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هدف از اين مطالعـه     . اي در بدن انسان داشته باشد     تواند اثرات سوء  ترين اجزاء دود سيگار است كه مي      نيكوتين يكي از عمده   

رمولار ب ـ  ميلي 1 و   5/0هاي   با غلظت  در اين پژوهش نيكوتين   . باشدبررسي تأثير نيكوتين بر اسپرم افراد نورمواسپرميك مي       

، فعاليت  )GSH(و احياء شده  ) GSSG(، تعادل بين مولكولهاي گلوتاتيون اكسيده       )LPO(سيداسيون ليپيدهاي غشايي    روند اك 

 سـلولهاي اسـپرم در افـراد نورمواسـپرميك و بـا در      DNAو نيـز ميـزان شـكنندگي     ) GST(ترانسفراز  –Sگلوتاتيونآنزيم  

ــي   ــل آنتــ ــرات متقابــ ــري اثــ ــيداننظرگيــ ــرار گ  اكســ ــي قــ ــورد بررســ ــا مــ ــتهــ ــامين. رفــ ــاتيون Cويتــ ، گلوتــ

)GSH ( و ترولوكس)     آنالوگ محلول در آب از ويتامينE (   تيمارهـاي  . اكسيدان مورد استفاده قرار گرفتنـد     به عنوان مواد آنتي

% 78و% 5/51 بـه ميـزان      )TBARS (-دهنده تيوباربيتوتيك مواد واكنش باعث افزايش سطوح    ) مولار ميلي 1 و 5/0(نيكوتيني  

)01/0P<   001/0 وP< (   اكسيدان موجب كاهش سطوح     مواد آنتي . در محيط عمل گرديدندTBARS         گرديدند كـه در ايـن بـين 

 در هنگام حضور يونهاي دو ظرفيتـي آهـن در محـيط    Cترولوكس در حالت تنها واجد بهترين نتيجه بود و در مقابل ويتامين        

كـاهش  % 30/60و  % 20/49يكوتيني بـه ميـزان       در تيمارهاي ن   GSSG به   GSHنسبت  .  گرديد TBARSعمل، موجب افزايش    

در بررسـي ميـزان اسـتحكام    . داري را نشان دادافزايش معني% 19/57و % 01/34 نيز به ميزان  GSTفعاليت  ). >01/0P(يافت

DNA   دارتوسـط روش سـتاره دنبالـه    سـلولهاي اسـپرم)Comet ( كـه تيمارهـاي نيكـوتيني موجـب افــزايش     شـد  مشــخص

GSH و نيز كاهش نسبت TBARSسطوح افزايش يافته   . گرديدندتيمار يافته   اسپرمهاي  DNAتائي   در مارپيچ دو   شكستگي

 مؤيد گسترش روند اكسيداسيون در ليپيدهاي غشايي سلولهاي اسپرم بوده كه به واسـطه عمـل راديكالهـاي آزاد     GSSGبه  

. باشـد ايـن سـلولها مـي      در   LPO رونـد     نيز نشانگر گسـترش    GSTفعاليت  افزايش  . مشتق از اكسيژن به انجام رسيده است      

اختلال عملكردهاي اسپرم شده كه منجر بـه كـاهش قـدرت بـاروري اسـپرم و نابـاروري بـه        به منجر مجموعه تغييرات فوق  
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مقدمه

