
 
 

٦٦٣  

 مقاله پژوهشي 

 يها موشدر  يکيسرولوژ يو پارامترها ضهيب يستومورفومتريبر ه نيکروس ياثرات محافظت يبررس
  ديکلوفسفاميبالغ تحت درمان با س يسور

  
  ٥يمصطفو يمصطف ،٤نژاد يملکحسن  ،٣يعباس احمد ،٢رسول شهروز ،١ياريزهرا بخت

 
  27/05/1393تاریخ پذیرش  03/03/1393تاریخ دریافت 

 
 دهيچک

بر  نيکروس ياثر حفاظت نييتع باهدفمطالعه  نيا ضه،يبر ساختار ب يدرمان يميشدر  جيرا يدارو کي عنوان به ديکلوفسفاميبا توجه به اثر س :هدف و نهيزم شيپ
انجام  ديکلوفسفاميبالغ در معرض س يسور يها موشو تستوسترون  ديآلدئ يمالون د سموتاز،يدديسوپراکس يها ميآنز زانيساز و م يمن يها لوله يساختار بافت

  .شد
شـدند. گـروه کنتـرل سـرم      مـار يروز ت ٣٥به مدت  ينر بالغ در سه گروه کنترل، کنترل شم و تجرب يسور موش ١٥،يمطالعه تجرب نيدر ا مواد و روش کار:

 ـ (mg/kg,IP/week15)ديکلوفسفاميگروه کنترل شم س)، تريل يليم ٢/٠( يولوژيزيف  ديمکلوفسـفا يبـه همـراه س   (mg/kg,IP/day200)نيکروس ـ يو گروه تجرب
 نيقـرار گرفـت. همچن ـ   يابي ـو هورمـون تستوسـترون مـورد ارز    سموتازيدديسوپراکس زاني، مها گروهاز  آمده دست بهخون  يها نمونهنمودند. سپس در  افتيدر

  .دندياستفاده گرد ديآلدئ يد مالون يريگ اندازهو  يستومورفومتريانجام مطالعات هجهت  ضهيب يها نمونه
و  سـموتاز يد ديسوپراکس ـ ريمقـاد  نيفعال و همچن يسرتول يها سلولتعداد  ضه،يضخامت کپسول ب ،يتجمع ،يا لوله زيتما بينشان داد که ضرا جينتا :ها افتهي

کنترل و  يها گروهدر  زين وژنزياسپرم بيو ضر نشان داد شيافزا)  >٠٥/٠p( دار يمعن طور بهنسبت به گروه کنترل شم  يکنترل و تجرب يها گروهتستوسترون در 
 ريدر گروه کنترل شم نسبت به سا ديآلدئ يمالون د زانيم نينبود. همچن دار يمعن يدر گروه تجرب شيافزا نيا يول افت،ي شينسبت به کنترل شم افزا يتجرب
  .نشان داد دار يمعن شيافزا ها گروه

 ضهيب کيستوپاتولوژيه راتييو هورمون تستوسترون و کاهش تغ يدانتياکس يآنت يها ميآنز زانيم شيباعث افزا نيمطالعه نشان داد که کروس نيا :يريگ جهينت
  .گردد يم ديکلوفسفاميدرمان با س تحتيدر موش ها

  سموتازيدديسوپراکس ،ديآلدئ يد مالونتستوسترون،  ،يستومورفومتريه ضه،يب ن،يکروس د،يکلوفسفاميس :ها دواژهيکل
  

 ١٣٩٣ مهر، ٦٦٣-٦٧٣ ، صمهفت شماره، پنجمست و يبدوره ، هياروم يپزشکمجله 

  
  ٠٩١٨٦٣٤٣٠٣٥تلفن:  ،هيدانشگاه اروم ،يدانشکده دامپزشک ه،يگروه علوم پا: آدرس مکاتبه

Email: sara-bakhtiari1@yahoo.com 

  

