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  مقاله پژوهشي

 

  

 يها موشضه در ين بر بافت بيكروس ياثرات محافظت

  ديكلوفسفاميبالغ تحت درمان با س يسور
  

  نژاد ي، فرهاد سلطانعليعباس احمد، رسول شهروز، *ياريزهرا بخت
  

  رانيه، ايه، اروميدانشگاه اروم، يدانشكده دامپزشكه، يگروه علوم پا1

 

  26/6/1392 :تاريخ پذيرش           30/5/1392: تاريخ دريافت

  

  دهيچك

  

 ن داروي ـدر افـراد تحـت درمـان بـا ا      مـي يعق يو حت ـ يعث كـاهش بـارور  باد يكلوفسفاميس از حاصل يعوارض جانب :نه و هدفيزم

  ي سوري بالغ تحت درمان بـا سيكلوفسـفاميد  ها موشمحافظتي كروسين بر بافت بيضه در اثرات  يبررسن مطالعه يا هدف .شود يم

  .بود

  

افـت  يگروه كنتـرل بـا در   ؛شاملمساوي گروه  3در  ميگر 20ـ25نر بالغ   يموش سور سر 15، يتجربمطالعه  نيدر ا :يروش بررس

بـار و گـروه    كي ـ يا د هفتـه يكلوفسفاميسلوگرم يگرم بر ك يليم 15 افت يبا در كنترل شم ، گروهيولوژيزيسرم ف يس يس 1/0 روزانه

 5 ، پس ازتقسيم شدند يبه صورت داخل صفاق ديكلوفسفاميسه ن به همرايكروسلوگرم يگرم بر ك يليم 200افت روزانه يبا در يتجرب

و  يبافـت شناس ـ  ،بافـت  مييش ـ يجهت انجام كارها ها ضهيب شد و يريگ اندازهآنها سرم خون تام  يدانتياكس يت آنتيظرف ،قيتزرهفته 

  .ل شدنديه و تحليانس تجزيز واريآنال يمارا با آزمون آه داده .ندمورد مطالعه قرار گرفت يخت سنجير

  

گ در گـروه  يدي ـل يهـا  تعـداد سـلول   و سـاز  يمن يها قطر لوله ،وميتل ين ضخامت اپيانگيم مطالعه ريخت سنجي نشان داد كه :ها افتهي

نسـبت بـه    شـم كنتـرل  در گـروه  هـا   ماست سل يپراكندگميانگين  ).>05/0p(بود شم كنترلشتر از گروه يب يدار يطور معن به يتجرب

در  يچرب ـ يهـا  و دانـه  ن فسـفاتاز يلكـال آ ،ش واكـنش پـاس مثبـت   يافـزا  نيچن ـ هـم  .)>05/0p(شـت دا يدار يش معن ـيافزا يگروه تجرب

 نتـرل شم كدر گروه  تام يدانتياكس يت آنتيظرف .مشاهده شد ها گروهر يسانسبت به  شم كنترلدر گروه گ يديل يها توپلاسم سلوليس

   .)>05/0p(بود ينسبت به گروه كنترل و تجرب دار يمعن يكاهش يدارا

  

 . دينما يريد جلوگيكلوفسفاميز سياز تجو ياز عوارض ناش يزان قابل توجهين توانست به ميكروس يبه طور كل :يريگ جهينت

  

  يموش سور ،بافت مييش، يبافت شناسن، يد، كروسيكلوفسفاميضه، سيب :يديكل يهاواژه 

  

  هيگروه علوم پا دانشكده دامپزشكي،ه، يدانشگاه اروماروميه،  ،ياريزهرا بخت :سنده مسئولينو *
Email: sara-bakhtiari1@yahoo.com         
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  مقدمه 

