
 

 مقاله پژوهشي

 

 ارمغان دانش، مجله علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي ياسوج
)100شماره پي در پي(1394 مرداد، 5، شماره20دوره   

 

369  

 نوزاد گناديبافت  بر ليكوپن و الاژيك اسيد  حفاظتي اثر

  كلرايد باكادميوم شده القاء موش صحرايي مادران
 

*2رضا محمودي ،4حميد رضا زرگر ،1اكبر وحدتي، 3عليرضا دهقان منشادي ،2، مهرزاد جعفري برمك1كبري هوشمند مطللق
 

 

دانشـگاه علـوم پزشـكي     ،مركز تحقيقات سـلولي و مولكـولي  2، فارس، ايران فارس، ميواحد علوم تحقيقات دانشگاه آزاد اسلاگروه زيست شناسي، 1
گـروه فارمـاكولوژي و سـم شناسـي، دانكـده      4، كميته تحقيقات دانشجويي، دانشگاه علوم پزشكي ياسـوج،  ياسـوج، ايـران    3، ياسوج ، ايران ياسوج،

  داروسازي، دانشگاه علوم پزشكي جندي شاپور، اهواز، ايران 
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  چكيده

هاي مختلف اثرات تخريبـي   آنتي اكسيدان .گردد ميمثل در انسان  كاهش توانايي توليد سببكه ي است كادميوم توكسين :زمينه و هدف
كـادميوم   بـه وسـيله  سميت القـاء شـده    ليكوپن و الاژيك اسيد براين مطالعه بررسي اثرات حفاظتي  هدف از .ندبر ميبين  سموم را از

  .بودنوزادان موش صحرايي در دوران بارداري بر بافت گناد كلرايد 
  

نگهـداري   موش صحرايي ماده بالغ نـژاد ويسـتار تهيـه و در وضـعيت اسـتاندارد      سر 30تعداد در اين مطالعه تجربي  :بررسي روش
بـه   ي بـاردار هـا  مـوش ، پلاك واژينالپس از مشاهده . گرفتندقرار  نرهاي  در كنار موش گيري فتجهت عمل جهاي ماده  موش .نددش

ليتـر   ميلـي  5/0 روزانهبارداري  13از روز كه هاي صحرايي  موش ،)سالم(گروه اول. نددتقسيم شتايي  6 گروه 5صورت تصادفي به 
 گرم بـر كيلـوگرم    ميلي 5/1به ميزان  كادميوم كلرايدداخل صفاقي  پس از تزريق ، سوم، چهارم و پنجم )كنترل(گروه دوم و ب مقطرآ

ليكـوپن تـا پايـان     ـالاژيك اسيد و )كيلوگرم بر گرم ميلي20(، ليكوپن )گرم بر كيلوگرم ميلي10(آنها آب مقطر، الاژيك اسيدبه به ترتيب 
حلول فرمـالين منتقـل   مبه  وخارج  گنادهابيهوش و  نوزادان با اترطبيعي، پس از زايمان  .داده شدخوراكي صورت ه بدوره بارداري 

 بـه وسـيله  هيسـتومورفومتريك   هاي همطالع شده وميزي آ با رنگ هماتوكسيلين ائوزين رنگشناسي  پس از انجام مراحل بافت .ندشد
  .شدندليل حجزيه و تطرفه ت يك آناليز واريانس آزمون آماري آوري شده با استفاده از هاي جمع داده. شد انجام نوريميكروسكوپ 

  

مقايسـه بـا   گروه كنتـرل مثبـت در   ساز در  هاي اسپرم لايديگ و تعداد لوله هاي اسپرماتوگوني، سرتولي، ميانگين تعداد سلول :ها يافته
اري نظر آم ـ از دهد كه الاژيك اسيد بوده كاهش نشان مي ـليكوپن  م أگروه درمان تو وهاي ديگر كه تحت درمان با الاژيك اسيد  گروه
هاي ديگر كـه تحـت درمـان بـا      گروه كنترل مثبت در مقايسه با گروهساز در  هاي اسپرم لوله ميانگين قطر. )>05/0p(باشد ميدار  معني

ميـانگين قطـر    .باشد ميدار ن نظر آماري معني ولي از ،دهد بوده كاهش نشان مي الاژيك اسيد ـ م ليكوپنأگروه درمان توالاژيك اسيد و 
م أگـروه درمـان تـو   هاي ديگر كه تحت درمان با الاژيـك اسـيد و    در گروه كنترل مثبت در مقايسه با گروههاي بدوي  يكولفول و تعداد
  .)>05/0p(باشد ميدار  دهد كه از نظر آماري معني افزايش نشان ميبوده  الاژيك اسيد ـ ليكوپن

  

كاهش دهند و روند  كادميوم كلرايد را  ميسوانند اثرات ت ميالاژيك اسيد ـ   ليكوپنم أالاژيك اسيد و درمان تو :نتيجه گيري
  .هاي جنسي را بهبود بخشند تكثير سلول

  

