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بر بافت بيضه  )سراتونيا سيليكوا( خرنوب گياه هيدرو الكلياثر حفاظتي عصاره 
  صحرايي بالغ تيمار شده با دوكسوروبيسين هاي موشدر 

  
 

   10/4/99:پذيرش ؛ تاريخ 6/5/98:مقاله دريافت تاريخ

اثـر  هدف از اين مطالعه بررسي  .رودداروهاي ضد سرطان بشمار مي ترين پرمصرفيكي از  دوكسوروبيسين :زمينه و هدف
  .استصحرايي بالغ تيمار شده با دوكسوروبيسين  هاي موشبر بافت بيضه در  خرنوبگياه  هيدرو الكليحفاظتي  عصاره 

گروه كنترل  .استفاده شدتايي   8گروه  7در  نژاد ويستار نر بالغموش صحرايي  56در اين مطالعه تجربي از  :ها مواد و روش
 درون صـفاقي بـه روش تزريـق    mg/kg 3گروه شم آب مقطـر بـه ميـزان    . فقط آب و مواد غذايي معمولي دريافت كردند

تزريـق  هفته بـه روش   4در هفته به مدت  بار يك mg/kg3 فقط داروي دوكسوروبيسين دوز  1گروه شاهد. دريافت كردند
 48بـه مـدت    خرنوب هيدرو الكلي از عصاره) mg/kg) 600 ميزان حداكثر دوز 2گروه شاهد.دريافت كردند درون صفاقي

در هفتـه   بار يك mg/kg 3داروي دوكسوروبيسين به ميزان   3و   2، 1تجربي هاي گروهدريافت كرد و  گاواژ صورت بهروز 
را بـه   خرنـوب  هيدرو الكليعصاره  150و300و mg/kg 600  به ترتيبو  درون صفاقيتزريق  صورت بههفته  4به مدت 

ائـوزين   -هماتوكسـيلين  آميـزي  رنـگ جهت بررسي بافـت بيضـه از  روش   . گاواژ دريافت كردند صورت بهروز  48مدت 
  . استفاده شد

و   اسـپرماتيد  هـاي  سـلول  تعداد ، اسپرماتوسيت هاي سلول تعداد، اسپرماتوگوني  هاي سلولتعداد  ،وزن بدن ميانگين :نتايج
در  خرنوب هيدرو الكلي عصاره mg/kg 300دوز و دوكسوروبيسين كننده دريافتگروه تجربي  در لايديگ هاي سلول تعداد

 دوكسوروبيسـين  كننده دريافتتجربي  هاي گروهدر . نشان داد دار معني دوكسوروبيسين افزايش كننده دريافت گروه مقايسه با
، ، اسپرماتوسـيت اسپرماتوگوني هاي سلول تعداد ميانگين150 وmg/kg  600 دوزهاي با خرنوبگياه  هيدرو الكلي عصاره و

همچنـين مطالعـات    ).P<0.05( دادنـد  نشـان  شـم  و كنتـرل  هـاي  گـروه  به نسبت را يدار معني كاهشلايديگ و  اسپرماتيد
 mg/kg 300دوز  و دوكسوروبيسـين  كننده دريافتگروه تجربي  ي بافت بيضه درگيدكنشان داد كه ميزان چرو شناسي بافت

دوكسوروبيسين كاهش بيشتري مشـاهده گرديـده اسـت كـه      كننده دريافت گروه در مقايسه با خرنوب هيدرو الكلي عصاره
  . استاين دوز در بازسازي بافت بيضه  تأثيرنشانگر 
بـر مسـموميت    حفـاظتي  داراي اثـر   mg/kg 300در دوز خرنـوب  هيـدرو الكلـي   كه عصـاره  رسد ميبه نظر  :گيري نتيجه

  .باشد ميشده توسط داروي دوكسوربيسين  اسپرماتوزنژ  القا
  

 ، دوكسوروبيسين ،بيضه، موش صحراييخرنوب: كليدي كلمات
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  مقدمه

گذاشـته و منجـر بـه بـروز      تأثيرعوامل مختلفي بر توليد اسپرم 
اين عوامل در حال حاضر داروهاي ضد سرطان، . دنشو مي ناباروري

، تـابش، اسـترس، كمبـود    هـا  كـش  آفت، مواد سمي و ها بيوتيك آنتي
توانند تعداد اسـپرم را توسـط   مي باشند كه ميويتامين و آلودگي هوا 

نـال در بافـت   تليـوم ژرمي آزاد و اكسيداسيون اپـي هاي  القاي راديكال
  . 1بيضه  كاهش دهند

بـراي  دوكسوربيسين دارويـي آنتراسـيكليك  اسـت كـه بيشـتر      
بـر بـاروري    بار زيانشود و داراي اثرات  مي جامد تجويزهاي  تومور
 در كودكـان سـرطان   در درمانحد زيادي  دوكسوروبيسين تا .2است

ــتفاده ــي اس ــلول  م ــراي س ــود و ب ــاجمي  ش ــيار ته ــا بس ــته  .اس
و  دوكسوروبيسين در موش نابالغ باعـث صـدمه بـه اسـپرماتوگوني    

. گـردد  مـي  بزرگسـالان در به اسپرماتوژنز  يگشترب ت غيرقابلاخسار
ــه   ــايي  آســيبدوكسوروبيســين منجــر ب ــاهش  ه ــد ك گســترده مانن

ــپرميوژنز در      ــه اس ــل مرحل ــا در اواي ــاكولا و ي ــپرماتوگوني، م اس
يـديم، كـاهش تعـداد اسـپرم و     اسپرماتيدها، در اپيتليوم زاينـده، اپيد 

  .3گردد مي كاهش تحرك اسپرم
 گياهي متعلق به خانواده Ceratonia siliquaعلمي  بانامخرنوب 

Fabaceaeو در جنوب  باشد ميبومي مناطق مديترانه  خرنوب. است
سوريه، هنـد و در بسـياري از منـاطق شـرق مديترانـه همچنـين در       

شاپور كـازرون در اسـتان فـارس    شود و در منطقه كاليفرنيا يافت مي
  . 4كنددر ايران نيز رشد مي

 اي سـازه غيـر   هـاي  از كربوهيـدرات يـك منبـع    خرنوبغلاف 
بـه   .است شده تشكيلقند بيشتر از ساكارز  و اين )٪45حدود (است

غـلاف  . است طعم خوشبسيار  انرژي و همچنين ازغني همين دليل 
ــوب ــين  خرن ــروتئين4حــاوي لگن ــع كمــي از پ ، %)5حــدود ( ، منب

چـرب لينولئيـك و    هايمقاديركم چربـي و ليـزين و غنـي از اسـيد    
و غلاف خرنوب گاليك اسـيد و تركيبـات    ها برگاز . 4اولئيك است

 ازجملـه از عصـاره خرنـوب برخـي تركيبـات     . 5انـد  جداشدهفنولي 
بنيـادي   هاي سلول. 6لوپئول، جنيستين و ليكورتيجنين جداشده است

ميرســتيك اســيد،  ازجملــههاي چــرب دانــه خرنــوب حــاوي اســيد
پالمتيك اسيد، اولئيك اسيد، لينولئيـك اسـيد، آراشـيدونيك اسـيد و     

  .7استگالدوئيك اسيد 

نشان داده شد كـه   2018در مطالعه الزوبي و همكاران در سال  
شده توسـط اسـترس    القا مدت كوتاه اي حافظهگياه خرنوب از نقص 

  .8كند مي مزمن در موش صحرايي جلوگيري
. 9دهد مي سطح گلوكز و كلسترول سرم  را كاهش خرنوبميوه 

نشــان داده شــد كــه  2018در مطالعــه قاســم و همكــاران در ســال  
دوزهاي بالاي خرنوب داراي فعاليت ضد افزايش قند خون بر  مدل  

نيكـوتين   -شده توسط استروپتوزوتوسين موش صحرايي ديابتي القا
   .10باشد ميآميد 

نشـان داده شـد    2017الايان و همكاران در سال  -در مطالعه ال
كه عصاره غلاف گياه خرنوب استرس اكسـيداتيو و فيبـروز كبـدي    