و قـدرت   1در خلال چند دهه گذشته كيفيت مايع اسپرمي       

گيـري كـاهش   باروري در جوامع بشري بـه طـور چشـم     

اين امر نشانگر آن اسـت كـه كيفيـت مـذكور           . يافته است 

دستخوش تغييراتـي شـده كـه ريشـه در عوامـل سـمي              

هـا داشـته كـه مـواردي        موجود در محيط زيست انسـان     

 سـرب و نيـز      ،كشـها همچون مسـموميت بـا انـواع آفـت        

از .باشد ميقرارگيري در معرض تشعشعات از آن جمله      

اجزاء موجـود در دود سـيگار   اي به  اين ميان توجه ويژه   

شده و توجه هر چه بيشتر بر تأثير ايـن مـواد بـر بلـوغ                

).1(سلولهاي زاينده دستگاه توليد مثلي بوده است

 فـرار   به عنوان يك الكالوئيد بسيارC10 H14N2(2(نيكوتين

و قادر به تقليـد بسـياري       بوده  دود سيگار   مهم  اجزاء  از  

مقـدار نيكـوتين    ). 2( در بـدن اسـت      آن آوراز اثرات زيان  

متغيـر بـوده و يـك       % 5/0-8/0موجود در گياه تنباكو از    

.)2(باشدمينيكوتين % 2-24نخ سيگار حاوي

ــه    ــورت كيس ــه ص ــوتين ب ــر نيك ــالهاي اخي ــاي در س ه

دار در تـرك اعتيـاد   هاي نيكـوتين زيرجلدي و نيز آدامس  

مقـدار  . اسـت اي پيـدا كـرده      كـاربرد گسـترده   ،به سيگار 

دود pH سـيگار وابسـته بـه      دودجذب نيكوتين از طريق     

 بــه طــوري كــه در ســيگارهاي ،ســيگار مصــرفي بــوده

ــايي  ــا اروپ ــونيزه5/5 در حــدود pHب ــت ي ــه عل شــدن  ب

ه نيكوتين در اين شـرايط، از مقـدار جـذب آن در دسـتگا         

نيكـوتين بـه راحتـي از      . )3(شودتنفسي بسيار كاسته مي   

 و قابليـت واكـنش بـا        كـرده غشاء سلولهاي بـدن عبـور       

برخي از اجزاء درون سلولي نظير پـروتئين توبـولين در           

سيتوپلاسم سـلولهاي در حـال تقسـيم نظيـر سـلولهاي            

زاينده جنسي را دارا بوده و بدين ترتيب موجـب اخـتلال    

نيكـوتين در اثـر     ). 3-4(هـد گرديـد   در تقسيم سـلول خوا    

 كبدي متـابوليزه شـده و       P450فعاليت آنزيم سيتوكروم    

. گـردد  تبديل شده كه از طريق ادرار دفع مـي   3به كوتينين 

1-Semen
2-Nicotine
3-Cotinine 

تيمـار نيكـوتيني موجـب اخـتلال در         بر اسـاس تحقيقـي      

ــپرماتوژنز ــد اس ــي ، فراين ــهو آتروف ــل بيض ــا در تحلي ه

. )5(گردد ميي آزمايشگاهيهاموش

هاي نيكوتين بـا    نين در انسان، استفاده از آگونيست     همچ

هـاي اسـتيل كـولين موجـب كـاهش          گيرنـده بر روي   اثر  

در حيوانات ماده نيز تأثير     ). 6(شودها مي توليد آندروژن 

مستقيم و سمي نيكوتين بر دستگاه توليـد مثلـي موجـب            

 شده اسـت   گذاريتخمك مهار    و كاهش توليد استراديول  

)7.( Copeر يثتـأ ، نشان داد كه نيكوتين با 1998در سال

 موجـود در مـايع اسـپرمي،        4گلبولهاي سـفيد  مستقيم بر   

اكسـيژن  راديكالهاي فعال   سبب توليد و آزادسازي انواع      

در كــاهش شــديد باعــث  شــده كــه در نهايــت ROS5يــا 

.)8(گرددمي6هاتحرك اسپرم

تمــامي موجــودات زنــده جهــت بقــاء خــود نيازمنــد بــه  

)ROS( اكسيژن  فعال هايعمده متابوليت . داكسيژن هستن 

O2شــامل 
- ،OHo وH2O2 حملــه بــه  بــوده كــه قــادر بــه

در ســاختار ســلوليآور بيومولكولهــا و تغييــرات زيــان

 از جمله عوامل مهم در بروز نابـاروري         ROS. باشندمي

 بوده و از دو منبع متفـاوت در مـايع اسـپرمي             ندر مردا 

لهاي اسپرم آسـيب ديـده       يكي سلو  ، شامل گرددميتوليد  

توليـد  . باشـد فعـال شـده مـي     گلبولهـاي سـفيد     و ديگري   

ROS               در سلولهاي اسپرم سالم و فعـال بـه عنـوان يـك 

فرايند فيزيولوژيك شناخته شده كه موجب بروز واكنش        

ROSايـن تـأثير مثبـت       . شـود  مي اسپرمدر  7اكروزومي

د هاي مـازا  كنندهها يا حذف  اكسيدانمنوط به وجود آنتي   

ROS       در اسـپرم هرگونـه     .  در محيط عمل اسـپرم اسـت

 موجب بروز فرآينـد  ،ROSعدم تعادل بين توليد و حذف  

اخـتلال  بـا  ROS. گـردد مي در سلول  8تيواسترس اكسيد 

تحـرك  منجر به كـاهش  ،  DNAدر مورفولوژي، ساختار    

4-Leukocyte
5-Reactive Oxygen Species
6-Motility
7-Acrosome reaction
8-Oxidative stress
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اسپرم و در نهايت عدم اتصال اسپرم بـه سـطح تخمـك             

).9(گرددمي

سـازي و يـا     آوري، خنثـي  هـا جمـع   داناكسـي وظيفه آنتي 

حذف راديكالهـاي آزاد موجـود در درون اسـپرم و نيـز             

دو نـوع   . استسمينال  محيط خارج از آن يعني پلاسماي       

ــي ــتم آنت ــيداني سيس ــم آكس ــه مه ــن رابط ــاملدر اي : ش

 گلوتــاتيون ،1هــاي آنزيمــي نظيــر كاتــالازاكســيدانآنتــي

 و  GST(3(راز ترانسـف  -Sگلوتـاتيون   و  2)GPx (پراكسيداز

شـامل دو گـروه محلـول       (هاي غير آنزيمي    اكسيدانآنتي

آلبـومين، اسـكوربات،   : نظيـر ) در آب و محلول در چربي   

اسـپرم بـه    . باشـد  مي Eگروههاي سولفيدريل و ويتامين   

ــادير كمــي از آنتــي  هــا در اكســيدانعلــت دارا بــودن مق

ــد  (سيتوپلاســم خــود  كــاهش سيتوپلاســم در طــي رون

ــپرماتوژنز ــتم ،)اسـ ــه سيسـ ــته بـ ــيار وابسـ ــاي  بسـ هـ

بـوده و   سمينال  اكسيداني موجود در پلاسماي مايع      آنتي

در طي شستشو اين بخـش از مـايع اسـپرمي از            چنانچه

بسيار مستعد اكسيداسيون   اسپرمها   جدا گردد،    هااسپرم

در ســاختار غشــاء و تغييــر LPO(4 (ليپيــدهاي غشــايي

رسـان  آسـيب  از جملـه پيامـدهاي    . سلولها خواهنـد شـد    

LPO     شـدن آنزيمهـاي    در سلول تخريب غشاء، غير فعال

هاي شدن آنزيم ، غيرفعال ATPasesغشاء نظير   متصل به   

 فســفاتاز و ســيتوكروم -6 گلــوكز ماننــدسيتوپلاســمي 

هـاي آمينـي و     كار مسدودسازي گروه  وبا ساز (اكسيداز  

ســياليت و . باشــندمــي، )هــاســولفيدريلي ايــن پــروتئين

وجود مقادير  ناشي از   غشاء اسپرم   ي  بالاپذيريانعطاف

دهاي چرب اشـباع نشـده در آن بـوده كـه            ياز اس بالايي  

غشاء  سياليت   باشند و در پي آن     مي LPOبسيار مستعد   

يابـد و قدرت اتصال به تخمك و باروري آن كـاهش مـي           

ــود.)10-9( ــاد  وج ــادير زي ــپرمي ROS مق ــايع اس  در م

7 ميزان   را به باروري آنها   سيگاري، شانس   مردان افراد   

كـاهش  ROS بـا مقـادير طبيعـي      نبرابر نسبت به مـردا    

1-Catalase
2-Glutathione Peroxidase
3-Glutathione S-Transfrase
4-Lipoperoxidation

