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 مقاله پژوهشي 
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  فنللیتوسط پارانونا القاشدهت یسم به دنبالضه موش یبافت ب
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 یدهچک

ه ن مطالعیکند. هدف از ایجاد میضه ایب ازجملهمختلف  يهااندام يبر رو یکه اثرات سم استک یاستروژن ترکیبک ی )p-NP( پارانونایل فنل: هدف و زمينهپيش
   .بودت ین سمیامقابل در  )Nigella Sativa( دانهاهیساثر روغن  یابیز ارزیضه موش و نیبافت ب يفنل بر رولیپارانونا یاثرات سم یبررس

فنل لیپارانونا، )ml/kg/day5( دانهاهیروغن س، ) کنترلn=6( گروه چهار به) گرم NMRI )3±32نر بالغ نژاد  موشسر  24در این مطالعه : کار مواد و روش
)mg/kg/day250هاآن ضه راستیب، ها تشریحموش، تیدرنهاشدند. مار یت یدهان صورتبهروز  34 به مدتو م یتقس دانهاهیسعلاوه روغن فنل بهلی) و پارانونا 

 یابیمورد ارز يولوژیروش استر قیاز طرضه یب یمقاطع بافتشد.  يزیآمرنگ آزانهاندنیروش ها ا استفاده ازب و شد یبافت و پردازش يریگبرش، کسیف، خارج
مورد  طرفهکیانس یز واریها با روش آنالشد. داده يریگز اندازهیها ن) سرم موشMDAد (یآلدئيدسطح مالون یعنی يدیپیون لیداسی. شاخص پراکسقرار گرفت

  شد. گرفته در نظردار یمعن >05/0Pها در سطح نیانگیقرار گرفت و تفاوت م تحلیلوتجزیه
 يهاسلولکل ز تعداد یو ن )>05/0P( سازیمن يهاه لولهیپا و ضخامت غشا >P)007/0( یشیوم زایتلیارتفاع اپ، >P)008/0( در قطر يداریکاهش معن: هايافته

در گروه  )>001/0P( MDAدر سطح  يداریافزایش معنهمچنین و  ) مشاهده گردید>001/0P( د دراز و گردیت و اسپرماتیاسپرماتوس، یسرتول، یاسپرماتوگون
p-NP و در  يداریمعن طوربهفنل نسبت به گروه پارانونایل دانهاهیسعلاوه روغن فنل بهفوق در گروه پارانونایل يترهاسه با گروه کنترل مشاهده شد. پارامیدر مقا

  .)>05/0Pشد (سطح گروه کنترل جبران 
عنوان را به دانهاهیستوان روغن یم، بنابراین .رددا هاموش ضهیفنل در بافت بلیاز پارانونا یت ناشیسم يبر رو یحفاظتاثر  دانهاهیسروغن : گيريبحث و نتيجه

  پیشنهاد کرد.، یدر مناطق صنعت فنللیپارانونااز اثرات نامطلوب مواجهه با  يدر جلوگیر ییک مکمل درمان
 موش، دانهاهیس روغن، فنلپارانونایل، بیضه، یکیولوژیاستر: هادواژهيکل
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 مقدمه

در محیط وجود دارد که شبه هورمون  یفراوان یمواد شیمیای
 . این مواد کهبشر در طبیعت هستند يهابوده و حاصل فعالیت

مواد مخل ، جانداران را دارند یتداخل با سیستم اندوکرین یتوانای
سیستم  يو روشوند ینامیده م ")EDCs( یسیستم اندوکرین

 گزنواستروژن عنوانبهها  EDC). اکثر 1( تاثیرگذاراند یدمثلیتول
 يهاتوانند عملکرد اندروژنیم که یبه این معن، کنندعمل می

با آن مقابله کنند یا آن را تغییر دهند و ، را تقلید کنند یاستروژن
                                                             

  )نويسنده مسئول( ، ايراناراک، اراکدانشيار زيست تکويني، دانشگاه  ١
  ، ايراناراک، دانشگاه اراک و جنين شناسي، يبافت شناس استاد ٢
  ، ايراناراک، دانشگاه اراک ارشد زيست تکويني، يکارشناس ٣

 وند.ش حیوانات یدمثلیتولعملکرد سیستم باعث اختلال در  تیدرنها
 يهادهنیراتصال به گ یایها توانل فنلیآلک، هاان گزنواستروژنیدر م

 in طیف در شرایک ضعیت استروژنیفعال يرا دارند و دارا یستروژنا

vivo  وin vitro هستند یک و سمینوژنیکارسز اثرات یو ن. 
افت ی ستیزطیمحدر  یتوجهقابل يهاغلظت ها درفنللیآلک

 ،سرم، در ادرار هاآن يهاتیا متابولیها و فنللیشوند. وجود آلکیم
. از )2(گزارش شده است  یمایع من یر و حتیش، کیوتیع آمنیما
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مشتق  فنللیره کوتاه به نام نونایبا زنج یباتیترک، هال فنلیآلک
   شود.یم

مواد ، هانیرز، هاروغند یتول منظوربهفنل در صنعت لینانو
 یکیاجناس پلاست و هاکشآفت، یشیآرا لیوسا، هارنگ، شوینده

ته بالا یسیدروفوبیت هیخاص ).3(رد یگیقرار م مورداستفاده وفوربه
ر دن ماده یسبب شده است تا ا، فنللین نوناییپا يریپذانحلالو 
، ) و متعاقب آن4افت شود (ی ستیزطیمح يهااز بخش ياریبس

) 5( هایماه ازجمله يآبز يهان ماده در بافت گونهیره ایتجمع و ذخ
ستم یوارد اکوس ییره غذایق زنجیفنل از طرلیسبب گشته تا نونا