همچنـين   . 11كنـد  مي مانسوني را تصحيح القاشده توسط شيستوزوما
كـه    مشـخص گرديـد   2015و همكاران در سـال   در مطالعه رطيبي 
كند و تحمل گلـوكز را   مي گلوكز را مهار اي روده خرنوب  بازجذب

 هـاي  ديابـت  يـه علصـحرايي را   هاي موشخرنوب . بخشد مي بهبود
  .  12كند مي محافظتالقاشده توسط آلوكسان 

نشان  2018در مطالعه لاكاب و همكاران در سال  علاوه براين  
انكـاري در   غيرقابـل داده شد كه اسـتفاده از خرنـوب داراي اثـرات    

و در مطالعــه رطيبــي  .13 درمــان بيماريهــاي مخــرب عصــبي اســت
داراي  نشان داده شد كه  عصـاره خرنـوب   2015همكاران در سال  

اثرات حفاظتي گوارشي قوي بر عليـه اسـترس اكسـيداتيو  القاشـده     
كـه بخشـي از آن بـه     باشـد  ميصحرايي  هاي موشتوسط اتانول در 

  .14باشد ميبوط خواص آنتي اكسيدانتي آن مر
نشان داده  2015و همكاران در سال   سويلدر مطالعه همچنين 

تواند داراي اثرات محفـاظتي كبـدي    مي شد كه  عصاره آبي خرنوب
شـده توسـط اتـانول حـاد در      مفيدي برعليه استرس اكسيداتيو القـا 

و  آگـراوال در مطالعـه  عـلاوه بـراين    .15باشد ميصحرايي  هاي موش
نشان داده شد كـه عصـاره ميـوه خرنـوب      2011همكاران در سال  

داراي فعاليت ضـد افسـردگي واسـطه شـده بوسـيله نورآدرنـالين و       
  .16باشد ميدوپامين 

مشـخص گرديـد كـه     2018در مطالعه آتا و همكاران در سـال  
تواند اثـرات مفيـدي بـر غلظـت اسـپرم در       مي عصاره ميوه خرنوب
در مطالعـه مهـدياني و همكـاران در سـال      .17خرگوشها داشته باشد

خرنـوب   كننـده  دريافـت مشخص گرديـد كـه در گروههـاي     2018
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غلظت وتحرك اسپرم افزايش و استرس اكسيداتيو و عوامل التهـابي  
  .18كاهش پيدا كرد

خرنوب در ايـن تحقيـق   گياه  دانييآنتي اكس توجه به خواصبا 
 خرنـوب  ميوه و غـلاف  هيدرو الكليعصاره اثر حفاظتي  به بررسي

 صــحرايي تحــت تيمــار بــا هــاي مــوشبيضــه  تغييــرات بــافتيبــر 
در  تـا  پرداختـه شـده اسـت    )داروي شيمي درمـاني ( دوكسوربيسين

داروئـي بـراي كـاهش     -به عنوان مكمل غـذائي   صورت موثر بودن
ــوارض  ــانبي ع ــي از ج ــاني  ناش ــيمي درم ــاي ش ــه داروه  ازجمل

  .استفاده قرار گيرد موردردان در م  اسپرماتوژنز بردوكسوربيسين 
  

  ها مواد و روش
  خرنوب هيدرو الكليسازي و استخراج عصاره  آماده

ابتدا ميوه گياه خشك خرنـوب  . شدتركيه تهيه از  خرنوب ميوه 
گرم از پودر مورد نظر را بـا  100را به صورت پودر در آورده و بعد 

سـاعت در دسـتگاه    72درصـد بـه مـدت     70سي سي اتـانول   500
پركولاتور ريخته و پس از گذشت زمان مورد نظـر محلـول حـاوي    

سپس محلول را در دستگاه روتاري . آن جدا شدهاي  عصاره از تفاله
در ايـن حالـت محلـول عسـلي      .از آن جدا شودحلال  قرار داده تا 

مانند ايجاد شد كه آن را در يك دسيكاتور متصل به پمپ خلا قـرار  
س دوزهاي مورد نظر عصاره را با حل سپ. داده تا كاملا خشك شود

و  300و  600( كردن همان مقدار گرم پودر خشـك گيـاه خرنـوب   
در يك سي سي نرمال سالين تهيه گرديد و با توجه ) ميلي گرم 150

  .19و20 به وزن حيوان تجويز انجام شد
  

  حيوانات
موش صـحرايي بـالغ نـر نـژاد     سر  56در اين مطالعه تجربي از 

. گـرم اسـتفاده شـد    10 210ماهه  با وزن تقريبـي   3تا 5/2ويستار 
تايي تا زمان انجام آزمايش در  8گروه  7حيوانات بطور تصادفي  در 

درجـه  20-22قفسهاي استاندارد و تحت شـرايط يكسـان بـا دمـاي     
ساعت تاريكي 12ساعت روشنايي و 12سانتيگراد و با چرخه نوري 

آنهـا قرارگرفـت و   آب و غـذاي كـافي در اختيـار    . نگه داري شدند
  .ملاحظات اخلاقي در مورد حيوانات رعايت شد

  

  تيمار حيوانات
گروه كنترل فقـط آب  . تايي تقسيم شدند 8گروه  7حيوانات به 

ميـزان  گروه شم آب مقطر به . ريافت كردندد معمولي و مواد غذايي
mg/kg 3  گــروه . نــددريافــت كرد درون صــفاقيتزريــق بــه روش
 mg/kg3 دوز را بـا   )DOX( دوكسوروبيسينكه فقط داروي  1شاهد
دريافـت   درون صـفاقي بـه روش  هفتـه   4در هفته به مـدت   بار يك
هيـدرو  عصاره ) mg/kg) 600 ميزان حداكثر دوز 2گروه شاهد.ندكرد

 .دريافـت كـرد   گـاواژ  صـورت  بـه  روز  48به مدت  خرنوب  الكلي
در  بـار  يك mg/kg 3داروي دوكسوروبيسين به ميزان  1گروه تجربي

 )mg/kg 150(و  درون صـفاقي  صـورت  بـه هفتـه    4هفته به مـدت  
گـاواژ   صـورت  بـه روز  48را به مدت  خرنوب هيدرو الكليعصاره 

داروي دوكسوروبيسـين بـه ميـزان     2گـروه تجربـي  . دريافت كردند
mg/kg 3 و  درون صفاقي صورت بههفته   4در هفته به مدت  بار يك

)mg/kg 300 ( روز  48را بـه مـدت    خرنـوب  لكلـي هيدرو اعصاره
داروي  3گـــروه تجربـــي .گـــاواژ دريافـــت كردنـــد صـــورت بـــه

هفتـه    4در هفته به مـدت   بار يك mg/kg3دوكسوروبيسين به ميزان 
 هيـدرو الكلـي  عصـاره  ) mg/kg 600(و  درون صـفاقي  صـورت  بـه 

شـروع  . گاواژ دريافت كردند صورت بهروز  48را به مدت  خرنوب
هاي  و داروي دوكسوروبيسين در تمام گروهخرنوب تجويز عصاره 

انتخاب دوزهـاي تزريقـي عصـاره    . مورد آزمايش بطور همزمان بود
 داروي دوكسوروبيسـين  و دوز    22مدت زمان تجويزو  21خرنوب 

)DOX( 23 با استفاده از مطالعات قبلي صورت گرفت.  
  

