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   صحراييدر موش تداخل اثر عصاره آبي گياه شاهتره و كلرامبوسيل  بر اسپرماتوژنز
  

  4زهرا حبيبي ،3يعبدالحسين شيرو ،2ميترا حيدري نصرآبادي ،1مونا سوري

    
  چكيده

كلرامبوسيل، داروي آلكيله كننده اي است كه دردرمان برخـي          
توژنز تومورها به كارمي رود، اين دارو اثـرات سـمي براسـپرما     

  دارد،
گيــاه شــاهتره از گياهــان دارويــي اســت كــه اثــرات مفيــد آن 
دركاهش اثرات سمي برخي از داروها دركبد نـشان داده شـده         

  .است
بربافت بيضه ونيـز نقـش آن    دراين مطالعه اثرمحافظتي شاهتره 

دركاهش اثرات سمي كلرامبوسيل براسپرماتوژنزمورد بررسـي       
ــا، از  ــه م ــه اســت درمطالع ــرار گرفت ــايق ــوش ه ــرم ــژاد  ن  ن

ــستاراستفاده شــده اســت ــا در. وي ــروه 6مــوش ه ــايي 7 گ  ت
   . گروه تجربي4گروه كنترل و2قرارگرفتند، 

كنتــرل آب مقطريــا كلرامبوســيل دريافــت كردنــد   هــاي گــروه
ــروه ــاهتره     وگ ــا ش ــاهتره وي ــي ش ــصاره آب ــي ع ــاي تجرب ه

  . وكلرامبوسيل دريافت نمودند
براي تمام نمونـه هـا      بررسي هاي موفولوژيك وهيستولوژيك     

نتايج نشان داد كـه ميـانگين قطركوچـك، ميـانگين           . انجام شد 
تعداد لوله هـاي سـمي نيفـر، ميـانگين تعـداد اسـپرماتيدها و               
اسپرماتوزوئيدها وسلول هاي سرتولي بـين گروههـاي كنتـرل          

  .وتجربي اختلاف معني داروجود دارد
اد به نظرمي رسد مصرف عصاره آبي شاهتره درموش هاي نـژ          

  .ويستاراثرحمايتي بربرخي ازپارامترهاي اسپرماتوژنزدارد
  

  دانشگاه آزاد اسلامي واحد دامغان -1
 دانشگاه آزاد اسلامي واحد پرندعضو هيات علمي  -2

 استاديار دانشگاه آزاد اسلامي واحد دامغان -3

  دانشگاه آزاد اسلامي واحد دامغان -4
  

  
  شــاهتره، كلوامبوســيل، اســپرماتوژنز و:كلمــات كليــدي 

   گياهان دارويي
 :مقدمه

شاهتره گياهي علفي يكساله بوده دربن فاقد غده اسـت وگـل            
ميوه شفت ماننـد، ناشـكوفا      . ها به رنگ سفيد يا صورتي است      

  )1و3.(دانه ها فافد پوشش اضافي استو
  )3.(اين گياه تقريبا درتمام نقاط ايران مي رويد

ي قسمت ها مورد استفاده ميوه وسرشـاخه هـاي گلـدارآن م ـ            
  )4(باشد

 صورت گرفته دربرگها وساقه گياه تركيبات         هاي   طبق بررسي 
، پنتـا نوكتـان، گلـوكز، تـا ننوفوماريـك اسـيد               غيرآلكا لوئيدي 

 حـدود يـك      قسمت هوايي گيـاه حـاوي     . مشخص شده است  
 عدد آن ها تعيين فرمول شده       30درصد آلكالوئيد است بيش از    

  .ل ايزوكينولين هستنداكثراين آلكالوئيدها ازمشتقات بنزي.اند
فومـاري  ) پروتـوپين (مهم ترين اين آلكالوئيدها شامل فومارين     

ــستند     ــكولزين ه ــاوين، اس ــو ك ــيناكتين، كريپت ــين و س از .ل
گيـاهي   ديگرتركيبات شاهتره مي توان فلاوونوئيدها، اسـيدهاي     

گياهان تيره شـاه    . به ويژه اسيد فوماريك و موسيلاژ،را نام برد       
مي خـود داراي لولـه هـاي ترشـح كننـده            تره دربافت پارانشي  

