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Abstract 
As a poison, nicotine leaves irreparable effects on various tissues of the body, including the 

reproductive system. Coenzyme Q10 has a tremendous effect in raising the body's antioxidant 

level and preventing poisoning. In the current study, the protective effect of coenzyme Q10 

supplementation on the changes induced by nicotine in the rat ovary was investigated. For this 

purpose, 32 adult female Wistar rats were randomly divided into 4 groups of 8. The rats of the 

first group (control) were only fed with the usual diet, but the animals of the second group were 

treated with nicotine at the rate of 0.2 mg/kg, the rats of the third group were treated with 

coenzyme Q10 at the rate of 75 mg/kg and the animals of the fourth group were treated 

simultaneously using nicotine and coenzyme Q10 (with the same amounts) through gavage. At 

the end of the study period (45 days), the animals were euthanised and blood samples were 

taken for hormonal and antioxidant tests. Also, ovarian tissue was sampled for histological 

studies. In animals treated with nicotine, there was an increase in follicular atresia, tissue 

damage, an increase in malondialdehyde and nitric oxide, along with a decrease in the number 

of ovarian follicles, a decrease in the amount of estrogen and follicle stimulating hormones, and 

the activity of superoxide dismutase, glutathione peroxidase and catalase. But in animals 

receiving nicotine and coenzyme Q10 at the same time, there was a significant improvement in 

ovarian function and structure. This study shows coenzyme Q10 can play a protective role 

against oxidative stress and tissue changes caused by nicotine in the ovaries of rats with the 

mechanism of balancing the antioxidant status and reproductive hormones. 
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 چکیده
 10Q کاوآنزیم .گاااردهای مختلف بدن از جمله دستگاه تناسلی به جاای می، اثرات غیرقابل جبرانی بر بافتسم ن یکعنوانیکوتین به

 بر 10Q مکمل کوآنزیم محافظتی اثر حاضر مطالعهدر  .دارد هاو ممانعت از مسمومیت بدن اکسیدانیآنتی سطح بالابردن در شگرفی تاثیر

یساتار، باال  ناژاد و مادهسر موش صحرایی  32 منظور، تعداد دینب شد. بررسیموش صحرایی  تخمداندر  اشی از نیکوتیننتغییرات 

حیواناات  ند، امابا جیره غاایی معمول تغایه شدفقط  (شاهد) اولگروه های موش تقسیم شدند.تایی  8گروه  4صورت تصادفی به هب

 حیواناات و mg/kg 75 به میزان 10Q کوآنزیم استفاده از با گروه سوم های، موشmg/kg 2/0 یزاننیکوتین به م استفاده از با دومگروه 

 45) مطالعاه در پایاان دورهشادند.  تیماراز طریق گاواژ،  با همان مقادیر() 10Q کوانزیم نیکوتین و استفاده از با زمان، همگروه چهارم

 بافات تخمادان ازشد. همچنین  اخااکسیدانی هورمونی و عوامل آنتی هایبررسی خون برای و نمونه شده کشیآسان حیوانات، (روز

 افزایش ،بافتی هایآسیبافزایش آترزی فولیکولی، شده با نیکوتین حیوانات تیماردر  .شد گیری انجامنمونه یسشنابافتمطالعات برای 

و  محرک فولیکولو  استروژنهای کاهش میزان هورمونی تخمدانی، هافولیکولتعداد همراه با کاهش  نیتریک اکساید و دیلدئآیدمالون

کنناده دریافت حیوانااتدر اماا . شاد مشااهدهسوپرکسید دیسموتاز، گلوتاتیون پرکسیداز و کاتالاز  اکسیدانیهای آنتیفعالیت آنزیم

 کاوآنزیم این مطالعه نشان می دهاد کاه د.دا رختخمدان ساختار عملکرد و در  یقابل توجه، بهبودی 10Q نیکوتین و کوانزیمزمان هم

10Q و تغییارات  استرس اکسیداتیوتواند در برابر می یهای تولیدمثلهورمون میزان اکسیدانی وانیسم ایجاد توازن در وضعیت آنتیبا مک

 نقش محافظتی داشته باشد.    هاموش در تخمدانناشی از نیکوتین  بافتی
 

 .موش صحراییتخمدان، ، نیکوتین، 10Q میکوآنزمکمل  ،استرس اکسیداتیو: هادواژهیکل
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 مقدمه

 عامر  تررینکلیدی عنوانبه (،2N14H10Cنیکوتین )

 صرردمات اصررلی مسررئول سرریگار، در موجررود سرر ی

 Bruin etباشرد )می سریگارمصرر  ساختاری ناشی از 

al., 2010.) ه تولید بر دستگا تعددیآثار مضر م این ماده

 Kharrazi et) گرذاردبه جا میماده  جنس نر ودر مث  

al., 2004 .) ،دخانیرات خررر برروز  اسرتع البه عرلاوه

مرررررتب  بررررا نابرررراروری را افررررزای   مشررررکلات

اثررات مضرر  نه چنی .(Chenge et al., 2018دهد) می

نیکوتین بر جنین نر و مراده ییوانرات آزمایشرگاهی بره 

 ,.Mohammadghasemi et al) اثبرات رسرریده اسررت

2021). 

