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 چکیده  

تاثیر  در این  تحقیق    .  تغییرات مربوط به هورمون های تیروئید باعث اختلال در عملکرد غدد جنسی و ناباروری می شودزمینه و هدف:  

 القای کم کاری تیروئید  با اسپرماتوژنز در موش های صحرایی نر بالغفرآیند  میزان هورمون های جنسی و )دوسین( برسیاهدانه و عسل 

 شد.بررسی 

گروه شاهد ، گروه  ،  سر موش صحرایی نر بالغ به شش گروه ده تایی شامل گروه کنترل    60   در این مطالعه تجربی،:  مواد و روش ها

میلی   200تجویز دوسین به تنهایی با دوز  ;2روز، گروه تجربی  10میلی گرم بر کیلوگرم به مدت   25با دوز    مازول تجویز متی  ;1تجربی

میلی گرم بر    200و    100دوزهای    با    دوسین  دریافت کننده متی مازول و  ;4و    3روز، گروه های تجربی    21گرم بر کیلوگرم به مدت  

مدت   به  شد.    21کیلوگرم  تقسیم  دروز  پایان  دی  در  های  هورمون  سرمی  غلظت  و  انجام  حیوانات  قلب  از  خونگیری  آزمایش،  وره 

اندازه گیری شد.   ائوزین  -رنگ آمیزی هماتوکسیلینهیدروتستوسترون، آندروسترون، دی هیدرواپی آندروسترون و آندروستن دیون 

 بافت بیضه انجام شد.فرآیند اسپرماتوژنزدر  برای بررسی 

  1تجربی  گروه  به   نسبت 4و  3تجربی   گروه های در هیدروتستوسترون، دی هیدرواپی آندروسترون و آندروستن دیون دیمیزان  :نتایج 

و     3در گروه های تجربی افزایش یافت.   1در مقایسه با گروه تجربی  4آندروسترون در گروه تجربی   افزایش معنی داری نشان داد. میزان 

 افزایش معنی داری نشان داد.   1اسپرماتوسیت اولیه، اسپرماتید و میزان ذخیره اپی دیدیمی اسپرم نسبت به گروه تجربی  ، سلولهای4

فعالیت  موثر بر  یاهدانه و عسل )دوسین( باعث بهبود غلظت سرمی هورمون های  بر اساس نتایج حاصل از این تحقیق س    نتیجه گیری:

 تکثیر سلول های رده اسپرم ساز در موش های مبتلا به کم کاری تیروئید می گردد.  وبیضه 

    رت ، استروئید های جنسی ،  اسپرماتوژنز هیپوتیروئیدیسم، ،  دوسین کلیدی: کلمات
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 مقدمه 

هورمون های تیروئیدی برای تکامل و عملکرد  بیضه  

می ضروری  اسپرماتوژنز  فرآیند  می و  و  تواند  باشد 

عملکرد تولید مثل جنسی مذکر شامل فرایند اسپرماتوژنز،  

سنتز استروئیدهای مردانه و رفتارهای جنسی را تحت تاثیر  

. کم کاری تیروئید می تواند سبب مشکلات  (1)قرار دهد

ورمون های  میزان ه باعث کاهش    باروری در مردان شود و

شود  د اسپرماتوژنز از هیپوفیز قدامی می ن کنترل کننده فرای

در   نقص  نهایتا  و  خون  در  تستوسترون  هورمون  میزان  و 

. مطالعات نشان می دهد ( 2)فرآیند اسپرماتوژنز می گردد

  هیپوتیروئیدیسم ارگان های تولید مثلی و رفتارهای جنسی 

. این عوارض  دهد  به شدت تحت تاثیر قرار می را    مردانه   

تعداد   کاهش  صورت  به  مذکر  افراد  مثل  تولید  بافت  در 

اسپرم ها، کیفیت پایین مایع سمینال و کاهش سلول های  

نماید . برخی ترکیبات طبیعی  (3)رده اسپرم ساز بروز می 

از کم  این قابلیت را دارند که با برخی از آسیب های ناشی  

کاری تیروئید که در بافت های بدن به وجود می آید مقابله  

به   تقریبا  عسل  و  دانه  سیاه  ترکیب  همان  یا  دوسین  کند. 

درمان   عنوان  به  سنتی  طب  در  ثابت  نسخه  یک  عنوان 

با عوارض کمتر و خواص متعدد مورد استفاده   جایگزین 

( جز  .Negilla sativa L. سیاهدانه )(4)گیرد قرار می

رمصرف از گیاهان پو    رده دو لپه ای ها از راسته آلاله ها  

. دانه های این گیاه  (5)و شناخته شده در طب سنتی است

تا     %36که حاوی  دهد بخش دارویی گیاه را تشکیل می

روغن اسانسی، آلکالوئید    4/0تا %  5/2روغن غیر فرار،    38%

دانه های سیاهدانه    .(7,  6)و ساپونین است اسانسی  روغن 

تی  است  P-cymeneموکینون،  شامل  .  (8)و کارواکرول 

برای  از   مکرر  طور  به  سیاهدانه  از  آمده  دست  به  روغن 

فعالیت های ضد التهابی، آنتی اکسیدانی و ضد سرطانی آن  

. مطالعات آزمایشگاهی نشان می دهد  (9)استفاده می شود

اثرات   دارای  سیاهدانه  کلیوی،  دانه  کبدی،  محافظت 

می عروق  قلب  و  عصبی  سیستم  . (10)باشد گوارشی، 

همچنین از دانه و روغن این گیاه به طور سنتی در درمان  

شود می  استفاده  جنسی  شایع    .(11)ناتوانی  عوارض  از 

کم کاری تیروئید برهم خوردن تعادل سیستم آنتی    بیماری

اکسیداتیو می استرس  افزایش  و  از    (12)باشداکسیدانی  و 

پیدا   افزایش  تولیدی  آزاد  رادیکال های  میزان  اگر  طرفی 

کند، سیستم فیزیولوژیکی به طور نرمال پاسخگو نخواهد  

استفاده از آنتی    نشان می دهد  طالعات انجام شده  . م(13)بود

میتوان تا حدودی تغییرات مخرب    داکسیدان های طبیعی، 

. دهدناشی از کم کاری تیروئید در بافت بیضه را کاهش  

تی اکسیدان موثر و کلیدی است که  آنیک  عسل  همچنین  

عنوان   به  مغذی  ماده  این  دارد.  وفور در طبیعت وجود  به 

اکسیدان   دارای  آنتی  و  است  شده  شناخته  بیولوژیکی 

خواص مهم دیگری چون ضد میکروبی، ضدالتهابی، ضد 

میباشد عسل  (15,  14)دیابت  در  موجود  های  فنولیک   .

