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Extended Abstract 

 
Background and Objective: Male infertility represents a significant challenge in reproductive 

health, with substantial medical and socioeconomic implications. In 30–50% of infertile 

couples, the underlying cause is attributed to male factors. Heat stress is a well-recognized risk 

factor that disrupts spermatogenesis and impairs fertility. This condition elevates testicular 

temperature, stimulates the production of reactive oxygen species (ROS), and induces oxidative 

stress, ultimately leading to structural and functional damage to testicular tissue. Oxidative 

stress not only triggers apoptosis in germinal cells but also reduces testosterone production, 

disrupts sperm morphology, and contributes to infertility. Among natural compounds, 

astaxanthin, a carotenoid with exceptionally potent antioxidant properties, has demonstrated the 

potential to mitigate such damage. Nevertheless, no comprehensive study has yet evaluated the 

protective effects of astaxanthin against heat stress, induced testicular injury in animal models. 

Therefore, this study was designed and conducted to assess the protective role of astaxanthin in 

ameliorating testicular histological damage, spermatogenic disruption, and oxidative–

antioxidative imbalance caused by heat stress in Wistar rats. 

 

Materials and Methods: In this experimental study, 40 male Wistar rats were randomly 

divided into four equal groups (n = 10 each): (1) control group without heat stress, (2) heat 

stress group, (3) heat stress group treated daily with a low dose of astaxanthin (0.5 mg/kg/day), 

and (4) heat stress group treated daily with a high dose of astaxanthin (1 mg/kg/day). Heat stress 

was induced by immersing the scrotum in a 42°C water bath for 20 minutes, while the control 

group underwent immersion at ambient temperature (23°C). Astaxanthin was administered 

orally via gavage in 0.2 mL olive oil daily for 8 weeks. At the end of the experimental period, 

blood samples were collected to measure serum testosterone levels. The left testis was harvested 

to assess total antioxidant status (TAS), total oxidant status (TOS), and oxidative stress index 
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(OSI= TOS/TAS). The right testis was used for histopathological evaluation, Johnsen scoring 

(to assess spermatogenesis), and Cosentino grading (to evaluate tissue damage). Data were 

analyzed using one-way ANOVA, Tukey’s post hoc test, and Kruskal-Wallis test in SPSS 

software (version 25). A p-value<0.05 was considered statistically significant. 

 

Findings: Heat stress significantly decreased serum testosterone levels and significantly 

increased TOS and OSI while decreasing TAS in testicular tissue (p<0.01). Conversely, 

astaxanthin treatment, particularly at the higher dose, significantly elevated serum testosterone 

and TAS levels and significantly reduced TOS and OSI (p<0.01). Moreover, Johnsen scores in 

astaxanthin-treated groups were significantly higher than in the heat stress group, indicating 

improved spermatogenesis. Histopathological findings further revealed that astaxanthin, 

especially at 1 mg/kg/day, reduced testicular tissue damage in a dose-dependent manner and 

restored the structural integrity of seminiferous tubules to near-normal levels observed in the 

control group. 

 

Conclusion: Astaxanthin, owing to its strong antioxidant properties, effectively mitigates heat 

stress–induced testicular damage in Wistar rats by reducing oxidative stress, improving 

antioxidant balance, increasing testosterone levels, and preserving the histological architecture 

of seminiferous tubules. These effects were dose-dependent, with the 1 mg/kg/day dose yielding 

superior outcomes compared to 0.5 mg/kg/day. The findings suggest that astaxanthin could 

serve as a promising protective agent in conditions involving testicular exposure to heat stress. 

However, further studies employing biochemical, molecular, and immunohistochemical 

approaches are recommended to confirm these findings and explore its potential clinical 

applications. 

 

Keywords: heat stress, testis, astaxanthin, Wistar rat, oxidative stress, spermatogenesis, 

testosterone. 
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 مبسوط  دهیچک

 ۵۰تا  3۰دارد و در  یو اقتصاد یابعاد پزشک ،یدمثلیمهم در سلامت تول یهااز چالش یکیعنوان مردان به ینابارور :و هدف نهیزم

اختلال در  یاز عوامل خطرزا برا یکیآن مرتبط با عوامل مردانه است. استرس گرما  لیدل ن،یزوج یدرصد از موارد نابارور

 و،یداتیاسترس اکس یو القا( ROS) ژنیفعال اکس یهاگونه دیتول ضه،یب یدما شیافزا با دهیپد نیاست؛ ا یاسپرماتوژنز و کاهش بارور

 دیباعث کاهش تول ا،یزا یهاآپوپتوز سلول یعلاوه بر القا ویداتی. استرس اکسشودیم ضهیبافت ب یو عملکرد یساختار بیآس منجر به

 تیبا خاص یعیطب دیکاروتنوئ کیعنوان به نیآستاگزانت ان،یم نیا ر. دگرددیم یاسپرم و نابارور یتستوسترون، اختلال در مورفولوژ

 یجامع در مورد اثرات محافظت یاحال، تاکنون مطالعه نیرا دارد. با ا ییهابیآس نیچن لیتعد تیقابل ،یقو العادهفوق یدانیاکسیآنت

 یابیمطالعه با هدف ارز نیرو، ا نینشده بود. از ا نجاما یوانیح یهادر مدل ضهیاز استرس گرما در بافت ب یناش بیبر آس نیآستاگزانت

از استرس گرما در  یناش ویداتیاکسیآنت-ویداتیاختلال در اسپرماتوژنز و تعادل اکس ،یبافت بیسدر بهبود آ نیآستاگزانت یاثر محافظت

 .دیو اجرا گرد یطراح ستارینژاد و ییصحرا یهاموش

گروه ( 1شدند: ) میتقس ییتادر چهار گروه ده یصورت تصادفبه ستاریسر موش نر نژاد و ۴۰ ،یمطالعه تجرب نیا در :هامواد و روش

 ) نیآستاگزانت نییروزانه با دز پا ماریهمراه تگروه تحت استرس گرما به( 3گروه تحت استرس گرما، )( 2هد بدون استرس گرما، )شا

mg/kg/day ۵/۰) ( ۴و )نیآستاگزانت یروزانه با دز بالا ماریهمراه تگرما به سگروه تحت استر (mg/kg/day 1 .) استرس گرما با

 23) یطیمح یگروه شاهد در دما کهیدر حال د،یالقا گرد قهیدق 2۰مدت به گرادیدرجه سانت ۴2مام آب در ح ضهیب سهیک یورغوطه
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دوره،  انی. در پاافتیهفته ادامه  ۸مدت به تونیهمراه روغن زبه یگاواژ خوراک قیاز طر نیبا آستاگزانت ماریدرجه( قرار گرفت. ت

 تیوضع(، TAS) کل یدانیاکسیآنت تیوضع یابیچپ جهت ارز ضهیوسترون، بافت بتست یسطح سرم یریگاندازه یخون برا یهانمونه

جانسن  یازدهیامت ک،یستوپاتولوژیه یهایبررس یراست برا ضهیو بافت ب ( OSI) ویداتیو شاخص استرس اکس( TOS) کل یدانیاکس

ها با داده یآمار لی( مورد استفاده قرار گرفت. تحلیفتبا بیآس یابیارز ی)برا نویکازنت یبنددرجه ستمیاسپرماتوژنز( و س یابیارز ی)برا

 .انجام شد 2۵نسخه   SPSS افزاردر نرم Kruskal-Wallis و  One-way ANOVA ،Tukeyی هااستفاده از آزمون

 شد ضهیدر بافت ب TAS و کاهش OSI و TOS شیافزای، سطح تستوسترون سرم داریاسترس گرما منجر به کاهش معن :هاافتهی

(۰1/۰p<)سطح تستوسترون و یداریطور معندر دز بالا( به ژهیو)به نیبا آستاگزانت ماریت گر،ید ی. از سو TAS ریداده و مقاد شیرا افزا 

TOS و OSI دیبخش هشرا کا (۰1/۰p<)تر از گروه بالا یداریطور معنبه نیبا آستاگزانت مارشدهیت یهاجانسن در گروه ازیامت ن،ی. همچن

 1 در دز ژهیوبه ن،ینشان داد که آستاگزانت زین کیستوپاتولوژیه یهاافتهیدهنده بهبود اسپرماتوژنز بود. استرس گرما بود و نشان

mg/kg/dayبه گروه شاهد  کیساز را تا حد نزداسپرم یهاتوبول یوابسته به دز کاهش داده و ساختار بافت صورترا به یبافت بی، آس

 .دیبخش بهبود

 یهاموش ضهیاز استرس گرما در بافت ب یناش یهابیخود، قادر است آس یقو یدانیاکسیآنت تیبا خاص نیآستاگزانت ی:ریگجهینت

 یهاتوبول یسطح تستوسترون و حفظ ساختار بافت شیافزا ،یدانیاکسیبهبود تعادل آنت و،یداتیکاهش استرس اکس قیرا از طر ییصحرا

 mg/kg/day ۵/۰با دز  سهیدر مقا یبهتر جینتا mg/kg/day 1وابسته مشاهده شد و دز -دز تصوراثرات به نیند. اک لیساز تعداسپرم

در معرض  ضهیکه ب یطیبالقوه در شرا یعامل محافظت کیعنوان به تواندیم نیکه آستاگزانت دهدیمطالعه نشان م نیا یهاافتهیداشت. 