                                                
  مسئول) سندهي(نورانيا ه،ياروم ه،يدانشگاه اروم ،يا سهيمقا يارشد بافت شناس يکارشناس ١
  رانيا ه،ياروم ه،يدانشگاه اروم ،يدانشکده دامپزشک ه،يگروه علوم پا اريدانش ٢
  رانيا ه،ياروم ه،ياروم دانشگاه ه،يگروه علوم پا ارياستاد ٣
  رانيا ه،ياروم ه،يدانشگاه اروم ،يدانشکده دامپزشک ه،يگروه علوم پا اريدانش ٤
  رانيا ه،ياروم ه،يدانشگاه اروم ،يدامپزشک يدکتر يدانشجو ٥

  مقدمه
و يداتياسترس اکس يجادکنندهاعامل  عنوان به درماني يميش

در روند اسپرماتوژنز، کاهش  ايجاد اختلالموجب در بدن، 
 يدهايتعداد اسپرماتوزوئ يشافزا دها،يد اسپرماتوزوئيتول
 ).۱،۲شود ( يم يکاهش بارور نهايتاًو  يعيطبريغ

در  مورداستفاده ين داروهايتر جياز را يکيکه  يکلوفسفاميدس
 يها بافت بر روياست، علاوه بر اثرات سودمند  درماني شيمي
 مطالعات .)۱،۲دهد ( يدر انسان کاهش مز ينرا  يبارور ،يسرطان

 و  يگواسپرميد در بروز اوليکلوفسفاميصورت گرفته نقش س
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 همکارانو  يزهرا بختيار  ... بررسي اثرات محافظتي کروسين بر هيستومورفومتري بيضه و پارامترهاي
 

٦٦٤  

را ) ۴ک (ياسپرماتوژن يها چرخهز حذف يو ن )۳( يآزواسپرم
 بازگشت .اند کرده دييتأن دارو يدر مردان بالغ تحت درمان با ا

 يبوده و در برخ ينيب شيپ رقابليغ يامر يمارانين بيدر چن يبارور
ن دارو با يا نيهمچن ).۵است (ده يبه طول انجام ها سالموارد 

جاد يدر داخل سلول ا (ROS)ژن يفعال اکس يها گونهد يتول
چرب  يدهاياس به ROS).۶- ۸( کند يمو يداتياسترس اکس

حضور دارند  يوند دوگانه که در غشاء سلوليراشباع با چند پيغ
را که  ييايميش يها واکنشاز  يا مجموعهحمله کرده، 

 ).۹،۱۰( گردد يم، موجب شود يمده ينام يديپيون ليداسيپراکس
 ديآلدئ يد، مالون يديپيون ليداسيپراکس ياز محصولات جانب يکي
 يمتعدد ييايميوشيب يها يابيارزدر  يمحصول جانبن ي. اباشد يم

 يرو نيازا). ۱۱و کاربرد دارد (يداتيب پراکسيزان آسيجهت برآورد م
 يبالقوه و داروها يدانتياکس يآنتبات يامروزه استفاده توأم از ترک

در برابر  ها بافتو  ها سلولحفاظت از  يدر راستا يدرمان يميش
قرار  مدنظر يريآزاد به شکل چشمگ يها کاليراداثرات مخرب 

) و ۱۳( ريس يالکل درويهعصاره  ريتأث ي). بررس۱۲( رديگ يم
بزرگ  يها موش ي) بر بارور۱۴( نگيجنساه ين عصاره گيهمچن

از  يا نمونهد تنها يکلوفسفاميس يتحت درمان با دارو يشگاهيآزما
د يکلوفسفاميس يل عوارض جانبياهان بر تعديگ يکاربرد درمان

در انسان و  يت موضوع بارورياهم با توجه به يطرف از .باشد يم
زان يدر کاهش م ياهيگ يها دانتياکس يآنت ريانکارناپذنقش 

ن ي، در ايدرمان يميش يدشده توسط داروهايآزاد تول يها کاليراد
با  دانتياکس يآنتک يکه ن يکروسبه نام زعفران  هعصارمطالعه از 