ــول   ــستند وداراي فرم ــي CA²CO2AGغيرشــيرابه اي ه  م
  )5و6.(باشند

عصاره اين گياه اثرمحافظتي انتخا بي درمقابل سـميت كبـدي            
 )6.(ناشي ازمصرف بعضي از داروها دارد

اين عصاره دردرمان بـسياري ازبيمـاري هـاي كبدومثانـه وبـه        
تــب بــر، معــرق، اشــتها عنــوان ضــد خــارش، ضــد ســرفه ، 

  )7.(موثراست...وروآ



 تداخل اثر عصاره آبي گياه شاهتره و     

 ١٢

كلرامبوسيل ما ده موثرلـوكران وجزوموسـتا ردهـاي نيتروژنـه           
 هـاي نئـوپلازي      بوده وبه عنوان يك داروي موثرعليه بيما ري       

 مـاده يـك عامـل آلكيلـه كننـده دو              اين.رود  انساني بكارمي     
مـدارك دال   . عملكردي  از  نوع خردلهـا ي نيتروژنـي اسـت           

 لد اثرنا هنجاري زايي آن درانسان نـشا ندهنـده احتمـا           بروجو
 بطوروسيعي دركبد    CHL. عيور كلرامبوسيل از جفت هستند    

متابوليزه شده ومتا بوليت آن يعني فنيل استيك اسيد موسـتارد           
. دارا ي فعا ليـت نئـوپلازي اسـت اسـيد آمينـو فنـل اسـتيك                

مشتقا ت  كلرامبوسيل ومتابوليت اصلي آن فورا دربدن به انواع         
  )8(.مونوهيدروكسي و دي هيدروكسي تبديل مي گردند

هش بـرآنيم  كـه اثـر عـصاره آبـي گيـا ه  شـاهتره                   ودراين پژ 
Fumaria Parviflora    بربافت بيضه وهمجنـين تـد اخـل 

  .اثرآن با كلرامبوسيل بربا فت بيضه مورد بررسي قرار دهيم 
  

  مواد وروش ها 
 بـدليل ايـن     شدراستفاده  دراين پروژه از موش رت نژاد ويستا      

 كسي روي اين موضوع كار نكـرده بـود نمـي            اين پيش از كه  
توانستيم روي انسان اين موضوع را بررسي كنيم بنـا بـراين از             
مدل حيواني استفاده شد وهمچنين بدليل قا بل دسترس بـودن           

كوتاه تري دارد   آن وكوچك بودن و اين كه دوره اسپرما توژنز          
  .از اين حيوان استفاده شدترجيجا دراين پروژه 

دوگـروه كنتـرل     ( شـدند  تـايي تقـسيم      7گروه  6 به   حبوا نات 
درشرايط نوري طبيعي ورطوبت محيط     ).  تجربي   وچهار گروه 

 ميانگين وزنـي    گرفتند آب وغذا دراختيار آنها قرارگرفت     قرار  
 بود هركـدام از مـوش هـا پـس از تـوزين            215-243آنها بين   

داده شدند وبرايشان كارت شناسايي   درقفس جدا گا نه اي قرار     
تهيه شد كه روي قفس ها چسبا نـده مـي شـد ودرآن شـماره               
موش، وزن موش، درصورت لزوم مقدارماده گاواژ شده، سـن          

بـستر آن هـا از      . وتا ريخ هاي شروع گاواژ يادداشت مي شـد        
قفـس هـا   .تراشه چوب وغذايشان از پليت هاي آماده شده بود        

  .وني مي شدند هفته شسته وضد عف2هر 
 روز  5فقط آب مقطر ازطريـق گـاواژ بـه مـدت            :  گروه كنترل 

  .دريافت كردند

 روز 5فقط كلرامبوسيل از طريق گاواژ به مدت : 2گروه كنترل 
كران از قرص كلرا مبوسيل با مارك تجا ري لو        . دريافت كردند 

ــه  ــا ن ــاخت كارخ ــد  GiaxoSmithKline س ــتفاده ش .  اس
 قرص كـاملا  5يل است هربار كلرامبوسmg 2هرقرص حاوي 

 ml 10پودرشده درسرم فيزيولـوژي حـل شـده وبـه حجـم      
 از  mlرسانيده مي شد وخوب مخلوط مي شد دراين حال هر           