 ــ در مـــورد  يرو بـــه رشـــد يامــروزه نگرانـ

د ي ـسـتم تول يبر س يائيمياثرات سوء مواد ش يامدهايپ

ن بـه وجـود   يو رشد و تكامـل جن ـ  ي، توان باروريمثل

جاد ياز عوامل ا يكيبه عنوان  يدرمان مييش. آمده است

در روند ب ي، سبب بروز آسو در بدنيداتيكساسترس ا

ش يافـزا  دها،يد اسـپرماتوزوئ ياسپرماتوژنز، كاهش تول

 جتــاً كــاهشيناهنجــار و نت يدهايتعــداد اســپرماتوزوئ

از  يك ـيكـه   ديوفسـفام كليس. )1و 2(شـود  يم ـ يبارور

 يدرمـان  مييمـورد اسـتفاده در ش ـ   ين داروهايتر جيرا

 يهــا بافـت  ي، عــلاوه بـر اثــرات سـودمند بــررو  اسـت 

هــا  در بافــت رداكــس ، بــا بــرهم زدن تعــادليســرطان

ــب ا ــتلالات ف يموجـــ ــاد اخـــ ــوژيزيجـــ              و  يكيولـــ

             و يداتياز اســـــترس اكســـــ يناشـــــ ييايميوشـــــيب

ه ــــــ ـك ني ـبـر ا  يمبن ـ ييهـا  گـزارش . )3ـ  5(شود يم

دهـد   يانسـان كـاهش م ـ  در را  يبارور ديوفسفامكليس

ا ي ـمـاه   4كه به مـدت   يمردان .)1و 2(منتشر شده است

ــا ا يب ــان ب ــشــتر تحــت درم ــهي ــرار گرفت ــد ن دارو ق ، ان

را  ميا آزواسـپر ي ميگواسپرياز ال يريمتغ يها تيوضع

  ).6(ندا تجربه كرده

 يو سـلول  ييايميوش ـيب يهـا  سـم ياگرچه مكان 

د يكلوفسـفام يس لهيبه وس ـ يد مثليت توليجاد مسموميا

 يب ـ يهـا  يبررس ـ يول ـ ،شناخته نشده اسـت  يبه خوب

ن دارو بـا  ي ـشمار صورت گرفته نشـان داده انـد كـه ا   

در داخـل سـلول    (ROS)ژنيفعـال اكس ـ  يد گونه هايتول

ا توجـه بـه   ــــب ).3ـ5(كند ميو يداتيجاد استرس اكسيا

در انسان و به منظور كـاهش   يت موضوع بارورياهم

، يدسـتگاه تناسـل   يد بـررو يوفسفامكليس ياثرات جانب

زعفران اسـت   ي عصاره كهن ين مطالعه از كروسيدر ا

ــياز بــت يخاصــ و را آزاد  يكــال هــايراد  يده ن بردن

 يداران يچنــ ن هــميكروســ .ديــ، اســتفاده گرد)10(دارد

 ضـد تشـنج،   ضدالتهاب،، ضد درد ،يموراثرات ضد تو

 .)7ـ ـ14(باشد مي انسان و واناتيدر ح يافسردگ ضد و

ن يروس ـترواسـكلروز ك آاثرات ضد  يگريد در مطالعه

    ).15(تن ها مشخص شده اسيدر بلدرچ

ر يثأنـه ت ـ يدر زم يا مطالعـه  از آنجا تا به حـال 

در كــاهش  دانتياكســ يك آنتــيــن بــه عنــوان يكروســ

ضـه  يبافـت ب  يبـررو د يوفسـفام لكيس يعوارض جـانب 

 ين مطالعـه، اثـر محـافظت   ي ـ، در اصورت نگرفته اسـت 

مـاران  يدر ب يبـارور  ين بر بهبـود پارامترهـا  يكروس

  .شد يبررسد يوفسفامكليتحت درمان با س

  