  مطالعات بافتي بيضه
 بيهوشـي بـا    تأثيرپس از پايان يافتن دوره تيمار حيوانات تحت 

ــامين و زايلازيــن  پــس ازكالبدگشــايي حيوانــات . قــرار گرفتنــدكت
در مرحلـه تثبيـت بافتهـا    .چپ وراست  آنها برداشـته شـد  هاي  بيضه

به كمك  مرحله آبگيري.درصدتثبيت گرديدند10درفرمالين بافرخنثي
مرحلـه   .صورت گرفـت  )كم به زياداز (متفاوت هاي  الكل با غلظت

در دو ظـرف حـاوي زايلـين    هـا   شفاف سازي بـا قـرار دادن بافـت   
بافتهـا در سـه ظـرف حـاوي      يمرحلـه جـايگزين  در. گرفتصورت 

هر كدام يك ساعت قرار داده ) درجه سانتي گراد 65(پارافين مذاب 
 .شـد  مرحله قالب گيري از قطعات سـالو كهـارت اسـتفاده    در.شدند
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ميكـرون بريـده    5-4مقاطع بافتي به ضـخامت قطع گيري ممرحله در
ائـوزين اسـتفاده    -از رنـگ هماتوكسـيلن   آميزي رنگشدودرمرحله 

   .تمام مطالعات بافتي زيرنظرپاتولوژيست صورت گرفت.گرديد
مقطـع عرضـي لولـه     40به منظور شمارش سلولها از هر گـروه  

از هـر اسـلايد   . اسپرم ساز مورد بررسي ميكروسكوپي قـرار گرفـت  
 هـاي  سـلول لوله اسپرم ساز انتخاب و پـس از شناسـايي     5حداقل 

ســرتولي و  هــاي ســلولاســپرماتيد،  ،اســپرماتوگوني، اسپرماتوســيت
يج آماري مـورد بررسـي   شمارش و ميانگين گرفته شد و نتا يديگلا

  .قرار گرفت
  

  آناليز آماري
ــادير ــده  مق ــارامتربدســت آم ــاي  از پ ــافتي در ه ــروهب ــاي گ  ه

 كننـده  دريافـت  هاي گروه(تجربي  هاي گروهو  2و1كنترل،شم،شاهد 
بـا نـرم    )خرنـوب  هيدرو الكلي عصاره 600و mg/kg150 ،300دوز

بـه  تست تـوكي  و  ANOVA و از طريق آزمون22وژن   SPSSافزار 
 )P<0.05(و سـطح   شـدند   مقايسهيكديگر طور جداگانه آناليز و با 

 ±ميـانگين   صـورت  ها به داده .ز استنتاج آماري در نظر گرفته شدمر
  .معيار  ارائه شدانحراف خطاي 

  
  نتايج

دوكسوروبيسين  كننده دريافت 1ميانگين وزن بدن در گروه شاهد
ي را دار معنـي نسبت به گروه كنترل وشـم كـاهش    mg/kg3 با دوز 

ميـانگين وزن بـدن در گروههـاي    ). P<0.05(و ) P<0.001(نشان داد
هيـدرو   عصاره دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت 1و 3تجربي 
ي دار معنـي نسبت به گروه كنترل و شم كـاهش   خرنوب  گياه الكلي

ميانگين وزن بدن در گروه تجربي  .)P<0.01(و  )P<0.001(نشان داد
 گيـاه  هيدرو الكلي عصاره دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت 2

 با خرنوب گياه هيدرو الكلي عصاره كننده دريافت 2و شاهد خرنوب 

ي دار معنـي نسبت به گـروه كنتـرل و شـم تغييـر       mg/kg  600 دوز
 1و 3ميانگين وزن بدن در گروههـاي تجربـي    ).P<0.05(نشان نداد
 گيـاه  هيـدرو الكلـي   عصاره دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت

دوكسوروبيسـين بـا    كننـده  دريافـت  1نسبت به گروه شاهدخرنوب  
ميـانگين وزن بـدن در   . ي نشـان نـداد  دار معنـي تغيير  mg/kg3 دوز 

 عصـاره  دوكسوروبيسـين و داروي  كننـده  دريافـت  2گروه تجربـي  

 كننـده  دريافـت  1نسبت به گـروه شـاهد   خرنوب گياه هيدرو الكلي

ــا دوز  ــزايش  )P=0.009(در ســطح  mg/kg3 دوكسوروبيســين ب اف
 2شــاهد ميــانگين وزن بــدن در گــروه    .ي نشــان داددار معنــي
  mg/kg  600 دوز بـا  خرنوب گياه هيدرو الكلي عصاره كننده دريافت

 دوكسوروبيسـين بـا دوز    كننـده  دريافـت  1نسبت بـه گـروه شـاهد   

mg/kg3  ي نشان داددار معنيافزايش)P<0.05 .(   ميـانگين وزن بـدن
 دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت 1و2و3در گروههاي تجربي 

ي دار معنينسبت به يكديگر تغيير خرنوب  گياه هيدرو الكلي عصاره
  .)1نمودار(نشان نداد

 كننـده  دريافـت  1سرتولي گروه  شاهد هاي سلولميانگين تعداد 

نسـبت بـه گـروه كنتـرل و شـم        mg/kg3 دوكسوروبيسـين بـا دوز   
 هـاي  سـلول ميانگين تعداد  ).P<0.05(ي را نشان داددار معنيكاهش 

داروي  كننـــده دريافـــت ســـرتولي در تمـــام گروههـــاي تجربـــي
 2و شـاهد  خرنـوب    گيـاه  هيدرو الكلـي  عصاره دوكسوروبيسين و

  mg/kg  600 دوز بـا  خرنوب گياه هيدرو الكلي عصاره كننده دريافت
ميـانگين  . ي نشـان نـداد  دار معنـي نسبت به گروه كنترل و شم تغيير 

 كننـده  دريافـت  سرتولي در تمام گروههاي تجربـي  هاي سلولتعداد 
نسـبت  خرنـوب   گياه هيدرو الكلي عصاره دوكسوروبيسين وداروي 

 mg/kg3 دوكسوروبيسـين بـا دوز    نـده كن دريافـت  1به گروه  شـاهد 
سـرتولي در   هـاي  سـلول ميانگين تعـداد  . ي نشان نداددار معنيتغيير 

 دوكسوروبيسـين و داروي  كننـده  دريافـت  1و2و3گروههاي تجربي 

نسـبت بـه يكـديگر تغييـر     خرنـوب    گيـاه  هيـدرو الكلـي   عصـاره 
  ).2نمودار( ي نشان نداددار معني

 كننده دريافت 1لايديگ در گروه شاهد هاي سلولميانگين تعداد 

نسبت به گروه كنترل وشم كـاهش   mg/kg3 دوكسوروبيسين با دوز 
لايديگ  هاي سلولميانگين تعداد ). P<0.001(ي را نشان داددار معني

 دوكسوروبيسـين و داروي  كننده دريافت 1و 3در گروههاي تجربي 

نسـبت بـه گـروه كنتـرل و شـم      خرنوب   گياه هيدرو الكلي عصاره
 هـاي  سـلول ميـانگين تعـداد   ). P<0.001(ي نشان داددار معنيكاهش 

 دوكسوروبيسـين و داروي  كننده دريافت 2در گروه تجربي لايديگ 

 عصـاره  كننده دريافت 2و شاهد خرنوب   گياه هيدرو الكلي عصاره

نسـبت بـه گـروه      mg/kg  600 دوز بـا  خرنـوب  گياه هيدرو الكلي
ميـانگين تعـداد   ). P<0.05(ي نشـان نـداد  دار معنيكنترل و شم تغيير 
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داروي  كننـده  دريافت 1و 3لايديگ در گروههاي تجربي  هاي سلول
نسبت به گـروه  خرنوب  گياه هيدرو الكلي عصاره دوكسوروبيسين و

ــا دوز  كننــده دريافــت 1شــاهد تغييــر  mg/kg3 دوكسوروبيســين ب
لايـديگ در گـروه    هـاي  سـلول ميانگين تعداد . ي نشان نداددار معني

هيـدرو   عصـاره  و دوكسوروبيسـين داروي  كننـده  دريافـت  2تجربي 
 كننــده دريافــت 1نســبت بــه گــروه شــاهد خرنــوب گيــاه الكلــي

ــا دوز  ــزايش  )P=0.014(در ســطح  mg/kg3 دوكسوروبيســين ب اف
لايـديگ در گـروه    هـاي  سـلول ميانگين تعداد  . ي نشان داددار معني