رود یبه شمار م یوانات خطر بزرگیانسان و ح یسلامت يشود که برا
ت یو کاهش فعال ROSش یق افزایاز طر فنللینونا .)6(

ن ردوکتاز و ویگلوتات، سموتازید دیر سوپراکسینظ ییهادانیاکسیآنت
ستم یو در سیداتیاسترس اکس يداز منجر به القایون پراکسیگلوتات

ت باف یطیمحستیزنده ین آلایدر حضور ا. شودینر م یدمثلیتول
توان به کاهش یم ازجملهشود که یم یضه دچار اختلالات فراوانیب

وقف ضه و تیاختلال در ساختار ب، ضه و سطح تستوسترونیاندازه ب
  ).7، 3اسپرماتوژنز اشاره کرد (

، سالهکی ییک گیاه علف Nigella sativa یبا نام علم دانهاهیس
ها دانه). 8(زیررده جداگلبرگان و تیره آلاله است  دو لپه متعلق به

 تاس یبات مختلفیترک يدارا و مورداستفاده یبخش اصل عنوانبه
 رفیب، موسیلاژها، اکنندهیاح يتوان به وجود قندهایآن م ازجملهکه 
، هاتانین، هااسترول، نظیر نیجل آمین یآلکالوییدهای، رزین، خام

  ).9(ها شاره کرد و ویتامین یموادمعدن، فلاونوییدها
شود یاستفاده م یاهداف پزشک يبرا یسنت صورتبه دانهاهیس

س ستم تنفیحفظ سلامت س يآن برا یاه و هم عصاره روغنیکه هم گ
روغن  ).10( ه و عملکرد کبد کاربرد داردیکل، روده، و سلامت معده

 زجملها است که یاکسیدانآنتیت یبا خاص یباتیترک يحاو دانهاهیس
، )DTQنون (یموکوئیت يد، )TQنون (یموکوئیت باتیتوان به ترکیم
زان یکه به م ) اشاره کردTHYمول (ی) و تDHQنون (یدروکیموهیت

 ير روب یسم ییایمیشمواد  از اثر یرات ناشییجاد تغیاز ا یتوجهقابل
 توانیرا م ین اثر حفاظتیکند که ایممانعت م، ییاحشا يهاارگان

آزاد و مهار  يهاکالیدر مقابل راد دانهاهیس يبه نقش جاروبگر
ش یباعث افزا دانهاهیسن یهمچن). 9نسبت داد (و یداتیاسترس اکس

 يهالسلوتعداد ، هیه و ثانویت اولیاسپرماتوژنز در مراحل اسپرماتوس
 يدیپیون لیداسیمه و کاهش پراکسیترشحات غدد ضم، اسپرماتوزوآ

)LPOستم یدر س یاکسیدانآنتی يهامیت آنزی) و بهبود فعال
ن یا يقو یاکسیدانآنتینشانگر اثرات  یشود که همگیم یدمثلیتول

روغن  یاثر حفاظت یبررس منظوربهن مطالعه یا، ). لذا8( ماده است

                                                             
1 Modified Davidson's fluid fixative 

ه موش ضیبافت ب يفنل بر رولیمار با پارانونایبه دنبال ت دانهاهیس
  د.بالغ انجام ش

  مواد و روش کار
وزن  با NMRI موش نر بالغ نژاد سر 24، ین مطالعه تجربیدر ا

و در خانه  يداریران خریتوپاستور ایاز انست گرم 32±3 یبیتقر
 درجه 21±2 يط استاندارد (دمایوانات دانشگاه اراك تحت شرایح

ساعت  12و  یکیساعت تار 12ط یبا شرا یطیو نور مح گرادیسانت
ها شدند. موش ينگهدارآزاد به آب و غذا  ی) و دسترسییروشنا

 یاسترس احتمال ن رفتنیط و از بیبا مح يسازگار منظوربه
 ؛ وشدند يهفته نگهدار 2به مدت ، ر مکانییدر اثر تغ جادشدهیا

  : دشم یر تقسیز بیبه ترت ییتا 6گروه  4به  یتصادف صورتبهسپس 
ب آ جزبهبودند که  یسالم يهاکنترل که شامل موش: گروه اول

 افت نکردند.یرا در يگرید يو غذا ماده
 ml/kg/day5 به میزان را دانهاهیسن گروه روغن یا: دومگروه 

   ).12دریافت کردند (
 افتیفنل را درلیاز پارانونا mg/ kg/ day250دوز : گروه سوم

  )13( کردند
و پارانونایل  ml/kg/day5 دانهاهیسن گروه روغن یا: گروه چهارم

  افت کردند.یرا در mg/kg/day250فنل 
 هاگروه یتمام يروز برا 34و به مدت  یدهان صورتبهمار یت

ل یات يد لهیوسبهمار یان دوره تیوانات پس از پای. ح)14(انجام شد 
 ن شد ویخارج و توز هاآنضه راست یب، حیو بعد از تشر هوشیباتر 

تعیین  يورسازغوطهآن با استفاده از روش   (immersion) حجم
 MDF1ر ویکساتیف رد یثبوت بافت منظوربه هاضهیبد؛ سپس یگرد

  به مدت یک هفته قرار گرفت. 
 يهاجاد برشیا منظوربه Orientatorن مطالعه از روش یدر ا

IUR2 یک اصل  عنوانبهها ). این برش15( دیاستفاده گرد
ند. گیرقرار می مورداستفادهمورفولوژیکی در مطالعات استریولوژي 

درجه محسوسی از آنیزوتروپی داشته باشد و  موردنظراگر نمونه 
آوردن  به دستاي براي هاي ویژهروش، داراي ساختار هتروژن باشد