 یکردهایبا رو یشتریآن، مطالعات ب ینیو کاربرد بال هاافتهی دییتأ یحال، برا نی. با اردیجه قرار گمورد تو رد،یگیقرار م ییاسترس گرما

 .شودیم هیتوص ییایمیستوشیمونوهیو ا یمولکول ،ییایمیوشیب

 .اسپرماتوژنز، تستوسترون و،یداتیاسترس اکس ،ییموش صحرا ن،یآستاگزانت ضه،یاسترس گرما، ب :یدیواژگان کل
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 مقدمه

 حسدال  از پس  باروری عدم عنوان به ناباروری

 زوجین در نشده محافظت و منظم جنسی رابطه ماه 12

 موارد درصد 50 تا 30 مردان ناباروری شود.می تعریف

 مختلسسف شسسرای . دهسسدرا تشسسکی  مسسی نابسساروری

 سیسسستکی ، هسسای پاتولوژیسس آسسسی  فیزیولسسوژیکی،

 حتسی و محیطسی هسایگیآلود ژنتیکسی، هایناهنجاری

 تواننسدمسی مثس  تولیسد هایاندام اکسیداتیو هایاسترس

 Abdollahzadeh Soreshjani)شسوند  ناباروری باعث

and Ashrafizadeh, 2018.) از یکی طبیعی زاییاسپرم 

 در اخستلال و است مثلی تولید پارامترهای ترینحساس

 اخستلال به منجر است مککن بیضه کیسه حرارت تنظیم

شسود  مسردان دائکی یا مولت ناباروری و زاییاسپرم در

(Zhang et al., 2020.)  

 را بیضسسه هایسسسلول توانسسدمی گرمسسایی ترساسسس

کنسسد  مختسس  را زاییاسسسپرم و داده لسسرار تسسیریر تحسست

(Tavalaee et al., 2018.) تسسسرینمهم از یکسسسی 

 دمسای در هابیضسه داشستن نگه بیضه کیسه عکلکردهای

 بسدن طبیعسی دمسای از گراد ککتره سانتیدرج 2تا  5/1

 مککسن زایسی اسسپرم در اخستلال (.Ivell, 2007است )

 از ناشسی زایسا، هایسسلول آپوپتسوز اول مسو  در است

 افسزای  (.Zou et al., 2021دهد ) رخ گرمایی استرس

 اسست هکراه اسپرم پارامترهای در اختلال با بیضه دمای

 منشسی سپرماتوگونیالا تقسیم از که هاییاسپرماتوسیت و

 گرمسا برابسر در هاسسلول پذیرترین آسی  از گیرند می

 بیضه دمای افزای  (.Shadmehr et al., 2018هستند )

 تسیریر زاییاسسپرم و زایسا هایسلول بر مستقیکاً تواندمی

 و مانسدن زنسده تحسر،، در اخستلال دلیس  به و بگذارد

 شود کام  یا نسبی ناباروری به منجر اسپرم مورفولوژی

(Pérez‐Crespo et al., 2008دمسسای .) بیضسسه بسسا ی 

 های فعسال اکسسی نتوانسد بسا تولیسد گونسهمی هکچنین

(ROSاسترس ) را بساروری و داده افزای  را اکسیداتیو 

 تعسسداد (. کسساه Han et al., 2021) کنسسد مختسس 

 شده تولید تستوسترون سطح و اولیه هایاسپرماتوسیت

 لیسدیگ هایسلول هکچنین و لیدیگ هایسلول توس 

 تستوسسترون سسطح کاه  جبران عنوان به شده بزرگ

 شسده مشساهده گرمسایی اسسترس معسر  در مردان در

 (.Modaresi and Emadi, 2018) است

 آزاد، هسسسسایرادیکال تولیسسسسد اصسسسسلی پیامسسسسد

 اسست سلولی غشای لیپیدی ساختارهای پراکسیداسیون

 سیسسسستکی  آزادسسسسازی و تولیسسسد بسسسه منجسسسر کسسسه

 نفوذپسذیری در اخستلال التهسابی، پی  ایکوزانوئیدهای

 Carden andشود )می سلولی مرگ نهایت در و سلول

Grangerl 2000; Grace and Mathie, 1999; 

Kalogeris et al., 2012.)  

 بسه لسادر که هستند هاییمولکول هااکسیدانآنتی

. باشسسندمسسی دیگسسر هسسایمولکول اکسیداسسسیون مهسسار

 هایآسسی  برابسر در بدن دفاعی سیستم هااناکسیدآنتی

 کسه هسستند اکسی ن آزاد هایرادیکال ناشی از احتکالی

 Miguel etدهنسد )می رخ اکسسیداتیو استرس طول در

al., 2010.)  

 زنسدگی دریسایی هسایمحی  در کسه موجسوداتی اخیراً

 و جالس  مختلف شیکیایی ترکیبات بودن دارا دلی  به کنندمی

 Tramperاند )گرفته لرار داروسازی صنعت توجه مورد مفید

et al., 2003 منبس  تسرینغنسی هااسسفن  و دریسایی (. جلبس 

 و میکروبی ضد فعالیت دارای که هستند زیستی فعال ترکیبات

نوعی  در هاجلب  (.Ngo et al., 2012هستند ) اکسیدانیآنتی

 یادیز تعداد تولید به منجر که کنندمی رشد محیطی از شرای 

 هاجلب  این، با مقابله برای. شودمی اکسی ند آزا هایرادیکال
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 ماننسد اکسیدانییآنت هایفعالیت با مختلفی رانویه هایمتابولیت

 (،polyphenols) هسسافنولپلی (،phycobilinsهسسا )فیکوبیلین

کننسسد می تولیسسد هسسا راویتامین ( وcarotenoidsکاروتنوئیسسدها )

(Manivannan et al., 2011.)  

بسسسا فرمسسسول  (Astaxanthinآسسسستاگزانتین )

ها زانتوفی  خانواده از ایرنگدانه  C40H52O4شیکیایی

(xanthophyll،) کاروتنوئیسسدها داراکسسسی ن مشسستقات 

گیسرد می نشسات لیکوپن از گیاهان در آن سنتز که است

(Higuera-Ciapara et al., 2006.)  سسبز ریزجلبس 

Haematococcus pluvialis محتسوای تن  شرای  رد 

 ,.Sarada et alکند )می انباشته را آستاگزانتین از با یی

 مساهی در آستاگزانتین ریزجلب ، نای بر علاوه (.2002

 آنهسا به که شودمی یافت نیز هاخرچنگ و میگو آ ،لزل

 ,.Kidd et alدهسد )می رنسگ لرمسز از خاصسی سسایه

 برابسسر 10 انتینآسسستاگز اکسسسیدانیآنتی فعالیسست (.2011

 (،luteinلسسسسسسسوتئین ) (،zeaxanthinزآگسسسسسسسزانتین )

-β) کسسساروتن-تسسساب (،canthaxanthinکانتاکسسسسانتین )

caroteneتوکسوفرول )-ااز آلفس بیشستر برابر 100 ( وα-

tocopherol) ( استMiki et al., 1991.) آسستاگزانتین 

 آنتسی پراکسسیداتیو فعالیست درصسد 80 آن، استرهای و

 ,.Kamath et alدادنسد ) نشسان مسوش در را لیپیسدی

 در اسسست و محلسسول لیپیسسدها در آسسستاگزانتین (.2008

از آن  سسکی ارر هیچ و یابدمی تجک  حیوانی هایبافت

  (.Ranga et al., 2013است ) نشده مشاهده

ای در رابطه بررسی مناب  معتبر علکی، مطالعه در

با ارسرات درمسانی آسستاگزانتین در آسسی  سساختاری و 

شسده توسس  اسسترس گرمسا در عکلکردی بیضسه، القسا 

رو های صحرایی یافت نشد. بنابراین، مطالعه پی موش

بسسرای اولسسین بسسار جهسست ارزیسسابی ارسسرات حفسسا تی 

آستاگزانتین در آسسی  سساختاری و عکلکسردی بیضسه، 

صسحرایی  شسده توسس  اسسترس گرمسا در مسوشایجاد

 طراحی و اجرا گردید. 