  يروش بررس

 يموش سـور  سر 15از  يتجربمطالعه  نيا در

گـروه كنتـرل    ؛گروه شامل 3در   ميگر 20ـ 25نر بالغ 

 ،يولــوژيزيسـرم ف  يســ يس ـ 1/0فـت روزانــه  ايبـا در 

 15افـت  يبـا در  شم كنترلگروه  ،لوگرميگرم بر ك يليم

و  بـار  كي ـ يا هفته ديوفسفامكليسلوگرم يگرم بر ك يليم

گـرم بـر    يل ـيم 200افت روزانه يز با درين يگروه تجرب

 لـوگرم  يگرم بـر ك  يليم 15  ن به همراهيكروسلوگرم يك

پـس از  . شـد ر، اسـتفاده  بـا  كي يا د هفتهيكلوفسفاميس

ق ي ـتزر لهيبه وس ـها  درمان ، موش ي هفته دوره 5 يط

 هـوش  يابتدا بلوگرم يگرم بر ك يليم 25ز ون با ديكتام

 يسـرم بـرا    هي ـهـا جهـت ته   آن يد گردنيو از ور شده
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 تــام يدانتياكســ يتــت آنيــن ظرفيــيش تعيانجــام آزمــا

 .شـدند  يكش ـ و سـپس آسـان   به عمل آمـد  يريگ خون

وژ در دور يفيبـار سـانتر   2پـس از    ميسـر  يها نمونه

آنهـا   )1((TAOC)تـام  يانتدياكس يت آنتيزان ظرفيم 3000

از بـاز كـردن    پـس  .شـد  يري ـگ انـدازه  يبه روش بنـز 

ــه ــك  محوط ــاتيح  ميش ــل  در ضــه راســتي، بوان داخ

قـرار داده شـد و   درصـد   10يولوژيزين سرم فيفرمال

پاساژ  ساعت، مراحل 72مدت ه ها ب پس از ثبوت نمونه

  6ـ ـ7 يهـا  بـرش  ينيپـاراف  يهـا  آغاز و از بلـوك  يبافت

 اتمطالع ـ يبرا ها سپس برش. ديگرده يته يكرومتريم

           يزي ـآم پس از رنـگ  بافت يخت سنجيرو  يشناس بافت

كروسـكوپ  يبا استفاده از من، ـــيائوزـ  نيليهماتوكس

مــدرج كــه قــبلاً  يو عدســ BH-2مــدل وس يــلمپاُ ينــور

و گـر  يزاوم يتل يضخامت اپن يانگيم ،ده بودبره شيكال

 كرومتـر يبـر حسـب م  آنهـا   در سـاز  يمن يها قطر لوله

ــدازه ــگ ان  ــو شــد  يري ــا اســتفاده از عدس  ،مشــبك يب

 متـر مربـع   يل ـيم 1در سطح  گيديل يها شمارش سلول

 بـه منظـور   هـا  نمونـه  يشناس ـ بافـت مطالعه  .شد انجام

 يو بررس ياز نظر ادم و پرخون ينينابيبافت ب يبررس

ــه ــا لول ــ يه ــاز يمن ــاهر  س ــكل ظ ــر ش ــد،  ياز نظ مانن

 و صـورت گرفـت  گر يوم زايتل يب اپيو تخر يختگيگس

ن يانگي ـممطالعـه   يبـرا  ،دن بلـو ي ـتولوئ يزي ـآم رنگاز 

چـپ   يها ضهيب. دياستفاده گردها  سل  ماست يپراكندگ

درجــه  ـــ70 يدمــا بــهبافــت   مييشــ اتمطالعــجهــت 

ــه منظــورســپس  و انتقــال داده شــدندگــراد  يســانت  ب

ن يدر فرمـال  ابتـدا ، ر اشـباع ي ـغ يوجـود چرب ـ  يبررس

ــافر ــد و درصــد 10 يب ــرار گرفتن ــا  ق ــد ب دســتگاه بع

مقـاطع  ها  آناز  سيساخت انگل تيبرا مدلوستات يكرا

ــريم 10 ــته يكرومتـــــــ ــهه و يـــــــ                                  روش بـــــــ