ــاوي   ــول حـ ــن محلـ ــود mg 1 ايـ ــيل بـ  (. كلرامبوسـ
   ). 1mg/ml=غلظت

ــي  ــروه تجرب ــضت   : 1گ ــا غل ــاهتره ب ــي ش ــصاره آب ــط ع فق
150mg/kg ند روز دريافت كرد5 وزن بدن به مدت .  
 150mg/kgعصاره آبـي شـاهتره بـا غلظـت          : 2گروه تجربي 

 وزن بدن كلرامبوسيل از طريق      10mg/kgوزن بدن به همراه     
  . روز دريافت كرد ند5گاواژ به مدت 

 50mg/kg2عصاره آبي شـاهتره بـا غلظـت         :  3گروه تجربي 
 وزن بدن كلرامبوسيل از طريق      10mg/kgوزن بدن به همراه     

  . دريافت كرد ند روز5گاواژ به مدت 
 50mg/kg3عصاره آبي شـاهتره بـا غلظـت         :  4گروه تجربي 

 وزن بدن كلرامبوسيل از طريق      10mg/kgوزن بدن به همراه     
 وزن  10mg/kgعلـت   .  روز دريافت كرد ند    5گاواژ به مدت    

بدن كلرامبوسيل مطا لعات قبلي ا ست كه نشان داده است كـه             
  .مي گذارداين دوز اثرتخريب بربافت بيضه به جاي 

  وهيستولوژيكبررسي هاي مرفولوژيك 
ه كلروفرم بيهوش  روز پس از اولين گاواژ حيوا نات بوسيل15 

 بيضه ها را كـه درقـسمت تحتـاني بـدن           شدند وپس ازتشريح  
ار دارند خارج كرده وتوسط سرم فيزيولوژي شستشو        موش قر 

 كه بـه مقـدار      10ml استوانه مدرج    داده شد، با استفاده ازيك    
4cc       م بيـضه هـا       حج ـ  سرم فيزيولوژي درآن ريخته شده بـود

هر چقدر سرم درلوله بالا آمد حجم بيضه  ( اندازه گيري شدند 
  ).محسوب مي شود

كوچك وبزرگ بيضه ها اندازه گيري      وبعد بوسيله كوليس قطر   
 فيكـساتور بـوئن قـرار داده         محلول  سپس بيضه ها در    شدند ، 
 سـا  24 بعد از ماندهي  بوئن با ق  در  ساعت 24حداقل     شدند  

عت بيضه ها را از درون محلـول بـوئن بيـرون آورده مراحـل               
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بعد مراحـل   . شد انجام    اتا نول  آبگيري با درصدهاي تصاعدي   
. گرديـد شفاف سازي  با استفاده از الكل مطلق وتولوئن انجام           

،  شـد ري انجـام    ي ـبعد از مرحله شفاف سازي مرحله قا لب گ        
درون ظرفـي كـه آغـشته بـه          سـا عـت      24-48قالب به مدت    

 قالـب هـا     سـپس . نگـاه داري شـد    گليسيرين است دريخچال    
پـس  .داده شـد   ميكرون بـرش     7بوسيله ميكروتوم با ضخامت     

بعـد بوسـيله ميكروسـكوپ      .شـدند نمونه ها رنگ آميزي      ازآن
ــپرم      ــدادي اس ــاي اج ــلول ه ــشبك س ــي م ــوري وعدس ( ن

توسـيت   ، اسپرما  B ، اسپرماتوگوني نوع     Aاسپرماتوگوني نوع   
نوع اوليه، اسپرماتوسيت نـوع ثانويـه، اسپرماتيد،اسـپرماتوزوآ،         
سلول هاي سرتولي، قطرلوله هاي سمي نيفر، تعداد لوله هـاي           

   .كرديمرا شمارش )سمي نيفر
 SPSS 11.5تجزيه وتحليل داده ها با استفاده از نـرم افـزار   .

 وبـه  (One Way Anova)وآزمـون واريـانس يـك طرفـه     
  . انجام گرفتTukeyن تكميلي دنبال آن آزمو

  نتايج
مقاديرميانگين همراه با انحراف معيار قطرهاي بيضه هـا،حجم         

 ، اسـپرما توسـيت      B,A  بيضه ها، تعداد سلول اسـپرماتوگوني     
 اسپرما توسيت ثا نويه، اسپرماتيد، اسپرما توزوآ، سلول            اوليه،

  مي س ـ   نيفروتعداد لوله هـا ي       ، قطرلوله ها سمي     هاي سرتولي 
  . آورده شده است12 تا 1  نيفردرجدول ا ونمودارهاي