 

  هامواد وروش

آزمایشگاهی بود که حاضر از نوع تجربی لعه مطا

در دانشکده دامپزشسکی دانشسگاه علسوم  1403در سال 

. بسرای انجسام ایسن تبریز انجام شدپزشکی آزاد اسلامی 

صحرایی نر ن اد ویسستار سر موش  40تعداد مطالعه، از 

گرم که  200±20هفتگی و با وزن  10-11در بازه سنی 

 آزمایشسگاهیش حیوانات مح  تهیه و تکثیر و پروراز 

دانشکده دامپزشکی دانشگاه علوم پزشکی آزاد اسسلامی 

 به عک  آمد. شرای  تغذیسه وهیه شدند، استفاده تتبریز 

 12یکسان و با چرخسه ها در مورد تکام گروهنگهداری 

درجه  22±2ساعت روشنایی/تاریکی و در دمای محی  

ان و ها یکسسلسیوس بود. جیره غذایی برای هکه گروه

دسترسی به آب نوشیدنی نیسز آزاد بسود. فرصست یس  

ای جهت عادت به محی  و شرای  جدید داده شد هفته

طور هسا بسهو پ  از آن آزمسای  شسروع گردیسد. موش

گروه -2 شاهدگروه -1 شام : گروه برابر 4تصادفی در 

علاوه تیکار با دز هاسترس گرما بگروه -3استرس گرما، 

علاوه تیکسار هاسترس گرما بگروه -4 پایین آستاگزانتین

 در ایسن مطالعسه با دز با ی آستاگزانتین توزیس  شسدند.

روی حیوانسسسات  ملاحظسسسات اخلالسسسی کسسسارکلیسسسه 

، مصوب ککیته نظارت بر حقوق حیوانات آزمایشگاهی

 ,Anonymous) گرفسستآزمایشسسگاهی، مسسد نظسسر لرار

2004).  

 8در این مطالعه، تیکار با آستاگزانتین بسه مسدت 

ها از از زمان شروع، برای تکامی گروه هفته طول کشید.
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های تیکسار بسا ستفاده شد. در گروهجیره پایه استاندارد ا

دز پایین و دز با ی دارو، آستاگزانتین که یس  ترکیس  

(، Kurihara et al., 2002) محلسول در چربسسی اسسست

و  mg/kg/day 5/0روزانسسسه بسسسه ترتیسسس  بسسسه میسسسزان 

mg/kg/day 1  درml 2/0  طریسسس  روغسسسن زیتسسسون از

نیسز گرما های شاهد و استرس گروهدر گاواژ شد.  خوراکی

 گردیسسسدروغسسسن زیتسسسون فالسسسد آسسسستاگزانتین گسسساواژ 

(Dokumacioglu et al., 2018 پسس  از .)هفتسسه،  1

 کتسامین تزری  داخ  صسفالیها با های تکام گروهموش

(mg/kg90( )Alfasan, Holand )زایلازیسسنداروی  و 

(mg/kg10( )Alfasan, Holand )شسسدند  هسسوشیب

(Sancaktutar et al., 2014). هسای کیسه بیضسه مسوش

دلیقه داخ  حکسام آب  20تحت استرس گرما به مدت 

درجه سلسیوس لرار گرفت. در گروه شاهد هکسین  42

انجام شسد  درجه سلسیوس 23دمای حکام آب  عک  با

(Abshenas et al., 2011.)  هفتسه  7تیکار حیوانات تسا

هسا بسا ایجساد دیگر ادامسه یافست. در پایسان، هکسه موش

 های گردن به آسانی کشته شدند. ی در مهرهجایهجاب

 2گیسسری میسسزان تستوسسسترون در خسسون، جهسست انسسدازه

 retro-orbitalلیتسر از شسبکه پشست کسره چشسم )میلی

plexusگیری انجام شده و از نکونه خسون اخسذ ( خون

 15دور در دلیقسه و بسه مسدت  2500شده بسا سسرعت 

د. سرم آن جسدا شس درجه سلسیوس 30دلیقه در دمای 

روش رادیوایکنواسسسی سسسطح تستوسسسترون سسسرم بسسا 

(radioimmunoassay, RIA و بسسا اسسستفاده از کیسست ،)

RIA (Immunotech, Marseille, Franceاندازه ) گیری

 شد. 

 اکسسیدانی، لسسکتی ازبرای تعیین وضسعیت آنتی

جسدا و در عت سسرضه طرف چپ حیوانات به بافت بی

%  10هکوژنسات و  داده شده سرد شستشو خیلیسالین 

 ( کلسسرور پتاسسسیم تهیسسه شسسد. هکوژنسساتw/v) 15/1در 

در و دلیقسه  10دور در دلیقه به مسدت  7000با  حاصله

و در آخسر سسانتریفیوژ شسده  سلسسیوسدرجه  4دمای 

-آنتسی گیری میزان فعالیستمحلول فولانی جهت اندازه

که بسه عنسوان  OSIاکسیدانی مورد استفاده لرار گرفت. 

 oxidative stress) اکسسیداتیو ترساسس شاخص درجه

indexشود، به شک  نسبت مقسادیرمی گرفته نظر ( در 

 ( بهtotal oxidant status; TOS) وضعیت اکسیدان ک 

 total antioxidant) اکسیدانی ک وضعیت آنتی سطوح

status; TASمی ( تعیین( شودGunes et al., 2017.) 

 
 

 OSI (oxidative stress index) بسسرای تعیسسین

 ;total oxidant status) بیضه، وضعیت اکسسیدان کس 

TOSاکسسسسیدانی کسسس ( و وضسسسعیت آنتی (total 

antioxidant status; TASبیضسه بافست هکوژنات ( در 

کسه  یطب  روش TOS یرمقادسکت چپ تعیین گردید. 

 یسینشسده اسست، تع یفتوص 2005در سال  ارلتوس  

ش توانسسد بسسه رویشسسدت رنسسگ، کسسه مسسیسسد. گرد

شسسود، بسسه مقسسدار کسس   یسسریگانسسدازه یاسسسپکتروفتومتر

شسود. یموجود در نکونه مربوط م یداناکس یهامولکول

شسده و  یبرهکسال (H2O2) یدروژنه یدسنج  با پراکس

 μmoL hydrogen peroxide شسسسک به ی نتسسسا

equivalent/L  وشسسمسسیارائسسه( دErel, 2005مقسساد .)یر 

TAS در سسال ارل   توسس شدهمطاب  با روش ارائه یزن

 یدانیاکسسسیروش، ارسسر آنت یسسندر ا. بسسرآورد شسسد 2004

که توس   یآزاد لو یکالراد یهانکونه در برابر واکن 
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-د، انسدازهگسردیشده آغاز میدتول یدروکسی ِه یکالراد

 mmoL trolox صسورت بسه ی نتسا و شسودیمس یریگ

equivalent/L  شودمیارائه (Erel, 2004.)  

 کس  اکسسیدانیآنتی و (TOS) کس  اکسیدانی وضعیت

(TASبسسا اسسستفاده از کیسست )تجسساری در دسسسترس  هسسای

(Elabscience Biotechnology Co., Wuhan, China ) و

 .طب  دستورالعک  کیت انجام شد

های بسافتی شناسی بافتی، نکونهآسی  برای انجام

 10هسا تهیسه و در فرمسالین بسافر راست مسوش از بیضه

های فسوق بسا اسستفاده از از نکونسهدرصد پایدار شدند. 