بـه   يچرب ـ يحاو يها دانه و يزيآم رنگ ،او ـ  رد ـ لياو

 درن يچن ـ هـم  .)16و17(ندده شـد ي ـد روشنرنگ قرمز 

ــته يكرومتـــريم 10مقـــاطع  ــاه شـــده يـ ــتگاه  بـ دسـ

 يزي ـآم رنـگ  ن فسـفاتاز يروش آلكال به كهوستات يكرا

 يا به رنگ قهـوه م ين آنزيا يحاو يها دانهشده بودند، 

ــت ــديره مشــاهده گردي ــاطع . )18(دن ــارافمق ــرا ينيپ  يب

ك يوديپر روش لهيسبه ودراته يبات كربوهيمطالعه ترك

پـاس   يهـا  دانـه و شـده   يزي ـآم رنگ (PAS)فيد شياس

  . .)19(نددش دهيدمثبت به رنگ قرمز براق 

خـت  ير اتبـه دسـت آمـده از مطالع ـ    يها داده 

تام سـرم   يدانتياكس يت آنتيظرف يريگ اندازه و يسنج

ز يآنـال  يآمـار  يها آزمونو  SPSS افزار نرم لهيبه وس

  .ل شدنديه و تحليتجز  دانكن آزمون انس ويوار

  

  ها  افتهي

 نشان از حالت ادماتوز يبافت شناسمشاهدات 

از  سـاز  يمن يها و فاصله گرفتن لوله ينينابيبافت ب در

 يسـر  يهـا  سـلول  يختگين از هـم گس ـ يچن گر، هميدكي

شتر يدر ب گريوم زايتل ياسپرماتوژنز و كاهش ارتفاع اپ

ه افـــت كننـــدير، در گـــروه دســـاز يمنـــ يهـــا لولـــه

ن ي ـد نسبت به گروه كنتـرل داشـت كـه ا   يكلوفسفاميس

ــرا  ــيشـ ــروه تجربـ ــود   يط در گـ ــوح بهبـ ــه وضـ بـ

  ).1ريتصو(افتي

                                                           

1- Total Antioxidant of Capacity(TAOC) 
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ــ ــا يدر بررس ــنج ير يه ــت س ــت يخ ــن باف ز ي