د. ي)، استفاده گرد۱۵است (آزاد  يها کاليراد هبرندن ياز ب تيخاص
) و ضد ۱۵( ضدالتهاباثرات ضد درد،  ين داراين ماده همچنيا

باشد. با توجه به  ي) م۱۸) و انسان (۱۷وانات (يح ) در۱۶تشنج (
توسط  جادشدهيا بر عوارضن يکروس ريتأث حال تابهنکه يا

افراد تحت  يسرم يو پارامترهاضه يبافت ب د دريکلوفسفاميس
 يبررس باهدفن مطالعه يلذا ا، قرار نگرفته است يموردبررسدرمان 

  ن عوارض انجام شد.ين در کاهش ايکروس ينقش محافظت
  

  مواد و روش کار
بالغ نر  يموش سور ١٥تعداد  يتجربن مطالعه يانجام ا يبرا

 يط استاندارد با دمايکه در شرا يگرم ٢٥-٢٠ )يا هفته ٨- ٦(
 يها دورهدرصد و با  ٦٠- ٣٠، رطوبت گراد يسانتدرجه  ٢٢±٢

شدند،  ينگهدار يکيساعت تار ١٠و  ييساعت روشنا ١٤ ينور
قرار  ييتا ٥گروه  ٣در  يتصادف طور به ها موشدند. ياستفاده گرد

 يولوژيزيسرم ف ml۲/۰افت روزانه يگروه کنترل با در. گرفتند
 mg/kg,IP/week۱۵افت يبا درشم ، گروه کنترل IP صورت به
 mg/kg,IP/day۲۰۰افت يز با درين يدو گروه تجربيوفسفامکليس

 يا د هفتهيکلوفسفاميس mg/kg,IP/day۱۵ن به همراهيکروس
 ,Baxter)ديکلوفسفاميال سيو. تحت درمان قرار گرفتند بار کي

Germany) گرم يليم ۵۰۰ يپودر و حاو صورت به 
ل حل ياستر يولوژيزيسرم ف تريل يليم ۵۰در د را يکلوفسفاميس

د يسف يها موشدر  مؤثر ينموده و بر اساس مقدار دارو
 يقيتزر ي)، مقدار دارو١٩()mg/kg/week, IP) ۱۵يشگاهيآزما
ه يته جهت د.يمشخص گرد تريل يليم ۱/۰هر موش  يبرا

-SIGMA-USA-ALDRICH)ال آن ين با استفاده از ويکروس

بود و بر اساس مقدار ن يگرم پودر کروس ۵ يکه حاو (17304
 (mg/kg/day, IPيشگاهيد آزمايسف يها موشدر  مؤثرن يکروس

۲۰۰()۲۰( ،mg۲۰۰ سرم  تريل يليم ۱۰ن را در ياز پودر کروس
هر  يبرا يقيتزر يل حل کرده و مقدار داروياستر يولوژيزيف

 هدور روز ۳۵ان يپااز  پس به دست آمد. تريل يليم ۲/۰موش 
و  هوش يبن، ابتدا يکتام mg/kg۲۵دز ق يتزرها با  موش، درمان

ش يانجام آزما يسرم برا هيتهها جهت  آن يد گردنياز ورسپس 
 زان هورمون تستوسترونين مييسموتاز و تعيدديسوپراکس

 يابيارز. شدند يکش آسانو سپس  به عمل آمد يريگ خون
 يت اختصاصيسموتازبا استفاده از کيدديسوپراکس يسطوح سرم

Ransol  زان تستوسترون با روش يم يريگ اندازهو
انجام شد.  Roche يت اختصاصيو ک ١نسنسيوميليالکتروکم

ها از بافت اطراف  ضهي، بواناتيح يشکم همحوطاز باز کردن  پس
 يولوژيزيفن سرم يداخل فرمال راست در ضهيبدند. يجدا گرد