از نسـبت بـه مـردان طبيعـي     نايـن قبيـل مـردا     . دهـد مي

، ســمينالاكســيداني كمتــري در پلاســماي ظرفيــت آنتــي

).11(برخوردار هستند

 و  ROSبا توجه به مطالب فوق و نقش نيكوتين در ايجاد           

ــا  لاخــتلا ــدن و ب ــف ب ــه ت در دســتگاههاي مختل وجــه ب

در جهت بررسـي  اثـرات نيكـوتين بـه           گسترده  تحقيقات  

عنوان يـك جـزء مهـم دود سـيگار بـر سـاختار سـلولي               

عـدم بررسـي نقـش     و نيـز  in vitroاسـپرم در شـرايط   

ها در مدل انساني، لذا بر آن شـديم     اكسيدانحضور آنتي 

تا اثرات نيكوتين در آسيب بر عملكردهاي اسپرم و نقش          

in vitroدر تعـديل ايـن اثـرات در محـيط     اكسيدانها آنتي

.مورد بررسي قرار دهيم

مواد و روشها

ــداد  ــب   8تعـ ــراد داوطلـ ــپرمي از افـ ــايع اسـ ــه مـ  نمونـ

اين مـردان در محـدودة      . غيرسيگاري و سالم اخذ گرديد    

 سال قرار داشته و از نظر قـدرت بـاروري           20-25سني  

هـاي  از حيـث تعـداد سـلول   (وضـعيت مطلـوب و مثبتـي    

ــپرم ــا  اس ــاير ويژگيه ــرك و س ــدرت تح ــاي ) ، ق معياره

ــاني   ــت جهـ ــازمان بهداشـ ــدWHO(5(سـ .  را دارا بودنـ

آوري و  هاي مـايع اسـپرمي مـذكور پـس از جمـع           نمونه

شدن در شرايط دمـاي اتـاق بـه آرامـي بـا يكـديگر               مايع

مخلوط گرديده و در نهايت به سه بخش مساوي تقسـيم           

10 بـه مـدت    هاي سـمينال از اسـپرمها     ابتدا نمونه . شدند

ســانتريفوژ شــده تــا پلاســماي ) g×300بــا دور (دقيقــه 

سمينال از اسپرمها جدا گـردد، آنگـاه رسـوب اسـپرمي             

دار     مولار از بـافر فسـفاته سـالين        2/0حاصله با محلول    

)PBS(6  2/7 بـا=pH بــه روش قبــل ســانتريفوژ و مــورد 

ــد  ــرار گرفتن ــو ق ــزان   . شستش ــه مي ــو ب ــس از شستش پ

 رسوب سلولي حاصله در حـداقل مقـدار         ليتر از ميلي1/0

هـاي آزمـايش در     به لولـه ) سوسپانسيون سلولي (حلال  

لازم به ذكر است كه هر يـك        (اين پژوهش افزوده گرديد     

5-World Health Organization
6-Phosphate Buffered Saline
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هاي مايع اسـپرمي در بـالا، خـود بـه           از سه بخش نمونه   

ر ايـن   د). انـد مستقل در نظر گرفته شده    عنوان يك نمونه    

مولار نيكوتين اسـتفاده  لي مي1 و   5/0تحقيق از دو غلظت     

شد كه درست معادل با غلظت بافتي اين مـاده در بيضـه      

 نـخ سـيگار   20با مصرف بـيش از     (افراد سيگاري شديد    

ــت) در روز ــركت   ).12(اس ــايع از ش ــوتين م Sigma نيك

100آمريكا خريداري شده بود و به صورت محلول پايه          

ــي ــولار درميل ــده و از آن دو  ) PBS) 2/7=pHم ــل ش ح

1/0در تيمارهـا، حجـم      . لظت مـورد نظـر تهيـه گرديـد        غ

در گـروه   . ليتر از نيكوتين به هر لولـه اضافه گرديد       ميلي

 هم حجم PBSشاهد يا كنترل به جاي نيكوتين از محلول      

در تمامي آزمايشات اين پژوهش زمـان       . آن استفاده شد  

 درجـه سـانتيگراد     37 دقيقه و دمـاي آن       30انكوباسيون  

 وارد شـده و     PBSاكسيدان نيز در حـلال      تيمواد آن . بود

ــت ــايي  غلظـ ــاي نهـ ــي1هـ ــامين   ميلـ ــولار از ويتـ Cمـ

02/0و  ) GSH(مولار از گلوتـاتيون      ميلي 5،  )اسكوربات(

ايـن  . مولار از ترولوكس مورد استفاده قـرار گرفـت      ميلي

هـا، طـي يـك سـري        اكسـيدان هاي خـاص از آنتـي     غلظت

يـك طيـف غلظتـي از     آزمايشات جداگانه و با استفاده از       

هر يك از اين مواد در راستاي مقابله با پراكسيداسـيون           

هـاي اسـپرمي بـدون هـيچ نـوع تيمـار            سلولي در نمونـه   

گروه شاهد با پراكسيداسـيون ذاتـي و خودبخـودي در           (

نتـايج نشـان   (مورد انتخـاب قـرار گرفتنـد    ) غشاء اسپرم 

). داده نشده است

 به انجام كاران همو Buege بر طبق روشLPOآزمايش 

TBA1دهندگي  در اين روش از قدرت واكنش     ). 13(رسيد

به عنوان محصـول نهـايي عمـده در انتهـاي           (MDA2با  

 زرد رنـگ    تركيبدر نهايت يك    . استفاده شد ) LPOروند  

+TBAاز   MDA  هـاي آزمـايش محتـوي تيمـار        هـ در لول

3نيكوتيني حاصل گرديد كه به روش طيف سنجي نـوري  

مجموعه محصـولات نهـايي رونـد       . گيري بود قابل اندازه 

LPO ــه اجســام واكــنش ــا  موســوم ب ــده ب ــا TBAدهن  ي

1-Thiobarbituric acid
2-Malondialdehyde
3-Spectrophotometry

 بر روي اسپرم ها بر اكسيداسيون ليپيدهاي غشايي ناشي از تيمارهاي نيكوتينياكسيدانتيآنفزودن تأثير ا-1دول1

in vitroشده افراد سالم بارور در محيط شسته

MDA (moles/mg protein/min) غلظت نيكوتين

)mM(ترولوكس اكسيدان اضافيفاقد آنتي)02/0( ويتامينC) 1( گلوتاتيون)5(

144/0±026/0محلول فاقد نيكوتين
**

028/0±113/0
***

024/0±117/0
***

019/0±332/0

5/0033/0±377/0
b

026/0±265/0
b

028/0±314/0
b

043/0±503/0
**

1033/0±502/0
a

033/0±270/0
b

032/0±385/0
B

028/0±591/0
***

.است) هر كدام با سه مرتبه تكرار( مستقل  انحراف استاندارد مربوط به سه مشاهده±هر داده نشانگر ميانگين -

. مربوط به مقدار گروه شاهد يا كنترل است،اكسيدانهاي هيچ غلظت نيكوتين و هيچ آنتيتلاقي خانه-

>**001/0P***< ، 01/0 P:  مقايسه شده با گروه كنترل عبارتند ازPمقادير -

>01/0bP< ، 05/0aP:  مقايسه شده با گروه تيمار مربوط عبارتند ازPمقادير -
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TBARS1 بــوده كــهMDAتــرين ايــن  بــه عنــوان عمــده

سنجش نسبت گلوتـاتيون احيـاء شـده        . محصولات است 

)GSH( ــيده ــاتيون اكســـــــــ ــه گلوتـــــــــ بـــــــــ

)GSSG(2 ــدازه ــا ان ــن دو   ب ــك از اي ــر ي ــري ه ــرم گي  ف

اوي تيمار نيكوتيني بـه روش      هاي ح گلوتاتيون در محيط  

Sedlak در ايــن روش از ). 14(گرفــتو همكــاران انجــام

ــاده  ــنش مـ ــولفيدريل  DTNB3واكـ ــاي سـ ــا گروههـ بـ

فعاليت . مولكولهاي گلوتاتيون محيط عمل استفاده گرديد     

بـر طبـق روش     ) GST(ترانسـفراز -Sآنزيمي گلوتـاتيون    

مـورد سـنجش قـرار      ) 1974( و همكاران  Habigمعروف  

جهت شـروع واكـنش در ايـن روش از مـاده            ). 15(گرفت

CDNB4استفاده گرديد .