سـاز در گـروه    يمن ـ يوم و قطر لوله هايتليضخامت اپ

نسـبت بـه گـروه     دار يمعن ـ يكاهش ـ يدارا شم كنتـرل 

ه دو گـرو  تلافخ ـكـه ا  يبود، در حـال  يكنترل و تجرب

  )>05/0p(دار بـــود يز معنـــيـــن يكنتـــرل و تجربــ ـ

  .)2و  1 ينمودارها(

 يدن بلــو پراكنــدگ يــئتولو يزيــآم در رنــگ 

ره ي ـبنفش ت يتوپلاسم پر از دانه هايها با  س سل ماست

انـد در كپسـول    ز پوشـانده ي ـهسـته را ن  يكه اغلب رو

 ينينـاب يها در بافت ب ن سلوليدند، ايضه مشاهده گرديب

ن تعداد ماست يانگيم .)2ر يتصو(ضه مشاهده نشدنديب

از  يدار يمعن ـزان ي ـبـه م  شـم كنتـرل  ها در گـروه   سل

ن به طـور  يكه كروس يشتر بود، در حاليگروه كنترل ب

را كـاهش   ها سلولن ين تعداد ايانگيتوانسته م دار يمعن

  ).3نمودار ()>05/0p(دهد

، پـاس  يزي ـآم ، در رنـگ بافت  مييشمشاهدات  

 يهـا  ش واكـنش پـاس مثبـت در سـلول    ياز افـزا  يحاك

در  يمجـاور حفـره داخل ـ   يها ن سلوليچن گ و هميديل

نسـبت بـه گـروه     شـم كنتـرل  گـروه   ساز يمن يها لوله

، واكنش پاس مثبـت در  ي، كه در گروه تجرببودكنترل 

در  يداخل ـ همجاور حفر يها گ و سلوليديل يها سلول

كـاهش   شـم كنتـرل  روه نسبت به گ ـ ساز يمن يها لوله

ن فســفاتاز در بافــت يواكــنش آلكــال .)3 ريتصــو(افــتي

 يهـا  دانـه بـه صـورت    شم كنترلگروه  هضيب ينينابيب

ن واكنش ياما ا ،ديبه وضوح مشاهده گرد يز قهوه اير

كـاهش نشـان    يزان قابل تـوجه يبه م يدر گروه تجرب

 يهـا  دانـه  واـ   ل ردياو يزيدر رنگ آم. )4ر يتصو(داد

شـم  گـروه  گ در يديل يها توپلاسم سلوليس در يچرب

ش داشــت و يهــا افــزا ر گــروهينســبت بــه ســا كنتــرل

 يسـر  يها توپلاسم سلوليدر س ين تجمع چربيچن هم

ــاســپرماتوژنز در مجــاور د ــ ه واري ــه يداخل ــا لول  يه

ــ ــاز يمنــ ــروه  ســ ــرلدر گــ ــم كنتــ ــاهده  شــ                 مشــ

   .)5 ريتصو(ديگرد

ز در ي ـگ نيدي ـل يهـا  سـلول  ين پراكنـدگ يانگيم

نسبت به گروه كنتـرل كـاهش نشـان     شم كنترلگروه 

گـروه   در گيدي ـل يهـا  سـلول  ن تعـداد يانگي ـم يداد، ول

 شـم كنتـرل  نسـبت بـه گـروه    ، نيافت كننده كروسيدر

كمتـر از   دار يمعن ـن حال بـه طـور   ي، با اش داشتيافزا

زان ي ـن ميچن ـ هـم . )4نمودار ()>05/0p(گروه كنترل بود

شــم در گــروه  )TAOC(تــام  يدانتيكســا يت آنتــيــفظر

ــرل  ــ   كنت ــرل و تجرب ــروه كنت ــه گ ــبت ب ــاهش  ينس ك

ت ي ـظرف ،يدر گروه تجرب ي، ولرا نشان داد يدار يمعن

اخـتلاف   يتـام بـا گـروه كنتـرل دارا     يدانتياكس ـ  يآنت

  ).5نمودار()>05/0p(دار بود يمعن
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ن گروه ها يدار ب يبه نشان دهنده اختلاف معن متشابهر يحروف غ(، تام سرم خون يدانتياكس يت آنتيظرف: 5نمودار 

  ).>05/0P(باشد مي

  

    ج     ب    الف
وم يلت يساز و اپ يمن ين لوله هايدر ب ينينابيبافت ب گروه كنترل،الف؛ مختلف، يها ساز مربوط به گروه يمن يمقاطع لوله هاسه يمقا: 1ر يتصو

 يو اپ ينينابيضخامت بافت ب. ساز مربوط به گروه كنترل شم يمن يمقاطع لوله ا ب؛. باشد مي يضخامت قابل توجه يساز دارا يمن يگر لوله هايزا

وط به ساز مرب يمن يمقاطع لوله ا ج؛. باشد ميخته شده يخالت گس يگر دارايوم زايتل ياپ يها سلولافته و يگر به طور مشخص كاهش يوم زايتل

 بزرگ ،نيائوزـ ن يليهماتوكس يزيرنگ آم(. شده است يرين جلوگيكروسبا به طور مشخص  ديكلوفسفاميسز يب حاصل از تجويتخر. يگروه تجرب

  )يكروسكوپ نوري، مX400نمايي 
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  )، ميكروسكوپ نوريX400نمايي  بزرگرنگ آميزي تولوييدن بلو (.در كپسول بيضه) فلش(سل  مقطع بافتي نشان دهنده ماست :2تصوير 

  

  
 -2. ي سري اسپرميوژنزها سلول - 1در نواحي شماره گذاري شده بافت بيضه گروه تجربي؛  PASمقطع بافتي نشان دهنده واكنش  :3 تصوير

، X400نمايي  بزرگ. PAS آميزي رنگروش (.هاي ليديگ سلول -4. ساز پارين لوله مني - 3. ي سري اسپرماتوژنز اپي تليوم زايگرها سلول