 ۷۲به مدت  ها نمونهقرار داده شد و پس از ثبوت  درصد۱۰
مقاطع  ينيپاراف يها بلوکآغاز و از  يساعت، مراحل پاساژ بافت

ه مطالعجهت . ديگرده يکرومتر تهيم ۶-۷به ضخامت  يبافت
با  و H&E٢يزيآم رنگپس از  يدر مقاطع بافت يستومورفومتريه

 يعدس و BH-2 مدل ٣اولمپوس يکروسکوپ نورياستفاده از م
ضه ين ضخامت کپسول بيانگيم ،بره شده بوديمدرج که قبلاً کال

 ،مشبک يو با استفاده از عدسشد  يريگ اندازهکرومتر يم برحسب
ن يانگي، مmm2۱سطح  فعال در يسرتول يها سلولشمارش 

ز يب تمايو ضر (SI)وژنزيب اسپرمي، ضر(RI)يب تجمعيضر
ص يتشخ اريمع د.يدرصد محاسبه گرد برحسب (TDI)يا لوله

فعال، شمارش تعداد تجمعات هسته  يسرتول يها سلول
در سطح  يسرتول يد در قسمت راسياسپرماتوزوئ يها سلول
mm2۱ يبررس يبرا .باشد يم TDIن درصد تعداد يانگي، م

ش از چهار يتعداد ب ازنظر يدر هر مقطع بافت ساز يمن يها لوله
ف يا کمتر از چهار رديگر و يوم زايتل يدر اپ يف سلوليرد

                                                
1Electrochemiluminescence 
2Hematoxylin and Eosin 
3Olympus 
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 ۱۳۹۳ رمه، ۷، شماره ۲۵دوره   هياروم يمجله پزشک
  

٦٦٥  

عدد سلول  ٤٠٠، RI يبررس منظور به د.يمحاسبه گرد
 يها سلولشمارش و نسبت  ياتفاق صورت به ياسپرماتوگون
 برحسب) (با هسته روشنAره) به ي(با هسته تB ياسپرماتوگون

ز ين SIمحاسبه  يد. براي، محاسبه گردساز يمن يها لولهدر درصد 
 يحاو يها لولهساز شمارش شد و درصد  يلوله من ١٠٠تعداد 

  فاقد اسپرم مشخص شد. يها لولهاسپرم به 
زان مالون ين مييش تعيجهت انجام آزماچپ  يها ضهيب

انتقال داده شدند و  گراد يسانت درجه -۷۰ يدما دبهيآلدئ يد
حاصل از هموژن کردن بافت  يسپس با استفاده از عصاره بافت

گرم از  ۰/ ۲-  ۰/ ۳ن منظور يا يبرا ش انجام شد.ين آزمايضه ايب
هموژنه شده و ) mM ۱۵۰(م خنک يد پتاسيدر کلر ها نمونه

قه يدق ۱۰به مدت  ۳۰۰۰ب حاصل در دور يسپس ترک
 تريل يليم ۳با  يياز ماده رو تريل يليم ۵/۰د. يوژ گرديفيسانتر

) مخلوط شده، پس از مخلوط شدن درصدV/V ۱ک(يدفسفرياس
اضافه  ها نمونه) به TBA g/L)۷/۶ تريل يليم آ، ١توسط ورتکس

درجه  ۱۰۰ يقه در دمايدق ۴۵مدت  يبرا ها نمونهشد. 
 ۳خ سرد شدند. پس از افزودن ي، سپس در قرارگرفته گراد يسانت

قه در دور يدق ۱۰به مدت  مجدداً ها نمونهبوتانول، -ان تريل يليم
 لهيوس به ٢ييوژ شدند. مقدار جذب ماده رويفيسانتر ۳۰۰۰

 ينانومتر و بر اساس منحن ۵۳۲در  ياسپکتروفتومتر
مقدار  تيدرنهاد و يمحاسبه گرد MDAون استاندارد يبراسيکال

ان ين بيپروتئ گرم يليمنانومول در هر  صورت بهد يآلدئ يمالون د
 يز بر اساس روش لورين ها نمونهن يزان پروتئي). م۲۱شد(

از  آمده دست به يها داده). ۲۲قرار گرفت ( يريگ مورداندازه
ضه يب ديآلدئ يد مالونزان يم يريگ اندازهو  يسنج ختيرات مطالع

توسط و تستوسترون سرم  سموتازيدديسوپراکسر يو مقاد
در سطح  ٥دانکن آزمونو  ٤آنووا يو به روش آمار ٣SPSSافزار نرم

)۰۵/۰<Pقرار گرفت يز آماري) مورد آنال.  
  