و  Orientatorشامل ها است که این روش ازیموردن IURهاي برش
Isector روش  .باشدمیOrientator هاي بزرگ بیشتر در اندام

گیري گیرد. در واقع این روش امکان اندازهقرار می مورداستفاده
سطح و سایر پارامترهاي استریولوژیکی را با ایجاد ، دانسیته طول

 ضهیاز هر ب شدهحاصل يهابرش. )16( کندفراهم می IURهاي برش
 یندر بلوك پارافی قرار گرفت و یمورد پاساژ بافتبا دستگاه پاساژ 

کروتوم یآماده توسط م ینیپاراف يهاقالب سپس از، ندشد يریگبلوك
(Leitz 1512) ه و با روش یکرون تهیم 20و  5هاي برش

2 Isotropic uniform random ampling 
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Heidenhain's Azan جهت محاسبه صورت گرفت يزیآمرنگ .
د از سه قطعه گر یتصادف صورتبهبا استفاده از تروکار  یدگیچروک

دو قطر عمود ، کیه و در هر یضه هر موش تهیب IUR یمقاطع بافت
 عنوانبهمحاسبه و  هاآنن شعاع یانگیو سپس م گیرياندازهبرهم 

before r ياز فرآیندها یناش جادشدهیا یگردید. چروکیدگ یمعرف 
 یو پارافینه کردن بافت و تراکم و فشردگ يریگآب، فیکساسیون

ین تعی منظوربهاز عملکرد تیغ موجود در میکروتوم است.  جادشدهیا
 نظرازدر سطح بافت یا سلول  یمورفولوژیک يمقدار دقیق ساختارها

 گیرياندازهحاصل از  ينتایج را با ضرب در عددها توانیم، یریاض
 هبسط داد ک، آمدهدستبه قبلاً) که یفشردگتراکم (و  یچروکیدگ

که فراتر از  شودیمحاصل  هاسلولاز تعداد دقیق  یتعداد غیرواقع
بر  ی. اگرچه اکثر مطالعات سعباشدیم ياستریولوژ يمحدوده

مشابه در همه  طوربهدارند و مواد نیز  هاگروهمقایسه مقادیر در بین 
و تراکم در همه  یاگر چروکیدگ، بنابراین شوندیمآماده  هاگروه
) ممکن است یمشابه باشد تصحیح آن (محاسبه چروکیدگ هاگروه

 بلاًقطور که محاسبه چروکیدگی همان منظوربهنباشد.  يدیگر ضرور
میانگین دو یا سه قطعه گرد از  طوربهتوضیح داده شد با تروکار 

گیري و اندازه هرکدامتهیه و دو قطر عمود بر هم از  IURهاي برش
مساحت ، يزیآمرنگمساحت سطح دایره محاسبه گردید. بعد از 

با استفاده از فرمول  یو چروکیدگ يگیراندازه مجدداًقطعات گرد 
  ). 15،17(زیر محاسبه شد 

1.5= 1 − (AA/AB)Volume shrinkage  
AA  وAB مساحت قطعات گرد بعد و قبل از پردازش بیبه ترت، 

، ونیکساسیف سپسدر نظر گرفته شد.  يزیآمرنگو  يگیربرش
دو قطر عمود بر هم در  مجدداً يزیآمو رنگ يریگبرش، یپاساژ بافت

 r after عنوانبه هاآنن شعاع یانگیو م گیرياندازه، سه قطعه مذکور
 ضه با استفاده از فرمولیهر ب یدگیدر نظر گرفته شد و مقدار چروک

از حجم  یدگیزان چروکید. با کم کردن میمربوطه محاسبه گرد
 یدمحاسبه گرد ضهیب یحجم واقع، يورسازحاصل از روش غوطه

)15 ،18.(  
ا ب ینینابیساز و بافت بیمن يهامحاسبه حجم لوله منظوربه

مجهز به  OLYMPUS DP12کروسکوپ مدل یاستفاده از م
دان یم 5 نیانگیطور مبهمنظم  یتصادف يریگن و روش نمونهیدورب

 صورتبه يابا قرار دادن پروب نقطه یکرونیم 5د از هر برش ید
قرار گرفت. کل نقاط برخورد کرده  یموردبررسلد یهر ف يرو یتصادف

ب نقاط ین ترتیو به هم شدهانتخابد یدان دیاز پروب با کل م
 شمارش شد و ینینابیساز و بافت بیمن يهابرخورد کرده با لوله

ک محاسبه شد و سپس حجم کل مربوط به یهر  یته حجمیدانس
 یته حجمیو با ضرب کردن دانس میرمستقیطور غبهک از اجزا یهر 

  ).19، 15( ن زده شدیضه هر موش تخمیدر حجم کل ب

VVintersitial=∑ ܲ݅`௡
௜ୀଵ /∑ ௡ݐܲ

௜ୀଵ   
Vintersitial =Vtestis ×VVintersitial   

 H=Sv/Vvاز فرمول  یشیوم زایتلیمحاسبه ارتفاع اپ يبرا
 یشیوم زایتلیاپ یته حجمیبه دست آوردن دانس ياستفاده شد. برا

ر ضه مربوط با هیر بافت بیمجموع نقاط برخورد کرده پروب با تصو
وم یتلید شمارش و سپس تعداد کل نقاط برخورد کرده با اپیدان دیم
ه ضینقاط برخورد کرده با بافت بوع ز شمارش و بر مجمین یشیزا

و سپس  یشیوم زایتلیاپ یته حجمیب دانسین ترتیم شد به همیتقس
 =svاز طریق فرمول  یشیوم زایتلیاپ یته سطحیدانس