 منشر  با ناباروری امروزی جوامع مشکلات از یکی

 یررافتن برررای محققررین کرره اسررت تخ رردانی اخررتلا ت

-مری ترلاش آن کردن برطر  برای درمانی راهکارهای

 Vander Borght and Wyns, 2018; Saha et) کننرد

al., 2021 .)تجرویز گزارش شده است کره پژوهشی در 

 از طریر  وتیننیکر ویرژه بره تنباکو در موجود ترکیبات

 یپراکسیداسیون لیپید و اکسیداتیو استرس القای افزای 

 (.Valavanidis et al., 2009) می شرودسرطان  منجر به

، مشخص شده که تجویز نیکوتین موجب از طر  دیگر

بروز اخرتلا ت براروری در هرر دو جرنس نرر و مراده 

 ;Mohammadghasemi and Jahromi, 2018شود )می

Faghani et al., 2022قررار  (. ه چنین گزارش شده که

هرای صرحرایی در معرر  گرفتن جنین و نروزاد موش

ایت ا ً از طری  ایجاد فشار موضعی سلولی بر  ،نیکوتین

باعر  اخرتلال در  ،های آغرازینمج وعه فولیکولروی 

 Holloway) شرودمیباروری  میزان ع لکرد تخ دان و

et al., 2006; Wang et al., 2018.) عقیده بر به علاوه ،

آپوپتروز ناشری از  ءاز طریر  القرا نیکوتیناین است که 

 DNAو آسرریب برره  ای فعررال اکسرریژنگونررهتشررکی  

در  ایررزا یهررارشررد سررلول هررای تخ رردانی،فولیکول

را  یشررگاهیآزما  یانسرران در شرررا نیجنرر یهاتخ رردان

(. ه چنررین در Cheng et al., 2018) کنرردیمخترر  مرر

کراه  روی اثیر منفری نیکروتین برر مرالعات قبلی به ت

ها و اجسام زرد تخ دانی و کاه  میزان تعداد فولیکول

 Mohammadghasemi etاست )استروژن اشاره گردیده

al., 2012 از طر  دیگرر، اثررات سر ی نیکروتین برر .)

سرراختار سررلولی تخ رردان در مرروش صررحرایی و ترراثیر 

 Shahinاست ) شده اثباتبر آن  زرد صبر اهیگیفاظتی 

et al., 2022.) 

سررلول هررای برردن در شرررای  فیزیولوژیرر  دارای 

پتانسی  آنتری اکسریدانی بررای مقابلره برا آسریب هرای 

 مختلف سلولی به ویرژه رادیکرال هرای آزاد مری باشرند

(Halliwell, 2012.) هرایکرالیرادن پسرتانداران بد در 

امرا  شوند،یم دیتول مست ر طورهبدر مقادیر اندک و  آزاد

، موجب بروز صدمات سرلولی   رفتن یجم بافتی آنهابا

 ;Reuter et al., 2010شرود )و ع لکردی انردام هرا می

Hallivell, 2012 به  ویداتیاکس استرسرخداد (. در واقع

آنزی ری و  هایاکسریدانمعنی عدم توازن در میرزان آنتی

 لذااسررت.موجررود در بافررت هررای برردن  آنزی رریغیر

 یابیرارز در ،ویداتیاکس استرس یاومارکرهیبگیری اندازه

بر  هادانیاکسیآنت کنندهتیتقو اثرات و ی اریب تیوضع

  .(Weydert and Cullen, 2010) هستند مفید ،سلامت

     بررا فرمررول شرری یایی 10Q (01Q -Co) میکرروآنز

 -1،4-1مررولتی پرنیرر  -6متیرر  -5دی متوکسرری -3،2

-dimethoxy-5-methyl-6-2,3) بنزوکینررررررررررررررون

multiprenyl-1,4-benzoquinone)، دانیاکسرریآنت  یرر 
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 ءغشرررااسرررت کررره در محلرررول در یربررری و زا درون

ها ویرژه میتوکنردریلف داخ  سلولی بههای مختاندام 

 ,.Overvad et al., 1999; Heaton et al) شودیافت می

  یدر مرورد پتانسر هرايیاز طر  دیگر گرزارش. (2020

در  ایجادشرده تیسر  جبرران یبررا میکوآنز بالقوه این

بعضی قرار گرفتن در معر   به دلی  ،یمثلدیتولسیستم 

 Overvad) استارايه شده رسان خارجیعوام  آسیباز 

et al., 1999; Quinzii et al., 2007.) اثرر  ه چنرین

بر آسریب اکسریداتیو تخ ردان و  10Qمحافظتی کوآنزیم 

 گرزارش کسات در موش صحراییوریم ناشی از متوتر

 برره یطرفرر از(. Kiremitli et al., 2021) اسررتشررده

 یهای اریب از یبرخ درمان در مذکور مینزآکو یمدآکار

 ,.Gutierrez-Mariscal et al) یویرکل و یقلبر مرزمن

2020; Zhao et al., 2022)، نررر جررنس ینابررارور 

(Hornos Carneiro et al., 2020 )مراده و (Ozcan et 

al., 2016; Xu et al., 2018; Florou et al., 2020) 

 میرزان به 10Q میکوآنز زیتجو نیه چن. است شده اشاره

از طریر   روز14 مردت بره و لوگرمیک بر گرمیلیم 150

 اسرت توانسرته ویداتیاکسر اسرترس وقرو  از یریجلوگ

 نیپلاتسیس زیتجو از یناش صدمات برابر در را تخ دان

  (.Ozcan et al., 2015) کند محافظت

 10Qاثرات آنتری اکسریدانی  ،وارد فوقبا توجه به م

روی اما مرالعره مردون و جرامعی برر  ،است اثبات شده

اثررات محرافظتی آن در بافرت تخ ردان و پیشررگیری از 

لرذا ایرن  آسیب ناشی از نیکوتین صورت نگرفته اسرت.

 آسریب در برابر  10Qمرالعه برای بررسی اثرات یفاظتی 

انجام  صحرایی در بافت تخ دان موش نیکوتینناشی از 

 شد.