های معکسسسول پاسسسساژ بافسسست و تهیسسسه مقسسساط  شسسسیوه

میکسرون و بسا  5هسایی بسا ضسخامت هیستولوژی، برش

ائوزین تهیسه شسد. در  -آمیزی هکاتوکسیلینروش رنگ

شناسی بسافتی وضعیت اسپرماتوژنز و آسی این مرحله، 

عدسی  های تحت مطالعه توس ها در گروهبیضه موش

میکروسسکو  نسوری مسدل  وسسیلههب× 40زرگنکاییببا 

  د.ش( انجام ,ECLIPSE E200, Japan Nikonنیکون )

 Spermaticی  )اسسسپرمات فعالیسستای ارزیسسابی بسسر

activity) از  ،هسسای بیضسسهنکونسسه سسسازاسسسپرمدر مجاری

کسه  (،Johnsen) روش امتیازدهی اسپرماتوژنز جانسسن

باعث ناپدیسد  مبتنی بر این مفهوم است که آسی  بیضه

طبس   ،شسودترین نوع سلول زاینده میشدن متوالی بالغ

 .(Johnsen et al., 1970) استفاده شدنیز  1جدول 

 نسسوری مسسدل نیکسسون میکروسسسکو  توسسس  مقسساط  تکسسام

(ECLIPSE E200, Japan Nikon,تحسست بررسسسی )  لسسرار

 توسس  400× بسا بزرگنکسایی هساییو فتومیکروگراف گرفتند

 10وضوح  ( باNikon Coolscan 9000 Ed) لدیجیتا دوربین

 برای تهیه گردید. بافت بیضه مختلف هایبخ  مگاپیکس  از

 سیسسسسستم از تغییسسسسرات هیسسسسستوپاتولوژی  ارزیسسسسابی

 شسسد اسسستفاده 2طبسس  جسسدول   Cosentinoبنسسدیدرجه

(Cosentino et al., 1985.) 
 

 (Johnsen) جانسن امتیازدهی سیستم -1 جدول

 میکروسکوپی هایویژگی نمره

 .ندارد وجود سرتولی سلول و زاینده سلول هیچ 1

 .دارد وجود سرتولی هایسلول فق  اما ندارد، وجود زایا سلول هیچ 2

 .دارد وجود اسپرماتوگونی فق  3

 .دارد وجود اسپرماتوسیت ککی تعداد فق  4

 .دارد وجود اسپرماتوسیت زیادی تعداد اما اسپرماتید، یا اسپرم بدون 5

 .دارد وجود اسپرماتید چند فق  6

 .دارد وجود اسپرماتید زیادی تعداد اما اسپرم، بدون 7

 .دارد وجود اسپرم چند فق  8

 .است ریخته هم به ژرمینال اپیتلیوم اما دارد، وجود اسپرم زیادی تعداد 9

 .دارد یافته طبیعی وجودسازمان هایتوبول بوده و کام  زاییاسپرم 10
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 (Cosentino) امتیازدهی کازنتینو سیستم -2جدول 
 درجه میکروسکوپی هایوی گی

 1 نکروز و خونریزی بدون و ژرمینال هایسلول منظم آرای  با بیضه طبیعی ساختار

 2 خفیف نکروز و خونریزی با هم به نزدی  سازاسپرم هایلوله و منسجم غیر و ژرمینال ککترمنظم هایسلول

 و خونریزی با هکراه متکایز ککتر مرزهای ساز بامنی هایلوله و چروکیده پیکنوتی  هایهسته با شدهو تخری  نامنظم مینالژر هایسلول

 متوس  نکروز
3 

 4 شدید نکروز و خونریزی با هکراه ژرمینال هایسلول انعقادی نکروز با همبهنزدی  سازمنی هایلوله

 

 : هاداده تحلیل آماری -

 انحسراف±میانگینصورت بهآمده دستی ککی بههاداده

 آمساری جهست تحلیس  شدند. ( ارائهmean±SD) معیار

 اسستفاده 25 ویسرای  SPSS یافسزارنرمبسته  ازها داده

مطالعه  مورد یهاگروه اختلافات بین بررسی برای. شد

 one-way) طرفسسه ی واریسسان  آزمسسون تحلیسس  از

ANOVAو آزمون تعقیبسی ) ( تسوکیTukeyاسستفاده ) 

 زیسن یبسافت یشناس یمربوط به آس یهادادهآمد. عک به

 the)  یوالس الکروسسسک یرپسارامتریتوسس  آزمسسون غ

Kruskal wallis test یتنسیوا-مسن ویسآزمسون پس ( و 

(mann whitney U testمسورد تحل )لسرار گرفست.   یس

 دار تلقی شدند. از آزمون آمساریمعنی >05/0pمقادیر 

( کسسه Kolmogrov-Smirnovیرنف )اسسسک–کلکسوگروف

های نیکسویی بسرازش اسست، نیسز بسرای یکی از آزمون

 ها استفاده شد.تعیین نرمال بودن توزی  پراکندگی داده

 

 هایافته

نتسسسای  حاصسسس  از بررسسسسی میسسسزان فعالیسسست 

اکسیدانی بافت بیضه شام  وضعیت اکسیدانی کس  آنتی

(TOSوضعیت آنتی ،)(  اکسیدانی کTASو شاخص ) 

های ین گروهها ب( و مقایسه آنOSIاسترس اکسیداتیو )

ارائه گردیده است. در گسروه  3مورد مطالعه در جدول 

 داریمعنسسی دیسسده بسسا اسسسترس گرمسسا افسسزای آسسسی 

(01/0>pدر ) ای ضسسسهبی سسسسطوحTOS  35/119)تسسسا 

 در توجهی لاب  و کاه ( برابر 2/4)تا   OSIدرصد( و

 بسا مقایسسه در درصسد( 14/47بیضسه )تسا  TAS سطح

های تیکسار در گروه. شدشاهد مشاهده  گروه هایموش

( و با ی آستاگزانتین mg/kg/day 5/0با دزهای پایین )

(mg/kg/day 1 کسسساه ) معنسسسی( 01/0داری>pدر ) 

 69/47و  86/22)بسه ترتیس  تسا درصسسد  TOS سسطوح

درصسد و  38/45ای )به ترتی  تسا بیضه OSI و درصد(

 ( سسسطحp<01/0) دارمعنسسی زای افسس و درصسسد( 70/71

TAS 78/83درصسد و  54/40)بسه ترتیس  تسا  ایبیضه 

دیده با اسسترس گرمسا در مقایسه با گروه آسی  درصد(

دز بسا ی آسستاگزانتین  تیکار با بود. به هر حال، مشهود

مقادیر متنسا ر  به را OSIو مقدار  TAS و TOS سطوح

ایسسن کسسرد و از لحسسا   نزدیسس  شسساهد آنهسسا در گسسروه

داری بسین ایسن گسروه بسا گسروه پارامترها تفاوت معنسی

دز پسایین و  بین دو گروه تیکار با شاهد برآورد نگردید.

هسسای فسسوق دز بسسا ی آسسستاگزانتین از لحسسا  فراسسسنجه

(TOS ،TAS  وOSIتفسساوت معنسسی )( 05/0داری>p )

 برلرار بود.

 نتسسسای  حاصسسس  از بررسسسسی میسسسزان هورمسسسون

های مورد مطالعه، در جدول هتستوسترون خون در گرو

ارائه گردیده است. در گروه تحت تیریر استرس گرما  4
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داری نسبت بسه طور معنیمیزان هورمون تستوسترون به

هسای (. در گروهp<01/0گروه شاهد کاه  نشان داد )

( و بسسا ی mg/kg/day 5/0تیکسسار بسسا دزهسسای پسسایین )

میسسسسزان هورمسسسسون (، mg/kg/day 1آسسسسستاگزانتین )

( نسسبت بسه p<01/0داری )طسور معنسیستوسترون بهت

دیده با استرس گرما افزای  نشان داد. بسین گروه آسی 

های تیکار با دزهسای پسایین و بسا ی آسستاگزانتین گروه

 ( از لحا  میزان هورمسونp<05/0داری )اختلاف معنی

داری از لحسا  تستوسترون برلسرار بسود. تفساوت معنسی

بسین گسروه تیکسار بسا دز بسا ی میزان هورمون مسذکور 

آستاگزانتین و گروه شاهد سالم مشاهده نگردیسد، لکسن 

بین گروه تیکار با دز پایین آستاگزانتین و گسروه شساهد 

 ( وجود داشت.p<01/0داری )تفاوت معنی سالم

 (،Johnsonجانسسسن ) امتیسسازدهی سیسسستم اسسساس بسسر

 گسروه سساز درمجاری اسپرم ی  طبیعیاسپرمات فعالیت

-10، دامنسه: 75/9: امتیساز میسانگین) شد مشاهده اهدش

 هسایاسسترس گرمسا آسسی  گروه تحت تاریر در(. 5/9

، دامنسه: 75/2: درجسه میانگین) شد مشاهده شدید بافتی

 ترتیس  بسه خفیف و متوس  بافتی هایآسی (. 4-5/1

، دامنسه: 6/5: درجسه میانگین)تیکار با دز پایین  گروه در

، 35/8: درجه میانگین) آستاگزانتیندر با ی  و( 7-5/4

 (.1شد )نکودار مشاهده( 5/7-5/9دامنه: 