 دوز بـا  خرنـوب  گيـاه  هيـدرو الكلـي   عصاره كننده دريافت 2شاهد 

mg/kg  600  ــاهد ــروه ش ــروه گ ــه گ ــت 1نســبت ب ــده درياف  كنن

ي نشــان دار معنــيافــزايش  mg/kg3 دوكسوروبيســين بــا دوز  
  1و2و3ميــانگين وزن بــدن در گروههــاي تجربــي    ). P<0.05(داد

 گيـاه  هيـدرو الكلـي   عصاره دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت

  ).3نمودار(ي نشان نداددار معنينسبت به يكديگر تغيير خرنوب  
 1اســپرماتوگوني در گــروه شــاهد هــاي ســلولميــانگين تعــداد 

نسبت به گروه كنترل  mg/kg3 دوكسوروبيسين با دوز  كننده دريافت
ميـانگين  . )P<0.05(و)P<0.001(ي را نشان داددار معنيوشم كاهش 

 1و3اســپرماتوگوني در گروههــاي تجربــي   هــاي ســلولتعــداد 
 گيـاه  هيـدرو الكلـي   عصاره دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت

ي نشـان  دار معنـي خرنوب نسبت بـه گـروه كنتـرل و شـم كـاهش      
اسـپرماتوگوني   هـاي  سلولميانگين تعداد  .)P<0.01(و)P<0.001(داد

 بـا  خرنوب گياه هيدرو الكلي عصاره كننده دريافت 2در گروه شاهد 

ي دار معنـي نسبت به گـروه كنتـرل و شـم تغييـر       mg/kg  600 دوز
اسـپرماتوگوني در گروههـاي    هـاي  سـلول ميانگين تعداد . نشان نداد

هيـدرو   عصاره دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت 1و 3تجربي 
 كننــده دريافــت 1نســبت بــه گــروه شــاهد خرنــوب گيــاه الكلــي

ــا دوز  . ي نشــان نــداددار معنــيتغييــر  mg/kg3 دوكسوروبيســين ب
ــداد  ــانگين تع ــلولمي ــاي س ــي   ه ــروه تجرب ــپرماتوگوني در گ  2اس

 گيـاه  هيـدرو الكلـي   عصاره دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت

دوكسوروبيسين با دوز  كننده دريافت 1نسبت به گروه شاهدخرنوب 
 mg/kg3 در سطح)P=0.046(  ميـانگين   .ي نشان داددار معنيافزايش
 كننـده  دريافـت  2شـاهد   اسـپرماتوگوني در گـروه   هـاي  سلولتعداد 
نسـبت بـه     mg/kg  600 دوز بـا  خرنـوب  گياه هيدرو الكلي عصاره

افزايش  mg/kg3 دوكسوروبيسين با دوز  كننده دريافت 1گروه شاهد

 هـــاي ســـلولميـــانگين تعـــداد ). P<0.05(ي نشـــان داددار معنـــي
 كننـده  دريافـت تجربـي    1و2و3اسپرماتوگوني در گروههاي تجربي 

نسـبت  خرنـوب   گياه هيدرو الكلي عصاره دوكسوروبيسين وداروي 
  ).4نمودار(ي نشان نداددار معنيبه يكديگر تغيير 

 1در گــروه شــاهد اسپرماتوســيت هــاي ســلولميــانگين تعــداد 
نسبت به گروه كنترل  mg/kg3 دوكسوروبيسين با دوز  كننده دريافت

ميـانگين  ). P<0.05(و)P<0.001(ي را نشان داددار معنيوشم كاهش 
 1و3اسپرماتوســيت در گروههــاي تجربــي    هــاي  ســلول تعــداد 
 گيـاه  هيـدرو الكلـي   عصاره دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت

ي نشـان  دار معنـي خرنوب نسبت بـه گـروه كنتـرل و شـم كـاهش      
اسپرماتوسـيت در گـروه    هـاي  سـلول ميانگين تعـداد   ).P<0.05(داد

 دوز بـا  خرنـوب  گيـاه  هيـدرو الكلـي   عصاره كننده دريافت 2شاهد 

mg/kg  600    ي نشـان  دار معنـي نسبت به گروه كنترل و شم تغييـر
اسپرماتوسـيت در گروههـاي تجربـي     هاي سلولميانگين تعداد . نداد

 هيـدرو الكلـي   ارهعص دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت 1و 3

دوكسوروبيسين با  كننده دريافت 1خرنوب نسبت به گروه شاهد گياه
 هـاي  سلولميانگين تعداد . ي نشان نداددار معنيتغيير  mg/kg3 دوز 

داروي  كننـــده دريافـــت 2اسپرماتوســـيت در گـــروه تجربـــي   
نسبت به گروه   خرنوب گياه هيدرو الكلي عصاره دوكسوروبيسين و

ــاهد ــت 1ش ــده درياف ــا دوز   كنن ــين ب در   mg/kg3 دوكسوروبيس
ــزايش  )P=0.025(ســطح ــياف ــداد  .ي نشــان داددار معن ــانگين تع مي
 عصـاره  كننـده  دريافـت  2شـاهد   اسپرماتوسيت در گروه هاي سلول

نسـبت بـه گـروه      mg/kg  600 دوز بـا  خرنـوب  گياه هيدرو الكلي
افـزايش   mg/kg3 دوكسوروبيسـين بـا دوز    كننـده  دريافـت  1شـاهد 
 هـــاي ســـلولميـــانگين تعـــداد ). P<0.05(ي نشـــان داددار معنـــي

 كننـده  دريافـت تجربـي    1و2و3اسپرماتوسيت در گروههاي تجربي 
خرنـوب نسـبت    گياه هيدرو الكلي عصاره دوكسوروبيسين وداروي 

  ).5نمودار(ي نشان نداددار معنيبه يكديگر تغيير 
ــداد   ــانگين تع ــلولمي ــاي س ــاهد   ه ــروه ش ــپرماتيد در گ  1اس

نسبت به گروه كنترل  mg/kg3 دوكسوروبيسين با دوز  كننده دريافت
ميـانگين  ). P<0.05(و)P<0.001(ي را نشان داددار معنيوشم كاهش 

 كننـده  دريافـت  3و1 اسپرماتيد در گروههاي تجربي هاي سلولتعداد 
خرنـوب نسـبت    گياه هيدرو الكلي عصاره دوكسوروبيسين وداروي 

ميـانگين   ).P<0.05(دادني نشان دار معني تغييربه گروه كنترل و شم 
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 عصـاره  كننـده  دريافت 2اسپرماتيد در گروه شاهد  هاي سلولتعداد 

نسـبت بـه گـروه      mg/kg  600 دوز بـا  خرنـوب  گياه هيدرو الكلي
 هـاي  سـلول ميانگين تعـداد  . ي نشان نداددار معنيكنترل و شم تغيير 

ــپرماتي ــاي تجربـــي اسـ ــده دريافـــت 1و2د در گروههـ داروي  كننـ
خرنوب نسبت به گـروه   گياه هيدرو الكلي عصاره دوكسوروبيسين و

به ترتيب در   mg/kg3 دوكسوروبيسين با دوز  كننده دريافت 1شاهد
ــطح  ــزايش  )P=0.001(و ) P=0.006(س ــي اف ــان داددار معن . ي نش

 كننـده  دريافـت  2اسپرماتيد در گروه شاهد  هاي سلولميانگين تعداد 
نسـبت بـه     mg/kg  600 دوز بـا  خرنـوب  گياه هيدرو الكلي عصاره

افزايش  mg/kg3 دوكسوروبيسين با دوز  كننده دريافت 1گروه شاهد
اسـپرماتيد   هـاي  سلولميانگين تعداد ). P<0.05(ي نشان داددار معني

داروي  كننـــده دريافـــتتجربـــي  1و2و3در گروههـــاي تجربـــي 
خرنـوب نسـبت بـه     گيـاه  هيـدرو الكلـي   عصاره دوكسوروبيسين و