  گنادموش صحرايي ، جنين ، ، الاژيك اسيد، ليكوپن :كليدي هاي واژه
  
  دانشگاه علوم پزشكي ياسوج، مركز تحقيقات سلولي و مولكولي رضا محمودي، ياسوج،: نويسنده مسئول∗

Email: rmahmoudi40@yahoo.com 
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  مقدمه 

تحــت كنتــرل  در هــر دوجــنستــوان بــاروري 

 گنــادـ هيپوفيزـــ  هــاي محــور هيپوتــالاموس هورمــون

ــي ــد مـ ــاز  . باشـ ــده گنادوتروپينـ ــون آزاد كننـ هورمـ

شود و با اثر بر روي هيپوفيز  هيپوتالاموس ترشح مي

را تحريـك   FSH و LH هـاي  توليد و آزاد شدن هورمـون 

و  هـاي اسـپرم سـاز    سپرم در لولـه توليد ا  FSH.ِكند مي

توليـد هورمـون    LH ورشد فوليكول بدوي در تخمدان 

در جنس نـر   هاي لايديگ سلول به وسيلهسترون وتست

ــاده    ــنس م ــيت در ج ــدن اووس را تحريــك  و آزاد ش

هـا بـر    اختلال در توليد و ترشح اين هورمـون . كنند مي

  ).1و 2(دارد اثر نزژروند اسپرماتوژنز و اوو

ــي از  ــر   يك ــؤثر ب ــل م ــلولي عوام ــيم س  ،تقس

 .اســت هــاي آزاد وجــود راديكــالهــاي جنســي  ســلول

هـاي   ناشي از اثـرات مخـرب راديكـال    DNAهاي  آسيب

ــم  ــيژن، مه ــواع     آزاد اكس ــل در ان ــاكتور دخي ــرين ف ت

 .باشـد  مـي  در هر دوجنسها ازجمله ناباروري  بيماري

ــالي  ــيژن راديك ــروز    اكس ــم در ب ــل مه ــه عوام از جمل

عملكـرد اسـپرم    در بـا اخـتلال   كـه  باشد ميناباروري 

نرسـيدن  منجر به كـاهش تحـرك اسـپرم و در نهايـت     

هـاي   آلـوده كننـده   .)3(دگـرد  ميسطح تخمك  اسپرم به

شيميايي محـيط اطـراف مـا عوامـل افزاينـده اكسـيژن       

راديكالي در موجود زنده بوده و در دراز مـدت اثـرات   

ــه   ــر گون ــي ب ــي فراوان ــف   تخريب ــانوري مختل ــاي ج ه

ــي ــه      م ــد ك ــه كــادميوم كلراي ــذارد از جمل يكــي از گ

ــده ــه در    آلاين ــي اســت ك ــم صــنعتي و محيط ــاي مه ه

صـنايع آبكـاري فلـزات و    ,هـا  رنـگ ، كودهاي شيميايي 

شود و از اين رو به راحتي  ميتوليدات پلاستيكي يافت 

  ).4(كند ميهوا و آب را آلوده  ، گياهان ،خاك

كــادميوم يــك توكســين شــناخته شــده بــراي  

باشد كـه باعـث كـاهش توانـايي      ميم توليدمثلي سيست

 .شــود مــيتوليــدمثل و رفتارهــاي جنســي در انســان 

سـازي   خنثـي ، آوري ها جمع اكسيدان وظيفه آنتيبنابراين

و سلول هاي آزاد موجود در درون  و يا حذف راديكال

ــارج از آن اســت  ــيط خ ــز مح ــوع سيســتم ). 5(ني دو ن

؛ اكســـيداني مهـــم در ايـــن رابطـــه شـــامل     آنتـــي

گلوتـاتيون   ،كاتـالاز  ؛نظيـر   مـي هـاي آنزي  اكسيدان آنتي

هـاي   پراكسيداز و گلوتاتيون ترانسفرازو آنتي اكسيدان

، ، كاروتنوئيـد، پلـي فنـول   آلبـومين  ؛نظيـر   مـي غير آنزي

تركيبات اين باشد مي Eهاي سولفيدريل و ويتامين  گروه

قابل شود و  مييافت اكسيداني در گياهان به وفور  آنتي

  ).6(استاده استف

ــي الاژيــك اســيد ــك تركيــب پل ــك   ي ــولي و ي فن

كه دربيشـتر  است اكسيدان گياهي طبيعي وبالقوه  آنتي

چاي سبز و ديگـر    ؛ها وسبزيجات شامل ها،  دانه ميوه

منابع طبيعي از جمله انار، توت فرنگي، شاتوت، تمشك 

                 وجـــود نبـــه و پوســـت اكـــاليپتوس اســـياه، گـــردو، 

  ).7و  8 (دارد

هستند كـه  اي از ماده رنگي  طبقه هايدئتنووكار

ــه در   13داراي  ــيميايي دوگانـ ــد  شـ ســـاختار  پيونـ

و  در گياهـان  باشند و مياي هيدروكربني خود  زنجيره

هاي قرمز، هندوانه، گوجه فرنگي، هلـو   سبزيجات، ميوه

 هاي قـوي  شود و آنتي اكسيدان مييافت  و انگور قرمز

هاي مـزمن   اواني در برابر بيماريو اثرات محافظتي فر
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 .دهنـــد مـــينشـــان  را زادآهـــاي  ناشـــي از راديكـــال