  ها افتهي
نشان داد که  يستومورفومتريه يها ياز بررسحاصل  يها افتهي

 ۱۵/۱۳±۵۶/۰( کنترل شمضه در گروه يضخامت کپسول ب
 ۹۱/۱۷±۴/۰نسبت به گروه کنترل( دار يطور معن به) کرومتريم
کاهش  )کرومتريم ۶/۲۰±۸۶/۰(ي) و گروه تجربکرومتريم
مثبت در گروه  يب تجمعي). درصد ضر۱نمودار )(>۰۵/۰Pافت(ي

دار  يمعناختلاف  يدارا ها گروهر ي) نسبت به سا۸/۷۹±۱/۱کنترل(

                                                
1 Supernatant 
2 Vortex 
3Statistical Package for Social Sciences (SPSS) 
4ANOVA 
5Duncan 

) ۷۳/۶۱±۹۸/۱کنترل شم(ب در گروه ين ضريا که يطور ،بود
و )، >۰۵/۰Pفاحش نسبت به گروه کنترل کاهش نشان داد( طور به
ش يافزا دار يمعن طور مذکور بهب يضر يگروه تجرب در
ش کمتر از گروه کنترل ين افزاي) که ا۱/۷۶±۹۵/۰افت(ي

در  يا لولهز يب تماين درصد ضريانگيم ).۲نمودار )(>۰۵/۰Pبود(
نسبت به گروه  يدار ي) کاهش معن۸/۵۰±۳۱/۱( کنترل شمگروه 

سه با يدر مقا يگروه تجرب يطرف و از) داشت ۸۳±۱/ ۳کنترل(
). ۳نمودار )(>۰۵/۰Pنشان داد( دار يمعن شيافزا شم  کنترلگروه 

در گروه  ساز يمن يها لولهوژنزدر يب اسپرمين درصد ضريانگيم
) ۰۶/۷۹±/۹۲گروه کنترل () نسبت به ۸/۵۲±۸/۲(کنترل شم
سه با گروه ين در مقاي)، همچن>۰۵/۰P(نشان داد دار يکاهش معن

نمودار (نبود دار يمعن يداشت ول ز کاهشين) ۸/۶۳±۹۳/۲(يتجرب
در  mm2۱فعال در سطح  يسرتول يها تعداد سلول نيانگيم ).۴

دار  يمعن طور به)۸۶/۲۱±۸۱/۰(کنترل شم گروه ساز يمن يها لوله
افت و گروه ي ) کاهش۷۲/۶۱±۱۷/۳گروه کنترل(نسبت به 

ن را نسبت به گروه يانگين ميز توانست اين )۱۹/۲۶±۷۵/۰(يتجرب
 اندازه بهش ين افزايا يش دهد وليافزادار  يمعن طور به کنترل شم

ج ينتا يسه آماري). مقا۵نمودار )(>۰۵/۰P(گروه کنترل نبود
مختلف  يها گروههورمون تستوسترون در  يمقدار سرمسنجش 

ن يا ن مقداريانگيم کنترل شمنشان داد که در گروه 
 يها گروهن مقدار آن در يانگيبا م )۲/۰±۰۰۳/۰هورمون(

نشان  دار يمعنکاهش  )۲/۱۵±۵/۱(يو تجرب )۲/۶±۴/۰(کنترل
 ميآنز مقدارن يانگيم يآمار يبررس). ۶نمودار ( )>۰۵/۰P(داد