  ).6نمودار(ي نشان نداددار معنييكديگر تغيير 
 در. خطاي انحراف معيار  ارائه شـد  ±مقادير برحسب ميانگين 

 تفـاوت  عـدم  دهنـده  نشـان  مشـابه  حرف يك حداقل وجود  نمودار

 بين حرف مشابهي اگر .باشد مي بررسي مورد هاي گروه بين دار معني

 سـطح  در دار معنـي  تفـاوت  دهنـده  نشان باشد نداشته وجودها  گروه

)p<0.05( باشد مي .  
 : 1گـروه شـاهد    . )Sham(شـم  گروه .) Control( :كنترل گروه

  ).mg/kg  3 )DOX دوز با دوكسوروبيسين كننده دريافت
  

  
  مورد آزمايش هاي گروه در بدن وزن ميانگين مقايسه: 1نمودار

  
 هـاي  گـروه  در سـرتولي  هـاي  سلول تعداد ميانگين مقايسه: 2نمودار

  مورد آزمايش
  

 با خرنوبگياه  هيدرو الكلي عصاره كننده دريافت : 2شاهد گروه

 كننـده  دريافـت  : 1گـروه تجربـي   ).mg/kg 600 )cerato 600 دوز

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

150 )DOX+ cerato 150( .ــي ــروه تجرب ــت : 2گ ــده درياف  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

300 )DOX+ cerato 300.( ــي گــروه ــده دريافــت: 3 تجرب  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

600: )DOX+ cerato 600.(  
 در. معيار  ارائه شـد انحراف خطاي  ±مقادير برحسب ميانگين 

 تفـاوت  عـدم  دهنـده  نشـان  مشـابه  حرف يك حداقل وجود  نمودار

 بين حرف مشابهي اگر .باشد مي بررسي مورد هاي گروه بين دار معني

 سـطح  در دار معنـي  تفـاوت  دهنـده  نشان باشد نداشته وجودها  گروه

)p<0.05( باشد مي. 

 : 1گـروه شـاهد    . )Sham(شـم  گروه .) Control( :كنترل گروه

 گـروه ). mg/kg  3 )DOX دوز بـا  دوكسوروبيسـين  كننـده  دريافـت 

 دوز بـا  خرنـوب گيـاه   هيدرو الكلـي  عصاره كننده دريافت : 2شاهد

mg/kg 600 )cerato 600.( ــي ــروه تجرب ــت : 1گ ــده درياف  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

150 )DOX+ cerato 150( .ــي ــروه تجرب ــت : 2گ ــده درياف  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

300 )DOX+ cerato 300.( ــي گــروه ــده دريافــت: 3 تجرب  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

600: )DOX+ cerato 600.(  



  هاي صحرايي بالغ تيمار شده با دوكسوروبيسين بر بافت بيضه در موش) سراتونيا سيليكوا( عصاره هيدرو الكلي گياه خرنوب اثر حفاظتي  386

  394 تا 380 ؛4، شماره 9؛ دوره 1399 پاييز نشريه علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي البرز،

.

  
 هـاي  گـروه  لايـديگ در  هـاي  سلول تعداد ميانگين مقايسه: 3نمودار

  مورد آزمايش
  

 در. معيار  ارائه شـد  انحراف خطاي ±مقادير برحسب ميانگين 

 تفـاوت  عـدم  دهنـده  نشـان  مشـابه  حرف يك حداقل وجود  نمودار

 بين حرف مشابهي اگر .باشد مي بررسي مورد هاي گروه بين دار معني

 سـطح  در دار معنـي  تفـاوت  دهنـده  نشان باشد نداشته وجودها  گروه

)p<0.05( باشد مي . 

 : 1گـروه شـاهد    . )Sham(شـم  گروه .) Control( :كنترل گروه

 گـروه ). mg/kg  3 )DOX دوز بـا  دوكسوروبيسـين  كننـده  دريافـت 

 دوز بـا  خرنـوب گيـاه   هيدرو الكلـي  عصاره كننده دريافت : 2شاهد

mg/kg 600 )cerato 600.( ــي ــروه تجرب ــت : 1گ ــده درياف  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

150 )DOX+ cerato 150( .ــي ــروه تجرب ــت : 2گ ــده درياف  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

300 )DOX+ cerato 300.( ــي گــروه ــده دريافــت: 3 تجرب  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

600: )DOX+ cerato 600.( 

 در. خطاي انحراف معيار  ارائه شـد  ±مقادير برحسب ميانگين 

 تفـاوت  عـدم  دهنـده  نشـان  مشـابه  حرف يك حداقل وجود  نمودار

 بين حرف مشابهي اگر .باشد مي بررسي مورد هاي گروه بين دار معني

 سـطح  در دار معنـي  تفـاوت  دهنـده  نشان باشد نداشته وجودها  گروه

)p<0.05( باشد مي . 

 : 1گـروه شـاهد    . )Sham(شـم  گروه .) Control( :كنترل گروه

  ).mg/kg  3 )DOX دوز با دوكسوروبيسين كننده دريافت

   
 در اسـپرماتوگوني  هـاي  سـلول  تعـداد  ميـانگين  مقايسـه : 4نمـودار 

  مورد آزمايش هاي گروه
  

 با خرنوبگياه  الكليهيدرو  عصاره كننده دريافت : 2شاهد گروه

 كننـده  دريافـت  : 1گـروه تجربـي   ).mg/kg 600 )cerato 600 دوز

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

150 )DOX+ cerato 150( .ــي ــروه تجرب ــت : 2گ ــده درياف  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

300 )DOX+ cerato 300.( ــي گــروه ــده دريافــت: 3 تجرب  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

600: )DOX+ cerato 600.(  
  

  
  

 در اسپرماتوسـيت  هـاي  سـلول  تعـداد  ميـانگين  مقايسـه : 5نمـودار 

  مورد آزمايش هاي گروه
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 در. معيار  ارائه شـد انحراف خطاي  ±مقادير برحسب ميانگين 

 تفـاوت  عـدم  دهنـده  نشـان  مشـابه  حرف يك حداقل وجود  نمودار

 بين حرف مشابهي اگر .باشد مي بررسي مورد هاي گروه بين دار معني

 سـطح  در دار معنـي  تفـاوت  دهنـده  نشان باشد نداشته وجودها  گروه

)p<0.05( باشد مي . 

 : 1گـروه شـاهد    . )Sham(شـم  گروه .) Control( :كنترل گروه

 گـروه ). mg/kg  3 )DOX دوز بـا  دوكسوروبيسـين  كننـده  دريافـت 

 دوز بـا  خرنـوب گيـاه   هيدرو الكلـي  عصاره كننده دريافت : 2شاهد

mg/kg 600 )cerato 600.( ــي ــروه تجرب ــت : 1گ ــده درياف  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

150 )DOX+ cerato 150( .ــي ــروه تجرب ــت : 2گ ــده درياف  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

300 )DOX+ cerato 300.( ــي گــروه ــده دريافــت: 3 تجرب  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

600: )DOX+ cerato 600.(  
 در. خطاي انحراف معيار  ارائه شـد  ±مقادير برحسب ميانگين 

 تفـاوت  عـدم  دهنـده  نشـان  مشـابه  حرف يك حداقل وجود  نمودار

 بين حرف مشابهي اگر .باشد مي بررسي مورد هاي گروه بين دار معني

 سـطح  در دار معنـي  تفـاوت  دهنـده  نشان باشد نداشته وجودها  گروه

)p<0.05( باشد مي . 