  )ميكروسكوپ نوري
  

  
رنگ . گر در گروه كنترل شميوم زايتل يو اپ ينينابيفلش در بافت ب لهيبه وسن فسفاتاز يم آلكاليآنز يدارا ينشان دهنده نواح يمقطع بافت :4ر يتصو

  )يكروسكوپ نوري، مX400نمايي  بزرگ .ن فسفاتازيآلكال يزيآم
  

  
ي ليديگ در بافت ها سلول -2. ي سري اسپرماتوژنزها سلول- 1بي در نواحي شماره گذاري شده؛ مقطع بافتي نشان دهنده واكنش چر :5تصوير 

  )، ميكروسكوپ نوريX400نمايي  بزرگ ،رنگ آميزي اويل رد او( .بينابيني
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  بحث 

ن يتـر  ياز اصـل  يكي يت دستگاه تناسليمسموم

د در يكلوفسـفام يشناخته شده مصرف س ياثرات جانب

گــر، از آن يد ياز ســو). 1(اشــدب مــيوان يــانســان و ح

ــفاميك سيتوتوكســـيكـــه اثـــرات س ييجـــا د يكلوفسـ

شـوند را هـدف قـرار     مـي ر ي ـع تكثيكه سـر  ييها سلول

ن ي ـاثرات مخـرب ا  يبرا يا ژهيگاه ويضه جايدهد، ب مي

مطالعــات صــورت گرفتــه، نقــش ). 20(باشــد مــيدارو 

و   ميگواســــــپريد در بــــــروز اوليكلوفســــــفاميس

ــپر ــو ن) 21( ميآزواســ ــه زيــ ــذف چرخــ ــا حــ  يهــ

ن ي ـك را در مردان بالغ تحـت درمـان بـا ا   ياسپرماتوژن

ل اثرات يتعد ين مطالعه برايا ).1(د كرده استييأدارو ت

بــه و اعمــال شــده يداتياز اســترس اكســ يه ناشــي ـثانو

ــ ــفاميس لهيوسـ ــاره  يكلوفسـ ــتفاده از عصـ ــا اسـ د بـ

  .انجام گرفت) نيكروس(زعفران

 بافـت ضـخامت   يسـنج  ختير يها يدر بررس

ــه گــر،يزا وميــتل ياپــ ســاز، تعــداد  يمنــ يهــا قطــر لول

كـاهش   يگ در گـروه شـم كنتـرل دارا   يديل يها سلول

امـا   ،بـود  يگـروه كنتـرل و تجرب ـ   نسـبت بـه  دار  يمعن

بافـت    مييبافت، ش يسنج ختي، ريشناس رات بافتييتغ

ــان يـــدر ا  ميو ســـر ــه نشـ ــد  مـــين مطالعـ ــه دهـ كـ

ق ي ـاز طر يد مثليت توليبروز سم د باعثيكلوفسفاميس

 ز هـم يكـه بـا تجـو    ،شـود  ميو يداتيجاد استرس اكسيا

ن اثـر  ي ـدانت، اياكس ـ يك آنت ـين به عنوان يزمان كروس

