیپوفیز، به جای گنادوتروپین ها 

استفاده می شوند )2(.
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صرف نظر از این که استروئیدهای آنابولیک آندروژنیک 
قرار  استفاده  بمورد  سال  چند  مدت  به  و  دوره  چند  در 
پوستی،  جوش  نظیر  متفاوتی  جانبی  اثرات  گرفته اند؛ 
همچون  جدی تری  خطرات  و  داده  نشان  را  بیضه  بزرگی 
نارسایی کبدی، سندرم های کرونری، پرولیفه شدن مجاری 
صفراوی )9(، پلیوس کبدی، آدونومای کبد )14 و 18( و 
هپاتوکارسینوما )18( برای زندگی ایجاد می کند. به هرحال 
این ضایعات در مصارف طولانی و در شرایط مصرف پزشکی 
که  شرایطی  و  می شود  دیده  هم  فیزیولوژیک  زیر  دوز  با 
و  بوده  برگشت  قابل  و  خوش خیم  معمولاً  می آورند  پیش 

شرایط غیرقابل برگشت نادر هستند )5، 11 و 12(.
دفعات  مصرفی،  دوز  با  کبدی  بافت  به  صدمه  میزان 
ارتباط  آنابولیک-آندروژنیک  استروئیدهای  نوع  و  مصرف 
صدمات  بالاتر  دوز  که  شد  بیان  گزارش  یک  در  دارد. 
به منظور  مطالعه  این   .)15( دارد  بیشتری  هپاتوسلولار 
بررسی اثر استروئیدهای آنابولیک-آندروژنیک  روی بافت 
کبدی با استفاده از روش های رادیولوژی و سونوگرافی آغاز 

شد و به  انجام رسید. 

مواد و روش کار
این مطالعه بر روی 15 سر خرگوش سفید نیوزیلندی 
سن  و  کیلوگرم   1/2  -1/5 تقریبی  وزن  با  ماده  نابالغ 
حیوانات  بخش  از  خرگوش ها  شد.  انجام  روزه   45 تا   42
آزمایشگاهی مؤسسه ی پاستور خریداری و به بخش دام  های 
منتقل  شهرکرد  دانشگاه  دامپزشکی  دانشکده  ي  کوچک 
شدند. به منظور پاک سازی خرگوش ها از انگل های خارجی 
و کرم های گرد )به غیر از کرم های کبدی و سستود ها (، به 
با  رازک(  )تولید شرکت  آیورمکتین  داروی  حیوانات  تمام 
دوز 0/2 میلی گرم به ازای هر کیلوگرم وزن بدن، به صورت 
زیرجلدی تزریق شد. پس از آن، حیوانات به صورت تصادفی 
و یک گروه  آزمایش  دو گروه  تایی شامل  به سه گروه 5 

کنترل تقسیم شدند.
شروع  از  قبل  خرگوش ها،  سلامت  از  اطمینان  برای 

بررسی  جدید،  محیط  به  آنها  عادت  از  پس  و  مطالعه 
سونوگرافی و رادیوگرافی بر روی کبد تمامی خرگوش های 
پنج خرگوش  به  آن  از  پس  گرفت.  مطالعه، صورت  مورد 
mg/ گروه تستوسترون، 4 دوز تستوسترون انانتات با دوز

به پنج خرگوش گروه دوم که تحت عنوان  و   5 KgBw

گروه ناندرولون نام  گذاری شدند؛ 4 دوز ناندرولون دکانوات 
با دوز mg/KgBw 10 با فواصل 7 روزه، با سرنگ انسولین 
پای  پشت  ناحیه ی  در  عضلانی،  داخل  عمیق  به صورت 
حیوان، تزریق شد و به 5 خرگوش گروه کنترل در فواصل 
به صورت  میلی لیتر   0/3 میزان  به  سالین  نرمال  مشابه، 

داخل عضلانی در همان ناحیه  تزریق گردید.
تزریق هر سه  هر  از  بعد  رادیولوژی،  ارزیابی  به منظور 
رادیولوژی  بخش  به  رادیوگراف  تهیه  برای  گروه خرگوش 
حالت گماری  اعمال  با  و  منتقل  دامپزشکی  دانشکده ی 
جانبی )Lateral(، از ناحیه ی شکمی آنها رادیوگراف تهیه 
شد. پس از آماده سازی رادیوگراف ها، ناحیه ی کبدی از نظر 
دانسیته، اندازه و محل قرارگیری مورد بررسی قرار گرفت و 

نتایج برای بررسی نهایی ثبت شد.
به منظور آماده سازی حیوانات برای ارزیابی سونوگرافی، 
پوشش مویی بدن حیوان در محل خط میانی بدن و فضای 
بین دنده ای و قوس آخرین دنده برداشته و ناحیه ی مورد 
نظر با الکل و آب تمیز شد. سپس حیوان به پشت خوابانده 
سونوگرافي  بررسی  پوست،  سطح  بر  ژل  ریختن  با  و  شد 
مدل   )MEDISON( سونوگرافی  دستگاه  از  استفاده  با 
  9-7( فرکانس  با  خطی  ترانسدیوسر  با  و   )EX8000(
MHz( از رهیافت مناسب کبدی، انجام شد. سونوگرافی 

نتایج  انجام گرفت و در پایان،  بار و به فواصل 1 هفته   4
آماری  تست  از  استفاده  با  مطالعات  این  از  آمده  به دست 
مربع کای، با یکدیگر مقایسه شده و مورد تجزیه و تحلیل 

آماری قرار گرفتند.