   مورفومتريك  هاي نتايج بررسي
  مقايسه حجـم وقطركوچـك وبـزرگ بيـضه بـين گروههـا ي             

   دهد كه دريافـت عـصاره آبـي         مي وگروه كنترل نشان      تجربي

 درقطربـزرگ وحجـم       داري  شاهتره وكلرامبوسـيل تغييرمعنـي    
   درگروههـاي    داري   افزايش معني   بيضه ايجاد نكرده است ولي    

   ولـي     درقطركوچك بيضه ايجاد شـده اسـت  4  تا1  تجربي

(P<0.05)نيزكاهش قطرمعني داراست2 درگروه كنترل .  
  ولوژيك هاي هيست نتا يج بررسي

   داري   گروه اختلاف معني   6 نيفردر   سمي  ميانگين قطرلوله هاي  
 كنتـرل    وجود ندارد، ازلحا ظ تعداد لوله هـا ، بـين گروههـاي            

  . وجود دارد  داري  اختلاف معني1 وتجربي
 كنتـرل   ، بـين گـروه هـاي     ازلحاظ تعداد سلول هـاي سـرتولي      

بين گـروه    داروجود دارد واين اختلاف        اختلاف معني   وتجربي
  . است3,4 هاي كنترل وگروه هاي تجربي

   بـين گروههـاي  B,A     تعداد اسپرماتوگوني ميانگين ازلحاظ
  . وجود ندارد  داري  اختلاف معني كنترل وتجربي

 گروههـاي  ميـانگين    ازلحاظ تعداد اسپرما توسيت اوليـه، بـين       
 اختلاف معني داري وجـود       تجربينگين گروههاي   مياكنترل و 
 ، اين   1 كنترل وگروه تجربي      گروههايميانگين  لي بين   ندارد و 

  .اختلاف معني داراست
 6 داردر  ازلحاظ تعـداد اسپرماتوسـيت ثانويـه، اخـتلاف معنـي          

                                                                     .گروه مشا هده نشد
 كنتـرل    ازلحاظ تعداد اسپرماتيد هـا، اخـتلاف بـين گروههـاي          

 4 داراست واين اختلاف بين كنترل هـا وگـروه             معني  وتجربي
  .است

  .ازلحاظ اسپرماتوزوئيد ها، نيزوضع به همين منوال است

  



 تداخل اثر عصاره آبي گياه شاهتره و     

 ١۴

  
    كنترل وتجربي  شده درگروه هاي ميانگين وانحراف معيارموارد بررسي: 1جدول شماره 

  4  تجربي  3  تجربي  2تجربي   1تجربي   2كنترل  كنترل    گروه  
 0/20±1/36 0/35±1/50 0/22±1/38 0/26±1/46 0/07±1/22 0/15±1/25  حجم بيضه

 0/48±11/95 0/43±11/68 0/30±11/54 0/42±10/98  0/42±10/96 0/30±11/71  قطركوچك بيضه
  0/83±19/00 1/10±19/52 0/73±19/11  0/93±18/53 0/49±18/48 0/68±19/19  قطربزرگ بيضه
  A  4/53±1/76 4/46±1/73 5/73±1/87  4/25±1/72 3/62±2/13 3/46±2/02  اسپرماتوگوني
 B  4/47±2/31  4/57±2/29 4/71±2/36  4/22±2/44 3/45±1/98 3/79±2/27  اسپرماتوگوني

اسپرماتوسيت 
 5/15±6/94 6/32±9/88 3/33±6/79 8/98±15/20  3/34±7/88 2/89±8/39  اوليه

 اسپرماتوسيت
 7/64±9/90 9/21±15/35 3/05±9/73 9/43±20/86 3/50±10/85 3/65±11/16  ثانويه

  اسپرماتيد
  19/54±7/67 23/81±26/52 24/11±8/48 20/61±7/75 12/49±6/31 8/86±4/94  

  اتوزوآاسپرم
  18/16±8/75 19/47±7/95  26/15±9/81 20/37±8/03 13/82±7/24 8/65±6/30 

   سلول سرتولي
  2/79±1/51  3/16±1/39 3/24±1/69 3/08±1/47  4/49±2/35 4/37±2/21 

  قطرلوله هاي
 10/38±69/76 11/45±69/18 10/85±71/23 10/22±70/84 10/70±69/87 11/20±69/64   نيفر سمي