دهد می  افزایش  را  آن  اکسیدانی  انتی  . (16,  15)قدرت 

نقاط   در  متمادی  سالیان  سیاهدانه  و  طبیعی  عسل  مخلوط 

مختلف جهان به عنوان یک درمانگر طبیعی مورد استفاده  

ایران در  است.  گرفته  عسل    از   قرار  و  سیاهدانه  مخلوط 

مختلف   اختلالات  درمان  برای  سنتی  طب  در  )دوسین( 

تحقیق و      . با توجه به اینکه تا کنون(17)شود  استفاده می
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)دوسین(  گزارشی مبنی بر اثرات ترکیبی سیاهدانه و عسل  

میزان  بر روی عوارض ناشی از کم کاری تیروئید بر روی  

سلول های رده اسپرم ساز و فرایند  هورمون های جنسی و

دوسین  تاثیر  در مطالعه حاضر، اسپرم زایی ارائه نشده است

بافت شناسی بیضه در موش  نیز    براسپرماتوژنز و   تغییرات 

مورد    وئیدهای صحرایی نر بالغ بدنبال القای کم کاری تیر

 بررسی قرار گرفت.  

 مواد و روش ها 

مطالعه  بالغ  سر  60،  تجربی    این  نر  موش صحرایی 

- 11گرم و سن حدود  190-210نژاد ویستار با وزن تقریبی

حیوانات    10 پرورش  مرکز  از  که   بودند  ای  هفته 

آزمایشگاهی دانشگاه آزاد اسلامی واحد کازرون تهیه و به  

آزمایش   انجام  گردید.محل  چرخه   منتقل  با  حیوانات 

ساعته و دسترسی آزاد به آب و غذا    12تاریکی    -روشنایی  

نگهداری شدند. کلیه اصول اخلاقی مطابق با اصول کار با  

در کمیته  تحقیق  حیوانات آزمایشگاهی انجام گرفت. این  

اختصاص   با  اسلامی  آزاد  دانشگاه  پژوهش  اخلاق 

ت  IR.IAU.IAUG.REC.1399.002کد أیید به 

 رسیده است. 

برای القای مدل کم کاری تیروئید، از داروی متی مازول  

)سیگما آلدریچ، آلمان( بصورت خوراکی با روش گاواژ  

میلی    1میلی گرم بر کیلوگرم حل شده در    25و به میزان  

به مدت   مقطر  برای  (18)روزاستفاده گردید  10لیتر آب   .

روز بعد از    10،  اطمینان از القای هیپوتیروئید شدن حیوانات

تجویز دارو از دم موشها خونگیری به عمل آمد و غلظت  

(، هورمون های تری  T4هورمونهای تیروئیدی تیروکسین )

با    (TSHهورمون محرکه تیروئیدی )  (  وT3یدوتیرونین )

اندازه گیری  )فینیکس، فرانسه(  ELIZAاستفاده از کیت 

های کنترل و    ها نسبت به گروه و سپس میزان این هورمون

 و هیپوتیروئیدیسم شدن تایید گردید.  شاهد مقایسه گردید

حیوانات   بندی  گروه  تحقیق  ادامه  در  و  بعد  درمرحله 

بصورت زیر انجام شد. تعداد حیوانات در هر گروه ده سر  

 ش صحرایی نر بود.  مو

گروه کنترل:  از حیوانات سالم استفاده گردید و  هیچ گونه  

 اقدام داروئی و درمانی  بر روی آنها انجام نشد. 

گروه شاهد: حیوانات این گروه فقط یک  میلی لیتر آب  

 دریافت کردند.   از طریق گاواژ مقطربه عنوان حلال

تجربی   گروه  هیپوتیروئیدیسم()    1گروه  این  حیوانات   :

میلی گرم بر کیلوگرم از طریق   25ی متی مازول با دوز  دارو

 گاواژ دریافت کردند.

: حیوانات این گروه عصاره دوسین با میزان 2گروه تجربی  

روز    21میلی گرم بر کیلوگرم از طریق گاواژ به مدت    200

 دریافت کردند.

تجربی   گروه    :3گروه  این  القای    بدنبالحیوانات 

میلی گرم بر   100سین با میزان  هیپوتیروئیدیسم عصاره دو

 روز دریافت کردند. 21کیلوگرم از طریق گاواژ به مدت 

تجربی گروه  4گروه  این  حیوانات  القای    بدنبال    : 

میلی گرم بر   200هیپوتیروئیدیسم عصاره دوسین با میزان  

 روز دریافت کردند. 21کیلوگرم از طریق گاواژ به مدت 

 روش تهیه عصاره هیدروالکلی سیاهدانه 

سیاهدانه   عصاره  سازی  آماده  کیلوگرم  2برای 

سیاهدانه از بازارخریداری)کازرون، ایران(  شد. سپس آن 
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تبدیل شود. برای تهیه عصار    به پودر  را آسیاب نموده تا 

 800گرم پودر گیاه ،    200هیدروالکلی سیاهدانه به ازای  

پودر خشک گیاه    .% استفاد شد  70میلی لیتر الکل اتانول  

ساعت در دمای اتاق نگهداری شد    48مورد نظر به مدت  

بور  پارچه منفذار( ع ( بار از صافی  2تا خیسانده شود، سپس  

با  ماسراسیون  روش  به  آمده  دست  به  محلول  و  شد  داده 

در مرحله آخر   .استفاده از دستگاه روتاری عصار گیری شد

درجه سانتی گراد گذاشته    37در آون )انکوباتور(، با دمای  

شد تا آب و الکل آن تبخیر گردد ویک شیره زرد رنگ  

دار  عصاره بدست آمده با مق در این مرحله  غلیظ باقی بماند.  