 

 هاروش مواد و

امپزشرکی در محر  دانشرکده پیراد یاضر پژوه 

 یتصررادف یتجربرر مرالعرره برره صررورتدانشررگاه ایررلام 

 randomized-controlled experimental) شردهکنترل

study ) .ترهیتوسر  ک  مرالعره روش انجرامانجام شرد 

و مراعات یقوق ییوانات آزمایشرگاهی پژوه   اخلاق

کرررد اخرررلاق: ) شرررد دییرررتا شرررگاه ایرررلامدر دان

IR.ILAM.REC.1401.009 .) 

سرر مروش  32 ، تعرداداین مرالعرهبه منظور انجام 

-220با محردوده وزنری  ستاریبالغ نژاد و ماده ییصحرا

گررررم از محررر  تکثیرررر و پررررورش ییوانرررات  180

صرورت  هب آزمایشگاهی دانشگاه ایلام خریداری شده و

 یسرازگاربرای  شدند. میستق ییتا 8گروه  4به  یتصادف

هفتره   بره مردت یرهرا موش ،با شرای  محیری جدید

بررای ه چنرین داری شردند. بدون هرگونه تی اری نگره

بره مروش هر ازتعیین مریله سیک  استروس ییوانات، 

 ت یرز  م یرو برر واژن ریاسر  یهان ونه جداگانه طور

  پروس،یال ،cx33) ینرور کروسرکو یم برا و شد تهیه

 نیرا در. ندبررسی شد 40و 10 یهاییبزرگن ا با( آل ان

 الیتلیاپ یهاسلول اول. شد ییشناسا سلول نو  سه یال

 بردون نرامنظم یشراخ یهاسرلول دوم ،دارهسته و گرد

 تیکوسرول کره کویر  گررد یهاسرلول سروم و هسته

 نیریتع یبررا ،گریکردی بره هاسلول نیا نسبت از. بودند

 ,.Marcondes et al) شرد استفاده یفحل یرخه مرای 

گرروه های موشروز(  45) مرالعهدر طی دوره  .(2002

 هیرمع رول تذذ ییغذا رهیبا ج ، فق اول به عنوان شاهد

 نیکروتین بره میرزانبرا گرروه دوم ییوانرات  امرا ند،شد

mg/kg 2/010 کروآنزیمبرا  گروه سوم های، موشQ  بره

 برا ، ه زمرانگروه یهرارمییوانات  و mg/kg  75میزان
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در  دهشرراسررتفاده )بررا مقررادیر 10Qکرروانزیم  نیکرروتین و

  رراریروش ت شرردند. تی ررار (هررای دوم و سررومگروه

و یجرم محلرول  4ش اره  با لوله معدی گاواژ واناتیی

غلظرت نیکروتین و  .برود لیتررمیلی 1بره میرزان  تلقیحی

بر پایره مرالعرات پیشرین  نیزمورد استفاده  10Q میکوآنز

نسرران و ییوانررات آزمایشررگاهی شررده بررر روی اانجررام

 Holloway et al., 2006; Cheng et) انتخراب گردیرد

al., 2018; Gutierrez-Mariscal et al., 2020; Darabi 

et al., 2022صورت محلرول (. نیکوتین مورد استفاده به

آل ران( و  ،شررکت مررک)درصرد  99با درجه خلوص 

 گرمری میلری 30بره صرورت قررص 10Qمک   کوانزیم 

تهرران، ایرران(، تهیره شرد. ، شرکت درمران یراب دارو)

 درنیکرروتین ه چنررین قبرر  از تجررویز برره ییوانررات، 

4/7pH= ( در محلول سالین نرمال رقیر  شردFaghani 

et al., 2022.) 

داخر  با تزری   ییوانات ،آزمایشات دوره انیدر پا

 45) آل ران( )روتکرس مردیا، ه زمان کترامینعضلانی 

 5) بلژیرر ( )کررلا،و زایلازین گرم(گرررم بررر کیلررومیلی

 ,.Ozlem et al) ندشد یکشآسان گرم بر کیلوگرم(میلی

 Karami) شداخذ  ،قلب از طری ن ونه خون  و (2022

et al., 2022)در قرهیدق 10 مردت برههای خون . ن ونه 

 ایرران( )طیف آزما طب، سانتریفیوژ قهیدق در دور 3000

و  یهورمرون یهرایبررسر یبرراشده شدند و سرم جدا

 غلظرت .مورد استفاده قرار گرفرت یدانیاکسیعوام  آنت

 کرولیفول محررک ،(2E) اسرتروژن یهراهورمون یسرم

(FSH )کننررردهینیلررروتئ و (LH)، زایرررا  تیرررک برررا 

(Monobind, Lake Forest, CA, USA) اسراس برر و 

. شررد یریگانرردازه شرررکت سررازنده کیررت دسررتورالع  

 سرر وتازید دیکسرراپرسوهررای آنررزیم غلظررته چنررین 

(SOD)، دیرررلديآیدمرررالون (MDA)، کاترررا ز(CAT) 