2×∑ 	Iit௡
௜ୀଵ 	l/P	∑ Pt௡

௜ୀଵ  که در آن و 16و 15( دیمحاسبه گرد ⁄	
Sv ،یدانسیته سطح اپیتلیوم زایش ،Ii ∑=  تعداد برخوردها با سطح

با اپیتلیوم  برخورد کردهتعداد نقاط  = ∑ Pi، یاپیتلیوم زایش یداخل
 mµبافت ( یطول خط گرید سطح در مقیاس واقع= L/pو  یزایش
  باشد.ی) م214

 يدید يهادانیز از میساز نیمن يهاقطر لوله يریگاندازه يبرا
انتخاب  10 یینمامنظم و با بزرگ یتصادف يریگکه با روش نمونه

ص م مخصویصورت گرفت؛ سپس با استفاده از فر يبردارعکس، شد
 برقطر عمود  (Motic image 2000)ک یافزار موتشمارش و نرم

 ).20(شد  يریگساز اندازهیلوله من 130-150حدود  یطول محور
مربوط به قطر  يهااز عکس، سازیمن يهامحاسبه طول لوله يبرا

شد و  استفاده، م مخصوص شمارش طولیساز و فریمن يهالوله
 = Lv ساز با استفاده از فرمولیمن يهالوله یته طولیسرانجام دانس

2× ∑ ୕୧೙
೔సభ

௔
௙∑ ୮୧೙

೔సభ
ൗ

 يهامجموع توبول =∑Qi محاسبه گردید که در آن	
 =∑Pi در مقیاس بافت و موردنظرسطح فریم = a/ f، شدهانتخاب

ب سپس با ضر. باشدیمبا بافت بیضه  برخوردکنندهمجموع نقاط 
ه بساز یمن يهاضه طول کل لولهیب ییدر حجم نها یته طولیدانس

میانگین با استفاده از روش هارمونیک وو ).16 ،15( آمد دست
میدان  24-26، ). بدین منظور21ضخامت غشا پایه محاسبه گردید (

بافت بیضه هر موش با استفاده از  یمیکرون 5 يدید از اسلایدها
منظم انتخاب شد و پروب  یو روش تصادف 100 یابژکتیو با بزرگنمای

بر روي بافت بیضه  یتصادف صورتبه يو مساو يخطوط مواز يحاو
غشا  یکه خطوط پروب با سطح داخل یاز محل قرار گرفت. سپس

رسم  یمماس غشا خارج عمود بر خط یکرده بود خط ه برخوردیپا
 طوربه. شد يریگاندازه کیموت افزارنرمن خط توسط یو طول ا
 هیغشا پاضخامت  نیانگیو م يریگاندازه برخورد 130 -150متوسط 

  . ن زده شدیک تخمیبا استفاده از فرمول هارمون
Harmonic mean Thickness layer= 8/3π×(number of 

measurments)/(sum of the reciprocal of orthogonal 

intercept lenght). 
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 Optical از روش نیز هاسلولمحاسبه تعداد انواع  يبرا

Disector ) به  ).22و  15و فریم مخصوص شمارش استفاده شد
منظم  یو روش تصادف 100 ییو با بزرگنمایاز ابژکتهمین منظور 

ضه هر موش با یبافت ب یکرونیم 20 يهاد و همه برشیاستفاده گرد
 ,ND 221 Bتور (یکروکیو م شمارش مخصوص میاستفاده از فر

Heidenhain, Germany نحوه تشخیص قرار گرفت یارزیاب) مورد .
شا غ يبر رو یسرتول يهاسلولبود که هسته  صورتنیبد هاسلول

بود.  صیتشخقابلهستک بزرگ  يپایه قرار داشت و دارا
روي غشاي پایـه تکیـه داشــتند و داراي نیز  هااسپرماتوگونی

 هاآنبودند و ســایز هــسته  هــسته گــرد تــا بیــضوي شــکل
ي اولیــه بــا هااسپرماتوسیت .بــوداز سیتوپلاسمشان  تربزرگ

ه لومن ب ترکینزداغلب  هااسپرماتوگونیو نسبت به  تربزرگانــدازه 
از  ترکوچکاسپرماتیدهاي جوان گرد  .قرار داشتند
ودند ب ترکینزدبه لومن  هاآنو در مقایسه با  ي اولیههااسپرماتوسیت

همچنین سیتوپلاسم  وها داراي هــسته گــرد بــزرگ ایـن سـول
 هاآندر در مراحل مختلف تکامل  رنگیصورت اکرزومبودند و  وسیع

اسـپرماتیدهاي دراز شـده بـا هـسته کـاملاً  تیدرنهاو  شدیدیده م
ر روي آن اکـرزوم کـشیده شده بود و  کشیده و متراکم خود کـه بـ

 کردیمبا فلاژل مخصوص خود که ناحیه لومن لوله را پر 
  سلول در هر موش 130-150 تعداد طور متوسطبه دبو صیتشخقابل

با استفاده  هاسلولانواع  يته عددیشمارش شد و سپس دانس 
∑ = Nv از فرمول ୕୧೙

೔సభ
௔
௙	.∑ ୮୧೙

೔సభ
ൗ

مجموع  =∑Qiکه در آن  دیگرد محاسبه 
مجموع نقاط برخورد کرده  =Pi∑، شدهشمرده يهاسلولتعداد انواع 

از برش که در آن شمارش صورت  یارتفاع =h، یانتخاب يبا فیلدها
باشد. بعد از یبافت م یفریم در مقیاس واقع سطح =a/fگیرد و یم