يكي سـلول  ژهاي بيولـو  كاروتنوئيدها از تخريب قسمت

هـا   هسته، ليپيدها و پروتئين DNAغشاء سلولي،  ؛شامل

كـاروتن اسـت   يك ايزومـر   ،ليكوپن .نمايند ميمحافظت 

ــه  ــيدان  ك ــي اكس ــت آنت ــترين فعالي ــارا  يبيش ن در مي

ــدها ئكاروتنو ــراييـ ــر  بـ ــلولي در برابـ محافظـــت سـ

 داده است كه از ژنوتوكسيك وهاي آزاد نشان  راديكال

  .)9(نمايد ميموتاژنيك سلول جلوگيري 

ــرطان   ــان سـ ــوپن در درمـ ــت  ليكـ ــاي بافـ هـ

عروقـي و تـرميم پـوكي    ـ   هاي قلبي پروستات، بيماري

بـا توجـه بـه     .)10و  11(استخوان استفاده شده اسـت 

كادميوم كلرايد و اثرات آنتي اكسـيداني   خريبيتاثرات 

تـا   ايـن طـرح طراحـي گرديـد     ،ليكوپن و الاژيك اسـيد 

روي  بــر را اثــرات محــافظتي ليكــوپن و الاژيــك اســيد

نوزادان در طي دوران بارداري مـادراني كـه    گنادهاي

  .ارزيابي شوداند،  كادميوم كلرايد دريافت داشته

  

  بررسيروش 

ســر مــوش  30تعــداد  ايـن مطالعــه تجربــي  در

 200ـ ـ250ستار با وزن ــــژاد ويـــــصحرايي ماده ن

محيط  خريداري شد و به مدت يك هفته جهت تطابق با

ــهدر   ــ لان ــات دانش ــوج   گاهحيوان ــكي ياس ــوم پزش عل

ي يسـاعت روشـنا  12 محيط درشرايط دمايي مناسب و

درطــول دوره . ســاعت تــاريكي نگهــداري شــدند 12 و

 ي آزاد به آب و غـذا داشـتند و  حيوانات دسترس، تيمار

  . شرايط محيط براي تمام حيوانات يكسان بود

هـاي صـحرايي مـاده در     براي بارداري موش

براي هـر   ند ودسر موش ماده نگهداري ش 3هر قفس 

قفس يك موش نر به مـدت يـك شـبانه روز در كنـار     

گيـري انجـام    تا عمـل جفـت   گرفتموشهاي ماده قرار 

هـاي مـاده از نظـر پـلاك      صبح روز بعد مـوش . شود

دسـته از   نآو  گرفتنـد واژينال مـورد ارزيـابي قـرار    

هايي كه پلاك واژينال مثبت داشـتند روز صـفر    موش

هـا   د سپس مـوش يبارداري براي حيوان محسوب گرد

 .نددتايي تقسيم ش6 گروه 5به صورت تصادفي به 

  ميسالهاي صحرايي  موش ،)سالم( گروه اول

ب مقطر ليتر آ ميلي 5/0 روزانه بارداري 13از روز كه 

دريافـت  خوراكي تا پايـان دوره بـارداري   صورت ه ب

  .دردنك

ــروه دوم ــرل( گـ ــارداري 13در روز  ،)كنتـ بـ

بـه  گرم بر كيلوگرم  ميلي 5/1به ميزان  كادميوم كلرايد

 5/0 روزانهصورت داخل صفاقي تزريق شد و سپس 

خوراكي تـا پايـان دوره   صورت ه ب مقطر بليترآ ميلي

  ).12(دردندريافت كارداري ب

ــوم  ــروه س ــادميوم  13در روز  ،گ ــارداري ك ب

به صـورت  گرم بر كيلوگرم  ميلي5/1 به ميزان  كلرايد

و يك ساعت بعد الاژيك اسيد به داخل صفاقي تزريق 

بـه صـورت   روزانـه  گرم بـر كيلـوگرم    ميلي 10ميزان

ــا  خــــوراكي ــارداري دريافــــت تــ               پايــــان دوره بــ

  ).13و 14(كردند

بــارداري كــادميوم  13در روز  ،مگــروه چهــار

بـه صـورت    بركيلـوگرم  گرم ميلي 5/1به ميزان  كلرايد

 به ميزان ليكوپنو يك ساعت بعد داخل صفاقي تزريق 
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تا  خوراكيروزانه به صورت گرم بر كيلوگرم  ميلي 20