انجام گرفت كـه  شده ليزهاي اسپرمسنجش بر روي   اين  

در طي مراحل مختلف سـانتريفوژ، در نهايـت بخشـي از           

جــدا و جهــت PMS5اجــزاء سيتوپلاســمي موســوم بــه 

PMS.  مورد اسـتفاده قـرار گرفـت       GSTسنجش فعاليت   

هـاي سـلولي در محـدودة       فراكسـيون در واقع بخشي از     

 بوده و بيشـترين فعاليـت       GSTها كه غني از     ميتوكندري

باشــند، بــراي حصــول آن ابتــدا ايــن آنــزيم را دارا مــي

1-Thio Barbituric Acid Reactive Substance
2-Oxidize Glutathione
3-5.5-Dithio-Bis-2-nitrobenzoic acid
4-1-Chloro-2, 4-dinitrobenzene
5-Post-Mitochondrial Supernatant

سلولهاي اسپرم ليز گرديده تا يك بخـش همـوژن توليـد            

 و سـپس  rpm1000گردد و سپس اين بخش ابتدا با دور       

rpm10000)   4مــاي  دقيقــه در د10هـر نوبــت بــه مــدت

ــي  ) درجــه ســانتيگراد ــده و مــايع روئ ســانتريفوژ گردي

.  خواهد بودPMSمعادل با 

هاي احتمالي در ساختار   به منظور بررسي وقوع شكست    

DNA             سلولهاي اسـپرم در تيمـار بـا نيكـوتين، از روش 

ــه  ــتاره دنبال ــنجش س ــ6دارس ــراي ب ــورز ب ا ژل الكتروف

7نجيآميزي توسـط اكريـدين نـار     سلولهاي واحد با رنگ   

). 16(استفاده گرديد

ــن روش  ــوع شكســت در ســاختار  در صــورت در اي وق

DNA           شبكه كروماتين هسته سـلول اسـپرم در محـيط ،

و بـه حالـت     يافته   تغيير شكل    ،الكتروفورز، ضمن حركت  

خـود را نشـان     ) واجـد سـر و دم     (دار  يك سـتاره دنبالـه    

. دهدمي

ها بيشـتر باشـد، طـول   هر قدر مقدار و وسعت شكستگي 

روش آمـاري   . دار نيز بيشتر خواهد بود    دم ستاره دنباله  

 بـوده و ميـانگين  student t-testمـورد اسـتفاده از نـوع    

. گروههاي مختلف با يكديگر مقايسه گرديدند

6-Comet assay
7-Acridine orange

) GSH/GSSG(ها بر تغييرات نسبت گلوتاتيون احياءشده به اكسيد شده اكسيدانسازي آنتيتأثير اضافه-2حجدول

ناشي 

in vitroشده افراد سالم و بارور در محيط  بر اسپرمهاي شستهاز تيمارهاي نيكوتيني

نسبت گلوتاتيون احياشده به گلوتاتيون اكسيده )mM(آنتي اكسيدان
نفاقد نيكوتي15/0

351/3%)100(703/1%)18/49(329/1%)30/60(اكسيدان اضافيفاقد آنتي

C) 1()10/58(%403/1)20/47(%770/1)9(%654/3ويتامين 

153/5%)7/53(071/2%)20/38(616/1%)80/51()02/0(ترولوكس 

ده به اكسيد شده بوده كه نسبت به مقدار شدن نسبت گلوتاتيون احياءشدهندة كم و يا زياداعداد درون پرانتزها نشان-

گروه 
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نتايج

ــاء    ــدهاي غش ــيون ليپي ــي :)LPO(پراكسيداس  در ط

جـدول  (LPOآزمايش اكسيداسيون ليپيدهاي غشايي يا      

5/0بـه ترتيـب     (هاي نيكـوتيني    د كه تيمار  شمشخص  ) 1

در ايـن    (TBARSموجب افزايش سطوح    ) مولار ميلي 1و

 توليـد   MDA مساوي با مقـادير      TBARSقسمت مقادير   

% 78و% 50/51به ميـزان  ) شده در نظر گرفته شده است  

در ) >001/0P و >01/0Pدار  به ترتيب در سـطوح معنـي      (

. محيط واجـد اسـپرم نسـبت بـه گـروه كنتـرل گرديدنـد              

افزايش در ميـزان اكسيداسـيون سـلولي بـا افـزايش در             

. رنگ زرد توليـد شـده در جريـان آزمـايش همـراه بـود              

ها اكسيدانآنتيافزودن   با   TBARSسطوح افزايش يافته    

هنگـامي  . به محيط عمل دچار كاهش چشـمگيري گرديـد        

 به محيط عمل اضافه گرديد، كاهش       Cويتامين  mM1كه

% 35و  % 60/37به ميزان   TBARSداري در سطوح    معني

) >01/0P(نسبت به گروههـاي تيمـار يافتـه بـا نيكـوتين             

 بـه   TBARSكـاهش بيشـتري در سـطوح        . پديدار گرديد 

بـه محـيط    ) مـولار ميلـي 02/0(ترولـوكس   افزودن  هنگام  

و % 40/47عمل مشاهده گرديد كـه بـه ترتيـب بـه ميـزان            

ــي% (30/54 ــطح معن ــا %99دار در س ــراي ) >01/0P ي ب

ــودتيمار ــي. هــاي نيكــوتيني ب ــي آنت اكســيدان ســوم يعن

نيز موجـب كـاهش در سـطوح        ) مولار ميلي 5(گلوتاتيون  

TBARS   روند  كاهش   وLPO        در محيط عمل بـه ميـزان 

>01/0Pدار در سـطوح   به ترتيب معني  % (15و  % 10/25

در يـك آزمـايش فرعـي مربـوط بـه           . گرديد) >05/0Pو  

LPO   فيتـي آهـن    چنانچه يونهـاي دو ظر    مشخص گرديد

)Fe2+ (  بــه محــيط واجــد اســپرم اضــافه گــردد، موجــب

گرديده %) TBARS) 33/59داري در ميزان    افزايش معني 

اكسيدانها به اين محيط افزوده گردنـد       و هنگامي كه آنتي   

 اما  ، شده TBARSترولوكس و گلوتاتيون موجب كاهش      

، در طي يك عمـل سـينرژي بـا يونهـاي آهـن             Cويتامين  

 محـيط   TBARSرچه بيشتر در سطوح     موجب افزايش ه  

نتـايج  (نسبت به گروه كنتـرل گرديـد       %) 16/89(آزمايش  

).نشان داده نشده است

 بر  ترانسفراز ناشي از تيمارهاي نيكوتينيSها و تغييرات فعاليت گلوتاتيون اكسيدانآنتيفزودن  تأثير ا-3جدول

