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⊥ Abstract 
Background: The hyperthermia is the increase in mammalian’s body temperature above 
normal that affects the embryo during the critical stage of gestational term and may cause 
some congenital malformations.  
Objective: The aim of this study was understanding the teratogenic effects of hyperthermia on 
the rat embryonic development.  
Methods: In this study 50 female rats of Sprague Dawley strain were used and their body 
temperature was determined by rectal measurement. Then female pregnant rats were divided 
to seven groups (one control group and six experimental groups). 
The female pregnant rats from 9 to 14 days of gestation, were put in the incubator in three 
stage during a day and were remained in the incubator for 10 minutes on 850C that their body 
temperature increasted to 410C. Rats in control group were put in incubator at similar situation 
except the temperature which was kept on 400C to increase only 10C to their body 
temperature.  Then, on  20th day of gestation their fetuses were taken out and examined.  
Findings: Results showed that congenital malformations such as microphthalmia, 
anophthalmia, maxillary hypoplasia, IUGR and fetal death were observed in the groups that 
affected by hyperthermia on the days 9,10 and 11.  
Conclusion: Hyperthermia is a teratogenic factor which its effects in organogenic period 
causes congenital malformations.  
Keywords: Hyperthermia, Congenital Malformation, Anomaly and Teratogenic Effects  

 چکیده  ⊥
هیپرترمـی بـه معنـی افزایش دمای طبیعی بدن پستانداران درمراحل حساس بارداری است که ممکن است باعث ناهنجاری های                     : زمیـنه   

 . مادرزادی شود

 .  مطالعه به منظور تعیین اثرات  تراتوژنیک هیپرترمی بر روی تکامل رویانی موش صحرایی انجام شد :هدف 
ابتدا دمای  . داولی مورد استفاده قرار گرفتند      –س موش صحرایی ماده باردار از نژاد اسپراگو       ء را 50طالعه تجربی،    در این م   :مواد و روش ها     

یک گروه شاهد و شش گروه   (سپس موش ها به هفت گروه       . طبیعـی بـدن آنها به وسیله دماسنج جیوه ای از طریق رکتوم اندازه گیری شد                 
 درجه 85 بارداری طی سه مرحله و هر مرحله ده دقیقه در دمای     14 تا   9 تجربه در روزهای     مـوش هـای گروه های     . تقسـیم شـدند   ) تجـربه 

 5 درجه سانتی گراد و 41 دقیقه برای رسیدن دمای بدن به 5در هر مرحله . سانتی گراد به صورت جداگانه درون انکوباتور حرارت داده شدند 
هد نیز در شرایط مشابه درون انکوباتور قرار گرفتند ولی درصد حرارت انکوباتور در              موش های گروه شا   . دقیقه برای ایجاد شوک حرارتی بود       

 بارداری جنین ها خارج شده و 20در روز .  درجه سانتی گراد تنظیم شد تا دمای بدن موش ها ، فقط یک درجه سانتی گراد افزاش یابد 40حد
 . مورد بررسی قرار گرفتند 

ناهنجاری هایی مانند میکروفتالمی ، آنوفتالمی ، ، ثیر هیپرترمی قرار گرفته بودندء تحت تا11و10، 9زهای  در گـروه هایی که رو     :یافـته ها    
 .هیپوپلازی ماگزیلا ، عقب ماندگی رشد داخل رحمی و مرگ جنین مشاهده شد

 .  مادرزادی می شود ثیر آن در مراحل ارگانوژنز باعث ناهنجاری هایء هیپرترمی یک عامل تراتوژن است که تا:نتیجه گیری 
  هیپرترمی ، ناهنجاری های مادرزادی ، آنومالی و اثرات تراتوژنیک :کلید واژه ها 

  درمانی قزوین–دانشیار علوم تشریح دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی  *

 دانشیار بافت شناسی و جنین شناسی دانشگاه تربیت معلم تهران  **

   Page (29)ری با گرایش تکوینی                       کارشناس ارشد علوم جانو ***
 



٣٠ ...اثرات تراتوژنیک هیپرترمی                                                                                                       /  

 : مقدمه ⊥
 تا  2هیپرترمی به معنی افزایش دمای بدن به میزان         

 درجـه سـانتی گراد بیش از دمای طبیعی است که            5/2
. بـه عـنوان یکـی از عوامـل تراتوژن شناخته شده است     

 تا  37بنابرایـن، در موش که دمای طبیعی بدنش حدود          
 درجه  41 تا   39 درجه سانتی گراد است، دمای حدود        38

 )17(.اتوژن محسوب می شودسانتی گراد تر
ــرات    ــه اث ــارداری نســبت ب ــرحله حســاس دوره ب م
ــام     ــنجاری زا ، در تم ــل ناه ــایر عوام ــی و س هیپرترم

ثــیر ءتــا. مــرحله رویانــی اســت ، پســتانداران جفــت دار
هیپرترمـی قبل از این مرحله، بسیار اندک است و سبب           

ایجـاد ناهـنجاری نمـی شـود، بلکه باعث مرگ جنینی             
ثیر چندانی نخواهد   ءد از مرحله مذکور تا    مـی شـود و بع ـ     

ایـن مـرحله حسـاس در موش روزهای نهم و           . داشـت 
 عوامل به وجود آورنده هیپرترمی      )3(.دهـم بارداری است   

عوامل طبیعی از جمله تب، گرمای بیش       : عـبارت اند از   
از حـد محـیط ، کم آبی بدن ، فعالیت های شدید بدنی              

ق و عوامل تجربی        ثیر جمعی دو یا چند عامل فو      ءیـا تـا   
از جملـــه انکوباســـیون ، حمـــام آب داغ ، پـــرتوهای  
الکترومغناطیسـی با طول موج کوتاه ، داروها ، لوله داغ           