  و روزانه نگه داری  در یخچال  وکیلوگرم عسل مخلوط  5/1

ساعت   به  صبح    9در  تجربی  های  گروه  به  لازم   مقادیر 

برای   خوراکی  مخلوط    21صورت  شد.  خورانده  روز 

تهیه  سیاهدانه و عسل در گروه داروسازی دانشگاه شیراز  

دوزهای مخلوطی سیاهدانه و عسل در این مطالعه بر  شد.  

 . (19)ی ایران انتخاب شداساس طب سنت 

 اندازه گیری های هورمون ها

گیری   اندازه  بر  برای  موثر  هورمونی  های  شاخص 

ها  بیضه  عملکرد  و  دی    فعالیت  هورمونهـای  نظیر 

هیدرواپی   دی  آندروسترون،  هیدروتستوسترون، 

دیون آندروستن  و   21 روز  پایان در  ،آندروسترون 

 میزان به حیوانات قلب از سپس  و شدند حیوانات بیهوش

انجام   لیتر میلی 5  در دقیقه 15 از بعد و     خونگیری 

سانتی 37 دمای  با انکوباتور  نیم مدت  به گراد  درجه 

 منعقد خون  ی حاوی ها لوله  گردید. نگهداری  ساعت

دور در دقیقه،    3000دردستگاه سانتریفیوژ با سرعت    شده

گردید زمان   و  سانترفیوژ  تا  شده  جدا  سرم  های  نمونه 

دمای   در  بیوشیمیایی  برای تست های  درجه    -80استفاده 

از سرم برای اندازه  در این مرحله    سانتیگراد نگهداری شد.

هیدروتستوسترون، آندروسترون، دی هیدرواپی  دی  گیری  

با استفاده از    و آندروستن دیون(  (DHEAآندروسترون  

  DRGساخت شرکت    RATهورمونی مخصوص  کیت  

و روش های معمول   طبق دستورالعمل کیت   کشور آلمان

 استفاده گردید.آزمایشگاهی  

 بافت شناسی  مطالعات 

خارج و با دقت  در پایان دوره آزمایش، هر دو بیضه 

از اسکروتوم جدا و وزن شدند. سپس در محلول فرمالین  

سپس از آنها    درصد )مرک، آلمان( قرار داده شده و  10

روش   به  آمیزی  رنگ  از  پس  شد.  تهیه  بافتی  مقاطع 

میکروسکوپ  - هماتوکسیلین  با  بافتی  مطالعات  ائوزین 

گرفت.   صورت  هاینوری   اسپرماتوسیت سلول 

اسپ  و اولیه،ثانویه،   و شناسایی،  اسپرماتید رماتوگونی 

 ساز اسپرم لوله دو برش هر در و برش ده در تعدادآنها

 گروه هر آنها در میانگین تعداد پایان در  .گردید شمارش

برای تعیین میزان ذخیره اسپرم اپیدیدیم،    .آید می دست به

میلی لیتر    1اپیدیدیم حیوان ها خارج شد. سپس درون  ابتدا  

درجه سانتی گراد قرار   37فیزیولوژی با دمای  محلول سرم 

داده شد و در انتها هنگامی که دم اپیدیدیم جدا شد، اسپرم  

گردید. شمارش   دم نیز ها اسپرم شمارش برای  ها 

 کرده،  خرد سالین  نرمال لیتر  میلی 5 رادر حیوان اپیدیدیم

 درجه 37 دمای در دقیقه 10 ت مد به زدن هم به پس از

 را بر فوق محلول از قطره یک کردیم انکوبه سلسیوس
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شمارش   داده نئوبارقرار لام روی را  ها  اسپرم  سپس  و 

 ضرب  میلیون دریک آمده دست به کردیم. در انتها عدد

 مشخص لیتر میلی واحد در میلیون به اسپرمها تعداد تا

 نیز ها اسپرم ک  درصد تحر آوردن دست  به  شوند. برای

 و داده  قرار  لام روی را فوق محلول از میکرولیتر 10

 به برای  .گردید تحرک بررسی میزان لحاظ از  ها  اسپرم

 اسپرمهای کل میانگین  تحرک، درصد آوردن دست

نوری میدان 10 در ک متحر میکروسکوپ   با دید 

. (20)گرفت قرار بررسی مورد  100 بزرگنمایی  بزرگنمایی

منظور  از استفاده با بینابینی بافت  حجم محاسبه به 

به     OLYMPUS DP12مدل میکروسکوپ مجهز 

گیری  روش و دوربین  طور منظم تصادفی نمونه   به 

  به صورت  میکرونی 5 برش هر از  دید  میدان 5 میانگین 

بررسی  تصادفی محاسبه  .  (20)گرفت قرار  مورد  برای 

دید از هر    میدان  5ارتفاع اپی تلیوم زایشی به طور متوسط  

میکرونی بافت بیضه مربوط به هر رت با استفاده از   5برش 

بزرگنمایی   با  تصادفی    10آبژکتیو  گیری  نمونه  روش  و 

 . (20)منظم مورد مطالعه قرار گرفت

   آنالیز داده ها

ارائه شده    معیار  انحراف  ±میانگین  داده ها به صورت  

پریزم   پد  گراف  آماری  افزار  نرم  از  استفاده  با  و 

8(GraphPad Software, La Jolla, CA  تجزیه و)