  

  
 در اسـپرماتيد  هـاي  سـلول  تعـداد  ميانگين ميانگين مقايسه: 6نمودار

  مورد آزمايش هاي گروه
  

 : 1گـروه شـاهد    . )Sham(شـم  گروه .) Control( :كنترل گروه

 گـروه ). mg/kg  3 )DOX دوز بـا  دوكسوروبيسـين  كننـده  دريافـت 

 دوز بـا  خرنـوب گيـاه   هيدرو الكلـي  عصاره كننده دريافت : 2شاهد

mg/kg 600 )cerato 600.(  ــروه ــيگ ــت : 1تجرب ــده درياف  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

150 )DOX+ cerato 150( .ــي ــروه تجرب ــت : 2گ ــده درياف  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

300 )DOX+ cerato 300.( ــي گــروه ــده دريافــت: 3 تجرب  كنن

  mg/kg دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين

600: )DOX+ cerato 600.( 

  
  بيضه  شناسي بافتهاي  يافته
و  كنتـرل  هـاي در گروهنشان داد كـه   شناسي هاي بافت بررسي 
 مشاهده پاتولوژيكي تغيير گونه هيچ و زاينده طبيعي هاي سلول  شم

سالم بودند و تمام اسپرم ساز از لحاظ ظاهري كاملا هاي  د و لولهشن
  .(A,Cاشكال(سلولي اسپرماتوژنز وجود داشتند هاي  رده

 mg/kg  3 زدو بـا  دوكسوروبيسين كننده دريافت 1درگروه شاهد 
ضـخيم   ، اپيتليوم ژرمينال هم گسيختگي از ها، توبول شدن چروكيده

شدن غشاي پايه توبولهاي اسپرم ساز، واكوئلـه شـدن فضـاي درون    
 مخرب اثرات دهنده نشان توبولها داخل خالي نقاط وجود وها  توبول

 1درگـروه شـاهد    .باشـد  مـي  بيضـه  بافـت  بـر  دوكسوروبيسـين 

هـاي   كاهش تمام رده mg/kg  3 دوز با دوكسوروبيسين كننده دريافت
ــاهده     ــم مش ــرل و ش ــروه كنت ــه گ ــبت ب ــپرماتوژنز  نس ــلولي اس س

  .(Gلشك(شد
 خرنوب گياه الكليهيدرو  عصاره كننده دريافت 2شاهد گروه در

 هـاي  سلول و توبول و شم  كنترل گروه همانند mg/kg  600 دوز با

 اسپرماتوسـيت،  اسـپرماتوگوني،  هـاي  سلول از مملو و طبيعي زاينده

 گونـه  هـيچ  همچنين باشند، مي و لايديگ اسپرماتوزوئيد ، اسپرماتيد

كنتـرل و   نسبت بـه گـروه   گروه اين بيضه بافت در پاتولوژيكي تغيير
 سـلول  تعداد دار معني افزايش 2شاهد گروه در .نگرديد مشاهده شم 

اسـپرماتوزوئيد و   ، اسـپرماتيد  اسپرماتوسـيت،  اسـپرماتوگوني،  هـاي 
 دوكسوروبيسـين  كننـده  دريافـت  1نسبت بـه گـروه شـاهد     لايديگ

  .(Eلشك(مشاهده گرديد 
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 عصاره دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت 1گروه تجربي در

ي در دار معنـي ، كاهش mg/kg 150 دوز با خرنوب گياه هيدروالكلي
 ، اسـپرماتيد  اسپرماتوسـيت،  اسـپرماتوگوني،  هـاي  سـلول  تعـداد 

. نسبت به گروه كنترل و شم مشـاهده شـد   اسپرماتوزوئيد و لايديگ
 عصـاره  دوكسوروبيسـين و داروي  كننـده  دريافت 1گروه تجربي در

ي در دار معنـي  تغييـر  ،mg/kg 150 دوز بـا  خرنوب گياه هيدروالكلي
 ، اسـپرماتيد  اسپرماتوسـيت،  اسـپرماتوگوني،  هـاي  سـلول  تعـداد 

 كننـده  دريافـت  1گـروه شـاهد    نسبت بـه  اسپرماتوزوئيد و لايديگ

  .)Iلشك(نشد مشاهده دوكسوروبيسين
عصاره  دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت 2گروه تجربي در

ي در دار معنـي ، تغييـر  mg/kg 300دوز بـا    خرنـوب  هيدرو الكلـي 
 ، اسـپرماتيد  اسپرماتوسـيت،  اسـپرماتوگوني،  هـاي  سـلول  تعـداد 

. شـد ننسبت به گروه كنترل و شم مشاهده  اسپرماتوزوئيد و لايديگ
 عصـاره  دوكسوروبيسـين و داروي  كننـده  دريافت 2گروه تجربي در

در ي دار معنـي ، افزايش mg/kg 300 دوز با خرنوب گياه هيدروالكلي
 ، اسـپرماتيد  اسپرماتوسـيت،  اسـپرماتوگوني،  هـاي  سـلول  تعـداد 

 كننـده  دريافـت  1نسبت بـه گـروه شـاهد     اسپرماتوزوئيد و لايديگ

داروي  كننـده  دريافت 2تجربي گروه در. شد دوكسوروبيسين مشاهده
 mg/kg 300دوز با   خرنوب هيدرو الكليعصاره  دوكسوروبيسين و

 سلول و تعداددر ميزان چروگيدكي بافت بيضه قابل توجهي  كاهش

اسـپرماتوزوئيد و   ، اسـپرماتيد  اسپرماتوسـيت،  اسـپرماتوگوني،  هـاي 
دوزهاي ديگـر   كننده دريافتدر مقايسه با گروههاي تجربي  لايديگ
اين دوز در بازسازي بافت بيضه  تأثيركه نشانگر  مشاهده شدعصاره 

  K) .لشك(باشد مي
 عصاره دوكسوروبيسين وداروي  كننده دريافت 3گروه تجربي در

ي در دار معنـي ، كاهش mg/kg 600 دوز با خرنوب گياه هيدروالكلي
 ، اسـپرماتيد  اسپرماتوسـيت،  اسـپرماتوگوني،  هاي سلول تعداد تعداد

. نسبت به گروه كنترل و شم مشـاهده شـد   اسپرماتوزوئيد و لايديگ
 عصـاره  دوكسوروبيسـين و داروي  كننـده  دريافت 3گروه تجربي در

ي در دار معنـي ، تغييـر  mg/kg 600 دوز بـا  خرنوب گياه هيدروالكلي
 ، اسـپرماتيد  اسپرماتوسـيت،  اسـپرماتوگوني،  هـاي  سـلول  تعـداد 

 كننـده  دريافـت  1نسبت بـه گـروه شـاهد     اسپرماتوزوئيد و لايديگ

 .)Mلشك( نشد دوكسوروبيسين مشاهده
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آرايـش مـنظم   ( كنترل گروه :A.  )40   ×بزرگنمايي ، H&E آميزي رنگ(.بيضه در گروههاي مختلف  بافت برش عرضي از فتوميكروگراف :1شكل 
  mg/kg دوز با دوكسوروبيسين كننده دريافت 1گروه شاهد  :G. )شود مي آرايش منظم سلولها مشاهده( شم كنترل گروه :C .)شود مي سلولها مشاهده

 mg/kg دوز با خرنوبگياه  هيدرو الكلي عصاره كننده دريافت 2شاهد گروه E: . )زاينده نسبت به گروههاي شم و كنترل هاي سلولكاهش تعداد ( 3

 + دوكسوروبيسـين  كننـده  دريافت 1گروه تجربي :   I  ).دوكسوروبيسين كننده دريافت 1زاينده نسبت به گروه شاهد هاي سلولافزايش تعداد ( 600

 K ).دوكسوروبيسـين  كننده دريافت 1زاينده نسبت به گروه شاهد هاي سلولعدم تغيير تعداد ( mg/kg  150 دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره 
زاينده نسـبت بـه    هاي سلولافزايش تعداد ( mg/kg  300 دوز با خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين كننده دريافت 2گروه تجربي  :

  mg/kg دوز بـا  خرنوب گياه هيدرو الكليعصاره  + دوكسوروبيسين كننده دريافت 3تجربي گروه : M  ).دوكسوروبيسين كننده دريافت 1گروه شاهد

 ). دوكسوروبيسين كننده دريافت 1زاينده نسبت به گروه شاهد هاي سلولعدم تغيير تعداد ( :600