تحت درمان نشان داد که  يها گروهدر  سموتازيد ديسوپراکس
نسبت به  )۴۳/۱۵±۴۷/۱( شم کنترلم در گروه ين آنزيزان ايم

، افتهي کاهشدار  يمعن طور به )۶۸/۱۹±۲۴/۱( گروه کنترل
د در گروه يکلوفسفامين به همراه سيز کروسيتجو که يدرحال
ده يگرد دار يطور معن به SODش يموجب افزا)۶۱/۳۰±۷/۲(يتجرب

ضه يب بافت ديآلدئ يد مالونزان يم). ۷نمودار )(>۰/۰P ۵است(
کنترل ن پارامتر در گروه ير ايمشخص کرد که مقاد

نسبت به گروه  )نيپروتئ گرم يليمبر  نانومول ۱/۱۵±۵/۰(شم
دار  يمعن طور به )نيپروتئ گرم يليمبر  نانومول ۰۵/۴±۳۵/۰کنترل(

 ۳/۸±۱/۰(يتجرب گروهسه با ين در مقايو همچن افتهي شيافزا
 داد نشان دار يمعن يشيز افزاين )نيپروتئ گرم يليمبر  نانومول

)۰۵/۰P<)( ۸نمودار(. 
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در حال  يدهايگر و اسپرماتوزئيوم زايتل يساز با اپ يمن يها لوله :يکنترل، کنترل شم و تجرب يها ب گروهيبه ترت ۳ و ۲، ۱ر شماره يتصاو

گر يوم زايتل ي. در گروه کنترل شم اپباشد يمگ يديل يها سلول يساز قرار دارد که حاو يمن يها لولهن يدر حدفاصل ب ينينابيز و بافت بيتما
کاهش دهد.  ياديد را تا حد زيکلوفسفامين توانسته اثرات مخرب سيکروس يدر گروه تجرب که يدرحالخته شده است، يل رفته و گسيتحل

  )۱۰۰× يينما درشت ۱ ريتصو(۴۰۰× يينما درشتن، يائوز- نيليهماتوکس يزيآم رنگ
 

  
 مختلف. يها ضه در گروهين ضخامت کپسول بيانگيسه ميمقا :)۱نمودار (
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 مختلف يها ضه گروهيگر بيوم زايتل يدر اپ يب تجمعين ضريانگيسه ميمقا :)۲نمودار (

  

  
  مختلف. يها ضه گروهيگر بيوم زايتل يدر اپ يا لولهز يب تماين ضريانگيسه ميمقا :)۳نمودار (

 
 ختلفم يها ضه گروهيگر بيوم زايتل يوژنز در اپيب اسپرمين ضريانگيسه ميمقا :)۴نمودار (
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  مختلف. يها ضه گروهيفعال در ب يسرتول يها سلولن تعداد يانگيم سهيمقا :)۵نمودار (

  
  مختلف يها ن مقدار هورمون تستوسترون در گروهيانگيسه ميمقا :)۶نمودار (

 

 
 مختلف يها ) در گروهSODسموتاز(يد ديم سوپراکسين مقدار آنزيانگيسه مي: مقا)۷نمودار (
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  مختلف. يها د در گروهيآلدئ يزان مالون ديسه ميمقا :)۸نمودار (

  ).>٠٥/٠P(باشد يمدار  يوجود اختلاف معن دهنده نشاندر نمودارها  رمشابهيغحروف 
 

  يريگ جهينتبحث و 
از نقش بارز و بالقوه  آمده عمل بهقات متعدد يتحق

، بروز اختلالات يدمثليتول يها اندامد در کاهش وزن يکلوفسفاميس
و  DNA، کاهش سنتز يبعد يها نسل، رشد و تکامل يبارور
رات يي، بروز تغدهاياسپرماتو  ها ياسپرماتوگونن در يپروتئ