معنی گرفت.  قرار  گروهتحلیل  بین  از  داری  استفاده  با  ها 

 یکطرفه و پست تست توکی مورد Anovaتست آماری 

ملاک معنی داری در    p˂05/0.  مورد ارزیابی قرار گرفت

 .نظر گرفته شده است

 نتایج 

در    1همانطور که در جدول   است،  نشان داده شده 

تجربی گروه  های   سلولهای تعداد  میانگین ،  1موش 

ثانویه   و  اولیه  گروه اسپرماتوسیت  با  مقایسه  در 

 و P<0.0001به ترتیب   (و شاهد  (P<0.0001)کنترل

P<0.01 گروه در  یافت.  کاهش  داری  معنی  طور  به    )

و   سلولهای تعداد میانگین ،  4تجربی   اولیه  اسپرماتوسیت 

تجربیثانویه   گروه  با  مقایسه  داری    1در  معنی  طور  به 

ترتیب  )به  یافت  با  P<0.05و    P<0.0001 افزایش   .)

، میانگین سلولهای  1توجه به نتایج آنالیز آماری در جدول

د اولیه  تجربی  اسپرماتوسیت  گروه  گروه    3ر  به  نسبت 

از طرف    .(P<0.05تغییر معنی داری نشان داد)  1تجربی  

دیگر فقط میانگین سلولهای اسپرماتوسیت اولیه در گروه  

در مقایسه با گروه های کنترل و شاهد تغییر معنی   2تجربی

ترتیب   داد)به  نشان   و  P<0.0001 داری 

P<0.0001 .)  تعداد میانگین ،  1همچنان با توجه به جدول 

 گروه به نسبت  1اسپرماتوگونی در گروه تجربی   سلولهای

یافت کنترل داری  معنی  کاهش  شاهد  ترتیب  و  )به 

P<0.01    وP<0.05).   میانگین دیگر  طرف   تعداد از 

گروه   نسبت به 4گروه تجربی  اسپرماتوگونی در سلولهای

داد   معنی افزایش   1تجربی   نشان  (. P<0.01)داری 

، میانگین این سلول ها افزایش  2ه تجربی  گروهمچنین در

)به   معنی دای در مقایسه با گروه کنترل و شاهد نشان داد

 1همانطور که در جدول    .(P<0.01و    P<0.05ترتیب  

بیان شده است، میانگین تعداد سلولهای اسپرماتید در گروه  

( و  P<0.001در مقایسه با گروه های کنترل  ) 1تجربی
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( داد. در  P<0.0001شاهد  نشان  معنی داری را  (کاهش 

تجربی   های  گروه  های  سلولهای    4و    3موش  تعداد 

-به طور معنی  1اسپرماتید در مقایسه با موش های تجربی

   . (P<0.0001و    P<0.01 اری افزایش یافت ) به ترتیب د

 

 اسپرماتید در گروه های آزمایش  تعداد سلول های اسپرماتوسیت اولیه، ثانویه، اسپرماتوگونی و تعداد سلولتغییرات  -1جدول

های   گروه

 آزمایش 

میانگین تعداد سلول های  

 اسپرماتوسیت اولیه 
610 × 

  های سلول تعداد میانگین

 ثانویه اسپرماتوسیت
610 × 

میانگین تعداد سلول های  

 اسپرماتوگونی 
610 × 

 تعداد سلول میانگین

 اسپرماتید 
610 × 

 3.011±339.0 0.466±9.550 3.625±164.0 3.053±152.3 کنترل

 6.457±344.8 0.500±9.000 3.385±156.6 5.490±150.8 شاهد

 &&&&***3.521±279.0 &**0.399±7.767 &&****2.223±129.8 &&&&****2.437±114.8 1تجربی 

 5.194±293.3 &&*0.420±11.21 4.757±162.2 &&&&****2.798±162.2 2تجربی 

 ##4.796±332.0 0.253±8.706 5.384±149.5 #3.324±131.5 3تجربی

 ####6.973±352.2 ##0.449±10.13 #2.780±170.8 ####2.000±149.0 4تجربی

 شوند. می داده نمایش انحراف معیار  ± میانگین صورت  به ها داده

 با گروه کنترل.   2وتجربی   1ختلاف معنی داری بین گروه های تجربی  ا   *  

 با گروه شاهد.  2و 1اختلاف معنی داری بین گروه های تجربی     &

 .1با گروه تجربی 4و تجربی  3اختلاف معنی داری بین گروه های تجربی    #

گروه  در  اسپرم  دیدیمی  اپی  ذخیره  میزان 

به گروه های   نسبت  قابل توجهی  به طور  هیپوتیروئیدیسم 

و  P<0.001 کنترل و شاهد کاهش یافته است ) به ترتیب  

P<0.01تجربی    (. همچنین در گروه میزان ،  4و    3های 

اسپرم دیدیمی  اپی  معنیبه  ذخیره  با  طور  مقایسه  در  داری 

یافت   1تجربیگروه   ترتیب   افزایش    وP<0.05)به 

P<0.01.)   

 

 در گروه های آزمایش  تغییرات تحرک اسپرم -2جدول

 تحرک )%(  گروههای آزمایش

 3.24±70.20 کنترل

 2.78±68.60 شاهد

 2.63±50.20&&** 1تجربی 

 1.24±79.80&&* 2تجربی 

 #2.83±58.40 3تجربی 

 1.71±69.80## 4تجربی 

 شوند.  می داده نمایش انحراف معیار  ± میانگین  صورت  به ها داده 

 با گروه کنترل.  2و تجربی  1معنی داری بین گروه های تجربی  اختلاف     * 

 با گروه شاهد.   2و  1اختلاف معنی داری بین گروه های تجربی    &

 1با گروه تجربی 4تجربی  و  3اختلاف معنی داری بین گروه های تجربی     #
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 در نشان می دهد  (  3جدول    )بافت بینابینی   حجم میانگین 

کنترل  گروه به نسبت  1    تجربی  گروه  )های 

(P<0.0001( شاهد  داری    (P<0.001و  معنی  افزایش 

نسبت   4و    3تجربی  های   در حالی که در گروه ،  نشان داد

کاهش معنی داری مشاهده شد )به ترتیب  1تجربی  به گروه  

P<0.01    وP<0.0001).     2همچنین درگروه تجربی  ،

به گروه های کنترل و   بینابینی نسبت  بافت  میانگین حجم 

داد شاهد نشان  داری  معنی  و    P<0.01  ( کاهش 

P<0.001 .) 