  .پايان دوره بارداري دريافت كردند

ــنجم  ــروه پ ــادميوم  13در روز  ،گ ــارداري ك ب

بـه صـورت    كيلـوگرم  بر گرم ميلي5/1به ميزان  لرايدك

 به ميزان ليكوپنو يك ساعت بعد داخل صفاقي تزريق 

 10الاژيك اسـيد بـه ميـزان   و گرم بر كيلوگرم  ميلي 20

تـا   خـوراكي روزانه بـه صـورت   گرم بر كيلوگرم  ميلي

  .پايان دوره بارداري دريافت كردند

ان ها به صورت طبيعي زايم ـ موشاينكه  پس از

طـور  ه بنوزاد نر و ماده از هر گروه پنج جفت  ند،نمود

پس از توزين با اتر بيهوش و شـكم  تصادفي انتخاب و

زيـر   نهـا در آنها تشريح شد و بافت تخمدان و بيضـه  آ

رويت و خارج گرديـد وبـه محلـول     لوپميكروسكوپ 

هـاي   نمونه .شدند جهت ثبوت منتقل درصد 10فرمالين 

گيـري و   قالـب  ،ازش بـافتي مـده پـس از پـرد   آدست ه ب

تهيه و با رنـگ هماتوكسـيلين   ميكروني  5 مقاطع بافتي

و  شـده تهيـه   مقـاطع بـافتي  . شـدند ميزي آ ائوزين رنگ

ه ب ـهـاي زايـا در تخمـدان و بيضـه       قطرو تعداد سلول

، المپـوس  شركت( Olympus BX51وسيله ميكروسكوپ 

مورد بررسـي   Olysiaافزاري  برنامه نرمو ) ژاپنكشور

  .ارگرفتندقر

آوري شــده بــا اســتفاده از    هــاي جمــع  داده

آماري آناليز واريـانس  هاي  و آزمون  SPSSافزار  نرم

  .شدندطرفه و تست تعقيبي توكي تجزيه و تحليل  يك

  ها يافته

ــداد) 1-2(بـــر اســـاس جـــدول  ــانگين تعـ  ميـ

تحت درمان با  هاي هاي اسپرماتوگوني در گروه سلول

كـه  الاژيك اسـيد،   ـ  ليكوپن مأتوليكوپن، الاژيك اسيد و

ــت   ــد درياف ــادميوم كلراي ــارداري ك درروز ســيزدهم ب

نشـان   افـزايش  كنتـرل گـروه   مقايسـه بـا   اند در نموده

  ).  >05/0p(باشد ميدار  نظر آماري معني دهد كه از مي

دهنـد كـه ميـانگين تعـداد      نشـان مـي   1جدول 

هــاي تحــت  در گــروههــاي ســرتولي و لايــديگ  ســلول

الاژيـك   ـ  م ليكوپنأتو پن، الاژيك اسيد ودرمان با ليكو

اسيد، كـه درروز سـيزدهم بـارداري كـادميوم كلرايـد      

گـروه كنتـرل افـزايش     مقايسه بـا  اند در دريافت نموده

   .)>05/0p(بوددار  نظر آماري معني دهد كه از نشان مي

ــداد  ــانگين تع ــه مي ــاز    لول ــپرم س ــاي اس در ه

م أاسـيد وتـو  هاي تحت درمان با ليكوپن، الاژيك  گروه

الاژيك اسـيد، كـه درروز سـيزدهم بـارداري      ـ  ليكوپن

گـروه   مقايسه بـا  اند  در كادميوم كلرايد دريافت نموده

ولــي ازنظــر آمــاري  ،دهــد كنتــرل افــزايش نشــان مــي

  ).1جدول ( باشد ميدار ن معني

هاي  در گروهساز  هاي اسپرم لوله ميانگين قطر

                م أتــو تحــت درمــان بــا ليكــوپن، الاژيــك اســيد و     

روز سـيزدهم بـارداري    الاژيك اسيد، كـه در  ـ  ليكوپن

گـروه   مقايسـه بـا   اند در كادميوم كلرايد دريافت نموده

ولــي ازنظــر آمــاري  ،دهــد كنتــرل افــزايش نشــان مــي

  ).1جدول ( باشد ميدار ن معني

هاي تحت درمان با  در گروهميانگين قطربيضه 

الاژيـك اسـيد، كـه     ـ يكوپنليكوپن، الاژيك اسيد وتوام ل

ــت   ــد درياف ــادميوم كلراي ــارداري ك درروز ســيزدهم ب

گـروه كنتـرل افـزايش نشـان      مقايسـه بـا   اند در نموده
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ــي ــد مــ ــي   ،دهــ ــاري معنــ ــر آمــ ــي ازنظــ                 دار  ولــ