هسای مقایسه شدت آسی  بافت بیضه بین گسروه

( در نکودار Cosentinoمورد مطالعه به روش کازنتینو )

بندی آسسی  بافست آورده شده است. بر اساس درجه 2

در مقایسه  استرس گرمادر گروه روش مذکور، بیضه به

ها موش در بیضه داریمعنیآسی  بافتی گروه شاهد  با

دز پسسایین در گسسروه تیکسسار بسسا  .(p<01/0)ایجسساد شسسد 

طور بسه شسدت آسسی  بافست بیضسه، میزان آستاگزانتین

 گرمسا اسسترسدیده با داری نسبت به گروه آسی معنی

دز گسسروه تیکسسار بسسا  در و (p<05/0) نشسسان داد کسساه 

 آسی  در بافست بیضسه شدت، میزان با ی آستاگزانتین

اسسترس گرمسا داری در مقایسسه بسا گسروه طور معنیبه

 نشسسان داد بیشسستری )نسسسبت بسسه گسسروه لبسس ( کسساه 

(01/0>p .) 

 در مشسساهدات هیسسستوپاتولوژی، بافسست بیضسسه

 آرای  های گروه شاهد دارای ساختاری طبیعی باموش

 (. 1 شک زایا بود ) هایسلول منظم

-ی در گروه آسسی های صحرایبافت بیضه موش

دیده با استرس گرما تغییرات شدید دژنراتیسو و نکسروز 

-های زایا و تولف اسسپرماتوژنز، کساه   یسهدر سلول

نظکی در اپیتلیسوم های اپیتلیوم ژرمینال، نابسامانی و بی

نظکسی در ها، تغییر ضخامت و ایجاد بیپوشاننده توبول

-از هسمنظکسی، چروکیسدگی و ها، بسی یه بازال توبول

گسیختگی ساختار توبولی و نامشخص بسودن مرزهسای 

سساز نشسان داد. توبولی را در بسیاری از مجاری اسسپرم

هکچنین ادم، پرخونی و خونریزی شسدیدی در فضسای 

 (.1 شک ) ها لاب  مشاهده بودبینابینی توبول

در گروه استرس گرما بعلاوه تیکار بسا دز پسایین 

پاتولوژی  در مقایسه با آستاگزانتین، از شدت تغییرات 

دیده با اسسترس گرمسا کاسسته شسده بسود و گروه آسی 

هسای زایسا در حسد تغییرات دژنراتیو و نکروز در سلول

ها در اپیتلیوم متوس  مشاهده شد. از شدت کاه   یه

ها، تغییر ضخامت و نظکی در اپیتلیوم توبولژرمینال، بی

طور لاب  نیز به های بازال توبولینظکی در  یهایجاد بی

نظکسی و چروکیسدگی در توجهی کاسته شده بود و بسی

ها در حد متوسسطی لابس  مشساهده بسود. ساختار توبول
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طسور بافتی هکراه با ادم و پرخونی بسهاتساع فضای میان

 (. 1 شک متوس  مشخص بود )

در گروه استرس گرما بعلاوه تیکار بسا دز بسا ی 

هسای مسذکور در آسسی آستاگزانتین بهبود لاب  توجهی 

ها تسا حسد خفیسف تسا مشاهده شد و آسی  بافتی بیضه

ملایکی کاه  یافته بود و در برخی مسوارد بسه حالست 

طبیعی خود نزدی  بود. بدین ترتی ، تغییرات دژنراتیو 

سساز دیسده خفیف و ملایکی در اپیتلیوم مجاری اسسپرم

بافتی بسا پرخسونی شد و اتساع جزئی در فضای میانمی

 (.1 شک یم نیز در برخی مناط  لاب  مشاهده بود )ملا
 

 انحراف معیار( ±های مورد مطالعه )میانگینبین گروههای صحرایی موشاکسیدانی بافت بیضه های آنتیمقایسه شاخص -3جدول 

 هافراسنجه

 هاگروه

 استرس گرما شاهد
استرس گرما بعلاوه تیمار 

 با دز پایین آستاگزانتین

بعلاوه تیمار  استرس گرما

 با دز بالای آستاگزانتین

 μmoL) وضعیت اکسیدانی ک 

hydrogen peroxide equivalent/L) 
17/1±69/16 *14/3±61/36 ¥#*79/2±24/28 #63/1±15/19 

 mmoL) اکسیدانی ک وضعیت آنتی

trolox equivalent/L) 
18/0±40/1 *09/0±74/0 ¥#*12/0±04/1 #17/0±36/1 

 اکسیداتیو استرس اخص درجهش
(AU) 

24/0±22/1 *10/1±09/5 ¥#*61/0±78/2 #31/0±44/1 

( *01/0p<اختلاف ) و  دهدمی نشان را سالم شاهد گروه از# ( (01/0p<اختلاف ) دهد. می نشان دیده با استرس گرما راآسی  گروه از¥ (05/0p< )

 (.=n 10اختلاف بین دو گروه تیکارشده با آستاگزانتین )

 
 انحراف معیار( ±های مورد مطالعه )میانگینبین گروههای صحرایی موشتستوسترون خون  قایسه میزان هورمونم -4جدول 

 (ng/mLتستوسترون ) هاگروه

0/2±57/58 شاهد  

 *91/24±0/0 استرس گرما

 ¥#*66/49±1/0 استرس گرما بعلاوه تیکار با دز پایین آستاگزانتین

 #32/60±2/0 با ی آستاگزانتیناسترس گرما بعلاوه تیکار با دز 

* (01/0p< )و  دهدمی نشان را سالم شاهد گروه از اختلاف# (01/0p<اختلاف ) دهد. می نشان دیده با استرس گرما راآسی  گروه از¥ (05/0p< اختلاف )

 (.=n 10آستاگزانتین )بین دو گروه تیکارشده با 
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 (. Johnsonهای مورد مطالعه به روش جانسن )ساز بافت بیضه بین گروهمجاری اسپرمی  اسپرمات مقایسه فعالیت -1نکودار 

* (05/0p< )و  دهدمی نشان را سالم شاهد گروه از اختلاف# (05/0p<)  و## (01/0p< )10)دهدمی نشان دیده با استرس گرما راآسی  گروه از اختلاف 

n=). 

  

 

 

 
 (.Cosentinoهای مورد مطالعه به روش کازنتینو )بین گروه مقایسه شدت آسی  بافت بیضه -2نکودار

*(05/0p< )و  دهدمی نشان را سالم شاهد گروه از اختلاف# (05/0p<)  و## (01/0p<) 10)دهد می نشان دیده با استرس گرما راآسی  گروه از اختلاف 

n=.) 
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نکای ریزبینی از بافت بیضه ی  موش صحرایی از گروه شاهد سسالم. -Aشک   متفاوت. نکای ریزبینی از بافت بیضه موش صحرایی از چهار گروه-1شک  

نکای ریزبینی از بافت بیضه یس  مسوش صسحرایی از  -B شک شود. ای در آن مشاهده نکیساختار بافتی بیضه طبیعی بوده و تغییر پاتولوژی  لاب  ملاحظه

نظکسی های اپیتلیوم ژرمینسال، بسیهای زایا و تولف اسپرماتوژنز، کاه   یهراتیو و نکروز در سلولدیده توس  استرس گرما. تغییرات شدید دژنگروه آسی 

گسیختگی سساختار توبسولی در مجساری نظکی، چروکیدگی و از همها، بینظکی در  یه بازال توبولها، تغییر ضخامت و ایجاد بیدر اپیتلیوم پوشاننده توبول