 ييل و توانــايپتانســ .كنــد مــيدا يــف پيــدارو تخف ميســ

، در  نيآكــرولئآن،   ميت ســيــمتابول و ديكلوفســفاميس

ــتول ــا  دي ــه ه  ــ يگون ــال اكس ــاد يو ا )ROS(ژن يفع ج

ــيپراكس ــيداس ــترس  ير نتو د يون چرب ــروز اس ــه ب ج

، خود )22(و در رت، كه قبلاً گزارش شده استيداتياكس

تـام سـرم در    يدانتياكس ـ يت آنت ـيبر كاهش ظرف يليدل

وانـات  يسـرم ح  يرو انجام گرفتـه بـر   TAOCش يآزما

در . باشــد مــيد يكلوفســفاميگــروه تحــت درمــان بــا س

ــه ظرف    ــد كـ ــان داده شـ ــر نشـ ــه حاضـ ــمطالعـ ت يـ

نسبت به گروه  شم كنترلتام در گروه  يدانتياكس يآنت

ن موجب يافته و كروسيكاهش  دار يمعنكنترل به طور 

از  يو ناش ـيداتيوان در برابر استرس اكس ـيمحافظت ح

ن اسـترس  يچن ـ هـم . دي ـد گرديكلوفسـفام يدرمـان بـا س  

ن ي ـس در ارتباط بوده و ايند آپوپتوزيبا فرآ ويداتياكس

ان دچـار آزو  ز مرديضه مردان سالم و نيعارضه در ب

از ). 6(گـزارش شـده اسـت    زي ـن يرانسـداد يغ  مياسپر

بـــه  يوزيـــمپـــس  يهـــا ت ســـلوليحساســـ يطرفـ ـ

ر يشــتر از ســايب يطــور اختصاصــ د بيكلوفســفاميس

جه گرفت يتوان نت مي، پس )23(است  يجنس يها سلول

ه ، ب ـيوزي ـپـس م  يهـا  سـلول ت يكه آپوپتوز و حساس

 گريزاوم يتليمل مهم در كاهش ضخامت اپاعنوان دو ع

د يكلوفسـفام يدر گـروه س  سـاز  يمن ـ يقطر لولـه هـا  و 

ن همزمـان بـا   يز كروس ـيكـه تجـو   يدر حـال  ،باشد مي

شـدن   يموجـب خنث ـ  دار يمعنبه طور  ،ديكلوفسفاميس

ك اثر يتواند  يم يدرمان  مييش. ديدارو گرد مياثرات س

گ داشـته  يدي ـل يهـا  سـلول  يم بـر رو يك مستقيتوكس

ب يم آس ـير مسـتق ي ـر اثـر غ ب ـ يمبن يباشد، اما شواهد

 يهـا  سلول يبر عملكرد منف ساز يمن يها سلول يدگيد

 يل ـيتوانـد دل  مي، كه خود )24(گ گزارش شده استيديل

 شـم كنتـرل  گ در گروه يديل يها سلولبر كاهش تعداد 
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ــد ــ. باش ــرد   ياز طرف ــداد و عملك ــاهش تع ــمك ن يانگي