  ).1جدول (نبود

ــاطع     ــوري از مق ــكوپ ن ــي ميكروس در بررس

هاي صحرايي مشاهده گرديـد   هاي موش عرضي بيضه

هــاي  هــاي ليــديگ بيضــه مــوش دادي از ســلولكـه تع ــ

صحرايي متولد شده از مادراني كه در روز سـيزده از  

انــد ،  دوران بــارداري كــادميوم كلرايــد دريافــت كــرده

ــه شــده  داراي هســته ــك( اي كوچــك و مچال ، )پيكنوتي

 چنـين   هم. هتروكروماتيك با هستكي نامشخص هستند

ل سيتوپلاســم ســلول واضــح نبــوده و محــدوده ســلو

ــت  ــخص نيس ــالي ،مش ــرل و   در ح ــروه كنت ــه در گ ك

هاي كه علاوه بر كادميوم كلرايد تحت درمـان بـا    گروه

الاژيـك   ـ  ليكوپنم أدرمان توو ك اسيد يا ليكوپن يالاژ

اي بـزرگ،   هاي ليـديگ داراي هسـته   سلول بودنداسيد 

واضح و روشـن، يوكروماتيـك بـا هسـتكي مشـخص      

  ).1تصوير (باشند مي

زادان آن دسته از مـادراني كـه   مقاطع بيضه نو

ــد   ــادميوم كلراي ــارداري ك در روز ســيزده از دوران ب

دهد كه فضاي بينابيني بـين   نشان مي ،اند دريافت كرده

 هــاي دليــل افــزايش مــايعه هــاي اســپرم ســاز بــ لولــه

تـر شـده و عـروق خـوني آن دچـار       وسـيع ) ادم(بافتي

ــدي  ــان وري ــياحتق ــرات   ،باشــد م ــن تغيي ــه اي در نتيج

ــه ســاخت ــداد  لول ــر و تع ــاي اســپرم اري قط ســاز و  ه

دليـل  ه ضخامت لايه اپيتليوم زاياي لوله اسپرم ساز ب ـ

هاي جنسي كـاهش يافتـه اسـت، امـا در      تخريب سلول

و ي كه تحت درمان با الاژيك اسيد يا ليكـوپن  يها گروه

بودند تغييرات بافتي الاژيك اسيد  ـم ليكوپن  أدرمان تو

  ).1تصوير (باشد مي كمتر و به حد طبيعي نزديك

ــدول   ــر اســاس ج ــداد  2ب ــر و تع ــانگين قط  مي

هـاي   در گـروه هاي بـدوي  تخمـدان نـوزادان     فوليكول

 ـ  م ليكـوپن أتحت درمان با ليكوپن، الاژيـك اسـيد وتـو   

روز سـيزدهم بـارداري كـادميوم     الاژيك اسيد، كه در

گـروه كنتـرل     مقايسـه بـا   انـد در  كلرايد دريافت نموده

دار  دهــد كــه ازنظــر آمــاري معنــي افــزايش نشــان مــي

در  تخمـدان  چنين ميـانگين قطـر   هم. )>05/0p(باشد مي

م أهاي تحت درمان با ليكوپن، الاژيك اسـيد وتـو   گروه

روز سـيزدهم بـارداري    الاژيك اسيد، كـه در  ـ  ليكوپن

گـروه   مقايسـه بـا   اند در كادميوم كلرايد دريافت نموده

آمــاري  ولــي ازنظــر ،دهــد كنتــرل افــزايش نشــان مــي

  .باشد ميدار ن معني

در بررســي ميكروســكوپي نــوري تخمــدان    

ــد      ــادميوم كلراي ــده ك ــت كنن ــادران درياف ــوزادان م ن

هـــاي گرانولـــوزاي اطـــراف   آپوپتـــوزيس در ســـلول

هـا در تخمـدان    ايـن سـلول  . اووسيت مشـاهده گرديـد   

ــته   ــده داراي هس ــد ش ــوزادان متول ــكل و  ن ــي ش  اي ب

ا در نــوزادان امــ ،سيتوپلاسـم غيــر واضــح مــي باشــد 

مــادران ســالم هســته بيضــوي و سيتوپلاســم ســلول 

شـود كـه نشـان دهنـده      واضح و اسيدوفيليك ديده مي

هـاي اسـتروئيدي و    افزايش پـيش سـازهاي هورمـون   

چنــين افــزايش   ســاختارهاي مربــوط بــه آن و هــم   

هاي گليكوژني است، اين تغييرات سلولي در  انكلوزيون

اسـيد يـا ليكـوپن و     تحت درمان با الاژيـك مادراني كه 

 بودند بـه مراتـب   الاژيك اسيد  ـليكوپن  م با أدرمان تو

 ).1تصوير(كمتر مشاهده گرديد  
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  بارداري  13روز با مادران درمان شده در هاي مورد مطالعه  گروه ميانگين و انحراف معيار متغيرهاي بافت بيضه نوزادان در :1جدول 

  ). P<0.05(حروف كوچك غير مشابه انگليسي در هر رديف اختلاف آماري معني دار را نشان مي دهد
  

  بارداري 13با مادران درمان شده در روز هاي مورد مطالعه كه  گروه ادان درميانگين و انحراف معيار متغيرهاي بافت تخمدان نوز: 2جدول 

  ). P<0.05(ختلاف آماري معني دار را نشان مي دهدحروف كوچك غير مشابه انگليسي در هر رديف ا

  

  

  

  

  

  

              
الاژيك اسيد، : كنترل، پ: ، ب سالم: الف :بافت بيضه. نوزاد موش صحرايي در روز سيزده  بارداري و تخمدان طع بافت بيضهامق: 1تصوير 