ارتفاع اپی تلیوم زایشی لوله  بر اساس نتایج آنالیز آماری،  

ساز منی  تجربید   های  گروه  های   1ر  گروه  یه  نسبت 

)  P<0.01کنترل) معنی    (P<0.0001( و شاهد  به طور 

تلیوم   اپی  ارتفاع  میانگین  همچنین  یافت.  کاهش  داری 

نیز افزایش معنی داری در مقایسه با گروه   4زایشی در گروه  

(. ضخامت غشای پایه در  P<0.0001نشان داد)  1تجربی

و شاهد اختلاف   نسبت به گروه های کنترل 2گروه تجربی

 (. 3()جدول P<0.01 (معنی داری نشان داد

 

 تغییرات میزان ذخیره اپی دیدیمی اسپرم، تعدادسلولهای اسپرم، حجم بافت بینابینی و ارتفاع اپی تلیوم زایشی لوله های منی ساز در گروه -3جدول

 های آزمایش 

گروه های 

 آزمایش 

میزان ذخیره اپی دیدیمی 

 اسپرم

 تعدادسلولهای اسپرم
  (610 ) 

تلیوم زایشی لوله  ارتفاع اپی  ( 3mmحجم بافت بینابینی)

 های منی ساز 
 ( ) میکرومتر

 3.57±81.67 5.18±238.4 0.77±37.46 51327±1608595 کنترل

 3.02±90.00 5.87±253.2 0.57±36.12 68356±1549180 شاهد 

 &&&&**1.74±64.67 &&&****4.91±304.3 &&***0.78±30.53 &&***59451±917498 1تجربی 

 &&**1.52±95.50 &&&**3.28±218.6 0.68±38.24 64065±1682644 2تجربی 

 3.23±75.40 ##6.96±275.0 1.18±34.82 #36363±1164181 3تجربی

 ####2.62±89.00 ####3.57±233.3 ###1.07±36.13 ##45039±1418260 4تجربی

 شوند.  می داده نمایش انحراف معیار  ± میانگین  صورت  به ها داده 

 با گروه کنترل.   2و تجربی  1ختلاف معنی داری بین گروه های تجربی ا  * 

 با گروه شاهد.   2و  1اختلاف معنی داری بین گروه های تجربی    &

 .1با گروه تجربی 4و تجربی  3اختلاف معنی داری بین گروه های تجربی   #

 

 

گروه    در  هیدروتستوسترون  دی  هورمون  سرمی  مقادیر 

های کنترل و  کاهش معنی داری نسبت به گروه  1تجربی  

داد نشان  معنی    (. P<0.0001)شاهد  افزایش   همچنین 

میانگین  در  دی    داری  هورمون  سرمی  مقادیر 

به   4و     3هیدروتستوسترون در گروه های تجربی   نسبت 

تجربی   شد1گروه  ترتیب   مشاهده  و  P<0.05 )به 
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P<0.0001  .)  در  سطوح هورمون دی هیدروتستوسترون

نسبت به گروه های  کنترل وشاهد تفاوت    2گروه تجربی  

با   را  داری  نمودار  معنی  به  داد  1توجه  ترتیب   نشان  )به 

P<0.05 وP<0.01) (1)نمودار. 

بر    .  1  نمودار بدنبالهورمون دی هیدروتستوسترون    سرمی  مقادیراثر عصاره دوسین  تجربی  و  های کنترل، شاهد      تیروئید.     کاری  کم   القای  بین گروه 

****P<0.0001  و*P<0.05   با  گروه کنترل،    2و    1بین گروه های تجربیP<0.01  &&    وP<0.01  &&&&  با گروه شاهد،    2  و1های تجربی  بین گروهP<0.05#     

 .1با گروه تجربی 4و   3  بین گروه های تجربی P<0.0001####و 

 

، میزان سرمی هورمون آندروسترون در  2با توجه به نمودار  

معنی  1تجربی    گروه به گروه کنترل  به طور  نسبت  داری 

است یافته  تجربی  P<0.0001) کاهش  گروه  در   .)4  ،

سطوح   میزان  در  داری  معنی  افزایش  توانست  دوسین 

ایجاد کند     1هورمون آندروسترون نسبت به گروه تجربی  

(P<0.01  تجربی درگروه  همچنین  سرمی  ،  2(.  مقادیر 

آندروسترون نسبت به گروه های کنترل و شاهد  هورمون  

( P<0.001 و P<0.01افزایش یافت )به ترتیب  

  
  P<0.0001****    تیروئید.     کاری  کم  القای  آندروسترون بین گروه های کنترل، شاهد و تجربی بدنبالهورمون    سرمی  مقادیراثر عصاره دوسین بر    .  2  نمودار

 1با گروه تجربی 4  بین گروه تجربی   P<0.01##با گروه شاهد،  2 تجربی بین گروه &&& P<0.001با  گروه کنترل،  2و  1بین گروه های تجربی P<0.01**و
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آندروسترون  اپی  هیدرو  دی  هورمون  سرمی  درمقادیر 

  داری نسبت به گروه کنترل و کاهش معنی ،1گروه تجربی

ترتیب    شاهد، )به  (. P<0.001و    P<0.01مشاهده شد 

  4و    3همچنین  افزایش معنی داری در گروه های تجربی  

و   P<0.05ب )به ترتی  وجود دارد 1نسبت به گروه تجربی

P<0.001  و تجربی  (  گروه  های    2در  گروه  به  نسبت 

    کنترل و شاهد تفاوت معنی داری مشاهده شد )به ترتیب 

P<0.05    وP<0.01)  )  سرمی     ).3نمودار مقادیر 

کاهش معنی  1تجربی  هورمون آندروستن دیون در گروه  

داد   نشان  شاهد  و  کنترل  های  گروه  به  نسبت  )به  داری 

  دوسینتجویز    (. همچنین P<0.01و    P<0.001ترتیب  

تجربی   های  گروه  به  افزایش    ، 4و    3در  نسبت  معناداری 

تجربی   داد    1گروه  ترتیب  نشان  و    P<0.01)به 

P<0.00014( )نمودار.) 