 ،در حجم کل بیضه شدهحاصلبا ضرب عدد  ،محاسبه فرمول مذکور
  به دست آمد. موردنظر يهاسلولتعداد کل انواع 

 از روش، سرم MDA)( دیآلدئ يسطح مالون د يریگاندازه يبرا
Aust و Buege روش ن یاستفاده شد. در اMDA کیتوریوباربیبا ت 

 یبیواکنش داده و ترک Thiobarbitoric acid=TBA)د (یاس
 532-535حدود  موجطولبا  ییکند که پرتوهاید میتول رنگینارنج

 يریگخون، بافت یوپسیقبل از ب). 24 ،23( کندینانومتر را جذب م
 يهافوژ نمودن نمونهیسانتر وانات صورت گرفت. سپس بایاز قلب ح

پلاسما از سرم ، دقیقه در 3000 دور و با دقیقه 15 به مدت یخون
 زمان تا گرادیسانتدرجه  -80 يسرم در دما يهاجدا و نمونه

 يریگاندازه ي. براشد يد نگهداریآلدئيدمالون زانیسنجش م
MDA ، محلول ابتداTCA-TBA-HCL )ک یکلرواست يترشامل
) TBAد (یک اسیتوریوبار بیت، )درصدTCA) (w/v 15اسید (

)w/v375/0ها ه و نمونهینرمال) ته 25/0 کیدریدکلریاسو  )درصد
ها نمونه سپس، جوش قرار داده شد يمارقه در بنیدق 15به مدت 

 قتدبه ییع رویفوژ شدند. مایاستفاده از آب سرد خنک و سانتر با
تمام  يحاو که blank نانومتر در مقابل 532جدا و جذب آن در 

د یلدئآ يخوانده شد. غلظت مالون د، ودبنمونه  ياستثنابهبات یترک
، M-1Cm-1 105 ×56/1 کهآن یب خاموشیبا استفاده از ضر

  د.ان شیکرومولار بیم برحسبد و یمحاسبه گرد
ز یو روش آنال Spss 16 افزارنرمتوسط  آمدهدستبه يهاداده

، یتوک ين آمارموو آز (Oneway ANOVA) طرفهکیانس یوار
 ها در سطحنیانگیقرار گرفت و تفاوت م يآمار تحلیلوتجزیهمورد 

P<0.05 د.دار در نظر گرفته شیمعن  
  : تغييرات هيستوپاتولوژيک بيضه

ختلف م يهاگروه بیضه در بافت یشناسبافتبه دنبال مطالعات 
 يهاهلول یشیوم زایتلیاپ مشاهده شد که در گروه کنترل، یشیآزما
 يهاسلول یوستگیپ به همنظم و  ش منظم بوده ویراآ يساز دارایمن

 راتییتغفنل . پارانونایل)1(شکل  حفظ شده بود کاملاً یجنس
آن دسته  در .کندیاعمال م بیضه را در بافت يدیک شدیمورفولوژ
 يهاهلول، افت کرده بودندیدر فنل راکه فقط پارانونایل ییهااز موش

و  یختگیاز هم گس با توأمرا  يدیشد یآتروف بیضه ساز بافتیمن
 عروق یپرخون ا نشان داد. اتساع ویوم زایتل یواکوئل دار شدن اپ

 ینینابیب يو افزایش فضا یبافت آدماز  یعات ناشیتجمع ما، یخون
ن کاهش تراکم اسپرم در یو همچن ینینابیز در بافت همبند بین

که  ی. در گروه)2شکل نمود (یم توجهجلبساز یمن يهالوله
وم یتلیاپ، افت کرده بودندیرا با هم در دانهاهیسفنل و روغن پارانونایل

 ياشانهچ نیبوده و ه یعیطب ینینابیساز و بافت بیمن يهالوله يایزا
. در گروه روغن )3شکل شد (یمشاهده نم ینینابیدر بافت ب آدماز 
  .)4ل شکبود ( کنترل گروه ساز مشابهیمن يهاساختار لوله دانهاهیس

  

در گروه کنترل  یاپیتلیوم زایش یآرایش طبیع :)١شکل (
 یبزرگنمای، آزانهانهایدن يزیآمرنگ، يمیکرومتر 5 يها(برش

×200(  
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   و افزایش در یاپیتلیوم زایش یو گسیختگ یزایو واکوئل ینظمیب، ب اسپرماتوژنزیتخر، یکاهش ارتفاع اپیتلیوم زایش :)٢شکل (

  .)200× یبزرگنمای، آزانهانهایدن يزیآمرنگ، يمیکرومتر 5 يهابرشفنل (تیمار شده با پارانونایل  در گروه یبین توبول يفضا
  

  
   لیباپارانونا مارشدهیت در گروه یشیزا ومیتلیاپ یعیطب روند و یشیزا ومیتلیاپ یعیطب باًیتقر شیآرا :)٣شکل (

  . )200× یبزرگنمای، آزانهانهایدن يزیآمرنگ، يمیکرومتر 5 يهابرش( دانهاهیس و روغن فنل
  

 
   دانهاهیسساز شبیه به گروه کنترل در گروه تیمار شده با روغن یمن يهالوله ينما :)٤شکل (

  .)200× یبزرگنمای، آزانهانهایدن يزیآمرنگ، يمیکرومتر 5 يهابرش(
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ا مار بیت یضه در پیدر بافت ب جادشدهیابه دنبال اختلالات 
 یرتولو س یجنس يهاسلول تیو کم روند اسپرماتوژنز، فنللیپارانونا

ن تعداد یانگین مطالعه میا رد قرار گرفت که ریتأثز تحت ین
 دراز و گرد و دیاسپرمات، تیاسپرماتوس، یاسپرماتوگون يهاسلول
در گروه پارانونایل فنل نسبت به گروه کنترل  یسرتول يهاسلول