(Mohammadghasemi et al., 2021)، ونیگلوترررات 

  یررترین و (Karami et al., 2022) (GPx)دازیپراکسرر

در بافت تخ دان،  (Ozlem et al., 2022) (NO) دیاکسا

 ،ZellBio) مروش مخصوص یزایا  تیک استفاده از با

 سررازنده شرررکت دسررتورالع   اسرراس بررر و آل رران(

 .شد یریگاندازه

پرس از ، یمرالعره تذییررات برافت انجرام به منظرور

 جدا گردیردس ت راست تخ دان شکم، بازکردن یفره 

 درصررد 10فرمررالین محلررول بررافر در  تجهررت ثبرروو 

 یر  روز بعردشد. قرار داده ایران( شی ی تجهیز،)قرران

ا در محلول جدید همحلول فرمالین تعویض شد و ن ونه

 شناسرری،در آزمایشررگاه بافتقرررار داده شردند. فرمرالین 

شناسرری از ج لرره متررداول تهیرره مقرراطع بافت مرایرر 

هررای مختلررف ها بررا اسررتفاده از غلظتگیررری ن ونررهآب

هرا برا گزیلرول سرازی آنشرفا  ،ایران( )پارس، اتانول

)قرران  با پارافینوآغشتگی  ایران( )قرران شی ی تجهیز،

اتوتکنیکرون  دستگاه استفاده از باو  ایران(  ی تجهیز،شی

گیری برا قالرب پرس ازانجام شد.  (H/2080DS )مدل

از هرر  ایرران( )پاوندآب، با استفاده از میکروتوم ،پارافین

، تهیره گردیرد میکرومترر 5هایی به ضخامت ن ونه برش

 )مرررک،ايرروزین  -ه اتوکسرریلینبررا  آمیزیرنرر  سررپس

 ،مررورد مرالعررههررای در ه رره گروه .جررام شرردان آل رران(

شرده برر اسراس روش پیشنهاد تخ دان بافت هایآسیب

گیرری قررار انردازه و ارزیابیمورد  ،توس  محققین قبلی

های برافتی اعرم از آسریب ابتردا بر ایرن اسراس ،گرفت

دژنرسرانس  خونریزی، پرخرونی، ارتشرال لوکوسریتی و

 برر اسراس و سرپس تعیرین شرد های تخ دانیفولیکول

 بنردی صرورتدرجه 3تا  0از   ،ی بافتیهاشدت آسیب

 (1 برافتی  هایآسریببیانگر فقدان هرگونره  (0 گرفت:
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 33 بره میرزان ک ترر از برافتی هایآسریبوجرود  بیانگر

ترا  33 برین برافتی هایآسیب وجودبه معنی  (2  درصد

بافتی بره میرزان  هایآسیببیانگر وجود : 3 و درصد 66

ه چنرین  (.Ozlem et al., 2022) درصرد 66بیشرتر از

های تخ دانی اعم از نرمرال و آترتیر  و تعداد فولیکول

 مرررورد شررر ارش قررررار گرفرررت زرد جسرررمتعرررداد 

(Mohammadghasemi et al., 2012).  

از  ،هرادادهآنرالیز آمراری  بررای: هااآماری داده تحلیل -

 آمریکا( استفاده شد. ،IBM)شرکت  SPSS16.0 افزارنرم

انحررا   ±میرانگین) هراین تفراوت برین گروهبرای تعیر

واریررانس یکررفرره تحلیرر  از آزمررون آمرراری  (معیررار

ANOVA)دانکررن یتک یلرر برره دنبررال آن از تسررت ( و 

به عنوان سرر  آمراری  (p<05/0) مقادیر استفاده شد و

 دار در نظر گرفته شد.معنی

 

  

 

 هایافته

هرای میرزان سررمی هورمون: تغییرات هورماونینتایج -

 ییوانراتدر ( FSH) کرولیفول کننده یتحراستروژن و 

دار نیکوتین نسبت به گرروه کنتررل کراه  معنریگروه 

از نظرر مقرادیر سررمی  . ه چنین(>0001/0p) دنشان دا

 برین، کرولیفول کننرده یاستروژن و تحر های هورمون

 گررروه شرراهد،و   10Qکرروآنزیم  بررا شرردهتی ار ییوانررات

این  هر یند که میزان ،ده نشددار دیاختلا  آماری معنی

برا تر   10Qکوآنزیم  با شدهتی ار ییوانات درها هورمون

 برا شردهتی ار ییوانرات دره چنین  .بود گروه شاهد از

 هرایمیرزان سررمی هورمرون، 10Q کروآنزیمنیکوتین + 

امرا مشابه ییوانات گروه شاهد  برود،  FSH استروژن و

دار افرزای  معنری ،نیکروتین تی ارشده با نسبت به گروه

مقرادیر  زم بره كکرر اسرت کره  .(>0001/0p) نشان داد

اخرتلا   ،های مختلفروهدر بین گ LH هورمونسرمی 

 .(1 )ن ودار دار نشان ندادآماری معنی

 

 
 .تخ دان ی مرتب  باهورمون راتییتذ انحرا  معیار ±میانگینبر  نیکوتینو  10Q میکوآنز مک   اثر -1ن ودار 

های دارای میانگین *** .p>10/0 در یدداری معنی آماری های دارای اختلا میانگین ** .p>50/0 در یدداری معنی آماری اختلا های دارای میانگین*

 .p>0010/0 در یدداری معنی آماری های دارای اختلا میانگین **** .p>010/0 در یدداری معنی آماری اختلا 

 

 ،SODمیرزان : داتیواساترس اکسایهاای شاخص نتایج-

GPx وCAT برا  شردهتی ار ییوانراتبافت تخ دان  در

 هرای کنتررلتر از گروهپرایین یدارطور معنیبهنیکوتین 

(01/0<p) ،10 کوانزیمبا  شدهتی ارQ (100/0<p )نیرز و 
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اما بود.  10Q (010/0<p) نزیمآنیکوتین+ کوبا  شدهتی ار

هرای گروه ییوانرات بریناز نظر میزان فاکتورهای فوق، 

نیکوتین+ با  شدهتی ارو  10Q نزیمآکوبا  شدهتی ار، شاهد

 نشررد مشرراهدهدار معنرری آمرراری اخررتلا  10Qنزیم آکررو

 هررای بافررت تخ رردان مرروش دره چنررین . (2ن ررودار)