  
 بحث

 هــاي ســلول تعــداد ،بــدن وزن در مطالعــه حاضــر ميــانگين

سـرتولي   هاي سلولميانگين  ،اسپرماتوسيت ،اسپرماتيد،اسپرماتوگوني
 mg/kg3 دوكسوروبيسـين  كننـده  دريافـت  شاهد گروهو لايديگ در 

)DOX (بـه   .نشـان داد  يدار معني شم كاهش و كنترل گروه به نسبت
  .نتايج اين تحقيق با مطالعات گذشته همخواني داردكه  رسد مينظر 

دوكسوروبيسـين در   يدر يك مطالعه مشخص گرديـد كـه القـا   
منجـر بـه آسـيب ريخـت      صحرايي هاي موشدر  دوره قبل از بلوغ

ــه    ــردي ب ــي و عملك ــلولشناس ــاي س ــرتولي ه ــي س ــردد م .  24گ
بنيـادي   هـاي  سلولدوكسوروبيسين مرگ سلولي را در آستر سلولي 

در تحقيـق ديگـري اثبـات     .25كنـد  مـي  نابالغ القا هاي موشدر بيضه 
صـحرايي بـا    هـاي  مـوش روز از درمـان   28و 21گرديد كه  بعد از 

 هـاي  سلولكاهش قابل ملاحظه  mg/kg 5/7 دوكسوروبيسين با دوز
زاينده بيضـه ملاحظـه گرديـد و همچنـين در دوره مطالعـه كـاهش       

هـاي   بخـش منـي سـاز و   هـاي   ، قطر لولهمني ساز هاي ارتفاع لوله
هـاي درون لولـه اي    و همچنـين افـزايش بخـش    مني سازهاي  لوله



  هاي صحرايي بالغ تيمار شده با دوكسوروبيسين بر بافت بيضه در موش) سراتونيا سيليكوا( عصاره هيدرو الكلي گياه خرنوب اثر حفاظتي  390

  394 تا 380 ؛4، شماره 9؛ دوره 1399 پاييز نشريه علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي البرز،

  .26مشاهده گرديد
دوكسوروبيسـين بـر عليـه     سـلولي  ضد تكثيريهاي  از عملكرد
هـا   آزاد و پراكسيداسيون چربـي هاي  تشكيل راديكالسلول توموري 

باشـد و  سرطاني نمـي  هاي سلولهر دو مكانيسم، خاص . 27باشد مي
چنـين  . 28سـالم نيـز منجـر شـوند     هـاي  سـلول توانند بـه آسـيب   مي

 در سلول بيضـه افـرادي كـه بـا دوكسوربيسـين درمـان      هايي  پروسه
ــي ــز رخ م ــي شــوند ني ــد م ــه  . ده ــد ك ــي نشــان دادن ــات قبل مطالع

دوكسوربيســين درمــوش نابــالغ بــه آســيب برگشــت ناپــذيري بــه  
. 29گـردد مي اختلال شديد اسپرماتوژنز منجر بهسرتولي و  هاي سلول

و دوكسوروبيسين در موش نابالغ باعث صـدمه بـه اسـپرماتوگوني،    
ناشـي از   بزرگسـالان  دربه اسـپرماتوژنز   ،برگشت غيرقابلخسارت 

و  آزاد با واسـطه  هاي  بيضه توسط نسل راديكال -آسيب سد خوني
  . 30كنداشاره ميپراكسيداسيون 

 در نزژپرماتوــ ـسا دــندر رو ديوــبهب هـك دـسريـم رـنظ هـب
  دوز دوكسوربيســن و  داروي كننــده  دريافــتتجربــي  وهرــــگ

 mg/kg 300  خاصيت از ناشي خرنــوب هيــدرو الكلــي عصــاره 
 در ايــن مطالعــه  .دـــباشمــي خرنــوبعصــاره گيــاه  نتياكسيدانتيآ

 تعداد همچنينو اسپرماتوگوني  هاي سلول تعداد ، افزايش وزن بدن 
 كننـده  دريافـت  1در مقايسه با گروه شـاهد  اسپرماتوسيت هاي سلول

  . خورد مي بوضوح به چشمدوكسوروبيسين 
 دوكسوربيسـن و  داروي كننـده  دريافـت  تجربـي  هـاي  گـروه  در

 تعداد ميانگين mg/kg 300 دوز با خرنوبگياه  هيدرو الكلي عصاره

گـروه   بـه  نسـبت  را يدار معنـي  افـزايش  اسـپرماتيد  هـاي  سـلول 
دهنده خواص آنتي  نشان داد كه ارائه  دوكسوروبيسين كننده دريافت

بـر فرآينـد    خرنـوب عصـاره   21 كـپوپتوتيآ نتيو آ 31اكسيداني قوي
نتـايج ايـن   كـه   رسـد  مـي به نظر  .باشد مياسپرموژنز در بافت بيضه 

 .واني داردختحقيق با مطالعات گذشته هم

نشان داده شد كـه   2012در مطالعه مختاري و همكاران در سال 
دانه خرنوب سطوح هورمونهاي جنسي و  هيدروالكليعصاره  يالقا

در مطالعـه   .21دهـد  مـي  مني ساز افزايشهاي  تراكم اسپرم را در لوله
مشخص گرديد كـه عصـاره    2019سليمان زاده و همكاران در سال 

شـده توسـط    ميوه خرنوب مسـموميت توليـدمثلي القـا    هيدروالكلي
در ايـن مطالعـه   . بخشـد  مـي  موش سـوري نـر تسـكين    سرب را در

ميـوه خرنـوب و    هيـدروالكلي مشخص گرديد كه هم القايي عصاره 

، محتوي گلوتاتيون، فعاليت ي پارامترهاي اسپرمدار معنيسرب بطور 
بخشد و باعث تنظيم كاهشـي   مي هاي آنتي اكسيدانتي را بهبود آنزيم

ايســه بــا گــروه   در مق NOS,Nrf2 i  هــاي  بيــان بيضــه اي ژن 
   .32گرددمي سرب  كننده دريافت

مشخص گرديد كـه   2018در مطالعه وفايي و همكاران در سال 
روز  35ميلي گرم بر كيلوگرم عصاره خرنوب بـه مـدت    800 يالقا

، پارامترهاي بيوشـيميايي، ضـخامت اپيتليـوم زاينـده و     كيفيت اسپرم
توسط بوسولفان شده  نابارور القا هاي موشسطح تستوسترون را در 

عصاره خرنوب سـطح    كننده دريافتهاي  در گروه. بخشد مي بهبود
ي نشـان  دار معنـي بوسولفان كاهش  الدهيد در مقايسه با گروه مالون

آنـزيم سـوپر    عصـاره خرنـوب    كننـده  دريافـت هاي  داد و در گروه
ي دار معنـي بوسـولفان افـزايش    در مقايسه با گـروه  اكسيد ديسموتاز

  .33نشان داد

نشان داده شد كه  2019در مطالعه فرامرزي و همكاران در سال 
كيفيـت  مكمل شده با خرنـوب   freezing/thawingدر محيط كشت 
بهبـود   freezing/thawingواسپرميا بعد از نرموزهاي  اسپرم در نمونه

 .34يافت

حاوي اسيد گاما لينولئيك و آلفا لينولنيك اسيد  خرنوبهاي  دانه
د تبديل به اسيد چرب دي هموگاما و سپس به اسيد توان مي است كه

ماننـد تـأثير   هـا   كه پـيش سـاز همـه پروسـتاگلاندين    (آراشيدونيك 
همچنـين حـاوي    خرنـوب دانـه  . گردد) باشدمي  e2پروستاگلندين 

نقـش عمـده اي در    رسـد  ميكه  به نظر  باشد مياسيد آراشيدونيك 
ــه. 21دهــد مــي بيضــه از خــود نشــان ــوبهــاي  دان سرشــار از  خرن

 باشـد  مياين تركيبات آنالوگ ساختاري كلسترول . فيتواسترولهاست
پسـتان و  هـاي   ماننـد سـرطان  هـايي   و توانايي جلوگيري از سـرطان 