نکای ریزبینسی از بافست  -Cشک  . )فل  ضخیم( ها لاب  مشاهده است. ادم و پرخونی شدید در فضای بینابینی توبول  باری ()فل شودساز دیده میاسپرم

)فلس   شسودهسای زایسا در حسد متوسس  مشساهده مسیبیضه ی  موش صحرایی از گروه تیکار با دز پایین آستاگزانتین. تغییرات دژنراتیو و نکروز در سلول

طسور لابس  های بازال توبولی نیز بهنظکی در  یهها، تغییر ضخامت و ایجاد بینظکی در اپیتلیوم توبولها در اپیتلیوم ژرمینال، بیکاه   یه. از شدت باری (

ته شسده ای کاسسطسور لابس  ملاحظسهها هکچنان لاب  مشاهده است ولی از شدت آنها بسهنظکی و چروکیدگی در ساختار توبولتوجهی کاسته شده است. بی

نکای ریزبینسی از  -Dشک  شود. . خونریزی نیز مشاهده نکی)فل  ضخیم( باشدبافتی هکراه با ادم و پرخونی ملایم لاب  مشاهده میاست. اتساع فضای میان

)فلس   شسودساز دیده مسیاسپرم بافت بیضه ی  موش صحرایی از گروه تیکار با دز با ی آستاگزانتین. تغییرات دژنراتیو ملایم و خفیفی در اپیتلیوم مجاری

 (.400×نکایی ائوزین، درشت-سیلین)هکاتوک رخی مناط  لاب  مشاهده استبافتی با پرخونی خفیف در بی در فضای میانئ. اتساع جزباری (

 

 گیری بحث و نتیجه

 و مورفولوژی وشیکیایی، بی تحقیقات نتای  تکام

 کسسه دهسسدمی نشسسان حاضسسر مطالعسسه هیسسستوپاتولوژی 

 حرارتسی اسسترس آسسی  در مطلسوبی ارسر آستاگزانتین

 هساییافته طب . دارد صحرایی هایموش در بیضه بافت

 نکره و اکسیدانیآنتی و اکسیدانی متغیرهای مطالعه، این

 صسورت بسه آسستاگزانتین با تیکار هایگروه در جانسن
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 حرارتسی اسسترس تحست گسروه به نسبت دز به وابسته

 دارد. بهتری وضعیت

 بافت در حرارتی تن  متعال  حاضر بررسی در

 در و کساه  تسام اکسسیدانیآنتی  رفیست میسزان بیضه،

 اسسترس شساخص و تسام اکسسیدانی  رفیست آن مقاب 

 نشسان نیسز لبلسی مطالعات. داد نشان افزای  اکسیداتیو

 اسسترس سطح افزای  با بیضه دمای افزای  که اندداده

 استرس(. Rao et al., 2015) است ارتباط در اکسیداتیو

 و اسسپرم پلاسسکایی غشسای بسه آسی  باعث اکسیداتیو

 شسودمسی میتوکندریایی و ایهسته DNA رشته تخری 

(Hjollund et al., 2002 .)اسسترس کسهاین بسر لاوهعس 

 لسرار کنسد،می شسرکت اسپرماتوژنز آسی  در اکسیداتیو

 حسرارت بسه نسسبت متقاط  حرارت معر  در گرفتن

 فرآینسسد بسسه تسسرجسسدی صسسورت بسسه دتوانسسمسسی متسسوالی

 نتسای  (.Rao et al., 2015) برسساند آسی  اسپرماتوژنز

 دمسای افزای  که داد نشان هککاران، وبرکت  مطالعات

 میسزان و اسسپرماتوژنز رونسد اکسیداتیو، استرس و بیضه

 ,.Barekat et al) دهسدمی لسرار تیریر تحت را باروری

 reactive oxygen) اکسسسی نفعال هایگونسسه .(2016

species; ROS )هایرادیکال اکسید، سوپر آنیون مانند 

 متابولیسم طول در هیپوکلریت، رادیکال و هیدروکسی 

 شسسوندمسسی یافسست بیضسسه در و شسسده تولیسسد اکسسسی ن

(Agarwal et al., 2012 .)حفس  برای ROS سسطح در 

 و C ویتسامین مانند طبیعی، هایاکسیدانآنتی لبول، لاب 

E کسه هنگسامی. باشدمی موجود بیضه در نوئیدکاروت و 

 رود،بسین از هااکسسیدانآنتی و آزاد هسایرادیکال تعادل

 آپوپتوز به منجر نهایت در و داده رخ اکسیداتیو استرس

 (. Paul et al., 2009) شودمی

 بسسه مبسستلا افسسراد بیضسسه در اکسسسی نفعال هایگونسسه

 راه دو و شسودمسی تولیسد واریکوس  و کریپتورکیدیسم

 گرمسایی استرس به پاسخ در توانندمی هاآن که احتکالی

 سسلولی اجسزای اکسیداسسیون اول،: شام  شوند درگیر

 مسستقیم طور به تواندمی که است چربی و DNA مانند

 طسور بسه ROS تولیسد دوم، و شسده آپوپتسوز بسه منجر

 آپوپتسوز شدن فعال باعث تواندمی که است غیرمستقیم

 اسسسترس بنسسابراین(. Shiraishi et al., 2010) شسسود

 مسردان نابساروری اتیولسوژی در مهکسی عام  اکسیداتیو

 لیپیسسد القسسای باعسسث توانسسدمسسی ROSحکلسسه . اسسست

 و منسی مای  از شدهجدا اسپرم غشای در پراکسیداسیون

 هاسلول این تحر، در اختلال ،DNA شدن لطعه لطعه

 در اخستلال بسه لسادر بیضسه اکسیداتیو در استرس. شود

 هکچنسین و لیسدیگ هایسلول استروئیدوژنی   رفیت

 اسست طبیعسی اسسپرم افتراق جهت زایا اپیتلیوم  رفیت

(Bromfield et al., 2015.) 

 اصسلی عامس  اکسسیداتیو اسسترس کسه آنجایی از

 از برخی در است، بیضه حرارتی استرس از پ  آسی 

 از جلسوگیری بسرای هااکسسیدانآنتی حیسوانی، هایمدل

 تجسویز اسپرم آسی  کاه  و زاینده هایسلول پتوزآپو

  (.Moreno et al., 2012) شودمی

 بسالقوه ارسر کسه اسست ایمطالعسه اولین ما مطالعه

 بیضسه حرارتی استرس آسی  بر را آستاگزانتین مطلوب

 و اوتسسسوکا .کنسسدمسسی بررسسسی حیسسوانی مسسدل یسس  در

 از آستاگزانتین که گرفتند نتیجه ایمطالعه طی هککاران

 و کنسدمسی جلسوگیری شسبکیه ایسککی از ناشی آسی 

 تخریس  برابسر در محافظست در تواندمی آن از استفاده

 باشسسد مسسورر ایسسسککی  رتینوپسساتی طسسول در عصسسبی

(Otsuka et al., 2016 ارسر .)در هکچنسین آسستاگزانتین 
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 نتسای  بسا عضلات و کبد بازخونرسانی-ایسککی آسی 

 لسرار بررسسی مورد لوبمط ارر ی  نف  به بینانه خوش

 Curek et al., 2010; Zuluaga Tamayo etگرفست )