داری ر معنریطوبره MDAمقرادیر ،نیکوتینبا  شدهتی ار

برود. ه چنرین در  ی مورد آزمای هابا تر از بقیه گروه

 MDAمقرادیر  10Q نزیمآنیکوتین+ کوبا  شدهرتی ا گروه

هرای گروه داری برا تر ازطور معنیبهدر بافت تخ دان 

های بین گروهاما ، (p>001/0) بود  10Qنزیم آکنترل و کو

 یدارمعنی آماری اختلا  10Q نزیمآکوتی ار با و  کنترل

بافررت  در NO میررزاناز طررر  دیگررر  .نشررد ملایظرره

 یدارطور معنیبه نیکوتینبا  شده ارتی ییواناتتخ دان 

در NO ه چنین مقرادیر برافتیها بود. بقیه گروه از با تر

 و  10Q نزیمآنیکرروتین+ کرروبررا  شرردهتی ار هررایگررروه

نسربت بره گرروه کنتررل ، 10Q نزیمآکوبا  شده فق تی ار

برین امرا  .(>001/0p) دار نشران دادمعنی آماری افزای 

و   10Qنزیمآکرروکرروتین+ نیبررا  شرردهتی ارهررای گروه

دار معنری آمراری اخرتلا ،  10Q نزیمآکروبرا  شردهتی ار

 .(2 ن ودار) مشاهده نشد
 

 

 .تخ دانعوام  استرس اکسیداتیو  راتییتذ انحرا  معیار ±میانگینبر  نیکوتینو  10Q میکوآنز مک   اثر -2ن ودار
های دارای اختلا  میانگین *** .p>10/0 در یدداری های دارای اختلا  معنینگینمیا ** .p>50/0 در یدداری های دارای اختلا  معنیمیانگین*

 .p>0010/0 در یدداری های دارای اختلا  معنیمیانگین **** .p>010/0 در یدداری معنی

 

هرای ن ونره در: بافت تخمدان میکروسکوپی مشاهدات -

 تخ ردانروسرکوپی یکسراختار مشاهد، گروه  مربوط به

ی هررافولیکولتخ رردان،  قشررر در و طبیعرری بررود کرراملاً

 ه چنرین و مختلف اعم از آغازین، اولیه، ثانویه و گرا 

تعرداد  امرامشراهده شرد. به صرورت نرمرال زرد  جسم

 گرروه هرایبافت تخ دان موش در ی مذکورهافولیکول

تعرداد آن در بافرت دار برا تر از بره طرور معنری شاهد،

نیکروتین و  برا شردهارهرای تی گرروهتخ دان ییوانات 

 (A،1شرک  ) برود 10Q میکروآنزنیکروتین+ با  شدهتی ار

(05/0p<) .هرای آترتیرر  در تعرداد فولیکررول ه چنرین

 هرایگرروه تر ازدار پرایینطور معنریبره مرذکور، گروه

 برود 10Q میکروآنزنیکروتین+ یا نیکوتین و  تی ارشده با
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 .(3 ن رررودار و 1 )جررردول ،(>05/0p) (A،2 شرررک )

و پرخررونی  ،نیکروتینبررا  شردهتی اردر گررروه ن ه چنری

کراه   ی،تیلوکوسر ارتشرال پارانشریم، شدیدخونریزی 

شرام  آغرازین، ثانویره و  های تخ ردانیتعداد فولیکول

هرای آترتیر  دار فولیکوله راه با افزای  معنری گرا 

در  برا ایرن وجرود ،(>05/0p)( B،1شرک ) شدمشاهده

م زرد نسبت بره بقیره تعداد جس های گروه مذکور،ن ونه

( B،2شرک ) دار نشان ندادمعنی آماری اختلا  ،هاگروه

گروه  ییوانات دراز طر  دیگر  .(3 و ن ودار 1 جدول)

 رخرونی، پ10Q میکوآنزکننده ه زمان نیکوتین و دریافت

شیم تخ دان ه رراه برا افرزای  در پارانکانونی جزيی و 

برا  شردهتی رارنسبت به گروه ها دار تعداد فولیکولمعنی

ه چنرین . (>05/0p) (C،1شک  ) ه شدمشاهدنیکوتین 

از نظررر تعررداد  مررذکور، گررروه هررای بررافتین ونرره در

گرروه هرای مروش برا در مقایسره های آترتی فولیکول

 شرد مشراهدهدار کراه  معنری ،نیکروتینبرا  شدهتی ار

 در .(.>001/0p) (3 ن رودار و 1 جردول) (C،2 شک )

شناسری وضعیت ساختار بافت 10Q میکوآنزگروه مک   

 و هیستومتری  پارانشیم تخ دان مشابه گروه کنترل بود

و  ی اولیه، ثانویههاتعداد فولیکول هر یند ،(D،1 شک )

تعررداد آن در  ازبیشررتر  مررذکور در گررروهاجسررام زرد 

از نظر آماری  اما این اختلا  ،بود شاهدگروه  هاین ونه

 .(3 و ن ودار 1 لجدو) (D،2 شک ) دار نبودمعنی

 

 
 م زرد تخ دانی( و جسfها )فولیکول ساختار طبیعی (A :های مختلفگروه تخ دانمیکروسکوپی ساختار  بر نیکوتین و 10Q میکوآنز مک   اثر -1 شک 

(cl) شودمشاهده می شاهدگروه  هایدر ن ونه .B)  ها و اجسام ه  تعداد فولیکولو کا (فل  سیاه رن )پرخونی در پارانشیم تخ دانی افزای  مشخص

ها و اجسام فولیکولتعداد  افزای ( و فل  سیاه رن ) در وسعت پرخونی : بهبودی نسبی(C .شودمی مشاهده تی ارشده با نیکوتینگروه  هایدر ن ونه زرد