در گروه  دانهاهیسروغن  ؛ و)P>001/0داشت ( يداریکاهش معن
توانست موجب افزایش  دانهاهیسعلاوه روغن فنل بهپارانونایل

، یتاسپرماتوس، یاسپرماتوگون يهاسلولدار در میانگین تعداد یمعن
فنل شود در مقایسه با گروه پارانونایل یاسپرماتید و سرتول

)001/0<P(  جدول)1 .(  
) در بین 3mmها (از مقایسه میانگین حجم کل بیضه موش

) P<05/0نشد (مشاهده  يداریمختلف موش اختلاف معن يهاگروه
) در گروه پارانونایل فنل 3mmساز (یمن يهامیانگین حجم لوله

درصد کاهش نشان داد اما این  27نسبت به گروه کنترل به میزان 
میانگین حجم بافت  کهیدرحال )<05/0Pنبود ( يداریکاهش معن

ارانونایل پ يهاگروهدر گروه پارانونایل فنل تنها نسبت به  یبینابین
نشان داد  يداریافزایش معن دانهاهیسو روغن  دانهاهیسفنل+

)02/0P<نداشت  يداری) و نسبت به گروه کنترل افزایش معن
)05/0P>(  جدول)2 .(  

 ساز در بین چهار گروه تفاوتیمن يهامیانگین طول لوله
در گروه  دانهاهیسشود که روغن یمشاهده مبنابراین 

ر د یتوجهقابلتوانسته افزایش  دانهاهیسفنل+روغن پارانونایل
 يهاو ضخامت غشاء پایه لوله یارتفاع اپیتلیوم زایش، میانگین قطر

فنل ایجاد نماید و میزان این ساز در مقایسه با گروه پارانونایل یمن
  ). 3جدول برساند (پارامترها را به سطح گروه کنترل 

در گروه  دانهاهیسکه روغن  دشبنابراین مشاهده 
 رد یتوجهقابلتوانسته افزایش  دانهاهیسفنل+روغن پارانونایل

 يهاو ضخامت غشاء پایه لوله یارتفاع اپیتلیوم زایش، میانگین قطر
فنل ایجاد نماید و میزان این ساز در مقایسه با گروه پارانونایل یمن

سه ی). مقا3جدول شماره برساند (پارامترها را به سطح گروه کنترل 
ضه یز وزن بیش و نیآزما يها در ابتدا و انتهان وزن بدن موشیانگیم

را نشان  يداریمعن يمختلف موش اختلاف آمار يهاگروهن یدر ب
در  MDAن از مقایسه میانگین غلظت یهمچن). <05/0Pنداد (
با گروه کنترل  تیمار شده با پارانونایل فنل در مقایسه يهاموش

 MDA. از طرف دیگر )>001/0Pشد (مشاهده  يداریمعنافزایش 
 در مقایسه با گروه پارانونایل فنل دانهاهیسدر گروه پارانونایل فنل + 

در گروه  گریدعبارتبه. )>001/0P(دارد  يداریمعنکاهش 
توانست اثرات مخرب  دانهاهیسروغن  دانهاهیسپارانونایل فنل + 

 را در مقایسه با گروه يپارانونایل فنل در پراکسیداسیون لیپید
 دانهاهیسجبران کند. روغن  يداریمعن صورتبهپارانونایل فنل 

در مقایسه با  MDA غلظت داریمعنتوانست باعث کاهش  ییتنهابه
  .)>001/0P(گروه کنترل شود 

  
 يهاگروهدر ×) 610سرتولی (اسپرماتید گرد و ، اسپرماتید دراز، اسپرماتوسیت، یاسپرماتوگون يهاسلولمقایسه میانگین تعداد انواع  :)١(جدول 

 means±SD صورتبه). مقادیر ml/kg/day 5( دانهاهیس) و روغن mg/kg/day250 روز پس از تیمار با پارانونایل فنل ( 34مختلف موش 
  .باشدیم

  تعداد میانگین
  يهاسلول

   سرتولی
610×  

تعداد  میانگین
  اسپرماتیدگرد سلول

610×  

 تعداد سلول میانگین
  اسپرماتید دراز

610×  

  تعداد میانگین
  يهاسلول

  اسپرماتوسیت
610×  

  میانگین تعداد
  يهاسلول

  یاسپرماتوگون
610×  

  هاگروه
  

a254/0±54/3  a04 /3±18/37  a 96 /2±89/34  a965./±35/25  a c 211 ./±91/5  کنترل  
b253/0±73/2  b24/2±29/25  b 43/1±93/21  b 882./±46/18  b 358 ./±55/4  پارانونایل فنل  
a345/0±68/3  a98/5±64/35  a 65/2±26/36  ca  94/2±82/27  a 261 ./±75/5  پارانونایل فنلدانهاهیس+  
a172/0±52/3  a 30/1±84/31  a 55 /1±75/32  c 18/1±58/29  c 287./±36/6   دانهاهیسروغن  

  
مختلف موش  يهادر گروه) 3mm( ی) و حجم بافت بینابین3mmساز (یمن يهاحجم لوله، )3mmمقایسه میانگین حجم کل بیضه ( :)٢(جدول 

  باشدیم means±SD صورتبه). مقادیر ml/kg/day5 ( دانهاهیس) و روغن mg/kg/day250روز پس از تیمار با پارانونایل فنل ( 34
  حجم بافت