al., 2019.)  میوکسارد بازخونرسسانی -ایسسککی آسی 

 آنها. شد بررسی  ور رهبری به محققان از تیکی توس 

 سوکسسینات دی سسدیم دی کسه رسسیدند نتیجه این به

 Lauver) دارد آسی  کاه  بر مفیدی ارر آستاگزانتین

et al., 2005.) در آستاگزانتین که است شده داده نشان 

 فعالیسست بسسا شناسسسی بافسست و کلیسسه عکلکسسرد حفسس 

 Tripathi) است مورر موش کلیه مدل در اکسیدانیآنتی

and Jena, 2008; Qiu et al., 2015.) را آسستاگزانتین 

 هسایموش در زایسا، هایسسلول محساف  یس  عنوان به

 مثبست ارر. کنندمی طرحم سیکلوفسفامید با درمان تحت

 لیسسدیگ هایسسسلول در اسسستروئیدزایی بسسر آسسستاگزانتین

 Wang et) شد داده توضیح هککاران  و وانگ توس 

al., 2015آسسسی  خصسسو  در کسسه تحقیقسساتی (. در 

 داده نشسان شسده، انجسام بیضسه بازخونرسانی-ایسککی

 هکسه دلیس ، هسر بسه بیضه، دمای افزای  که است شده

 دهسد،می لسرار تسیریر تحست را بیضسه هایسسلول انواع

 یا سرتولی هایسلول به نسبت زاینده هایسلول اگرچه

 ,Waites and Setchell) هسستند رتحسساس لیسدیگ

 و اسسسسپرماتیدها پسسساکیتن، های(. اسپرماتوسسسسیت1990

 زایسسای هایسسسلول حساسسسترین اپیدیسسدیم هسسایاسسسپرم

 رساست اصلی (. پیامدSetchell, 1998) هستند حرارتی

 توس  زاینده هایسلول تخری  بیضه، روی بر حرارتی

 ,.Kim et al) اسست آپوپتسوز عنسوان تحت مکانیسکی

 از پس  روز 2 یسا 1 کسه اسست شده داده (. نشان2013

 درجسسه 42 آب در مسسوش هسسایبیضسسه شسسدن ورغوطسسه

 زاینده، هایسلول آپوپتوز ،(حرارتی استرس) سلسیوس

. دارد وجسسسود اواخسسسر و اولیسسسه مراحسسس  در عکسسسدتاً

 و دیپلوتن هایاسپرماتوسیت پاکیتن، هایاسپرماتوسیت

 اغلس  کسه هستند سلولی انواع اولیه هایاسپرماتوسیت

 (. ایسنLue et al., 1999) گیرنسدمی لسرار تسیریر تحت

 کاه  را بیضه اندازه زاینده، هایسلول آپوپتوز افزای 

 اخیسر، مطالعسات در (.Jannes et al., 1998) دهسدمی

BCL-2  گاوهسای در ( نسرRizzoto et al., 2020) 24 

 30 تسا حسرارت معسر  در گرفتن لرار از پ  ساعت

 شسرای  یس  ایجساد بسه منجسر کسه یافت کاه  درصد

 9-کاسپاز. کندمی القا  را آپوپتوز که شود می مولکولی

 اسسسترس از پسس  آپوپتسسوز، مشخصسسه دو ،3-کاسسسپاز و

 در شسوند،می فعسال موش زایای هایسلول در حرارتی

 زاینسده هایسسلول مسرگ از آنها دارویی مهار که حالی

 هایسسلول مسرگ در را کاسسپازها و کنسدمی جلوگیری

 Vera et) دهسدمی د لست حرارتی شو، از ناشی زایا

al., 200514 در مسوش، مدل ی  در مشابه، طور (. به 

 برابسسر 4 گرمسسا، معسسر  در گسسرفتن لسسرار از پسس  روز

-معنی کاه  علاوه به ،()آغازکننده Casp 8 در افزای 

 وجسود سساز منسی هایلولسه لطر و هابیضه وزن در دار

 داده نسسبت آن بسه کسه (،Shahat et al., 2020) داشت

 عوامس  از (. یکسیKastelic et al., 2019) اسست شده

 1 حرارتسی شو، عام  ژن مسیر، این در درگیر اصلی

(HSF1و ) پروتئین آن، محصول HSF1 دومسین .اسست 

 ( راHSPs) حرارتسی شسو، هایپروتئین توسعه عام ،

 را هاسسلول حرارتسی اسسترس از پس  که کندمی تنظیم

هسای پسروتئین (.Zhang et al., 2002) کندمی محافظت

 ها HSPترینشای HSP 90  و   HSP 70شو، حرارتی

 (.  درZhao et al., 2010) هستند مختلف هایبافت در

 بسا HSP و HSF1 هسایژن رتسی،حرا اسسترس به پاسخ
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 هسسدف بسسا هسسا،آن پروتئینسسی محصسسو ت بیسسان افسسزای 

 کساه  نتیجسه در و پسروتئین شدندناتوره از جلوگیری

 Zhang) یابنسدمی افزای  حرارتی، استرس مضر اررات

et al., 2002سیستم سری  سازیفعال تشخیص (. برای 

 از پس  سساعت 12 نسر گاوهای هایبیضه در چاپرون،

 در( برابسر 40 تقریبساً) زیسادی افسزای  حرارتی ترساس

 (.Rizzoto et al., 2020داشست ) وجود HSP 70 بیان

 بسسالقوه کننسسدهالقا  یسس ( تومسسور )سسسرکوبگر  p53 ژن

 از پ  هابیضه در p53 فعالیت. است زایا سلول آپوپتوز

 دادندسست از بسا و یابسدمی افسزای  حرارتسی استرس

 (.Absalan et al., 2010ت )اسس مرتب  زایا هایسلول

 ،p53فالسد هایموش در کریپتورکیدیسم القای دنبال به

 به هکچنان اما افتاد، تعوی  به نر زایای هایسلول مرگ

 کریپتورکیدیسسم القسای دهدمی نشان که پیوست، ولوع

 آپوپتسوز p53 از مسستق  و p53 بسه وابسته مسیر دو هر

 (.Yin et al., 1998کنسد )می واسسطه را زایسا سسلول

 تاییسد را p53 بسه وابسسته مسسیر دخالت اخیر مطالعات

 مجسزا، مکانیسسم دو شسدن فعال به منجر که است کرده

 دستی پایین عوام  شدن فعال با بیرونی، و درونی یعنی

  p53ژن مسوش، هایمسدل در. شودمی آپوپتوز به منجر

 8 گرمسا، معسر  در گرفتن لرار از پ  روز 14 حدود

 بر علاوه (.Shahat et al., 2020) کرد پیدا ای افز برابر

 ( مککسنFAS cell surface; CD95/Apo-1)  Fasاین،

 p53 از مسستق  زایسا هایسسلول آپوپتسوز مسئول است

 فاکتورهای دخالت بر (. علاوهYin et al., 2002باشد )

 ( درROS) اکسسی ن فعسال هسایگونسه تولید رونویسی،

 آسسی  و زایسا های سلول آپوپتوز برای آپوپتوز شروع

DNA  اسست ) برخوردار با یی اهکیت ازMakker et 

al., 2009.) ROS الکتسرون ی  حدال  با هاییمولکول 

 علیسه را آنهسا کسه هسستند ناپایسدار بسیار و نشده جفت

 بسسیار نوکلئیس  اسسیدهای و آمینسه اسسیدهای لیپیدها،

 (. اسسترسFranco et al., 2008) کنسد مسی گسرواکن 

( HMOX1) 1 اکسی نازهم تنظیم افزای  باعث ماییگر

 پراکسسیداز گلوتاتیون یعنی اکسیدانی، آنتی هایآنزیم و

1 (GPX1،) آلفا اس ترانسفراز-گلوتاتیون (GST-αو ) 

 نشسان کسه شسود( میSOD1) 1 دیسسکوتاز سوپراکسید

 بسر عسلاوه. اسست لسوی اکسیداتیو استرس پاسخ دهنده

 آنتسی پاسسخ نکاینده عنوان به GPX1 از استفاده با این،

 بسه کسه هسایی مسوش گرمسایی، استرس تحت اکسیدانی

 سلسسیوس درجسه 40 دمای معر  در دلیقه 20 مدت

 معسر  در گرفتن لرار از پ  ساعت 12 گرفتند، لرار

 افسزای  برابسر 5/17 تقریباً ،mRNA GPXژن  حرارت

 اسست شسدید و سسری  پاسسخ دهندهنشسان کسه یافست

(Shahat et al., 2020 .) 

 خسون تستوسسترون میسزان کساه  خصو  در

 داده نشسان مطالعسات ها،بیضه حرارتی استرس متعال 

 ژن بیان کاه  جکله از هورمونی، تعادل عدم که است

 حسسساد کننسسسدهتنظسسسیم )پسسسروتئین StARپسسسروتئین  و

 رخ حرارتسی استرس به پاسخ در اغل  ،(استروئیدوژن

 ایسن فعالیت ه (. کاBozkaya et al., 2017) دهد می

 اسست، اسستروئیدوژنز در ضروری مرحله ی  که آنزیم

 هورمسون یس  تستوسترون، خونی غلظت کاه  باعث

 و اسسپرماتوژنز تسروی  در حیساتی نقس  با استروئیدی

 (. Mete et al., 2012شود ) می بیضه یکپارچگی حف 

 بیضسسه تستوسسسترون غلظسست و Star ژن بیسسان کسساه 

 سساعت 48 از پس ( کسدام هر برای برابری 10 کاه )

 نشسان که داشت وجود گاوها در بیضه حرارتی استرس

 و اسستروئیدزایی بسر حرارتی استرس تیریر شدت دهنده
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 ,.Rizzoto et alاسست ) آن از ناشسی هورمسونی محی 

2020.)  