 گروه در (D شود.می مشاهده 01Q  کوآنزیممک +تی ارشده با نیکوتین گروه هاین ونه در (LIهای ارتشال لوکوسیتی )کانون وجودو  زرد تخ دانی

 شودمیمشاهده  شاهدگروه  بهها نسبت ه راه با افزای  تعداد آن (cl) ( و اجسام زرد تخ دانیfها )فولیکول ساختار طبیعی، 10Q مک   کوانزیم تی ارشده با

 (.ايوزین-آمیزی ه اتوکسیلین)رن 
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 ( و اجسام زرد تخ دانیfها )فولیکول ساختار طبیعی (A :های مختلفگروه تخ دانمیکروسکوپی ساختار  بر نیکوتین و 10Q میکوآنز مک   اثر -2شک 

(cl)  شود.می مشاهده شاهدگروه  هایدر ن ونه فولیکول آترتی  وجودو عدم B )افزای  کانون( های ارتشال لوکوسیتیLI) های و افزای  تعداد فولیکول

های ارتشال ، کاه  کانوندر وسعت پرخونی بهبودی نسبی (C گردد.مشاهده می شده با نیکوتینتی ارگروه  هایدر ن ونه )فل  سیاه رن ( آترتی 

 ساختار طبیعی (Dگردد. مشاهده می10Q نزیمآکومک  +نیکوتینشده با تی ار گروه دردژنرسانس فولیکولی )فل  سیاه رن ( کاه  و ( LIلوکوسیتی )

آمیزی )رن   شود.می مشاهده  10Qنزیمآمک   کو شده باتی ار گروه هایفولیکول آترتی  در ن ونه فقدانو  (cl) اجسام زرد تخ دانی ( وfها )فولیکول

 ايوزین(.-ه اتوکسیلین

 

 های مختلف گروه تخ دان بافتی درتذییرات  انحرا  معیار ±میانگینبر  نیکوتینو  10Q میکوآنز مک   اثرارزیابی  -1 جدول 

 .(>05/0p) باشد دار می  آماری معنیلادهنده وجود اختیرو  غیریکسان در هر ردیف، نشان *

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 گروه مورد آزمایش خونریزی در پارانشیم تخمدان پرخونی عروقی در پارانشیم تخمدان ارتشاح لوکوسیتی دژنرسانس فولیکولی

c08/30±0/0 0 0 0 شاهد 

3/0±0/4a
 

2/0±5/3a
 

2/0±6/2a
 

3/0±0/1a
 

 تی ار با نیکوتین

2/0±10/1b
 

1/0±10/3b
 

0/0±90/2b
 

1/0±90/2b
 

 10Qمیکوآنز تی ار با نیکوتین + 

0/0±20/01 c
 

0
 

0
 

0
 

 10Q میکوآنز

05/0 05/0 05/0 05/0 p-value 
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 .های مورد آزمای های گروهموش تخ دانها و اجسام زرد ولفولیک عدادت انحرا  معیار ±میانگینبر  نیکوتینو  01Q میکوآنز مک   اثرارزیابی  -3 ن ودار
های دارای اختلا  میانگین *** .p>10/0در ید داری های دارای اختلا  معنیمیانگین ** .p>50/0در ید داری های دارای اختلا  معنیمیانگین*

 .p>0010/0 در یدداری های دارای اختلا  معنیمیانگین **** .p>010/0در ید داری معنی

 

 گیریو نتیجه بحث

مختلرف  سنج  فاکتورهای در تحقی  یاضر نتایج

نشران داد کره  هورمرونی و بافرت شناسری ،بیوشری یایی

موجرب برروز اخرتلا ت  mg/kg  2/0میزانبه نیکوتین 

هررای صررحرایی تخ رردان موش درمتعرردد تولیرردمثلی 

. (2 و 1هررای )شررک  (3تررا  1ن ودارهررای ( شررودمی

 mg/kg 75 زانیرم به 10Q میکوآنزه چنین تجویز مک   

 سرراختار و ع لکرررد در قبررولی قابرر  یبهبررود انسررتتو

وجرود شده برا نیکروتین برهدر ییوانات مس وم تخ دان

 جینترا بره توجره با به علاوه . (3 ن ودار ،1 )جدولآورد

میررزان سرررمی مشررخص گردیررد کرره  یاضررر،مرالعرره 

 (FSH) کرولیفول کننده یتحرهای استروژن و هورمون

تی ار شده با نیکوتین نسربت بره ییوانرات  ییوانات در

امرا میرزان  ،ی نشران داددارکراه  معنریگروه شراهد، 

( تحرت تراثیر قررار LH) کننردهینیلروتئ هورمونسرمی 

 مرالعات پیشیننتایج با  هایافتهاین  و  (1)ن ودارنگرفت

کراه  که نشان داده بود اسرتع ال نیکروتین منجرر بره 

کننده فولیکولی و عدم تراثیر برر سرر  هورمون تحری 

مرابقررت دارد  کننررده مرری شررود،هورمررون لرروتئینی

(Moshtaghi-Kashanian et al., 2005.)  راسرتا در این

کاه  مقرادیر سررمی  ،2022 در سال ه کارانفذانی و 

در موش سروری را  LHو FSH های استروژن، هورمون

گرزارش  mg/kg  6/0میرزانبره  متعاقب تجویز نیکوتین

کراه  مقرادیر  کره (Faghani et al., 2022) انردکررده
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 یاضرر مرابقرت داردمرالعره  نتایج با FSH استروژن و