in vitroشده افراد سالم و بارور محيط روي اسپرم شسته

GST (µ moles CDNB-GSH conjugates/mg protein/min) )mM(آنتي اكسيدان
فاقد نيكوتين)5/0()1(

929/0±083/0اكسيدانفاقد آنتي
**

063/0±792/0
*

061/0±591/0

)C) 1ويتامين 
061/0±752/0

065/0±642/0069/0±557/0

566/0±067/0)02/0(ترولوكس 
b

073/0±525/0
a

091/0±507/0

.است) هركدام با سه مرتبه تكرار( انحراف استاندارد مربوط به سه مشاهده مستقل ±اده نشانگر ميانگين هرد-

*>P< ، 05/0P**01/0:  مقايسه شده با گروه كنترل عبارتند ازPمقادير -

>01/0bP< ، 05/0aP:  مقايسه شده با گروه تيمار مربوطه عبارتند ازPمقادير -
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ــيده     ــه اكس ــده ب ــاء ش ــاتيون احي ــبت گلوت ــنجش نس س

)GSH/GSSG :(اي معكــوس بــا ايــن نســبت داراي رابطــه

و كاهش آن به منزلـه  بوده استرس اكسيداسيون سلولي   

اد در محـيط و گسـترش   افزايش حضـور راديكالهـاي آز    

در اين قسمت نشان داده     . و بالعكس باشد  ميLPOروند  

باعـث  ) مـولار  ميلي 1 و   5/0(شده كه تيمارهاي نيكوتيني     

تغييـرات در  درصد (گردد ميكاهش در ميزان اين نسبت    

 بـه كـارگيري     ،، امـا در مقابـل     ) آورده شده است   2جدول

از كـاربرد   (Cها يعني ترولوكس و ويتامين     اكسيدانآنتي

گلوتــاتيون بــه علــت جلــوگيري از بــروز اشــتباه در      

موجــب )  خــودداري شــد در محــيط،GSHگيــري انــدازه

نكتـه جالـب توجـه آن      . گرددميافزايش مقدار اين نسبت     

 موجـب   ،ترولـوكس بـه گـروه كنتـرل       افزودن  كه پس از    

)GSSG (حفظ و افـزايش مولكولهـاي گلوتـاتيون احيـاء         

).2جدول (گرديد

ــدا ــاتيون  زهانـ ــت گلوتـ ــري فعاليـ ــفراز –Sگيـ ترانسـ

)GST:( تيمارهـــــاي افـــــزودن در ايـــــن آزمـــــايش

 بـه عنـوان      را GSTفعاليـت   ) مولارميلي1و5/0(نيكوتيني

اولين آنزيم تـدافعي در مقابلـه بـا فرآينـد اكسيداسـيون             

 استفاده ، به عنوان سوبسترا GSTاز مولكولهاي   (سلولي  

ــدمــي ــه طــور )نماي ــيب ــه ممعن ــزان داري ب و % 01/34ي

. دهـد افزايش مي) >01/0P و  >05/0Pبه ترتيب   % (19/57

موجـب كـاهش در     اكسيدانها  افزودن آنتي از سوي ديگر    

در اين بين ترولوكس موجـب     . گرددميفعاليت اين آنزيم    

) >05/0P% (07/39و  % 71/33دار به ميـزان     كاهش معني 

).3جدول (در تيمارهاي نيكوتيني گرديد

 در ايــن قســمت :ها اســپرمDNA در تشــخيص شكســتگي

ــتگي در    ــزان شكس ــين مي ــخيص و تعي ــت تش DNAجه

ــه هااســپرم دار اســتفاده  از روش ســنجش ســتاره دنبال

گرديد و در طي آن معلوم شـد كـه تيمارهـاي نيكـوتيني             

موجب آسـيب و ايجـاد شكسـتگي        ) مولار ميلي 1 و   5/0(

دار براي بررسي وقوع  نماي اسپرم پس از قرارگرفتن در ميدان الكتروفورزي به روش ستاره دنباله-1شكل

 سلولDNAهاي احتمالي در ساختار شكست

.باشددهندة مجموعة كروماتين هستة اسپرم سلولهاي سالم مينقاط روشن كروي نشان-

.باشددهندة مجموعه كروماتين هسته سلولهاي اسپرم آسيب ديده ميي نشاننقاط روشن كشيده و غيركرو-
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8118تابستان/ ناباروريفصلنامه باروري و