بر    .  3نمودار اپی آندروسترونهورمون    سرمی  مقادیراثر عصاره دوسین  بدنبال  دی هیدرو    کاری   کم  القای  بین گروه های کنترل، شاهد و تجربی 

با گروه شاهد،   2  و تجربی  1های    بین گروه && P<0.01و   &&&  P<0.001با  گروه کنترل،    2و    1بین گروه های تجربی   P<0.05*و    P<0.01**   تیروئید.  

P<0.05#    وP<0.0001### 1با گروه تجربی 4و   3  بین گروه های تجربی. 

 

 بحث 

متمادی   سالیان  سیاهدانه  و  طبیعی  عسل  در  مخلوط 

به عنوان یک درمانگر طبیعی مورد استفاده قرار  طب سنتی  

کننده   تحریک  ترکیب  این  که  آنجایی  از  است.  گرفته 

تحریک  آ و  بهبود  باعث  تواند  می  است،  ها  ندروژن 

گردد مشخص  (22,  21)اسپرماتوژنز  حاضر  مطالعه  در   .

هیپوتیروئیدیسم تعداد سلول های اسپرماتوسیت   که  گردید

اولیه و ثانویه، اسپرماتوگونی، اسپرماتید و میزان ذخیره اپی  

  بررسی ها نشان می  کاهش داده  است.را    دیدیمی اسپرم  

موجب   پراکسیداسیون  افزایش  با  تیروئید  دهد کم کاری 

سلولها   مرگ  بیضه  القای  بافت  با    می  در  مطالعات  شود. 

های ژنتیکی یک رابطه فیزیولوژیکی محکم  استفاده از مدل

ویژه، بین هورمون تیروئید و عملکرد ساختار بافت بیضه، به

سلول تمایز  و  وضعیت  میتوزی  فعالیت  سرتولی،  های 

اند. در واقع استرس  عملکرد اتصالات منفذدار را نشان داده

هیپوتیروئید از  ناشی  به  اکسیداتیو  زدن  آسیب  با  یسم 

اتصالات منفذ دار بین سلول های سرتولی می تواند باعث  

عدم ثبات غشای سلول های سرتولی گردد که در نهایت  
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منجر به آسیب اتصالات شکافدار در بیضه و اپیدیدیم  و  

امر  این  که  شود  می  جنسی  سلولهای  غشای  در  همچنین 

اسپر و  ها  اسپرماتوسیت  رفتن  بین  از  باعث  ماتیدها  خود 

(23)خواهد شد

  P<0.001***    تیروئید.     کاری  کم  القای  بین گروه های کنترل، شاهد و تجربی بدنبالهورمون آندروستن دیون    سرمی  مقادیر اثر عصاره دوسین بر    .  4  نمودار

 .1با گروه تجربی 4و   3  بین گروه های تجربی P<0.0001####و    P<0.01##با گروه شاهد،  1 تجربی بین گروه&& P<0.01با  گروه کنترل،  1بین گروه تجربی

 

این تحقیق همچنین نشان داد تعداد   نتایج حاصل از 

اسپرماتوگونی،   ثانویه،  و  اولیه  اسپرماتوسیت  های  سلول 

هایی    اسپرماتید و میزان ذخیره اپی دیدیمی اسپرم در گروه

بالادریافت کرده  دوز  در  به خصوص  که عصاره دوسین 

یند اسپرم  آفر  مطالعات نشان می دهد  اند، افزایش می یابد.  

به شدت   ثانویه  و  اولیه  اسپرماتوسیت  تعداد سلول   ، زایی 

آندروژن میتوسط  تنظیم  مطالعات    .شودها  از  بعضی 

سیاهدانه ممکن است با اثر بر روی غده  می دهد    پیشنهاد

اسپرماتوژنزه اصلی  های  افزایش هورمون  باعث  و   یپوفیز 

زایی  شود اسپرم  مکانیسم    (22)فرایند   از چندین  وعسل 

سلولهای   مختلف  های  رده  افزایش  باعث  مختلف 

اسپرماتوژنیک و ذخیره اپی دیدیمی اسپرم می گردد. در 

تواند رده    گزارش های فراوانی تایید شده است عسل می

های مختلف سلولهای اسپرماتوژنیک را در موش افزایش  

آنزیم  .دهد دادن  قرار  تأثیر  تحت  با  عسل  های   احتمالاً 

کلیدی در اسپرم زایی و بلوغ اسپرم از جمله افزایش فعالیت  

دهیدروژناز سوربیتال و کاهش فعالیت لاکتات دهیدروژناز  

میشود های جنسی  تعداد سلول  افزایش  به  در  (24)منجر   .

افزایش   حاضر  و  مطالعه  )اولیه  ها  اسپرماتوسیت  تعداد 

سطح   افزایش  برای  بیشتری  تأییدی  اسپرماتیدها  و  ثانویه( 

زایی   اسپرم  فرایند  از  مراحل   این  زیرا  بود   ها  آندروژن 

 کاملًا وابسته به آندروژن ها است. 