 و عدم تشابه نتایج مربوط بره میرزان سررمی (1 )ن ودار

LH   وان،یری سرن گونه، در تفاوتم کن است به دلی 

 نرو  و زیتجرو روش ،مدت زمان تی ار غلظت نیکوتین،

  مرذکور در دو مرالعره (in vitro ایر in vivo) مرالعات

است که در زنان سیگاری ه چنین نشان داده شده .باشد

اسرت سیگاری میزان استروژن در ادرار ک تر از زنان غیر

(MacMahon et al., 1982.) هورمرون  یر اسرتروژن 

 یتناسرل دسرتگاه یعریطب یولروژیزیف و رشرد در یدیکل

 به ت  داخلی و گرانولوزا یهالسلو و است مادهجنس 

کرولیفول در را ولیاسرتراد، FSH توسر   یتحر دنبال

 Emmen et) کننردیم سرنتز ،یگذارتخ   از قب  یها

al., 2005).  اخررتلال در مقررادیر  اصررلی دلیرر لررذا

از ج لره اسرتروژن،  جنس مراده های تولیدمثلیهورمون

FSH و LH ،اثررات ناشری از  ،متعاقب تی ار با نیکوتین

و در تخ دان  -هیپوفیز -منفی آن بر محور هیپوتا موس

 باشردمری دوژنزیاستروي و کولوژنزیفولنتیجه اختلال در 

(Dechanet et al., 2011; Mohammadghasemi et 

al., 2021.)  مرالعره مهرم  هراییافترهیکری از ه چنرین

  10Q میکروآنز مک   گرانهو تنظیم تاثیر یفاظتی ،یاضر

طوری کره در به ،های تولیدمثلی بودرمونای  هوپروف بر

 ،و نیکروتینمرذکور  زمان مک ر کننده همگروه دریافت

 تقریبراً FSHهای استروژن و تذییرات مربوط به هورمون

در مرابقرت برا ایرن (.1 )ن رودار مشابه گروه کنترل بود

برر   10Q میکروآنزاثرات مفیرد مرالعات پیشین هم  ،یافته

های تناسلی ماده در بی اران مبرتلا هورمونمقادیر سرمی 

تحریرر  برری  از یررد تخ رردان و سررندرم  برره سررندرم

 میکروآنزتاثیر مثبت و  هدگزارش کر ،کیستیتخ دان پلی

10Q  های خاص وهایی مانند مهار بیان ژنرا به مکانیسم 

 ,.Zhang et al) نرداهزایری نسربت دادم انعرت از ر 

2022; Darabi et al., 2022.)   دلیر   ،دیگرراز طرر

القرای  ،اختلا ت هورمونی مرتب  با تخ دان بروز ع ده

 اسررتاسررترس اکسرریداتیو ناشرری از مصررر  نیکرروتین 

(Mohammadghasemi et al., 2021 ) کررره نترررایج

میزان اعم از کاه   بیوشی یایی تحقی  یاضرآزمایشات 

 دار مقرادیرو افرزای  معنری CAT و SOD، GPx بافتی

MDA وNO نیکروتین تی ارشده برا گروه هایموش رد، 

 وقررو  اسررترس سررلولی در بافررت تخ ررداندهنده نشرران

افرزای  محققین قبلی در این راستا  .(2 )ن ودار باشدمی

 ژنیاکسر فعال هایگونهتولید و وقو  استرس اکسیداتیو 

( in vitro) در تخ ردان مروش در محری  آزمایشرگاهی

 ,.Cheng et al) اندگزارش کرده متعاقب تجویز نیکوتین

و  ژنیاکسرر فعررال هررایگونررهه چنررین افررزای   (.2018

بره میزان فاکتورهای مرتب  با استرس اکسیداتیو با رفتن 

متعاقرب تی رار برا  مروش در بافرت بیضره MDA ویژه

 Mohammadghasemi etاسرت )نیکوتین گزارش شده

al., 2021.) تراثیر تی رار برا  یاضر،نتایج مهم مرالعه  از

های مربوط به استرس مولفهروی بر  10Q میکوآنز   مک

 CATو SOD، GPx میزان بافتیسلولی مبنی بر افزای  

تی ار با در گروه  NO و MDAدار مقادیر و کاه  معنی

در تراب  با ایرن  (.2 )ن ودار بود  10Q میکوآنز +نیکوتین

مشت   برر را های مشابهی مرالعات قبلی هم یافته ،نتایج

 تخ دان ویداتیاکس بیآساین مک   بر  یاکسیدانیاثر آنت

یی گرزارش صحرا موش در متوترکسات از یناش ریم و

 ,.Ozcan et al., 2016; Kiremitli et alانرد )کررده

اکسریدانی های مذکور، بیرانگر اثرر آنتیلذا یافته (.2021

این مک   در برابر تذییرات تخ دانی ناشری از نیکروتین 

  است. 
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های بیوشری یایی و گرر، در تاییرد یافترهاز طر  دی

ی مرالعه یاضرر نیرز مبرین کروسکوپیم جینتاهورمونی، 

ایجاد اختلا ت ساختاری گسترده در بافت تخ ردان در 

کننده نیکروتین برود کره ایرن تذییررات ییوانات دریافت

 به صورت پرخونی و خونریزی شردید پارانشریم، ع دتاً

های تخ ردانی لیکولی، کاه  تعداد فوتیلوکوس ارتشال

دار شام  آغازین، ثانویه و گرا  ه راه با افزای  معنری

. در (2 و 1های )شک  شدهای آترتی  مشاهدهفولیکول

به تاثیر سوء نیکوتین بر کراه   قبلی این زمینه محققین

هررای سرالم تخ رردانی و افرزای  تعررداد تعرداد فولیکول

انرررررد هرررررای آترتیررررر  اشررررراره کرررررردهفولیکول

(Mohammadghasemi et al., 2012; Kole et al., 

2020; Faghani et al., 2022; Shahin et al., 2022 .)