مشاهده  هاي ديگر گروه كنترل نسبت به گروه در و افزايش ادم هاي اسپرم ساز لولهقطر و تعداد  كاهش. الاژيك اسيد  -ليكوپنتوام : ليكوپن، ث :ت
هاي فوليكول بدوي  و افزايش  كاهش سلول.الاژيك اسيد ـتوام ليكوپن : ليكوپن ، د: الاژيك اسيد، خ: كنترل ، چ: سالم ، ج: ح:بافت تخمدان  .گردد مي

  )ائوزين _، رنگ هماتوكسيلين  x40بزرگنمايي ( گردد روه هاي ديگر مشاهده ميادم در بافت بينابيني در گروه كنترل نسبت به گ

  گروه سالم كادميوم كلرايد
 الاژيك اسيد و ليكوپن ليكوپن الاژيك اسيد كنترل متغير

173/17 ±11/33c 230/22±8/71b 234/11±9/82b 246/17 ±10/82ab 263/13±12/71a متر مربع ميلي( د سلول اسپرماتوگونيتعدا(  
34/72±3/32c 56/44±424a 58/72±5/42 a 63/71±7/31 a 67/67 ± 6/61a متر مربع ميلي( تعداد سلول سرتولي(  

29/05 ± 4/02b 38/12± 5/22ab 34/03±6/72ab 40/31±4/31a 45/67 ±6/31a  متر مربع ميلي( تعدا دسلول لايديگ(  

)متر مربع ميلي( تعداد لوله هاي اسپرم ساز ±4/19 23/07 ±3/32 20/27 19/12±2/71 20/14±3/61 16/01±2/41  

)ميكرون(قطر لوله هاي  اسپرم ساز ±4/22 50/25 48/24±3/25 45/92±4/38 ±2/21 45/75 43/12±3/32  

32/238 ±5/93 05/250 )ميكرون(قطر بيضه 78/11±25/273 11/8±53/258 43/10±36/253 ±9/6  

گروه              سالم كادميوم كلرايد  
 الاژيك اسيد و ليكوپن              ليكوپن  الاژيك اسيد  كنترل متغير

235/10 ± 15/42 388/25 ± 12/54a 385/24±9/77a 387/15±10/77a 392/15± 12/39a متر مربع ميلي( داد فوليكول بدويتع(  
11/12± 1/25b 15/42± 2/18 a 15/63± 1/79 a 15/95± 1/65 a 17/74± 2/08 a ميكرون(قطر فوليكول  بدوي( 

  )ميكرون(قطرتخمدان  2/15 ± 134/02 ±3/34 133/15 132/52±3/05 ±3/34 132/23 2/45 132/12±
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   بحث