جاد اختلال در يم، ايديد يضه و اپيدر ب يشناس بافتو  ييايميوشيب
در  ينظم يبز بروز يان اسپرماتوژنز و نيدر جر يوز يممات يتقس

ضه و کاهش يب به بيآس واسطه به ها نيگنادوتروپترشح 
ت ين دارو مسمومي). ا۲۳- ۲۸ت دارند (يتستوسترون خون حکا

و  يکروزوميم يها ميآنز يساز رفعاليغ واسطه بهخود را  يدمثليتول
) اعمال ROSژن (يفعال اکس يها گونهد يش توليافزا جهيدرنت

ها را در  دانتياکس يآنتن مطالعه نقش يچند جينتا ).۲۹(کند يم
نر  يدمثليستم توليد بر سيکلوفسفاميس يدمثليت توليکاهش سم
د ياس يبه اثر محافظت توان يم. از آن جمله اند دهيرسانبه اثبات 

د بر يکلوفسفاميک سيک در کاهش عوارض توکسيآسکورب
نر اشاره  يها ضه در رتيک بيک و گامتوژنياختلالات آندروژن

د بر يک اسيکوپن و الاژياثر ل يگريد همطالعن در ي). همچن۶کرد(
 کننده افتيدروانات ياسپرم ح يضه و مورفولوژيبهبود بافت ب

ن مطالعه اثر ي). لذا در ا۳۰د(يد مشخص گرديکلوفسفاميس
توسط  جادشدهيان بر اختلالات يکروس يدانتياکس يآنت
ن مطالعه مشخص يا در قرار گرفت. يموردبررسد يکلوفسفاميس

 طور بهن ضخامت کپسول يانگي، مکنترل شمد که در گروه يگرد
ن مسئله يها کاهش نشان داد که ا ر گروهيدار نسبت به سا يمعن

توسط  جادشدهياو يداتياسترس اکس ريتأثل يبه دل تواند يم

ضه باشد. يکپسول ب يها بروبلاستيفت يد در فعاليکلوفسفاميس
و  يميآنز يها دانتياکس يآنتو مفرط سطح يداتيبروز استرس اکس

 دهد يمگ کاهش يديل يها سلولرا در  يديو کل مهم يميآنز ريغ
). ۳۱(شود يمو منجر به کاهش سنتز و ترشح هورمون تستوسترون 

کنترل د در گروه يکلوفسفاميتوسط س جادشدهياو يداتياسترس اکس
در گروه  که يدرحال، شود يمموجب کاهش سنتز تستوسترون  شم

ن يزان اين ميکروس يدانتياکس يآنتت يل خاصيبه دل يتجرب
گزارش  ۱۹۹۱در سال  يافت. کامرون و موفليش يهورمون افزا

وابسته  يسرتول يها سلولد به ياسپرمات يها سلولکردند که اتصال 
ن کاهش سنتز تستوسترون در يبنابرا؛ )۳۲به تستوسترون است(

فعال  يسرتول يها سلول دار يمعنموجب کاهش  کنترل شمگروه 
گر يد يشده است. از سو يوه تجربسه با گرين گروه در مقايدر ا

فعال در گروه کنترل شم موجب اثر  يسرتول يها سلولکاهش 
دها و يد اسپرماتوزوئيا و کاهش توليزا يها سلول يبر رو يمنف
که در  گردد يمن گروه يدر ا TDI, RI, SIب يکاهش ضرا جهيدرنت
ش ي)، افزاي(گروه تجربدانتياکس يآنت کننده افتيدر گروه

ها  خته شدن آنيو ر يجنس يها سلولون يتستوسترون از دژنراس
ب يش ضرايکرده و موجب افزا يريجلوگ ساز يمن يها لولهبه داخل 

 يتعداد ي، دارايع منيما يپلاسما مذکور شده است.
سموتاز يدديل سوپراکسيقب از يميآنز دانتياکس يآنت

(SOD)م يآنز ين مطالعه بررسيا در ).۳۳(باشد يمSOD  در سرم
 دار يطور معن بهنسبت به گروه کنترل  کنترل شموانات گروه يح