ــب در   (DNAدر  ــه ترتي ــپرم%) 10 و 5ب ــورد هاياس م

اكسـيدان نتوانسـت    آنتيمـواد كـاربرد   . گرددميبررسي  

داري را در شمارش سـلولهاي آسـيب ديـده          تغيير معني 

آميــزي اكريــدين نــارنجي بــا كمــك رنــگ. ايجــاد نمايــد

هـاي موجـود    مشخص گرديد كه تقريباً تمامي شكستگي     

. بـود DSDB(1(يا  اي  رشته از نوع دو     ها اسپرم DNAدر  

يـك  ( نيكـوتيني     در تيمـار   هادهنـده اسـپرم    نشـان  1شكل

بوده كه در آن نقاط روشن كروي، مجموعه        ) مولارميلي

نقـاط روشـن    كروماتين هسته سلولهاي اسپرم سـالم و      

كشيده و غير كروي، مجموعه كروماتين هسته سلولهاي        

اسپرمي است كه دچـار آسـيب و شكسـتگي شـده و بـه          

مشــخص دار داراي ســر و دم شــكل يــك ســتاره دنبالــه

. اندگرديده

ثبح

در بدن موجودات زنده، اكسيژن بـه عنـوان يـك تيـغ دو           

 از يك طرف زندگي بدون آن غيرممكن       .نمايدميلبه عمل   

بوده و از طرف ديگر بدن ما به طور مستمر در معـرض             

 كـه   جهـت از آن مسموميت با آن قرار دارد، مسـموميت        

خطرآفرين بـوده و    ) ROS(راديكالهاي آزاد مشتق از آن      

تشـخيص  . سـازند بـدن را مختـل مـي      نظم فيزيولوژيـك    

افـراد  سـمينال   سـلولي در پلاسـماي      اكسيداتيو  استرس  

 قادر به ايفـاء يـك نقـش         ROSكه  دهد  مينابارور، نشان   

). 17(ن اسـت  مهم در پاتوفيزيولوژي ناباروري در مـردا      

 نشـان  2001 و همكـاران در سـال    Kobayashiمطالعات  

پرم زنده  داد كه يك كاهش مستمر در تعداد سلولهاي اس        

ــا افــزايش مقــدار   ــاط ب  در محــيط ROSو فعــال در ارتب

همان طور كه در بخش مقدمه ذكر شد،        ). 18(وجود دارد 

صدمات سلولي ناشـي از عمـل       شواهد  يكي از بارزترين    

ROS   پديدة LPO         بوده و سلولهاي اسپرم بـه دليـل دارا 

بــودن مقــادير زيــاد اســيدهاي چــرب اشــباع نشــده در  

LPOآسيب توسـط   بسيار مستعد ساختار غشايي خود،  

1-Double-Stranded DNA Breaks

 در سلولها، ايجـاد اخـتلال       LPOبارزترين اثر   ). 9(هستند

در نظم و كار غشاء سـلولها اسـت، بطوريكـه رونـدهاي             

هاي غلظتي در   ها و مواد گوناگون و نيز شيب      انتقال يون 

شـيميايي بـه    پيامبرهـاي   دو طرف غشاء همراه با انتقال       

غييـر شـده و     هـاي غشـايي دسـتخوش ت      واسطة گيرنـده  

).19(گرددمختل مي

، نشان داد كـه نيكـوتين بـه عنـوان          1998Copeدر سال   

يك تركيب فعـال و مهـم در دود سـيگار قـادر اسـت تـا                 

افـزايش داده   سـمينال    را در پلاسماي مايع      ROSسطوح  

در اين مطالعـه  ). 8(و بدين ترتيب ناباروري را القاء نمايد     

م ســاعت،  توليــد شــده پــس از گذشــت نــيMDAمقــدار 

در محيط حاوي اسپرم انسـان، بـه        ) TBARSمعادل با   (

MDA.  افزايش يافت  ،دار و وابسته به غلظت    ميزان معني 

تــرين محصــولات نهــايي   بــه عنــوان يكــي از عمــده   

اكسيداسيون اسيدهاي چرب اشباع نشده در طـي رونـد          

LPO  50 مطرح بوده و حـدود       ،هاي زيستي  در سيستم %

دهـي و به واسطه واكنش   هد  دتشكيل مي  را   TBARSكل  

ــا   ــاد آن ب ــي  TBAزي ــي م ــه راحت ــعت و  ، ب ــوان، وس ت

مولكولهــاي .  را مشــخص نمــودLPOگســتردگي رونــد 

MDA           با نفوذ بـه درون سـاختار غشـاء سـلول موجـب 

عـلاوه  عدم تقارن در توزيع اجزاء ليپيدي غشاء شـده و           

 سلول، موجـب    DNAبا ايجاد پيوندهاي محكم با      بر اين   

كرومــوزوم هــايي در ايــن و شكســتگيبــروز صــدمات 

رابطــه معكــوس بــين غلظــت وجــود ). 19-20(شــودمــي

MDA         محيط و ميزان چسبندگي اسپرم به سلول تخمك 

 بــه اثبــات 1992 و همكــارانش در ســال Aitkenتوســط 

نشـانگر  مطالعه اخيـر    حاصل از نتايج  ). 21(رسيده است 

هـاي  قدرت و توانايي نيكوتين در جهت معرفـي راديكـال         

 انسان  هايزاد مشتق از اكسيژن در محيط واجد اسپرم       آ

+TBAاست كـه توسـط تركيـب زرد رنـگ            MDA   قابـل 

نيكـوتين   ذكـر شـد،    پيش از اين  همانطوريكه  . اثبات است 

 بنابراين قـادر    ،داراي قابليت عبور از غشاء سلولها بوده      
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81تابستان/ ناباروريفصلنامه باروري و 19