عصـاره   300 و mg/kg 600 پروستات را داراست و مصـرف روزانـه  
  21.برد، غلظت تستوسترون سرم را بالا مي خرنوبالكلي دانه  -آبي

. باشد ميتركيبات موجود در عصاره خرنوب جنيستئين  ازجمله 
مشخص گرديـد كـه    2018در مطالعه اي  ويرما و همكاران در سال 

جنيستئين بوسيله افزايش تشكيل لاكتات و آنزيمهاي آنتي اكسيدانتي 
بنـابراين  . بخشـد  مـي  شده توسط انسولين اسپرماتوژنز را بهبـود  القا

شده توسط ديابت نـوع   يضه اي القاتواند سو عملكرد ب مي جنيستئين
 .35كند  را در موش تصحيح 2

نشان داده شـد كـه     2016در مطالعه جليلي و همكاران در سال 
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را افـزايش داده و از   آتوانـد كيفيـت اسـپرماتوزو    مي جنيستئين يالقا
شده توسط مورفين بر پارامترهاي اسپرم پيشـگيري   اثرات جانبي القا

مشـخص گرديـد كـه     2016المغربـي و در سـال   در مطالعـه   .36كند
شده توسـط   جنيستئين استرس اكسيداتيو و صدمه اسپرماتوژنيك القا

رپرفيوژن و ايسكمي بيضـه اي را بوسـيله كـاهش فعاليـت سيسـتم      
  .37بخشد مي متالوپروتئاز ماتريكس بيضه اي تسكين

 نشـان داده شـد كـه    2013در مطالعه چي و همكـاران در سـال   
 طور موثري سطوح تستوسترون درون بيضه اي را كاهشجنيستئين ب

صـحرايي درمـان    هـاي  مـوش دهد و بازسازي اسپرماتوژنز را در  مي
 تحريـك  -يـك داروي شـيمي درمـاني     -شده با داروي بوسولفان 

نشان داده شد كه  2012در مطالعه كيم و همكاران در سال  .38كند مي
اشعه گاما را از طريق اثـر  شده توسط  جنيستئين صدمه بيضه اي القا

 ضد مرگ سلولي برنامه ريزي شده و بازسازي اسـپرماتوژنز كـاهش  
  .39دهد مي

تركيبــات موجــود در عصــاره خرنــوب گاليــك اســيد  ازجملــه
نشان داده شد  2019و همكاران در سال  در مطالعه مهربان  .باشد مي

شـده توسـط    تواند مسموميت توليـد مثلـي القـا    مي كه  گاليك اسيد
بالغ تصـحيحكند و ظرفيـت    NMRI هاي موشسيكلوفسفاميد را در 

  .40دهد آنتي اكسيدانتي بافت بيضه را افزايش
نشان داده شد كـه    2019و همكاران در سال  در مطالعه مهربان 

گاليك اسيد داراي اثرات حفاظتي بر مرگ سلولي اسپرم و لقـاح در  
سيكلوفسـفاميد   رمان شده با نر بالغ د هاي موشدر  in vitroشرايط 

   .41باشد مي
اولئيـك اسـيد و   تركيبات موجـود در عصـاره خرنـوب     ازجمله

در مطالعـه حسـين و    .باشـند  مـي  آراشيدونيك اسيد ،لينولئيك اسيد 
نشــان داده شــد كــه  اولئيــك اســيد و   2007در ســال  همكــاران  

ــور   ــه ط ــيلينولئيــك اســيد ب ــايي تحــرك  دار معن ي تحــرك و توان
همچنين اولئيك اسيد و آراشيدونيك . بخشد مي را بهبود آاسپرماتوزو

انكوباسـيون واكـنش آكروزومـي اسـپرم را     هـاي   اسيد در همه دوره
  .42بخشد مي بهبود

 دوزهايدر  خرنوب هيدروالكليعصاره  دهد كه  مي نتايج نشان
mg/kg 150 و mg/kg 600    تعـداد   ي در دار معنـي  تغييـر منجر بـه
 دوز لـي و مـي گـردد   نبافـت بيضـه    بازسـازي  و زاينده هاي سلول

mg/kg  300  دار معنـي افزايش منجر به  خرنوب هيدروالكليعصاره 
ايـن   . مـي شـود   بافت بيضـه بازسازي و زاينده  هاي سلولتعداد در 

خرنـوب   هيـدروالكلي دهد كه اثرات حفاظتي عصاره  مي نشاننتايج 
هيـدرو   عصـاره  mg/kg 300 دوز تنهـا   و  باشـد  ميوابسته به دوز ن

و  زاينـده  هـاي  سـلول تعداد  دار معنيافزايش  منجربه خرنوب الكلي
گردد كـه ايـن اثـرات حفـاظتي مربـوط بـه        مي بافت بيضه بازسازي
 ،آزاد يها ليكاراد هدــــكنن يــــخنث،نتياسيدــــكا يــــنتآخــواص 
ــه ــيژن    گون ــال اكس ــاي فع ــيد  )ROS(ه ــون سوپراكس ، )O2°(، آني

ــون )ROO°(كســيل و، راديكــال پر)2O2 H(كســيدهيدروژنواپر ، ي
) OH°(و راديكـال بسـيار فعـال هيدروكسـيل     ) ClO°(هيپوكلريت 

بـه عنـوان دوز   خرنـوب   هيـدروالكلي اين دوز از عصاره  و باشد مي
 دوكسوربيسـين شده توسط  عملكرد بيضه اي القا ءسوموثر در برابر 

  .رودبكار  دتوان مي
  

  گيري كلي نتيجه
 mg/kgدر دوز خرنـوب  هيدرو الكلي كه عصاره رسد ميبه نظر 

شده توسـط   داراي اثر حفاظتي بر مسموميت اسپرماتوزنژ  القا  300
 .باشد ميداروي دوكسوربيسين 
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Background: Doxorubicin is one of the most commonly used anticancer drugs. The 
purpose of this study was to investigate the protective effect of hydroalcoholic extract of 
Carob (Ceratonia Siliqua) on testicular tissue in adult rats treated with doxorubicin. 
Materials and Methods: In this experimental study, 56 adult male Wistar rats were used 
in 8 groups of seven. The control group received only ordinary water and food. The sham 
group received distilled water at a dose of 3 mg / kg by intraperitoneal injection. The 
sham group 1 received dose of doxorubicin (3mg / kg) once weekly for 4 weeks 
intraperitoneally. The sham group 2 group received (600 mg / kg) maximum dose of 
hydroalcoholic extract of Carob (Ceratonia Siliqua)  for 48 days by  gavage method. 
Experimental groups 1, 2 and 3 received doxorubicin with  3 mg/kg once weekly for 4 
weeks intraperitoneally and 150, 300 and 600 mg / kg  of hydroalcoholic extract of Carob 
(Ceratonia Siliqua) for 48 days with gavage  method. Hematoxylin-eosin staining method 
was used to test the testicular tissue. 
Results: The mean body weight, number of spermatogonial cells, spermatocyte count, 
spermatocyte count and number of leydig cells in the experimental group receiving 
doxorubicin and 300 mg / kg dose of hydroalcoholic extract of Carob (Ceratonia Siliqua) 
increased significantly compared to the group receiving doxorubicin. In experimental 
groups receiving doxorubicin and 150 and 600 mg / kg doses of  hydroalcoholic extracts 
of Carob (Ceratonia Siliqua), the mean number of spermatogonia, spermatocyte, 
spermatid and leydig cells decreased significantly compared to control and sham groups 
(P <0.05). Histologic studies also showed that the amount of  shrinkage  in testicular 
tissue in the experimental group receiving doxorubicin and 300 mg / kg dose of 
hydroalcoholic extract of Carob (Ceratonia Siliqua) , as compared with the group 
receiving doxorubicin, was decreased, which indicates the effect of this dose on the 
recovery of testicular tissue. 
Conclusion: Hydroalcoholic extract of 300 mg / kg dose of Carob (Ceratonia Siliqua) has 
a protective effect on spermatogenesis poisoning  induced by doxorubicin. 
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