فراينـدي ضـروري در    و اووژنز اسپرماتوژنز

اختلال در توليد .قدرت باروري و توليدمثل انسان است

از شايع ترين علل نابـاروري بـه شـمار     آنهاو عملكرد 

هدف ازاين مطالعـه بررسـي اثـرات حفـاظتي     ، مي رود

ليكوپن و الاژيك اسيد بر سميت القاء شـده بـه وسـيله    

كادميوم كلرايد بر بافت گناد نوزادان مـوش صـحرايي   

  .در دوران بارداري بود

دهـد كـه    مـي نتايج حاصل از ايـن طـرح نشـان    

هـاي اسـپرماتوگوني، سـرتولي و     ميانگين تعداد سلول

حت درمـان بـا ليكـوپن، الاژيـك     هاي ت لايديگ در گروه

روز سيزدهم  الاژيك اسيد، كه در ـ  اسيد وتوام ليكوپن

مقايسـه   انـد در  بارداري كادميوم كلرايد دريافت نموده

نظر آمـاري   دهد كه از گروه كنترل افزايش نشان مي با

 دهـد  مـي  نشـان  شده انجام مطالعات. باشد ميدار  معني

 قابل طور به اسپرم زاياي هاي سلول آپوپتوز ميزان كه

دريافـت  ) كنترل(كادميوم كلرايدگروهي كه  در توجهي

 مطالعـه  بـا  نتايج اين كهدهد  اند افزايش نشان مي نموده

  .دارند مطابقت حاضر

و اووژنـز   يكي از عوامل مؤثر بر اسپرماتوژنز

 DNAهـاي   آسـيب  ،اسـت  )ROS(هـاي آزاد  وجود راديكال

اد اكســيژن، هــاي آز ناشــي از اثــرات مخــرب راديكــال

جملـه   هـا از  ترين فاكتور دخيـل در انـواع بيمـاري    مهم

  .باشد ميناباروري 

و همكـاران نشــان داد كــه   هــاي ايــتكن همطالع ـ

هاي  وسيله سلوله ومحصولات آن ب ROSافزايش توليد 

زاينــده ارتبــاط نزديكــي بــا پــاتوژنز دســتگاه تناســلي 

 ROSوقتـي ميـزان توليـد     كـه  طـوري ه داشته ب ـمردان 

و  هـا  سـلول  DNAباعث قطعه قطعـه شـدن    ايش يابدافز

  .)15(شوند افزايش تومور بدخيم بيضه مي

نشان دادند كه آسـيب ايجـاد    و همكاران صالح

 ROSاسپرم انسان در اثـر   DNAشده در فسفوليپيدها و 

  .)16(سزايي دارده ز باروري مردان نقش بپاتوژن در

 بـه   )سـلولي  شـده  ريزي برنامه مرگ(آپوپتوز

-مـي  ديـده  پسـتانداران فراينـد سـلولي   در معمول طور

 عوامــل فيزيولوژيــك، آپوپتــوز بــر عــلاوه). 23(شــود

 داروهــاي از برخــي و ســمي مــواد مثــل نيــز ديگــري

 در آپوپتـوز  افـزايش  باعـث  كـه  دارنـد  وجود شيميايي

 آپوپتوز افزايش). 23(شوند مي اسپرم زاياي هايسلول

 ومــرگ رتكثي ـ بــين تعـادل  حالـت  زايــا هـاي  سـلول  در

  ).24(برد مي ازبين را هاسلول

ــتفاده  ــنعت اسـ ــادميوم در صـ ــي از كـ  فراوانـ

افراد ممكن است از طريق رژيم غذايي، لوازم . شود مي

هاي محيطي در معرض  مصرفي، سيگار و آلوده كننده

 .)17(آلودگي قرار گيرند

هاي آزاد اكسيژن را در  كادميوم توليد راديكال

ــا كــاهش از ســ. دهــد ســلول افــزايش مــي وي ديگــر ب

هاي درون سلول و بر هم زدن تعادل بين  اكسيدان آنتي

هـا و عوامـل اكسـيدكنندگي سـلولي، بـه       آنتي اكسيدان

هاي حياتي با ارزش، همانند آنزيم، پـروتئين و   مولكول

  .)17(رساند ليپيد غشايي آسيب مي

 كـاهش  تـوان  مـي  مطالعه، اين نتايج به توجه با

 ميـزان  در كـاهش  نهايتـاً  و بيضـه  اسپرماتوژنز ميزان

 مختلفي عوامل ثيرأت راتحت اپيديديم مقاطع هاي اسپرم
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 FSH تستوسـترون،  هورمـون  ميزان در كاهش جمله، از