ای، تی رار نیکرروتین، بررا القرراء در طرری مرالعررهه چنرین 

 رونرد استرس سلولی در تخ ردان، موجرب اخرتلال در

 Wang et) استسوری شده موشدر  هیاول کولوژنزیفول

al., 2018 .)و افرزای  های نرمال کاه  تعداد فولیکول

است بره دلیر  اخرتلا ت  م کنفولیکول های آترتی  

 -هیپرروفیز -درگیری محررور هیپوتررا موسهورمررونی،

و افرررزای  مقرررادیر رادیکرررال هرررای آزاد  تخ ررردان

منجرر  نیکوتین با مکانیسم اووتوکسیسیتی می تواندباشد.

 Faghani etد )باروری در جنس ماده شروبه مشکلات 

al., 2022یپرانرد کره ر ایرن مرورد گرزارش کرده(. د  

دارای مشرکلات  جروان زنان در 10Q میکوآنز با یدرمان

 راو براروری  نیجنر تیرفیک و تخ دان پاسخ تخ دانی،

 ,.Xu et al., 2018; Florou et al) بخشردیم بهبرود

 میکوآنز از مک   استفادهدر این زمینه (. ه چنین 2020

10Q تخ ردان و ریرم  برای برطر  شدن صدمات بافتی

از ج له پرخونی و التهراب ناشری از متوترکسرات كکرر 

  10Q کروآنزیم(، زیرا  et alKiremitli ,.2021است )شده

هررای و سررنتز هورمونبلررون نرمررال، لقررال اووسرریت  در

از (. Bentov et al., 2011) کنردایفای نق  مری تناسلی

 فعرال هایگونرهگزارش شرده کره افرزای   طر  دیگر

توانررد منجررر برره و وقررو  اسررترس سررلولی می نژیاکسرر

های سرلولی در ترامین انررژی و ناکارآمدی میتوکنردری

ها از ج لره اکسریدانبروز صدمات بافتی شود و از آنتی

کننررده تخریبررات عنرروان برطررر برره  10Q میکرروآنز

 ,.Bentov et alاسرت )میتوکنردریایی نرام بررده شرده

در  10Q میکروآنزرعی (. بنابراین با توجه به نق  ق2010

گرانره تامین انرژی سلولی، م کن است مکانیسرم بهبرود

، تنظیم متابولیسرم انررژی بره ویرژه تسرهی  میکوآنزاین 

ها به زنجیرره فسفریلاسریون اکسریداتیو و انتقال الکترون

 Ozcanهای بافت تخ دان باشرد )در سلول ATPتولید 

et al., 2016 .) 

 ریرتکث یبرا محرکهورمون   ی وژناستره چنین 

ی هراکرولیفول رشرد یبررا بوده و گرانولوزا یاهسلول

 ,.Emmen et al) اسررت مهررم تخ رردانی ضررروری و

بنابراین در مرالعه یاضر از د ی  افزای  تعداد  .(2005

در  های نرمرالطبیعی و کاه  فولیکولهای غیرفولیکول

، م کرن اسرت نارسرایی کننرده نیکروتینگروه دریافرت

 در سنتز و ترش  مقادیر کرافی اسرتروژن باشردتخ دان 

توانرد کاه  مقادیر اسرتروژن می ،به علاوه. (3 )ن ودار

های مرتب  با اسرترس سرلولی بره منجر به افزای  مولفه

گرردد  SOD و CATتوام با کاه  سرر   MDAویژه 

(Faghani et al., 2022) .گرزارش شرده کرهه چنرین ، 

 ینرامرلوب اثرات ،تههف 12به مدت  گاریسدود  استنشاق

 زونرا ضرخامت رایرز دارد هاموش در تخ   تیفیک بر

در مریلره  دوک  یتشرک و دهردیمر  یافزا را دایپلوس
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 Jennings et)دهد یم رییتذ راتقسیم اووسیت  II متافاز

al., 2011.)  تعرداد زیرادی دوژنزیاسرترويطی ROS در 

بره طرور طبیعری  یرال، نیا با. شودیم تولید زرد جسم

 کاترا ز، شام  یدانیاکسیآنت یهامیآنز از ییبا  سرول

 جسرم در دازیپراکسر ونیگلوتات و سوپراکسید دیس وتاز

 برابررر در لوتئررال یهرراسررلول از کرره دارد وجررود زرد

 دوژنزیاسرتروي طرول در دشردهیتول ژنیاکس یهاکالیراد

در  بنابراین .(Selvaraju et al., 2010) کندیم محافظت

های زرد تخ ردان عدم تاثیرپذیری جسرم رمرالعه یاض

م کرن اسرت  ،(3 )ن ودار در گروه تی ارشده با نیکوتین

 ی  عدم تذییرر دمکانیسم فوق باشد. ه چنین از  پایه بر

هررای زرد تخ رردانی در گررروه نیکرروتین تعررداد جسررم

  باشد. LHتواند عدم تذییر میزان هورمون می

مترهررای بهبررود پاراطورکلی، در تحقیرر  یاضررر برره

 تخ دان شناسیبافتساختار اکسیدانی و هورمونی، آنتی

 نزیمآه زمان با نیکوتین و کرو تی ار تحت یهاگروه در

10Q توان می ،این تحقی با توجه به نتایج  .ه شدداد نشان

بررا مکانیسررم ایجرراد ترروازن در  10Q میکرروآنز گفررت کرره

بهبرررود فعالیرررت محرررور اکسررریدانی و وضرررعیت آنتی

 ،های تولیردمثلیهورمون و گناد -هیپوفیز -سهیپوتا مو

 نیکروتین از یناشر یتخ ردان راتییرتذ برابر در تواندمی

 نق  محافظتی داشته باشد. 
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