 نتایج
در ارزیابی رادیولوژی، رادیوگراف های جانبی تهیه شده 
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شکل شماره 1- رادیوگراف جانبی از محوطه بطنی

شکل شماره 2- بافت کبد طبیعی در خرگوش. در این شکل 
و  اکوژن  دیواره ی  با  صفرا  کیسه ی  و  طبیعی  پارانشیم  با  کبد 

محتویات ان اکو، به صورت طبیعی دیده می شود.

شکل شماره 4- مقایسه ی نتایج سونوگرافی دو گروه کنترل و 
تستوسترون. در این شکل تفاوتی بین اکوژنسیته ی کبد در گروه 

تستوسترون با گروه کنترل دیده نمی شود.

گروه  دو  بین  سونوگرافی  نتایج  مقایسه ی   -3 شماره  شکل 
ناندرولون و کنترل. در این شکل کاهش اکوژنسیته ی پارانشیم 
کبد در گروه ناندرولون در مقایسه با گروه کنترل دیده می شود.

گروه  دو  بین  سونوگرافی  نتایج  مقایسه ی   -5 شماره  شکل 
ناندرولون و تستوسترون. در گروه ناندرولون در مقایسه با گروه 
تستوسترون کاهش شدید اکوژنسیته ی پارانشیم کبدی مشاهده 

می شود.
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محل  و  دانسیته  اندازه،  نظر  از  بطنی  محوطه  ناحیه ی  از 
بررسی  مورد  گروه  سه  خرگوش های  در  کبد  قرارگیری 
قرارگرفت. نتایج به گونه ای بود که هیچ تفاوتی از این نظر 

بین گروه ها دیده نشد )شکل شماره 1(.
 در ارزیابی سونوگرافی، کبد در سه گروه مورد مطالعه، 
از نظر اکوژنسیته ی پارانشیم بررسی شد. نتایج نشان داد 
و  تستوسترون  گروه  بین  کبد  پارانشیم  اکوژنسیته ی  که 
دو  به  نسبت  ناندرولون  گروه  لیکن  ندارد؛  تفاوتی  کنترل 
نشان  را  کبد  پارانشیم  اکوژنسیته ی  کاهش  دیگر  گروه 

می دهد )شکل های شماره 2 تا 5(.
 
بحث

که  است  بطنی  محوطه ی  ارگان های  از  از  یکی  کبد 
با دانسیته ی بافت نرم در رادیوگراف ها دیده می شود. این 
ارگان از سمت قدامی، مجاور و چسبیده به دیافراگم و از 
سمت خلفی، در مجاورت معده و دیگر ساختارهای دستگاه 
گوارش قرار دارد که هرکدام از این ساختارها در رادیوگرافی 
دیده  کبد  خود  با  مشابه  و  نرم  بافت  دانسیته ی  دارای 
اندازه ی  و  مکان  در  تغییر  اثر  در  بنابراین حتی  می شوند؛ 
این تغییر در بررسی رادیوگراف های  این مطالعه،  کبد در 
و  بزرگ  به دلیل  سویی  از  نیست.  تشخیص  قابل  ساده 
اندازه ی  بررسی  خرگوش،  گوارش  دستگاه  بودن  گسترده 
نیست؛  امکان پذیر  ساده  رادیوگراف  در  از حد خلفی  کبد 
طرف  یک  از  کبد  با  ساختارها  این  دانسیته ی  تشابه  زیرا 
و پر بودن آنها از مواد غذایی از طرف دیگر باعث می شود 
که تغییرات اندازه ی کبد از حد خلفی در رادیوگراف ساده 
قابل بررسی نباشد. از نظر دانسیته نیز تفاوتی بین گروه ها 
دیده نشد؛ دلیل آن می تواند نبود، کلسیفیکاسیون و رسوب 
مطالعه  این  در  کبد  بافت  با  غیرمشابه  دانسیته ی  با  مواد 
تأیید  نیز  پاتولوژی  بررسی های  در  مسأله  این  که  باشد 
دیگری  تغییر  هرگونه  و  کلسیفیکاسیون  وجود  عدم  شد. 
که سبب دانسیته  ی متفاوت شود؛ باعث عدم رؤیت تفاوت 
مطالعه  مورد  گروه  سه  در  کبد  دانسیته ی  بین  معنی دار 