  .دانست اسپرم زاياي هايسلول آپوپتوز وافزايش

كه درمان بـا ليكـوپن،    دادمطالعه حاضر نشان 

 الاژيك اسيد در ـ� م با ليكوپن أالاژيك اسيد و درمان تو

هاي  تواند از اثرات تخريبي اكسيدان ميدوران بارداري 

ايجاد شده ناشي از كـادميوم كلرايـد بـر بافـت بيضـه      

ــوده  ــوگيري نم ــلول   ،جل ــزايش س ــه اف هــاي  در نتيج

لولـه   اسپرماتوگوني از يك طرف و نيـز افـزايش قطـر   

ديگــران  هســاز مشــاهده گرديــد كــه بــا مطالعــ اســپرم

  ).18(مطابقت دارد

كـادميوم  دهـد كـه    مـي يق نشـان  نتايج اين تحق

مـوش صـحرايي مـاده در روز     كلرايد تزريق شده بـه 

سيزده از دوران بارداري سـبب تغييراتـي در تخمـدان    

كـه سـبب    طـوري  ههاي اين مادران شده است، ب جنين

هاي فوليكول آغازي و كاهش قطـر   تعداد سلول كاهش

ديگـران  ه كـه بـا مطالع ـ   ،گردد ميهاي فوليكولي  سلول

  .اني داردخو هم

جعفري و همكاران گزارش نمودنـد كـه اثـرات    

هــاي  جملــه اسـترس  در بـدن از  هــا ناشـي از اكسـيدان  

هاي آزاد ، افـزايش ضـخامت پـرده     اكسيداتيو، راديكال

شفاف، كاهش ميكروويلي اووسـيت و كـاهش ارتبـاط    

شعاعي در پرده شفاف سـبب   ـ  هاي تاجي آن با سلول

يي به اووسـيت شـده   كاهش انتقال اكسيژن و مواد غذا

  .)19(و در نتيجه تخريب اووسيت صورت مي گيرد

كاهش توانايي اووسيت در استفاده از اكسيژن 

ــيرهاي     ــه مس ــرژي و روي آوردن ب ــد ان ــت  تولي جه

اووسيت  هوازي سبب اختلال در روند رشد و بلوغ  بي

تواند نقـش مهمـي را در رونـد آپوپتـوز آن      شده و مي

دسـت آمـده گويـاي    ه رنتايج باز سوي ديگ. ايفاء نمايد

اين است كه نوزادان مـادراني كـه در دوران بـارداري    

مصــرف  م أبــه صــورت تــو الاژيــك اســيد ـليكــوپن   

اكسـيداني آنهـا    كنند با توجه به خصوصـيت آنتـي   مي

تغييرات بافت گنادي كمتـري نسـبت بـه گـروه كنتـرل      

تـوان اذعـان نمـود كـه ايـن دو       مي كه  نشان مي دهند،

يدان با تعديل اثرات كـادميوم كلرايـد در دراز   اكس آنتي

نمايــد و  مــدت  از آســيب بافــت گنــادي جلــوگيري مــي

توانند اثر محافظتي خود را بر روي تخمدان اعمـال   مي

هاي جنسي گردند  نموده و سبب كاهش آپوپتوز سلول

)20.(  

ها موجب اختلال در عملكـرد تخمـدان    اكسيدان

ــتروس،   ــار اس ــر در رفت ــه تغيي ــد   از جمل ــاهش رش ك

فوليكولي، كاهش بلوغ اووسيت و كـاهش جسـم زرد ،   

گذاري  هاي آترتيك، كاهش يا عدم تخمك ايجاد فوليكول

  ). 21(مي گردد

 LHو  FSHها سبب كاهش سطح سرمي  اكسيدان

كاهش سـطح سـرمي   . شود ميهاي صحرايي  در موش

FSH  وLH  ــتن حساســيت ســلول ــا از دســت رف ــاي  ب ه

گردد كـه در نتيجـه    همراه مي تخمداني به اين هورمون

هاي توليـد مثلـي تخمـداني يعنـي توليـد       سنتز هورمون

ــا   ــتروژن ه ــيله اس ــه وس ــلول ب ــولي و   س ــاي فوليك ه

هاي لوتئـال دچـار نقـص     سلول به وسيلهپروژسترون 

  ). 22(مي گردد

ــق نشــان    ــن تحقي ــايج حاصــل از اي ــه  دادنت ك

اي  تخمــدان و بيضــه هــاي جنســي در آپوپتــوز ســلول
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كـه   اسـت  يكادميوم كلرايد  ميسنتيجه اثرات  اننوزاد

بـا توجـه   در طي دوران بارداري استفاده شده است و 

 احتمـالاً  اكسيداني ليكوپن و الاژيك اسـيد  به اثرات آنتي

ــا مصــرف آن  مــي ــوان ب ــارداريت ــرات  ،در طــول ب اث

ــي ــد  تخريب ــادميوم كلراي ــرل وك ــت زوالاز  را كنت   باف

  .نمودگنادي جلوگيري 

  

  تشكر تقدير و

مصـوب   اين مطالعـه حاصـل طـرح تحقيقـاتي      

 مركز سلولي و مولكولي دانشگاه علوم پزشكي ياسوج

 معاونـت پژوهشـي دانشـگاه   بود كه بـا حمايـت مـالي    

  .انجام شد
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Abstract: 
Background & aim:  Cadmium is a toxin which reduces the ability of the reproduction in humans .Different 
antioxidants damaging effects of toxins are eliminated .The purpose of this study was to investigate the 
protective effects of lycopene and Ellagic acid induced by cadmium chloride on the gonadal tissue of newborn 
rats during pregnancy. 
 
Methods: In the present experimental study, 30 adult female Wistar rats (180-200 gr) were prepared and 
maintained in standard conditions. The female rats were used for mating with the male. After observation of 
vaginal plaque, pregnant rats were randomly divided into 5 groups of 6 rats. Group I (normal): They were 
given normal saline in 13 days during pregnancy. Group II (Control): Cadmium chloride (1.5 mg / kg/ IP) was 
injected and normal saline was given to them in 13 days of during pregnancy. Group III: Cadmium chloride 
(1.5 mg / kg/ IP) was injected and ellagic acid (10 mg/kg/orally) in 13 days were injected during pregnancy. 
Group IV: Cadmium chloride (1.5 mg / kg/ IP) was injected and copene acid (20 mg/kg/orally) was injected in 
13 days of during pregnancy. Group V: Cadmium chloride (1.5 mg / kg/ IP) was injected and ellagic acid (10 
mg/kg/orally) and lycopene acid (20 mg/kg/orally) were injected in 13 days during pregnancy. After 
postpartum, Neonatal rats were anesthetized with ether. Animals were dissected, then the testes and Ovaries 
were removed and transferred to 10% formalin solution. After tissue processing, tissue sections were 
prepared and H&E stained. Data were analyzed by SPSS software and ANOVA test.   
 
Results: Average number of Sertoli cells ,spermatogonia ,Leydig, and the number of seminiferous tube in 
control group were compared to other groups that were treated with lycopene - ellagic acid and  ellagic acid 
had been reduced-proves to be significant(P <0.05). Average diameter of seminiferous tube in control group 
compared to other groups that are treated with lycopene - ellagic acid and ellagic acid had been reduced-
proves but is not significant. Mean primordial follicle diameter and number of primordial of ovary tissue in 
control group compared to other groups that were treated with lycopene - ellagic acid and  ellagic acid had 
been increased-proved to be significant(P <0.05).  
 
Conclusion: The results showed that the combined treatment of ellagic acid and lycopene-ellagic acid may 
have reduced the toxic effects of cadmium chloride and may have improved the process of replicating the sex 
cells. 
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