  )3mm( یبین بینا
ساز یمن يهاحجم لوله
)3mm(  

  حجم کل بیضه
)3mm(  (گرم) هاگروه وزن بدن (گرم) وزن بیضه  

ab29/3±09/15  a09/16±35/64  a01/19±44/79  01/0±12/0  61/3±67/36  کنترل  
b2/2±97/18  a 44/7±80/46  a85/9±60/65  01/0±13/0  63/3±67/38  پارانونایل فنل  
a68/1±26/14  a67/7±39/60  a07 /9±65/74  01/0±12/0  57/4±72/35  پارانونایل فنلدانهاهیس+  

a8/2±96/13  a99/9±17/62  a81/12±13/76  01/0±10/ 26/3±27/34  دانهاهیسروغن  
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 دانهاهیس) و روغن گرم/کیلوگرم/روزمیلی 250فنل (لیمار با پارانونایروز پس از ت 34، مختلف يهاگروهدر  MDAن یانگیسه میمقا :)۱(نمودار 

گر یکدیدار نسبت به یتفاوت معن يدارا، مختلف يهابا کد حرف يهانیانگیباشد. ممی mean±SD صورتبه). مقادیر لیتر/کیلوگرم/روزمیلی 5(
  one way ANOVA and Tukey'test, P) .>05/0( باشدیم

  
  يریگجهیو نت بحث

در  کاهش، ینینابیش در حجم بافت بیافزا، ج مطالعه حاضرینتا
ز کاهش در ین ساز ویمن يهالوله هیپا يغشاارتفاع و ضخامت ، قطر

د یت و اسپرماتیاسپرماتوس، یسرتول يهاسلولن کل تعداد یانگیم
ت افیفنل درلیکه پارانونا ییهاضه موشیدراز و گرد را در بافت ب

ت که اس یطیمحستیز ياندهیفنل آلالینشان داد. نونا، کرده بودند
ر د ییهابیجاد آسیژن باعث ایگر اکسواکنش يهاد گونهیبا تول
تم سیرا در س یشود و اختلالاتیم بیضه ازجمله، مختلف يهابافت

که  یلیاز دلا یکی). 3گذارد (یم يبر جا ینیو اندوکر یدمثلیتول
اثر ، ردذکر ک بیضه فنل بر بافتلیاثرات مخرب پارانونا يتوان برایم

ر سطح ییاست که باعث تغ ینیستم اندوکریس يآن بر رو
در اسپرماتوژنز و  و به دنبال آن تغییر) 25( یجنس يهاهورمون

، حالنیباا .)26( شودینال میژرم يهاهیش آپاپتوز در لایافزا
آن  يویداتیت استرس اکسیفنل به خاصلینونا یبین اثر تخریشتریب

در مطالعه خود نشان دادند که  Chitraشود. ینسبت داده م
 ملهازج یاکسیدانآنتی يهامیت آنزیفنل موجب کاهش فعاللینونا

سیداتیو سترس اکا اسموتاز و القید دیون ردوکتاز و سوپر اکسیگلوتات
آزاد اکسیژن  يهاکالیراد )27( شودیها مرت بیضه در بافت

ر د راشباعیغچرب  يدهایاس، در اثر استرس اکسیداتیو دشدهیتول
خود  نوبهبهدهد که یرا مورد هدف حمله قرار م بیضه یغشا سلول

ن یبنابرا .)3( گرددیم یب سلولیباعث اختلال در غشا سلول و آس
، فنللیو القا استرس اکسیداتیو توسط پارانونا یات استروژنیخصوص

   جاد کند.یا بیضه را بر بافت ییهابیتواند آسیم درمجموع

ارتفاع و ضخامت ، را در قطر يداریکاهش معن ج مطالعهینتا
مطالعه  با نتایج ؛ کهساز نشان دادیمن يهاه لولهیپا يغشا

Soleimani مطالعه خود کاهش  یباشد که طیو همکاران همسو م
که  یهایضخامت غشاي پایه و ارتفاع اپیتلیوم زایشی را در رت، قطر

روز (از دوران  90و به مدت  p-NPاز  mg/kg/day 250با دوز 
قطر  معمولاً. )15(گزارش کردند ، تا بلوغ) تیمار شده بودند ینیجن

 فعالیت اسپرماتوژنیک بیانگراست که  يساز فاکتورهاي منیلوله
ي سرتولی و تخریب هاسلولتعداد  و کاهش )28(باشد یمبیضه 

د گردیساز را سبب مهاي منیکاهش قطر لوله احتمالاًاسپرماتوژنز 
)29( . 

موسوم  ین سلولیو اختلال در ارتباطات ب 43ن یکاهش کانکس
را در  یاختلالات) NP )30مار با یت یدر پ، اتصالات شکاف داربه 
که سبب از دست  کندیمجاد یا یو سرتول یجنس يهاسلول يغشا

 زودهنگام يها و آزادسازدیاسپرمات، هااسپرماتوسیترفتن 
تواند یکه م) 31(شود یساز میمن يهااسپرماتوزوا به لومن لوله

در  یجنس يهاسلولدر کاهش ارتفاع اپیتلیوم زایشی و تعداد  یلیدل
ر تواند دین کاهش سطح تستوسترون میهمچن. مطالعه حاضر باشد

تلیوم هاي اپیروند اسپرماتوژنز اختلال ایجاد کرده و باعث تحلیل لایه
  .)32(شود ساز هاي منیزایشی و کاهش قطر لوله

روه در گ ینینابیدر حجم بافت ب داریمطالعه افزایش معن در این
مشاهده شد که با مطالعه  هاگروهر یفنل نسبت به ساپارانونایل

Shalaby بالغ با دوز  يهاموش يکه بر روmg/ kg/day100  انجام
منجر به  ینینابیع در بافت بی. تجمع ما)3داشت ( شد مطابقت
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 یناش هارگلاتور شدن ی. وازودشد بیضه ینینابیافزایش حجم بافت ب
 یمیکلس يهابه کانال ca+2 فنل در نفوذپارانونایل یاز اثر بازدارندگ

کاهش سطح  ) و40( هارگصاف  ياچهیماه يهاسلولدر  Lنوع 
را  ینینابیبافت ب يفضا، فنللیمار با نونایتستوسترون به دنبال ت

 بیضه ینینابیو افزایش وسعت بافت ب آدمسبب ، قرار داده ریتأثتحت 
ال عروق باعث اختلال در عملکرد عروق یه اندوتلیب در لایآسگردید. 