 )12،8،5،10،7،11،13،4(.و حمام سونا

مطالعـه هـای اپیدمیولوژیک و تجربی انجام شده بر          
روی حیوان های آزمایشگاهی و مطالعه های آینده نگر         

 نشان داده اند که هیپرترمی در انسان        بـر روی انسـان ،     
نیز قادر به ایجاد ناهنجاری به خصوص ناهنجاری های         

  )14(.لوله عصبی است
هیپوترمـی کـه بـه پاییـن آمـدن دمـای بـدن گفته                    

مـی شـود بـه جـز در موارد بسیار شدید ، ناهنجاری زا               
هـدف از انجـام ایـن پژوهش ، تعیین اثرات           )21(.نیسـت 

ترمـی مـراحل مخـتلف تکامل رویانی        تراتوژنـیک هیپر  
 . داولی بود -موش صحرایی نژاد اسپراگو

  :مواد و روش ها  ⊥
 در دانشگاه  1380در ایـن مطالعـه تجربـی که در سال           

 راس موش ماده باردار 50علوم پزشکی قزوین انجام شد ،   
یک گروه شاهد و    (داولـی ، بـه هفت گروه        -نـژاد اسـپراگو   

ابتدا دمای طبیعی بدن    . دتقسیم شدن ) شـش گـروه تجربه    
مـوش هـا با استفاده از دماسنج جیوه ای به روش مقعدی             

برای .  درجه سانتی گراد بود   38 تا   37اندازه گیری شد که     
 9ایجاد هیپرترمی، موش های باردار به ترتیب در روزهای          

 موش در 7 تا  6( بارداری به صورت گروه های مجزا        14تا  
 درجــه        85 دمــای  دقــیقه در10بــه مــدت  ) هرگــروه

سـانتی گراد، درون انکوباتور قرار گرفتند تا دمای بدن آنها           
 دقیقه دمای 5در مدت .  درجـه سـانتی گـراد برسد       41بـه   

 دقیقه 5 درجه سانتی گراد می رسید و 41بـدن حـیوان به     
 . بعد برای ایجاد شوک حرارتی بود 

مـوش های باردار گروه کنترل نیز در شرایط مشابه به           
 درجه سانتی گراد    40 دقیقه در انکوباتور با دمای       10مدت  

قـرار گرفتـند تـا حـدی کـه حرارت بدن آنها بیش از یک             
موش های کنترل و    . درجـه سـانتی گـراد افـزایش نـیابد           

تجـربه در شرایط یکسان نگه داری شدند و در روز بیستم            
 . و به وسیله استرئومیکروسکوپ مورد مطالعه قرار گرفتند 

بررسی دقیق تر جنین ها ، مقاطع میکروسکوپی        بـرای   
بـه صـورت سـریال نـیز تهـیه و با هماتوکسین و ائوزین                 

 . رنگ آمیزی شد 
 

 :یافته ها  ⊥
ثیر ء موش بارداری که در روز نهم بارداری تحت تا         7از  

 12 جنیـن به دست آمد که     35هیپرترمـی قـرار گرفتـند ،        
دند و این   دچار جذب مجدد شده بو    )  درصـد  28/34(س  ءرا

س از    ءجنیــن هــای جــذب مجــدد شــده مــربوط بــه دو را
 7از  . بقـیه جنین ها کاملاً طبیعی بودند        . مـوش هـا بـود       

ثیر ءمـوش بـارداری کـه در روز دهـم بـارداری تحـت تـا               
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احی سری جنین ، ناهنجاری       مــی شود که نو     مشـاهده 
 . های بیشتری را نسبت به نواحی دمی نشان می دهند 

ایـن تحقـیق نشـان می دهد که هیپرترمی یک عامل            
ناهـنجاری زای نسـبتاً قـوی اسـت کـه اگر قبل از مرحله        
. ارگانوژنـز اثـر کـند ، سـبب مرگ و سقط جنین می شود              
ل مرگ سلولی در اثر هیپرترمی یکی از مکانیسم های عم         

 مرگ سلول های فعال جنین، سبب       )19و16(.هیپرترمی است 
   )17و9(.ناهنجاری، مرگ جنین و سقط می شود

از مکانیسـم هـای عمل هیپرترمی در ایجاد ناهنجاری          
خیر ءآسیب غشاء سلولی و تا    ، سیسـتم عصـبی و سر رویان      

 هیپرترمـی مـی تواند با   )18(.در تـزاید نوروبلاسـت هاسـت    
 نتـیجه کمـبود مـواد غذایی و         انسـداد عـروق جفـت و در       

 در )1(.ثر باشدءاکسیژن در ایجاد ناهنجاری های اسکلتی مو
ایـن تحقـیق نـیز کوچکی آرواره بالا و عقب ماندگی رشد             
داخل رحمی دیده شد که می تواند با فرضیه فوق مطابقت           

 . داشته باشد 
لازم بـه توضـیح اسـت کـه یـک مکانیسـم دفاعی در           

 ـ         ا هیپرترمـی وجـود دارد که به      سـلول هـا بـرای مقابلـه ب
در این  . مکانیسـم پاسـخ شـوک حرارتـی موسـوم اسـت             

ثیر حرارت قرار دارند،    ءمکانیسـم، سـلول هایی که تحت تا       
پروتئیـن هـای خاصی به نام پروتئین های شوک حرارتی           
ترشح می کنند که این پروتئین ها انواع مختلفی دارند و با        

 بنابراین   )6(.ندروش های ویژه سبب حفاظت سلول می شو       
بررسـی اثـرات بیماری های تب زا و هیپرترمی در مراحل            
حسـاس بـارداری انسـان مـی توانـد زمیـنه خوبـی برای               
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