هاي تعداد لوله 
 0/82±4/00 0/47±3/65 1/88±4/46 2/19±6/56 0/89±3/54 0/59±3/03   نيفر سمي

  . شده استSD± MEANنتايج بصورت 
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قسمتي از لوله هاي مني ساز بافت بيضه موش رت : 1تصوير

  )10بزرگنمايي عدسي (گروه كنترلدر نر

 
 ها ي مني ساز بافت بيضه موش رت قسمتي از لوله: 2تصوير

  )10بزرگنمايي عدسي( 2گروه كنترلنر 

 
ي ساز بافت بيضه موش رت  قسمتي از لوله هاي من3تصوير

  )10بزرگنمايي عدسي ( 1نردرگروه تجربي 
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ز بافت بيضه موش رت قسمتي از لوله هاي مني سا: 4تصوير

  )10بزرگنمايي عدسي ( 2درگروه تجربي

  
ي از لوله هاي من ساز بافت بيضه موش رت قسمت : 5تصوير

  )10بزرگنمايي عدسي  ( 3نر در  گروه تجربي 

  
قسمتي از لوله هاي مني ساز بافت بيضه موش رت  : 6تصوير

  )10   عدسي بزرگنمايي( 4 گروه تجربي نردر
  

   بحث ونتيجه گيري
نشان داده شده است كه كلرامبوسيل جزوعوامل آلكيله كننـده          

  كلرامبوسيل بطور وسيعي.  نيتروژنه است  تاردهايوازدسته موس 
وليزه شده و متابوليت آن يعني فنيـل اسـتيك اسـيد            بدركبد متا 

 است نشان داده شـده اسـت          فعاليت نئوپلازي   موستارد داراي 
   ازكلرامبوسيل دربيضه ها چنـد گانـه اسـت          كه صدمات ناشي  

  )9)(كاهش تعداد اسپرم،اسپرم ناقص( 

، موسيلاژ،    ، املاح معدني    دي نظيرمواد رزيني  شاهتره داراي موا  
  )10،11(.اسيد فوماريك وآلكالوييدي است
ايـن گيـاه    F. parvifloraنشان داده شده اسـت كـه نمونـه    
، ضد التهابي وضد درد     )12( داراي فعاليت آنتي كولين استرازي    

  )13(. است
 آن نيزنــشان داده شــده   اثرمحافظــت ازمــسموميت كبــدي  

وجه به اثـرات آنتـي اكـسيداني وضـد سـميت             با ت  )14(.است
 بـرآن شـديم كـه ببينـيم ، شـاهتره             كبدي آن ما دراين بررسي    

   كلرامبوسـيل چـه نقـشي       بربافت بيضه ونيزكاهش اثرات سمي    
  .دارد

دوگروه كنترل وچهارگروه تجربي بـه ايـن منظوردرنظرگرفتـه          
همانطوركه دربخـش نتـايج آورده شـده اسـت اسـتفاده            .شدند

 بيضه ها تغييرمعني داري ايجـاد        وحجم  درقطربزرگ ازشاهتره
  .نكرده است ولي تغييردرقطركوچك بيضه محسوس است

 كنتـرل    ازلحاظ ميانگين قطرلوله هاي سمي نيفربين گروههـاي       
 دارنيست ولي ازلحاظ تعـداد، درگـروه          اختلاف معني   وتجربي
 داري وجـود      نسبت به سايرگروهها اخـتلاف معنـي       1تجربي  

  .دارد
 ، اختلاف بـين گـروه هـاي           سرتولي  لحاظ تعداد سلول هاي   از

 داراست وايـن اخـتلاف بـين          تجربي معني   كنترل وگروه هاي  
  . تجربي است3,4 كنترل وگروه هاي  گروه هاي

ازلحاظ تعداد اسپرماتوگوني هاي اوليه وثانويه نيزوضع تقريبـا         
 ازلحــاظ اســپرماتيد هــا    ولــي.بــه همــين منــوال اســت   

 معني    كنترل وتجربي   هايئيدها اختلاف بين گروه   واسپرماتوزو
  .داراست

  نتيجه گيري 
 بافت بيضه بربا عنايت به نتايج فوق، ظاهرا شاهتره اثرحمايتي       

بيـضه  ودرمقابل اثـرات سـمي كلرامبوسـيل دارد ولـي ايـن اثر            
  .واضح تراست)اسپرميوژنز( درمراحل آخري اسپرماتوژنز
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