است با اجزاء غشاء نيز واكنش متقابل داده و بـه نـوعي             

.  در اين ساختار گرددROSهاسازي باعث توليد و يا ر

ــه    ــوم ب ــي موس ــاوي آنزيم ــپرم ح ــاء اس NADPHغش

اكسيداز بوده كه به هنگام فعاليت بيش از حـد، مقـادير            –

 را بــه محــيط عرضــه كــرده و موجــب  ROSزيــادي از 

بنابراين تصـور   ). 22(اكسيداسيون سلولي خواهد گرديد   

در ين نيكـوتين و ايـن آنـزيم        ب ـكه نوعي ارتباط    شود  مي

  در غشـاء اسـپرم       LPO و القاء پديـده      ROSجهت توليد   

 روي ســلولهاي پــانكراس  ايمطالعــهدر . وجــود دارد

نيكـوتين بـه محـيط    فـزودن  انسان مشخص گرديـد كـه ا   

 و  TBARSكشت اين سلولها موجـب افـزايش در مقـدار           

اين محققان نيكـوتين بـه      به نظر   ). 23(گرددميROSنيز  

ROSاثر نموده و توليد     صورت مستقيم بر غشاء سلول      

 در  ROSدر آزمايش مـذكور حضـور       . شودميرا سبب   

اما توضـيحي  ،كردندبت اث1نسانسمحيط به روش لومي 

در مـورد آن كـه نيكــوتين از چـه طريــق سـبب توليــد و     

. در محيط عمل شده، ارايه نشده استROSرهاسازي 

ــوتين داراي اثــرات زيــان   آوري در غلظتهــاي يــك  نيك

هـاي حركتـي اسـپرم    ر و بيشـتر بـر مشخصـه      مولاميلي

آن مـولار  ميلـي  1/0بوده و اين در حالي است كه غلظت         

). 24(فاقد هرگونه اثر مخربـي بـر عملكـرد اسـپرم اسـت       

همچنين در رابطه بـا اثـرات مخـرب نيكـوتين بـر غشـاء            

سلولهاي جنسي و تـأثير آن بـر فرآينـد لقـاح و اتصـال               

و 1995Pekarskyسلولهاي اسـپرم و تخمـك، در سـال      

نفوذ اسـپرم بـه   اتصال و  نشان دادند كه ميزان     همكاران  

با افزايش در غلظـت  هامستر  فاقد لايه زونا    درون تخمك 

ــوتين از  ــه 1/0نيك ــي10 ب ــديد و   ميل ــاهش ش ــولار، ك م

نتــايج مــوارد فــوق و . )25(دهــددار را نشــان مــيمعنــي

دهد كـه نيكـوتين قـادر بـه تغييـر           نشان مي مطالعه اخير   

ختار غشاء اسپرم بـوده كـه نتيجـه آن عـدم كـارآيي          سا

در ارتباط و ميان كـنش بـا سـلول تخمـك            غشاء اسپرم   

.باروري خواهد گرديد عدم بوده كه منجر به 

1-Luminescence 

ــامين    ــر ويت ــر آنزيمــي نظي ــي اكســيدان غي ــواد آنت ، Cم

Eگلوتــــاتيون و آنــــالوگ محلــــول در آب ويتــــامين 

بل عوامل   به عنوان دومين سد دفاعي در مقا       )ترولوكس(

 پس از اولين خـط دفـاعي يعنـي          ،ROSاكسيدكننده نظير   

كنند و از طريق به دام      ميهاي آنزيمي عمل    اكسيدانآنتي

آوري و حـذف   باعـث جمـع  ،2هـاي آزاد راديكـال انداختن  

در پــژوهش . گردنــدهــا مــياز محــيط عمــل ســلولآنهــا 

C  ،5مولار بـراي ويتـامين    ميلي1حاضر از غلظت نهايي     

ــي مــولار بــراي   ميلــي02/0 و GSHلار بــراي مــوميل

در اين بين ترولوكس بـه عنـوان        . ترولوكس استفاده شد  

ــائين آوردن ســطوح  آنتــي ــادر بــه پ اكســيدان برتــر و ق

TBARS     ترولوكس به عنوان   .  در محيط عمل اسپرم بود

بـه بـدام انـداختن       توانايي   3اكسيدان كرومانولي يك آنتي 

دوسـت  ه قطبـي و آب    دو راديكال آزاد در نزديكـي ناحي ـ      

درون سـاختار ليپيـدي     قادر به نفـوذ بـه       و  را دارد   خود  

از درون غشـاء    را  راديكالهـاي آزاد    و  بوده  غشاء سلول   

).26(سازدميجدا و از محيط دور 

اكسـيدان  بدين ترتيب نقش ترولوكس به عنوان يك آنتـي        

قـدرت ورود بـه     حـدودي داراي    تـا   و نيز   محلول در آب    

 احتمالاً نتايج بهتـر     غشاء آشكار گشته و   هاي ليپيدي   لايه

آن ايـن پتانسـيل دوگانـه    آن در اين مطالعه نيز ناشي از    

. باشد

پـژوهش  بخشـي از ايـن    اشاره شـد در     همانطور كه قبلاً  

 بـه عنـوان     mM2/0 از سولفات فروس   LPOبراي تعيين   

اثـر  استفاده شد تا    ) +Fe2(هاي دو ظرفيتي آهن     منبع يون 

نتايج حاصل نشان داد    . شخص گردد  م LPOآن بر روند    

TBARSهاي آهن باعث افـزايش سـطوح      يونافزودن  كه  

هـا نيـز در جهـت       اكسيدان و واكنش آنتي   گردد مي محيط

 نـه   Cاما در ايـن قسـمت ويتـامين         كاهش اين روند بود،   

تنها نقش مهاري خود را ايفـاء ننمـود بلكـه در طـي يـك                

يش هـر چـه      موجب افزا  ،هاي آهن عمل سينرژيك با يون   

ــتر  ــزانبيش ــا MADمي ــايش  TBARS و ي ــيط آزم  مح

2-Free radical trapping agents
3-Chromanol
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8120تابستان/ ناباروريفصلنامه باروري و