 طور بهزان يم نيا يتجرب گروهدر  که يدرحالکاهش نشان داد. 
گر وجود  انين مسئله بيکه ا دار از گروه کنترل بالاتر بود يمعن
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د بوده که يکلوفسفاميس کننده افتيدرو در گروه يداتياسترس اکس
م ين آنزيزان ايش مين موجب افزايکروس يدانتياکس يآنتت يخاص

و  ROS ديتولد در يکلوفسفاميس ييو توانا ليپتانس د.يدر سرم گرد
). به ۲۹و در رت، گزارش شده است(يداتيبروز استرس اکس جهيدرنت
در گروه کنترل شم  ديآلدئ يد مالون دار يمعنش يل افزاين دليهم

گروه  در ،باشد يمد يکلوفسفاميتوسط س ROSد يتول هجيدرنتکه 
 دانتياکس يآنتآزاد توسط  يها کاليرادسرکوب  هواسط به يتجرب

  .)>۰۵/۰Pبوده است( دار يمعن يکاهش ين دارايکروس
از اثرات  يکه بخش شود يمجه گرفته ين نتيچن درمجموع

و دارو بوده که يداتيد مربوط به استرس اکسيکلوفسفاميس يجانب
 يابيب ارزيضه، ضرايکپسول ب ير در بافت همبندييموجب تغ

) SODسرم( يدانتياکس يآنت يوژنز، پارامترهاياسپرماتوژنز و اسپرم

ن يز کروسيده که با تجويضه گرديب ) بافتMDA(يدانتيو اکس
سم يرات مربوط به مکانيين تغياز ا يبخش ي، ولشوند يمل يتعد

 يها گروهن يب ها دادهکه موجب اختلاف  باشد يمخود دارو  يدرمان
  ده است.يو کنترل گرد يتجرب

  
  يتشکر و قدردان

تحت عنوان "مطالعه  نامه انيپااز  ين مقاله حاصل بخشيا
 يها موشدر  يبارور يپارامترها يابيضه و ارزيب يشناس بافت
ن و يکروس ينقش محافظت و ديکلوفسفاميتحت درمان با س يسور

باشد  يم ۱۳۹۲ارشد در سال  يروات" در مقطع کارشناسيل پيات
دانشگاه  يدانشکده دامپزشک يشناس بافتت بخش يکه با حما

 ه اجرا شده است.ياروم
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Abstract 
Background & Aims: According to the effects of cyclophosphamide (CP) as a current 
chemotherapeutic drug on the structure of testis, this study was aimed to evaluate the protective effects 
of crocin on histological structure of seminiferous tubules, superoxide dismutase, malondialdehyde 
and testosterone in CP treated adult mice. 
Material & Methods: In this experimental study, 15 adult male mice were treated in 3 groups: control, 
sham control, and experimental group. The control group received normal saline (0.2ml/day), control 
sham group received cyclophosphamide (15 mg/kg/week, IP) and experimental group received crocin 
(200 mg/kg/day.IP) along with cyclophosphamide, respectively. Superoxidedismutase (SOD) and 
testosterone were measured in blood serum. Testicular samples also were used for histomorphometric 
studies and malondialdehyde (MDA) measurement. 
Results: It was revealed that Tubular Differentiation Index (TDI), Republication Index (RI), thickness 
of capsule, the numbers of active Sertoli cells, amount of SOD and testosterone were increased 
significantly in control and experimental groups compared to sham control (p<0.05), and 
Spermiogenesis Index (SI) in control and experimental groups were increased in compare with sham 
control group,but that was not significant in experimental group. Also MDA was increased 
significantly in sham control group compared to other groups (p<0.05). 
Conclusion: This study showed that crocin increases antioxidant enzymes and testosterone. However, 
it reduced testicular histopathological changes in CP treated mice. 
Keywords: Cyclophosphamide, Crocin, Testis, Testosterone, Malondialdehyde, Superoxidedismutase 
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