در پژوهش حاضر، تعداد و تحرک اسپرم در گروه  

توجهی    1تجربی   قابل  .  کاهش  داد  که بهنشان   طوری 

پیدا کرد. مطالعات  کاهش  ها موش این  در اسپرم کیفیت

کاهش تعداد و تحرک اسپرم، درصد آسیب  می دهد  نشان  

طبیعی  DNAدر   غیر  اشکال  ها    و  افراد  اسپرم  در 

می   افزایش  ای  ملاحظه  قابل  طور  به  هیپوتیروئیدیسم 
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غشای پلاسمایی اسپرم از انجایی که دارای سطح     .( 25)یابد

مستعد  میتواند  است،  غیراشباع  چرب  اسیدهای  از  بالایی 

پراکسیداسیون لیپیدی شود که در نهایت سبب مختل شدن  

. در مطالعه ی حاضر به نظر  (26)گردد  حرکت اسپرم می

می رسد هیپوتیروئیدیسم به واسطه تحریک پراکسیداسیون  

لیپیدی، تغییر در فعالیت های آنزیم های آنتی اکسیدانی و  

برتحر آزاد  های  رادیکال  اثر تولید  اسپرم  کمیت  و  ک 

 گذاشته باشد.

مشاهده شد دوسین باعث    4و    3،  2در گروه های تجربی  

زنده   توانایی  میشود.  اسپرم  تحرک  و  تعداد  در  افزایش 

ماندن و تحرک اسپرم وابسته به بیان ظرفیت آنتی اکسیدانی  

. سیاهدانه و عسل  (27)موثر آنها در پلاسمای منی می باشد

خاصیت   دارای  ها  فنول  پلی  بالای  مقدار  داشتن  علت  به 

باشند می  قوی  اکسیدانی  با (28,  14)آنتی  فلانوئیدها   .

مکانیسم واکنش با آنزیم گلوتاتیون پرواکسیداز عملکرد 

انجام میدهند . همچنین عسل  (29)آنتی اکسیدانی خود را 

  Eو    Cفنول ها به علت داشتن ویتامین های    علاوه بر پلی

به عنوان آنتی اکسیدان های قوی، میتواند سبب بهبود بیشتر  

گردد اسپرم  تحرک  عصاره  (30)در  که  میرسد  نظر  به   .

دوسین به علت داشتن پلی فنل ها و ویتامین ها، باعث مهار  

ک و  تحرک  افزایش  و  پذیر  واکنش  اسپرم اکسیژن  میت 

 شده باشد. 

تیروئید،   دنبال کم کاری  به  نتایج تحقیق حاضر نشان داد 

بینابینی   بافت  حجم  و  کاهش  زایشی  تلیوم  اپی  ارتفاع 

و   میثمی  مطالعه  نتایج  با  یافته  این  یابد.  می  افزایش 

مازول    (31)همکاران متی  که  آنجایی  از  داشت.  مطابقت 

و کاهش فعالیت آنزیم های    ROSموجب افزایش سطح  

شودآنت  می  اکسیدانی  که  (32)ی  داد  احتمال  میتوان   ،

تلیوم   اپی  ارتفاع  در  بینابینی وکاهش  بافت  افزایش حجم 

استرس   از  ناشی  حدودی  تا  حاضر  مطالعه  در  زایشی 

تجویز  میباشد.   مازول  متی  توسط  شده  ایجاد  اکسیداتیو 

ع اپی تلیوم زایشی و عصاره دوسین توانست کاهش ارتفا

های   موش  در  را  بینابینی  بافت  حجم  افزایش  همچنین 

سیاهدانه دارای    صحرایی کم کاری تیروئید، جبران کند.

( تیموکینون  جمله  از  مختلفی  شیمیایی  (،  TQمواد 

. الزهرانی و همکاران  (33)آنتوسیانین ها است و  فلاونوئیدها 

نشان دادند تیموکینون موجود در سیاهدانه میتواند تغییرات  

و   ببخشد  بهبود  را  ساز  اسپرم  های  لوله  هیستوپاتولوژیک 

. در مطالعه ی حاضر (34)مسئول این اثرات محافظتی باشد 

برارتفاع    تاثیر   پایه عسل  عصاره هیدروالکی سیاهدانه در 

مقدار   به  میتواند  بینابینی  بافت  حجم  و  زایشی  تلیوم  اپی 

یا سایر ترکیبات موجود  زیادی به علت داشتن تیموکینون  

طیف   به  موضوع  این  اثبات  برای  که  باشد  سیاهدانه  در 

 است .بیشتری از  آزمایشات مولکولی در تحقیقات نیاز

سبب    هیپوتیروئیدیسمهمچنین در این تحقیق مشخص شد  

و   هیدروتستوسترون  دی  های  هورمون  کاهش 

می وظیفه    .شود  آندروسترون،  هیدروتستوسترون  دی 

حمایت از روند اسپرماتوژنز و اسپرمیوژنز را در موش های  

دارد.   عهده  به  شده   صحرایی  انجام  مطالعات  اساس  بر 

تیروئیدی باعث کاهش آنزیم   آلفا  -5کاهش هورمون ها 

صحرا  های  موش  در  این  ردوکتاز  کاهش  میگردد.  یی 

آنزیم باعث کاهش هورمون دی هیدروتستوسترون )شکل  
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میشود ها(  بافت  در  تستوسترون  همچنین  (36,  35)فعال   .

که     Killianمطالعات   داد  نشان  همکاران  دی  و 

دخالت  هیدروتستوستر اسپرماتوژنز  فرایند  شروع  در  ون 

این   طولانی،  مدت  به  ماده  این  غیاب  در  احتمالا  و  دارد 

میگردد اختلال  دچار  یک  .  (37) فرایند  آندروسترون 

تقریباً   قدرتی  که  است  ضعیف  تستوسترون  7/1آندروژن 

روسترون در درجه اول بر رشد و توسعه دستگاه  دارد. آند

گذارد می  تأثیر  مرد  مطالعه  (39,  38)تناسلی  دیگر  یافته   .