هاي دو ظرفيتي آهن در طي واكنش موسـوم         يون. گرديد

 موجب تبديل آب اكسيژنه محـيط بـه         Fentonه واكنش   ب

ي كـه محصـول  ،شـده ) OHo(راديكال آزاد هايدروكسـيل    

دهنده بوده و به سرعت به ساختار    بسيار فعال و واكنش   

. گـردد مـي  آغـاز    LPOنـد    رو وده   كر ليپيدي غشاء حمله  

ــامين  ــده موجــب   Cويت ــل احياءكنن ــك عام ــوان ي ــه عن  ب

هاي فلزي نظير آهـن و مـس از سـاختار           رهاسازي يون 

 مـورد نيـاز   مـواد اوليـه  غشاء سلول شده و بدين ترتيب     

 را تـأمين و سـبب تشـديد اكسيداسـيون       Fentonواكنش  

نســبت گلوتــاتيون احيــاء بــه ).27(ســلولي خواهــد شــد

.دانستاتيو داراي نسبت عكس با استرس اكسيد      1يداكس

حاضر مشخص گرديد كه تيمارهاي نيكوتيني      مطالعه  در  

مقــادير زيــادي از و قــادر بــه كــاهش ايــن نســبت بــوده 

 بـه  بـه مصـرف رسـيده و      مولكولهاي گلوتـاتيون احيـاء    

بـا توجــه بـه نقــش   . شــود تبــديل مـي گلوتـاتيون اكسـيد  

ROSتصـور نمـود كـه       توان  ميROSنيكوتين در توليد    

توليد شده توسط نيكـوتين بـا كـاهش گلوتـاتيون احيـاء             

 و  Mammoto. موجب اكسيداسيون سـلولي شـده اسـت       

 از طريـق  ROS نشان دادنـد كـه   1996همكاران در سال    

اكسيداسيون گروههاي سـولفيدريل موجـود در اسـپرم         

موش، موجب كـاهش قـدرت اتصـال اسـپرم بـه تخمـك              

 در مولكـول گلوتـاتيون احيـاء       بخش فعال و مهم   . گرديد

، گروه سولفيدريل بوده كه قادر به ايجـاد واكـنش بـا      نيز

در ).28(ا اسـت  ه ـهـاي آزاد محيطـي و حـذف آن        راديكال

 موجب كاهش   اتيوهاي انسان استرس اكسيد   اريتروسيت

 افـزايش   ، شـده و در مقابـل      GSHو يا حذف مولكولهاي     

بنـابراين  ). 29( در محيط را به دنبال دارد      GSSGسطوح  

تفسـير  در  سنجش و بررسي ايـن نسـبت كمـك زيـادي            

اثرات يك ماده شيميايي و يـا يـك داروي پيشـنهادي در             

-Sگلوتــاتيون . هـاي بــدن جـانوران خواهــد نمـود   بافـت 

 به عنوان يكي از اولين سدهاي مقابلـه         )GST(ترانسفراز  

با اكسيداسيون سلولي نقـش مهمـي را در جهـت حـذف             

1-Glutathione redox ratio

 ايـن نقـش بـه       .نمايـد مي محيط ايفاء    هاي آزاد از  راديكال

. پذير خواهد بـود    امكان GSHكمك سوبستراي آن يعني     

GST              علاوه بـر حضـور در درون اسـپرم، بـه صـورت 

 اســپرم نيــز مــورد غشــاءچســبيده بــر ســطح خــارجي 

حاضر نشان  مطالعه  در  ). 30(شناسايي قرار گرفته است   

يع هـاي مـا    نيكـوتين بـه نمونـه      به دنبال افزايش  داده شد   

 موجـب   اسپرمي به صورت وابسته بـه غلظـت نيكـوتين         

ايـن امـر نشـان دهنـده        . گـردد مـي GSTفعاليت  افزايش

 در GSHهاي دفـاعي وابسـته بـه       دخالت وسيع مجموعه  

 كــه كـــاربرد  جـــا از آن.درون و بــرون اســـپرم اســت  

 گرديـد، لـذا     GSTهـا سـبب كنـدي فعاليـت         اكسيدانآنتي

ROSحـذف   هـا بـا     داناكسينمود كه آنتي  عنوان  توان  مي

كـاهش فعاليـت آن      موجـب    GSTآنـزيم   محيط پيرامون   

 ايـن آنـزيم   GSHسوبستراي  در ميزان   شده و در نتيجه     

كه در واقع همـان افـزايش ضـريب         جويي گرديده   صرفه

در شـرايط اسـترس   بـدين ترتيـب   . حفاظتي سلول اسـت  

داري را نشـان   نيز افزايش معني   GST، فعاليت   اتيواكسيد

ROSلـذا بـا توجــه بـه ايـن امـر توليــد      ). 31(خواهـد داد 

.توسط تيمارهاي نيكوتيني قريب به يقين خواهد بود

 تـدافعي در مقابـل      مكانيسـم سلولهاي اسـپرم واجـد دو       

 خـود هسـتند،     DNAهجوم عوامل خارجي بـه سـاختار        

يكي قالب محكـم و مقـاوم پروتـاميني كـه در طـي بلـوغ                

ــي    ــزوده مـ ــان افـ ــه آنـ ــپرم بـ ــري  اسـ ــود و ديگـ شـ

، در حالـت    سـمينال اسـت   هـاي پلاسـماي     اكسـيدان آنتي

هاي موجـود در سـاختار    بندي محكم و لوپ   طبيعي بسته 

DNA   هاي هاي جدي توسط راديكال مانع از ايجاد آسيب

شـــوند امـــا در حالـــت جداســـازي آزاد محيطـــي مـــي

بـراي مثـال    (هاي طبيعي از مـايع اسـپرمي        اكسيدانآنتي

 تضـعيف   ،دفـاعي ايـن سـپر     ) شستشوي مـايع اسـپرمي    

 نشان دادند   1996 و همكاران در سال      Hughes. گرددمي

ها و صدمات موجـود  كه در افراد بارور ميزان شكستگي  

 نسبت به افراد طبيعي بيشتر بوده و بـه تـابش           DNAدر  

هاي قدرتمندي چون اشعه گاما بيشتر نيز حسـاس         اشعه
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در پژوهش حاضـر بـه كمـك روش سـتاره           ).31(هستند

ر نشان داده شد كه تيمارهـاي نيكـوتيني در يـك     دادنباله

هـايي در    موجب القـاء شكسـتگي     ،روند وابسته به غلظت   

DNA  توان به طـور  ها را مياين شكستگي.  اسپرم گرديد

نيكــوتين افــزايش  ناشــي از ROSمســتقيم بــه حضــور 

 موضـعي مقـدمات     ننسبت داد كه با ايجـاد اكسيداسـيو       

كـاربرد رنــگ  . دهــا را فـراهم نمودن ـ بـروز ايـن شكسـت   

هـا  اكريدين نارنجي نيز نشان داد كه بيشتر اين شكسـت         

در نتيجــــه رنــــگ بــــوده و اي زنجيــــرهاز نــــوع دو 

. گرديـد مـي  اسپرم حاصـل     DNAفلوئورسانس سبز در    

 و سـطوح    DNAهـاي   در مردان نابارور هـردو شكسـت      

ROS32(داري را نشـــان داده اســـت افـــزايش معنـــي .(

 آزمايش حاضـر تـا حـدي از         ها در اكسيدانكاربرد آنتي 

هـاي  سـلول سـاير   هـا كاسـته و تعـداد        ميزان شكسـتگي  

 ولــي ايــن تغييــرات از نظــر را افــزايش دادبــدن طبيعــي 

 از محـيط،    ROSحذف  . داري نداشت آماري تفاوت معني  

هـاي  ترين علـت در كـاهش ميـزان آسـيب         اولين و اصلي  

DNAهاي اسپرم در هنگام افزودن سلول

ـــ آن ـــاكتيـ ــدانـسي ـــه ـــا ب ـــه م ــتـحيط ب در . وده اس

اي مهـم در  وتين بـه عنـوان مـاده      ـرد نيك ـاربـوع ك ـجمـم

موجب القاء اكسيداسيون شديد در سـاختار       ،دود سيگار 

اسپرم شد كه از نتايج آن تخريـب غشـاء سـلولي و نيـز           

ها بوده كه به مقـدار       اين سلول  DNAبروز شكستگي در    

آور در  اين نتايج زيان  . زيادي در ناباروري دخيل هستند    

 قابل تعديل و يا     هااكسيداننتيصورت استفاده از مواد آ    

. حتي برگشت به حالت اوليه نيز خواهند بود

تعيين دقيـق مسـير سـيگنال رسـاني نيكـوتين بـه درون          

هـاي احتمـالي    هاي اسپرم و نيز تشخيص كمپلكس     سلول

نيكوتين با اجزاء پلاسماي سمينال كه قادر بـه تـأثير بـر        

سـت كـه    ها هستند از جمله مـواردي ا      ساختار اين سلول  

.هاي آينده مد نظر قرار دادتوان در پژوهشمي

تشكر و قدرداني

بدينوسيله از وزارت علوم، تحقيقات و فنĤوري جمهوري        

اسلامي ايران به جهت پشتيباني مالي از تحقيـق حاضـر           

.گرددكه در كشور هند انجام گرفت تشكر و قدرداني مي
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