منجــر بــه كــاهش هورمــون     ،گيديــل يهــا ســلول

تواند  ميز يده و آن نيماتوژنز گردن و اسپروتستوستر

  ). 25(گر شوديوم زايتل يكاهش ارتفاع اپ همنجر ب

 يهـا  مـوش ضـه هـا در   يب يبافت مييش يبررس

 يش قابل ملاحظه ايد، افزايكلوفسفاميدرمان شده با س

نسـبت بـه گـروه كنتـرل و      يرا در تعداد قطـرات چرب ـ 

ر در يي ـدهد كه تغ مينشان  يگزارش. نشان داد  يتجرب

 يلوله هـا  يدر مقطع عرض يت چربرااندازه و مقدار ذ

و تجمـع   يجنس ـ يهـا  سـلول ب يزان تخريبا م ساز يمن

 يهـا  وسـنتز هورمـون  يب يمصـرف نشـده بـرا    يچرب

ن مطالعـه  يج چنـد ينتا). 26(در ارتباط است يدياستروئ

 يهـا  ش در تعـداد ماسـت سـل   يدهد كـه افـزا   مينشان 

، و )27(بـوده ضه بـا اخـتلالات اسـپرماتوزنز همـراه     يب

ش تعـداد  ين افزايگر ارتباط بين مطالعه دين چنديهمچن

 ).27(د ن ـده مـي را نشـان   يماست سل ها بـا نابـارور  

د به واسـطه   يكلوفسفامياز س يو ناشيتروزاتياسترس ن

ــميمكان ــا س ــ يه ــل تحر يمختلف ــمث ــوز در ي ك آپوپت

 يعضـلان  يهـا  سـلول و  )28و29(اليانـدوتل  يها سلول

ــون  ــروق خـ ــاف عـ ــزا) 30و 31(يصـ ــب افـ ش يموجـ

از آنجـا   .شود مي يو ادم بافت يعروق خون يرينفوذپز

ضـه موجـب كـاهش    يو در بافـت ب ي ـرات دژنراتييكه تغ

لـــذا  ،) 32(شـــود مـــيگلـــوكز  يانتقـــال دهنـــده هـــا

هـا   ن انتقـال دهنـده  ي ـب زدن به ايد با آسيكلوفسفاميس

 يهـا  لـوكز بـه داخـل لولـه    موجب اخـتلال در انتقـال گ  

ت ي ـرده اسـپرماتوژنز كـه فعال   ياه ـ سـلول ساز و  يمن

ت ي ـن امـر در نها ي ـكـه ا  ،شود مي ،دارند ييبالا يتوزيم

 PAS يزي ـآنها در برابر رنـگ آم  يمنجر به واكنش منف

ت يــك مطالعــه مشــخص شــد كــه فعاليــدر  .شــود يمــ

 يد فسفاتاز در اعضاين فسفاتاز و اسيآلكال يها ميآنز

ــتول ــي ــد ب يد مثل ــوط يمانن ــه اســپرماتوژنز مرب  ضــه ب

ون ين دژنراس ـيل ارتباط بيبه دل ياز طرف). 33(شود مي

ن فسفاتاز يم آلكاليت آنزيضه و فعاليگر بيزا يها سلول

ــا ضــه چــپ رتيدر ب كوســل يعارضــه وار يدارا يه

ون يم بـا دژنراس ـ ين آنـز ي ـت اي ـمشخص شـد كـه فعال  

  ).34(ابدي ميش يضه افزايگر بيزا يها سلول

  

   يريگ جهينت

عه نشان داده شـد كـه   ن مطاليدر ا يبه طور كل

و موجب يداتيجاد استرس اكسيد به علت ايكلوفسفاميس

ن يانگي ـاسـپرماتوژنز، م  يسـر  يها سلولر يكاهش تكث

تـام   يدانتياكس ـ يت آنتيگ و ظرفيديل يها سلولتعداد 

 ين توانست به طـور معن ـ يز كروسيسرم شده كه تجو

 يد، ول ـي ـنما جبران را ديكلوفسفاميدار اثرات مخرب س

در اغلب موارد به انـدازه گـروه كنتـرل     يجبرانر ن اثيا

  .نبود

  

  ر و تشكريتقد

ان نامــه يــاز پا ين مقالــه حاصــل بخشـ ـ يــا

كـه بـا    بود بافت شناسي مقايسه اي ارشد يكارشناس

ــحما ــت ت ي ــش باف ــ بخ ــك  يشناس ــكده دامپزش  يدانش

  .انجام شده يارومدانشگاه 
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Abstract 
 
Background & aim: The side effect of cyclophosphamide is to reduce fertility or even sterility in 
men treated with these medications. This study was performed to improve these side effects. 

  
Methods: In the present experimental study, 15 male mice (20-25 g) were divided into three 
groups. The control group was treated with 0.1cc of saline daily. The sham group received 15 
mg/kg cyclophosphamide once a week and the experimental group was treated with 200 mg/kg 
Crocin intraperitoneally along with cyclophosphamide. Five weeks after injection total antioxidant 
capacity of serum was measured. The testes were studied for histological and morphometric 
parameters. The collected data was analyzed by ANOVA. 

 
Results: Histomorphometrical study indicated that epithelial thickness, diameter of seminiferous 
tubules and Leydig cells of experimental group was significantly greater than sham controls 
(p<0.05). Mean distribution of mast cells in the sham group compared to the experimental group 
showed a significant increase (p<0.05). Additionally, positive PAS reaction, alkaline phosphatase 
and vegetable fat in the cytoplasm of Leydig cells of sham control were observed, whereas in the 
other groups not seen. In addition, total antioxidant capacity of sham group decreased significantly 
compared to the control and experimental groups with the sham control and experimental groups 
((p<0.05). 
 
Conclusion: in general Crocin could significantly prevent the side effects of cyclophosphamide 
therapy.  
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