های   موش  به  دوسین  تجویز  که  داد  نشان  حاضر 

هورمو سطوح  افزایش  باعث  دی  نهای  هیپوتیروئیدی 

مطالعات   میشود.  آندروسترون  و  هیدروتستوسترون 

با   ها  موش  تیمار  که  کردند  گزارش  کنون  تا  متعددی 

سیاهدانه یا عسل به علت داشتن خواص انتی اکسیدانی و  

دی   افزایش  سبب   ، موجود  فنولی  ترکیبات 

 شود.   می (41)آندروسترونو  (40)هیدروتستوسترون

همچنین مطالعه ی حاضر نشان داد کم کاری تیروئید  

هورمون   کاهش  آندروسترون باعث  هیدرواپی  دی 

DHEA)  )  کاری کم  شد.  خواهد  دیون  آندروستن  و 

کاهش   سبب  و    DHEAتیروئید  دیون  آندروستن  و  

همچنین جلوگیری از تبدیل این دو هورمون به تستوسترون 

طریق   استروئید  -3αاز  و  هیدروکسی  -17βدهیدروژناز 

میشوده دهیدروژناز  استروئید  . (43,  42)یدروکسی 

DHEA   یک پیش ساز غیرفعال استروئیدی می باشد که

ن های  در بافت های هدف محیطی به آندروژن ها و استروژ

شود می  تبدیل  واقع  (44)فعال  در   .DHEA    ی واسطه 

و  تستوسترون  سنتز  استروئیدژنز  مسیر  در  آندروژنی 

وژن های معمول موجود در بافت آدرنال و گنادها می  استر

. تصور میشود که کمبود این هورمون در ایجاد  (45)باشد

دار نقش  جنسی  عملکرد  دیون آندروستن .  (46)داختلال 

می آندروژن  استروئید  تخمدان  یک  و  بیضه  در  که  باشد 

مطالعات   .(48,  47)شود  تولید  و به تستوسترون متابولیزه می

نشان داده اند که ترکیبات حاوی فنولی و آنتی اکسیدانی  

  DHEAسازهای استروئیدی و تبدیل  باعث افزایش پیش  

دیون   آندروستن  آنـدروژنو   امـر   بـه  این  و  میشود  هـا 

میزان تبدیل پرگننولون به تستوسترون و  منجـر بـه افزایش  

. احتمال میرود  (50,  49)گرددسایر استروئیدهای بیضه ای  

آنتی   خواص  و  فلانوئیدی  ترکیبات  مطالعه  این  در 

به وسیله افزایش  اکسیدانی موجود در دانه سیاهدانه و عسل  

و    -17 دهیدروژناز  استروئید  هیدروکسی  بتا    - 3بتا 

افزایش  سبب  دهیدروژناز  استروئید  دی    هیدروکسی 

آندر  و  آندروسترون  این    نست وهیدرواپی  تبدیل  و  دیون 

میگردد    DHTپیش سازهای استروئیدها به تستوسترون و  

افزایش   با  نهایت  در  تحریک  که  و  بهبود  تستوسترون، 

اسپ  میفرایند  میسر  می  شود.    رماتوژنز  بیشتر  های  بررسی 

 تواند به روشن شدن این موضوع کمک کند. 

 نتیجه گیری 

و   تحقیق  این  از  آمده  دست  به  نتایج  به  توجه  با 

کرد   گیری   نتیجه  تـوان  مـی  محققان   سایر  مطالعات 

و   بیضه  و کاهش عملکرد  باعـث اختلال  هیپوتیروئیدیسم 

ساخت سلول های رده اسپرم ساز و هومون های جنسی در  
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اثر استرس اکسیداتیو ایجاد شده ناشی از متی مازول  شد 

مصـرف دوسین )سیاهدانه و عسل( توانست  در حالی که  

فرآیند  بر  هیپوتیروئیدیسم  از  ناشی  مخرب  اثرات 

 .  اسپرماتوژنز و هورمون های جنسی  را جبران کنـد

 تشکر و قدردانی  

تحقیقاتی    آزمایشگاهی  فضای در پژوهش  این  و 

آزاد اسلامی واحد کازرون   دانشگاه  دانشکده علوم پایه ،  

محترم  مسئولین   همکاری از نویسندگان .است شده انجام  

 .نمایند می تشکر

 تعارض منافع 

نویسندگان  اعلام می دارند تعارض منافعی  در ارائه  

 این مقاله ندارند .
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Abstract 

Introduction & Objective: Changes related to thyroid hormones cause gonadal dysfunction and 

infertility Present study aimed at determining the effect of Dosin ( Sativa Nigella and honey 

mixture) on sex stroids and spermatogenesis following Methimazole induction of hypothyroidism 

in rats. 

Materials and Methods: In this experimental study, 60 adult male Wistar rats aged about 10-11 

weeks were randomly divided into six groups of ten, including the control group, The Sham 

group,experimental group 1; the adminstration of methimazol  at dose of 25 mg/kg for 10 day  , 

experimental group 2; the adminstration of Dosin alone at dose of 200 mg/kg for 21 days, groups 

Experiments 3 and 4 ; the adminstration of Dosin at the dose of 100 and 200 mg/kg for 21 days, 

were divided. At the end of the experiment, blood was taken from the heart of the animals and the 

serum concentrations of dihydrotestosterone, androsterone, dihydroepiandrosterone and 

androstenedione were measured. Hematoxylin-eosin staining was also performed to examine 

testicular tissue changes. 

Result: The amount of dihydrotestosterone, dihydroepiandrosterone and androstenedione in 

experimental groups 3 and 4 showed a significant increase compared to experimental group 1. The 

amount of androsterone in experimental group 4 increased compared to experimental group 1. 

In experimental groups 3 and 4, primary spermatocyte cells, spermatids and the amount of 

epididymal sperm storage showed a significant increase compared to experimental group 1.  

Conclusion:  Based on the results, black seed and honey (docin) improve and multiply the cells 

of spermatogenic germ line in rats with hypothyroidism . 
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