 بیضه آندروژن کنندهمتص  پروتئین تولید کاه 

(androgen binding proteinبسسسسسه ) دنبسسسسسال 

 اینکسه بسر مبنسی است شاهدی تجربی، سمکریپتورکیدی

 گسذارد مسی منفسی تسیریر سسرتولی های سلول بر گرما

(Karpe et al., 1981علاوه .) هسایفیلامان بیان این، بر 

 هسسای میکسسون در سسسرتولی هسسای سسسلول در حدواسسس 

 (. Zhang et al., 2004شد ) مخت  کریپتورکید

 یهاسسلول تکسایز رفستن بین از باعث حرارتی استرسی

 در سسلولی اتصسا ت زدن بسرهم بسا شاید بالغ سرتولی

 هسایمولکول بیسان بر چشکگیر تیریر و سازمنی اپیتلیوم

 هسایمیکون در سسرتولی هایسسلول در اتصال با مرتب 

 نقس  تغییسرات (. ایسنZhang et al., 2006) شد مسن

 مککسن و کنسد مسی مخت  را اسپرماتوژنز کننده حکایت

 ,.Chen et al) کنسد القسا را یسازا سسلول آپوپتسوز است

 سسرتولی های سلول گرفتن لرار این، بر (. علاوه2008

 اسست مککسن سسانتیگراد درجه 42 حرارت معر  در

-کانکسسین حسد از بی  بیان و کند تهدید را آنها بقای

43 (connexin-43بسسه )  مککسسن حرارتسسی شسسو، دلیسس 

 سسرتولی هسای سسلول عکلکسرد در اختلال باعث است

  (.Hassanpour et al., 2015شود )

 کسسه شسسدمی ا هسسار چنسسین گذشسسته  در اگرچسسه

 لسسرار گرمسسا اسسسترس تسسیریر تحسست لیسسدیگ هایسسسلول

 گزارشسات، طبس  لکسن، (،Setchell, 2006گیرند )نکی

 هسسایموش هایبیضسسه در لیسسدیگ سسسلول مورفولسسوژی

 در روز 6 مسسدت بسسه دلیقسسه 30 روزانسسه کسسه صسسحرایی

 Aktas andشسد ) تس مخ داشستند، لسرار گرمسا معر 

Kanter, 2009.) که دارد وجود شواهدی این، بر علاوه 

-hypoxia) آلفسسا 1 فسساکتور لیسسدیگ، هایسسسلول در

inducible factor 1 alpha: HIF1Aو ) HMOX1 

 کسه شسوند،می بیان با یی میزان به هیپوکسی کنندهالقا 

 اسسترس و هیپوکسسی ایجساد باعسث گرما دهدمی نشان

 ,.Paul et alشسسود )می هاسسسلول ایسسن در اکسسسیداتیو

 هیپسرپلازی به منجر بیضه گرمای این، بر علاوه (.2009

 فعالیسست تحریسس  بسسا کسسه شسسودمی لیسسدیگ هایسسسلول

 در تستوسسترون بیوسنتز کاه  و سیکلین هایپروتئین

(. Li et al., 2016) شسودمی انجام بالغ موش هایبیضه

 بسه یرمسستقیمغ طسور بسه اسست مککسن گرمسا بنابراین،

 سسوماتی  هایسسلول عکلکسرد تغییر با زایا هایسلول

 ککسی (. مطالعساتKim et al., 2013) برسساند آسسی 

 حرارتی شو، تیریر با مرتب  پاتوفیزیولوژی  مسیرهای

 انسدکرده بررسسی را اسسپرم کیفیت و بیضه عکلکرد بر

(Durairajanayagam et al., 2015با .) نتای  حال، این 

 بسسه بیضسسه پاسسسخ در دخیسس  عوامسس  در، اخیسسر بسسسیار

 و (Rizzoto et al., 2020گساو ) در را گرمسایی استرس

 (.Shahat et al., 2020است ) بخشیده بهبود موش

 مکانیسسم اکسسیدان، آنتی و چاپرون های سیستم

 در گسرفتن لرار از پ  بلافاصله که هستند دفاعی های

 یدماهسا تحست. شوند می فعال حرارتی شو، معر 

 شودمی  Hsp 90 و Hsp 70 افزای  باعث  HSF1 با ،

(Rizzoto et al., 2020که ،) هسا چساپرون با ارتباط در 

 کننسسدمی عکسس  p53 ژن فعالیسست کسساه  بسسرای

(Durairajanayagam et al., 2015بسسا .) حسسال، ایسسن 

 معسر  در گسرفتن لسرار دلیس  به p53 ژن که هنگامی

 مسسیر دو شسدن فعسال بسه منجر شود،می فعال حرارت

 بیرونسی و درونسی آپوپتوز مسیرهای یعنی مهم، آپوپتوز

 ارتبساط  p53 بیرونسی، مسیر در. شودمی p53 به وابسته
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 گیرنسده ککسپلک  تشکی  برای را FADD و FAS بین

 شسسدن فعسسال بسسه منجسسر کسسه کنسسدمی تحریسس  مسسرگ

 (10 و 8 کاسسسپازهای) شسسودمی آغسسازگر کاسسسپازهای

(Durairajanayagam et al., 2015علاوه .) در این، بر 

 در را  BCL-2و BAX تعسسادل  p53درونسسی، مسسسیر

 (، کهRizzoto et al., 2020) کند می مخت  میتوکندری

 شسود( میAPAF1þCyt C) عواملی شدن آزاد به منجر

 کاسسسپازهای از دیگسسری گسسروه شسسدن فعسسال باعسسث کسسه

 دو هر نهایت، در(. 9 و 2 کاسپازهای) شود می آغازگر

 و درونسی مسسیر دو هسر از) آغسازگر کاسسپازهای هگرو

 جسسلاد کاسسسپازهای شسسدن فعسسال بسسه منجسسر( بیرونسسی

 مراحس  بسه منجسر کسه شوندمی( 9 و 6 ،3 کاسپازهای)

 .کنندمی القا را آپوپتوز که شوندمی نهایی

بیوشسسیکیایی،  پارامترهسسای تکسسام گیسسری انسسدازه بسسا

 یجسهنت توان میشاخص های اسپرماتوژنز و پاتولوژی  

درمان آسی  ناشی از استرس  در آستاگزانتین که گرفت

بسسیار  ارسرات هسای صسحراییحرارتی بیضه در مسوش

 .دارد مطلوبی

 طسور بسه کسه اسست ای مطالعه اولین این اگرچه

 بسر شناسسی بافست صسورت به را آستاگزانتین ارر جام 

 ایسن از ما کند، می بررسی بیضه استرس حرارتی آسی 

 روش بر باید آینده تحقیقات در که مهستی آگاه والعیت

 بیشتری متکرکسز ایکونوهیستوشیکی و بیوشیکیایی های

کساملاً  را فرضسیه و غنی کسرده بیشتر را نتای  تا شویم،

 آپوپتسوز هسایشساخص آینسده، مطالعات در. کنیم تییید

. خواهند شسد نیز تعیین ایکونوهیستوشیکیایی صورتبه

آتی بسر ارسرات  تمطالعا در که ضروری است هکچنین

 متکرکسز افزایی آستاگزانتین با سایر داروهسای مسورر،هم

 زمسان افزای  توانمی مطکئناً آینده، مطالعات در .شویم

 هکچنسین، جالس  .گرفست نظسر در را استرس حرارتی

 آسستاگزانتین چسسه یافتسه کسساه  دوز بسدانیم کسه اسست

 کسه اسست آشسکار مسا مطالعه از. داشت خواهد تیریری

 اعکال اکسیدانی آنتی اررات بر دوز آستاگزانتینافزای  

تسرین بهینسه کسه است بهتر مطکئناً. گذارد می تیریر شده

در  را نیسز بسدانیم. آستاگزانتین تجویز برای دوز مصرف

 تسواننکسی را مسا مطالعه نتای  که است نهایت پرواضح

 خسوبی پایسه مطکئنساً اما کرد، اعکال کلینی  در مستقیکاً

 لسوی اکسسیدان آنتی این مورد در آینده اتتحقیق برای

 .باشدمی
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