ده و آزاد کر بیضه ینینابیب ان خون به بافتیعات را از جریشده و ما
ترون سطح تستوس شود. سموم و تغییریم ینینابیبافت ب آدمموجب 
 یضهب ینینابیهستند که باعث افزایش حجم بافت ب یعوامل ازجمله

  .)41( شد
که متعاقب  یدر گروه دانهاهیسدر مطالعه حاضر روغن  

افت کرده بودند؛ سبب شد تا یدر دانهاهیسروغن ، فنلپارانونایل
رتفاع ه و ایضخامت غشا پا، کاهش قطر، ینینابیافزایش حجم بافت ب

، یسرتول يهاسلولز تعداد یساز و نیمن يهالوله یشیوم زایتلیاپ
ابد. ید دراز و گرد در حد گروه کنترل بهبود یت و اسپرماتیاسپرماتوس

داراي خاصیت ، دانهاهیسترکیب اصلی  عنوانبهنون یموکویت
ار مه، هاي آزادی است که توانایی جاروبگري رادیکالاکسیدانآنتی

ی در یداناکسآنتیهاي دفاع پراکسیداسیون لیپیدي و حفظ مکانیسم
 يادر مطالعه کهيطور. به)42(هاي آزاد را دارد مواجهه با رادیکال

، شده بود یبررس 4CCLت یدر برابر سم دانهاهیسکه اثر روغن 

 يهامیآنز توجهقابلباعث افزایش  دانهاهیسمشاهده شد که روغن 
) (GSH-PXپراکسیداز ون ی) و گلوتات(SODسموتاز ید دیسوپر اکس

 داده بود را کاهش MDAشده و سطح سرمی آمینوترانسفرازها و 
 يهامار رتیت 2012و همکارانش در سال  Ghlissi. در مطالعه )43(

روز  30مدت به  mg/kg/diet200 دانهاهیسنر آلوکسان با عصاره 
، میدیدیاپ، ضهیب يهادر بافت MDAسطح  داریمعنسبب کاهش 

  ).8(شد  یابتیسه با گروه دیکول و پروستات در مقاینال وزیسم
 هداناهیسقات مختلف نشان داده است که روغن ین تحقیهمچن

 یناش يدان قادر است از اثرات استرس اکسیداتیویاکسیآنت عنوانبه
 بیضه بر بافت) 42( کیآرسن ) و8(آلوکسان ، )44( د کربنیاز تتراکلر

واند تیم دانهاهیسکه  اندکردهمحققان گزارش  یبرخ .کند يریجلوگ
و تستوسترون در  LH ،FSH يهاموجب افزایش سطح هورمون

 يهاافتهیبا توجه به ، بنابراین) 45(شود  یشگاهیوانات آزمایح
ق حفظ یاز طر دانهاهیسروغن  احتمالاًمطالعه  اینمحققان و نتایج 

 یو کاهش استرس اکسیداتیو اثر حفاظت یجنس يهاسطح هورمون
 توانیاعمال نموده باشد و م بیضه خود را بر اسپرماتوژنز و بافت

ت بهبود اثرا منظوربه اکسیدانآنتیک ی عنوانبهرا  دانهاهیسروغن 
شود یه میفنل استفاده کرد و توصتوسط پارانونایل جادشدهیامخرب 

  . ردیقرار گ موردتوجهشتر یب ییروغن در برنامه غذا مصرف این
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Abstract 
Background & Aims: Para-Nonylphenol (p-NP) is an estrogenic compound with toxic effects on the 
various organs including testis. The purpose of this investigation was to study the toxic effects of p-NP 
on the testis tissue of mice and evaluation of the effect of Nigella sativa oil (NSO) against this toxicity 
Materials & Methods: This study was conducted on 24 adult male NMRI mice (32±3 g) that were 
divided into 4 groups (n=6), control, NSO (5mg/kg/day), p-NP (250mg/kg/day) and p-NP + NSO, and 
treated orally for 34 days. Finally, mice were sacrificed, their right testis were taken out, fixed, sectioned, 
processed and stained using Heidenhain̕ & azan method. Testicular tissue sections were evaluated using 
stereological method. Lipid peroxidation index, malondialdehyde (MDA) level, was also measured in 
serum of mice. The data were statistically analyzed using one way ANOVA and difference means was 
considered significant at P<0.05. 
Results: A significant decrease in the diameter (P<0.008), height of the germinal epithelium (P<0.007), 
the thickness of the basement membrane (P<0.05) of the seminiferous tubules, the total number of long 
and round spermatids, spermatocytes, spermatogonia and sertoli cells (p<0.001) and also a significant 
increase in the MDA level (p<0.001) was observed in the p-NP group compared to the control. The 
above parameters were significantly compensated in the p-NP+NSO group to the control level (P<0.05). 
Conclusion: NSO has a protective effect on the p-NP toxicity in the mice testis therefore it can be 
suggested as a raputic supplement in preventing the adverse effects of p-NP exposure in industrial zones. 
Keywords: Stereology, Testis, Para- nonylphenol, Nigella sativa oil, Mice 
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