می شود. همچنین محل قرارگیری کبد تفاوت معنی داری 
همانند  نیز  موضوع  این  که  نداد  نشان  گروه  سه  بین  را 
آن چه که در مورد اندازه ی کبد توضیح داده شد؛ می تواند 
به دلیل مجاورت کبد با ساختار های بافت نرم و دانسیته ی 
باشد. از سمت قدامی که جابه جایی کبد به صورت  مشابه 
رادیوگراف  در  تغییری  می شود؛  دیده  دیافراگم  به  فشار 
به صورت جابه جایی محور  از حد خلفی  و  نمی شود  ایجاد 
معده و ارگان های محوطه ی بطنی انجام می گیرد که حتی 
در صورت بزرگی، به دلیل تشابه دانسیته ی این ساختارها 
نبوده و  با دانسیته ی کبد، حد خلفی کبد قابل تشخیص 
نیست.  بررسی  قابل  نیز  ارگان ها  این  جابه جایی  بنابراین 
با  را  این داروها  اثر  در بررسی منابع، تحقیق مشابهی که 
استفاده از روش رادیولوژی بررسی کرده باشد؛ یافت نشد.

در بخش سونوگرافی، کبد در سه گروه مورد مطالعه، از 
نظر اکوژنسیته ی پارانشیم و کورتکس و وضعیت کیسه ی 
نتایج  شد.  بررسی  خونی  عروق  و  صفراوی  مجاری  صفرا، 
گروه  بین  کبد  پارانشیم  اکوژنسیته ی  که  بود  گونه  این 
تستوسترون و کنترل تفاوتی نداشت؛ لیکن گروه ناندرولون 
نسبت به دو گروه دیگر کاهش اکوژنسیته ی پارانشیم کبد 
با  و  مشابه  گروه  سه  هر  در  کبدی  کپسول  داد.  نشان  را 
اکوژنسیته ی نرمال دیده شد. مجاری صفراوی و کیسه ی 
صفرا از نظر قطر دیواره ها و اکوژنسیته ی محتویات و لومن 
با هم نداشته و به صورت طبیعی در هر سه گروه  تفاوتی 
دیده شدند. عروق خونی نیز از نظر قطر دیواره و اکوژنسیته 
و توزیع در سطح پارانشیم کبدی تفاوتی در بین سه گروه 

نداشت و به صورت طبیعی دیده شد.
در مطالعه  ی حاضر، با توجه به نتایج حاصل از بررسی 
لام های پاتولوژی، علت کاهش اکوژنسیته می تواند مربوط 
در  شده  ایجاد  پرخونی  و  توخالی  واکوئل های  ایجاد  به 
کبد باشد. در بررسی منابع و مطالعات قبلی تنها در یک 
استفاده  کبد  بررسی  برای  سونوگرافی  روش  از  مطالعه 
 2003 سال  در  همکاران  و   Axel آن  در  که  بود  شده 
نفر   32 روی  را  آنابولیک-آندروژنیک  استروئیدهای  اثرات 
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ورزشکار بررسی کردند که 15 نفر از آنها مصرف کنندگان 
سابق )با دوز مصرفی 700 میلی گرم در 26 هفته ی سال 
به مدت 9 سال( محسوب می شدند و 17 نفر آنها مصرف 
کنندگان کنونی بودند )با دوز مصرفی 750 میلی گرم برای 
33 هفته ی سال به مدت 8 سال(. بررسی ها نشان داد که 
است.  رفته  بین  از  سال   5 در  حداقل  استروئیدها  اثرات 
سونوگرافی  برای  مگاهرتز   5 خطی  پراب  از  محققان  این 
پارانشیم کبد و مجاری صفراوی استفاده و مشاهده کردند 
که در سه نفر از مصرف کنندگان سابق و دو نفر از مصرف 
غیراختصاصی  به طور  کبد  سونوگرافی  کنونی،  کنندگان 
داد.  نشان  را  کبدی  پارانشیمای  اکودانسیته ی  افزایش 
بزرگی اندازه ی کبد و ضایعات پاتولوژی کبد نیز یافت شد. 
به هرحال مورفولوژی در نمونه ها با استفاده از سونوگرافی 
به صورت کامل قابل تشخیص نیست و در مطالعه ی مذکور 

هیچ توضیحی برای این یافته ذکر نشده بود )17(.
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Summary:
This study evaluates the effects of anabolic-androgenic steroids testosterone enantate and nan-

drolone decanoate on liver tissue in rabbits. In this study, 15 immature female New Zealand white 
rabbits of 42-45 days old, were maintained for 7days .Rabbits  were divided into three  groups 
randomly (Treated with nandrolone,  testosterone and control group). Four doses of nandrolone de-
canoate (10 mg/kgBw), 4 doses testosterone enantate (5 mg/kgBw)  and 0.3 ml saline were injected 
to the rabbits of three groups. One week after each injection, radiographs were prapered from abdo-
men. Radiological evaluation of two groups of nandrolone and testostron injection didn’t show any 
difference in density, size and liver location. Son graphic evaluation of the group under nandrolone 
injection showed liver tissue echogenesity reduction in compared with other two groups. the results 
of this study shows that nandrolone and testosterone injections with these doses and period, can make 
reversible changes in  liver tissue and these changes can be detected by sonography.

Keywords: Rabbit, Liver, Nandrolone Decanoat, Testosterone Enantate.
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